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Abstract
AIM
To investigate the prognostic value of D-dimer in patients 
with acute pancreatitis (AP).

METHODS
Medline, EMbase, Cochrane library, CBM, CNKI and 
other resources (from the date of their establishment 
to October 2017) were searched systematically. Eligible 
cohort studies on the predictive value of D-dimer in 
AP patients were collected. Quality assessment and 
data extraction were performed in those clinical trials in 
line with the inclusion criteria. Meta Disc software was 
applied to carry out meta-analysis. 

RESULTS
Eight studies were included in the quantitative analysis. 
The pooled sensitivity, specificity, positive likelihood 
ratio, and negative likelihood ratio with corresponding 
95%CI for prediction of severity of AP were 0.80 
(0.74-0.80), 0.75 (0.72-0.79), 3.17 (2.74-3.66), and 0.30 
(0.23-0.38), respectively. The area under the receiver 
operating characteristic curve was 0.8345 (diagnostic 
odds ratio = 11.47; 95%CI: 8.06-16.33), albeit with no 
significant heterogeneity (Q = 4.57, I2 = 0.0%, P > 0.1). 

CONCLUSION
D-dimer has the potential to serve as a prognostic marker 
on admission for differentiating disease severity of AP. 

© The Author(s) 2019. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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Deng F, Hong JB, Zhou M, Chen ZX, Duan DZ, Zhou XJ. Prognostic 
value of D-dimer in acute pancreatitis: A systematic review and 
meta-analysis. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi 2019; 27(3): 167-174
URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v27/i3/167.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v27.i3.167

摘要
目的
探讨D-二聚体对急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)患
者预后预测价值. 

方法
计算机检索Medline、EMBASE、Cochrane图书馆、

CBM网络版和CNKI等数据库, 收集D-二聚体水平升
高对AP患者预后影响的临床研究, 对符合纳入标准
的研究进行质量评价和资料提取后, 采用MetaDisc软
件进行Meta分析. 

结果
共纳入8项关于D-二聚体对AP患者预后的研究. Meta
分析结果显示: D-二聚体对于AP患者严重程度的
预测价值合并的敏感度为0.80(95%CI: 0.74-0.80), 
特异度为0.75(95%CI: 0.72-0.79), 阳性似然比为
3.17(95%CI: 2.74-3.66), 阴性似然比为0.30(95%CI: 
0.23-0.38), 合并的受试者工作特征曲线的曲线下面
积为0.8345(诊断比值比 = 11.47; 95%CI: 8.06-16.33), 
且无显著的异质性(Q = 4.57, I 2 = 0.0%, P>0.1). 

结论
D-二聚体水平升高有助于早期鉴别不同严重程度的
AP患者.  

© The Author(s) 2019. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 急性胰腺炎; D-二聚体; 预后; Meta分析

核心提要: 本研究荟萃分析了D-二聚体对急性胰腺炎

(acute pancreatitis, AP)患者的预后预测价值, 表明D-二聚

体预测AP患者严重程度有较高的敏感度、特异度和准

确性. D-二聚体水平升高有助于临床早期鉴别不同严重

程度的AP患者.

邓峰, 洪军波, 周迷, 陈智鑫, 段敦柱, 周小江. D-二聚体对急性胰腺炎

预后预测价值的Meta分析. 世界华人消化杂志 2019; 27(3): 167-174  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v27/i3/167.htm  
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0  引言

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是常见的急腹症[1]. 大

多数AP患者的病程呈自限性, 另有20%-30%的患者病

情危重. AP的总体病死率为5%-10%, 而重度AP的病死

率高达30%-50%[2]. 因此, 早期评估AP患者的严重程度, 
有助于指导临床干预和预后. 

炎症活动可以激活凝血系统, 降低抗凝系统的活

性, 破坏纤溶系统的功能, 导致微血管血栓的形成[3-5]. 
在AP患者中, 炎症过程中可产生大量细胞因子, 如白介

素-6、白介素-18和肿瘤坏死因子等, 这种瀑布式炎症

反应不仅可以导致全身炎症反应综合征和多器官功能

障碍综合征, 还可以激活内源性和外源性凝血系统, 破
坏凝血系统和抗凝纤溶系统之间的平衡[6,7]. 轻症AP患
者中, 可在胰腺微循环中形成血栓. 在重度AP患者中, 
因严重的全身炎症反应, 可形成弥散性血管内凝血[8,9]. 
AP患者中, 凝血功能障碍与预后不良相关. 

D-二聚体是纤维蛋白单体和凝血因子XIII相互连

接后纤维蛋白的特异性降解产物. 临床上, D-二聚体主

要用于协助判断深静脉血栓形成以及肺栓塞[10,11]. 在凝

血系统激活后纤溶系统被激活, 导致纤维蛋白/纤维蛋

白原降解产物的增加, 如D-二聚体, 这和炎症指标的升

高以及AP的病情发生发展明显相关. 多项研究表明D-
二聚体可用于AP患者的预后, 包括死亡[12,13]、器官衰

竭[13,14]、胰腺感染[15,16]和严重程度[17-24]. 但是, 尚无Meta
分析系统的评估D-二聚体在AP患者中的预后价值. 

1  材料和方法

1.1 材料 本Meta分析是按照PRISMA(Preferred Reporting 
Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis)申明进行

的[25]. 纳入与排除标准: (1)已确诊AP的患者, 使用D-二
聚体作为检验指标; (2)观察终点为患者的预后指标; (3)
可提取四格表数据; (4)排除纳入患者少于20例的研究; 
(5)排除重复数据、动物研究、综述、病例报道和会议

摘要(补充材料表1). 
1.1.1 数据库: 计算机检索Medline、EMbase、Cochrane
图书馆、CBM网络版和CNKI等数据库, 检索时间均从

建库至2017-10. 
1.1.2 检索策略: 英文检索词: D-dimer or D-D, acute 
pancreatitis or pancreatitis or AP. 中文检索词: D-二聚体, 
急性胰腺炎, 胰腺炎. 
1.1.3 文献筛选: 文献筛选流程见图1. 
1.2 方法

1.2.1 质量评价: 采用QUADAS-2(Quality Assessment of 
Diagnostic Accuracy Studies 2)[26]评价纳入研究的质量. 
该评价工具包括4个部分: 病例选择、待评价试验、金

标准、病例流程和进展情况. 所有组成部分在偏倚风

险方面都会被评估, 前3部分也会在临床适用性方面被

评估. 
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1.2.2 资料提取: 由两位研究者独立对每篇符合纳入标

准的文献进行资料提取. 如有分歧, 通过讨论或由第三

位研究者协助解决. 提取的资料包括: 第一作者、出版

年份、出版语言、研究类型、年龄、性别、病因、发

病到入院时间、检测D-二聚体的时间、方法和临界

值、观察终点的定义和结果以及用于质量评估的信息. 
统计学处理 采用合并的敏感度、特异度、阳性似

然比、阴性似然比和诊断比值比评估D-二聚体的预测

价值. 构建合并的受试者工作曲线, 曲线下面积评估预

测的准确性[27]. 采用DerSimonian and Laird随机效应模型

进行Meta分析[28]. 各纳入研究结果间的异质性检验采用

Cochran’s Q test, 当P>0.10时则有统计学异质性[29]. 采用

I 2 statistics评估研究中由于异质性产生的总变异的百分

比, 当I 2>50%时则有统计学异质性[30]. 异质性的原因主

要包括阈值效应和非阈值效应. 阈值效应采用Spearman
相关系数分析, 当P <0.05表明存在阈值效应[31]. Meta
回归分析和敏感性分析可进一步评估异质性. 使用

Meta-Disc version 1.4 statistical software(西班牙马德里

     

表  1  纳入研究的基本特征

研究(年份) 研究类

型

发 表

语言

总 患 者 例

数(男/女)

年龄, 岁 病因(胆源性/ 

酒精性/高甘

油 三 酯 血 症

性/其他)

起 病 至

入 院 时

间

D-二聚体

检测时间

D-二聚体检测

方法

D - 二 聚

体的临界

值, μg/L1

观察终点 敏感度/特异度/ 

曲线下面积

余贤恩等[17] 

(2012)

回顾性 中文 96 (77/19) -(22-81) - - 入院24 h内 Optical turbidi-

metric test

616 严重程度 0.75/0.79/0.808

周慧慧等[18] 

(2012)

回顾性 中文 166 (104/ 

62)

45 (15) - 72 h内 入院24 h内 - 418 严重程度 0.81/0.74/-

Lu等 [19](2014) 前瞻性 英语 173 (105/ 

68)

48.45 (-) 93/18/38/24 96 h内 入院时 - 670 严重程度 0.83/0.68/0.81

林梦娟等[20] 

(2015)

- 中文 205 (104/ 

101)

52.3 (-) 85/27/61/32 120 h内 入院48 h内 - 2660 严重程度 0.78/0.75/0.83

Ning等[21] 

(2015)

- 英语 106 (72/34) 51.73 (-) 30/45/31/0 24 h内 入院24 h内 ELISA >910 严重程度 0.62/0.84/0.747

Cécile等[22] 

(2016)

前瞻性 英语 71 (48/23) 53.3 (-) 30/26/-/15 48 h内 入院时 ELISA 1474 严重程度 0.81/0.66/0.76

Paulina等[23] 

(2017)

前瞻性 英语 69 (35/34) 69 (18) 35/18/7/9 - 入院24 h内 2 6550 严重程度 0.94/0.80/-

Ning等[24] 

(2017)

- 英语 95 (65/30) 47.6 (15.5) 45/0/50/0 - 入院48 h内 2 >1870 严重程度 0.93/0.78/0.922

1不同研究中单位不同, 统一转换为μg/L; 2凝血, 显色和免疫比浊法. LAT: 乳胶凝集试验.

初检出文献(n = 293):
英文(n  = 203)
中文(n  = 90)

147篇文献进入初筛

初筛纳入文献(n = 46)

纳入Meta分析文献(n = 8)

阅读全文要排除文献(n = 38):
小儿急性胰腺炎(n = 1)
观察终点不符(n = 13)
无法提取数据(n = 12)
会议摘要(n = 12)

阅读题目摘要排除文献(n = 101):
综述(n  = 1)
动物实验(n = 5)
不相关研究(n = 95)

图  1  纳入研究的流程图. 
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Ramon y Cajal医院临床生物统计学单位)进行统计学分

析[32]. 使用STATA software(版本12.0; 德克萨斯州大学城

Stata公司)进行Deek’s漏斗图, 以评估发表偏倚[33]. 不对

称的漏斗图且P<0.05表明存在发表偏倚.

2  结果

2.1 文献检索及筛选结果 初检出相关文献203篇. 经阅

读题目和摘要后排除157篇重复的、不相关的、综述或

者动物研究. 进一步阅读全文后排除38篇研究, 最终纳

入8篇研究进一步进行Meta分析. 纳入研究的流程图见

图1. 
2.2 纳入研究的基本特征 共981名患者纳入Meta分析. 
纳入研究的基本特征见表1[17-24]. 
2.3 纳入研究的质量评价 当使用QUADAS-2工具评估8
项研究的偏倚风险时, 5项研究显示病例选择和待评价

试验存在问题, 主要原因是信息不清楚. 所有研究中金

标准均存在问题, 病例流程和进展情况均没有问题. 此
外, 当考虑适用性问题时, 所有研究中病例选择均适用, 
待评价试验和金标准适用于一半的病例(补充材料图1
和补充材料表2). 当对采用QUADAS-2评估的高质量研

究进行亚组分析, 显示没有显著差异(表2).  
2.4 统计分析的结果 D-二聚体水平升高对于AP的严重

程度的预测的合并的敏感度为0.80(95%CI: 0.74-0.84), 
合并的特异度为0.75(95%CI: 0.72-0.79), 合并的阳性似

然比为3.17(95%CI: 2.74-3.66), 合并的阴性似然比为

0.30(95%CI: 0.23-0.38)(图2和补充材料图2). 受试者工作

特征曲线的曲线下面积为0.8345 (图3). 合并的诊断比值

比为11.47(95CI: 8.06-16.3), 且无显著的异质性(Q = 4.57, 
I 2 = 0.0%, P>0.1)(图4). Spearman相关系数为0.238(P  = 
0.57), 表明无阈值效应. Meta回归分析显示无显著的异

质性(P >0.1). 当D-二聚体>1000g/L时, 敏感性分析显示

合并的敏感度为0.83, 特异度为0.76, 受试者工作特征曲

线的曲线下面积为0.8010, 合并的诊断比值比为13.89, 
且无显著的异质性(Q = 4.02, P>0.1). 敏感性分析的结果

见表2. 漏斗图表明无发表偏倚(P  = 0.29)(图5). 

3  讨论

血清D-二聚体在临床上检测方法简单, 应用广泛. 本研

究表明D-二聚体可用于早期预测AP的严重程度. 纳入

行Meta分析的研究一半为高质量, 且无显著的异质性. 
不同研究得出不同的作为预后评价的D-二聚体的最佳

临界浓度, 各研究间D-二聚体的浓度差别较大[17-24], 这
导致D-二聚体的临床应用受限[34]. 本研究敏感性分析表

明当D-二聚体＞1000 g/L时预测的准确度较高. 但是, 准
确的D-二聚体的预测临界值尚未确定. 因此, 需进一步

行前瞻性研究确定D-二聚体的临界值, 以更好的确定它

的预后价值. 
D-二聚体的检测时间大多为入院时或入院24 h内. 

但是, 大多数研究没有报道患者发病到入院的时间. 有
研究报道D-二聚体的升高在发病的早期, 发病第2或3天
检测的D-二聚体的值已较前下降[23]. 因此, 检测时间的

不同也影响D-二聚体的预测准确度. 建议以后的临床研

究考虑本研究的结果, 需尽早纳入AP患者, 并在纳入研

究后24 h内检测相关生物标记物. 
本研究有以下局限性: (1)尽管无发表偏倚, 但本研

究纳入的研究数少, 可能会影响结果的准确性; (2)尽管

异质性分析表明纳入的研究无显著的异质性, 但由于各

研究间不同的D-二聚体的最佳临界值、检测试剂和时

间, 导致结果的临床应用受限; (3)本研究未将D-二聚体

与其它预测的生化指标或者评分系统对比.  
总之, 本研究首次系统分析了D-二聚体在AP患者

中的预后预测价值. 本研究表明D-二聚体是一项简单、

可重复的早期生化指标, 可用于预测AP的严重程度. 仍
需进一步研究D-二聚体预测的最佳临界值, 并与其它预

     

表  2  纳入研究的敏感性分析

研究亚组 研究数(患者数) 敏感度 特异度 诊断比值比 (95%CI) 曲线下面积 Q P 值

所有研究 8 (981) 0.80 0.75 11.47 0.8345 4.57 0.7121

亚组

前瞻性研究 3 (313) 0.83 0.71   10.14 (5.29-19.43) 0.8346 1.10 0.5573

高质量研究1 3 (313) 0.83 0.71   10.14 (5.29-19.43) 0.8346 1.10 0.5573

英语 5 (514) 0.80 0.75 11.57 (6.66-20.1) 0.8319 4.56 0.9508

研究例数>100例 4 (650) 0.78 0.75   10.75 (7.12-16.24) 0.8324 0.35 0.3901

临界值>1000 μg/L 4 (440) 0.83 0.76   13.89 (6.62-29.13) 0.8010 4.02 0.2598

1经QUADAS-2(Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies 2)工具评价为高质量.



邓峰, 等. D-二聚体对急性胰腺炎预后预测价值的Meta分析

2019-02-08|Volume 27|Issue 3|WCJD|https://www.wjgnet.com 171

余贤恩   2012

周慧慧   2012

Lu,         2014

林梦娟,  2015

Ning,     2015

Cécile,     2016

Paulina,   2017

Ning,       2017

Sensitivity (95%CI)

0.75
0.81
0.83
0.78
0.62
0.81
1.00
0.93

(0.51-0.91)
(0.71-0.89)
(0.69-0.92)
(0.62-0.89)
(0.45-0.78)
(0.64-0.92)
(0.48-1.00)
(0.76-0.99)

Pooled sensitivity = 0.80 (0.74 to 0.84)
Chi-square = 12.52; df = 7 (P  = 0.0848)
Inconsistency (I-square) = 44.1%0            0.2               0.4              0.6             0.8             1

A

余贤恩  2012

周慧慧  2012

Lu,        2014

林梦娟, 2015

Ning,    2015

Cécile,    2016

Paulina,  2017

Ning,      2017

Sensitivity (95%CI)

0.79
0.74
0.68
0.76
0.84
0.66
0.80
0.78

(0.68-0.87)
(0.63-0.83)
(0.59-0.76)
(0.68-0.82)
(0.73-0.92)
(0.48-0.81)
(0.68-0.89)
(0.66-0.87)

Pooled sensitivity = 0.75 (0.72 to 0.79)
Chi-square = 9.50; df = 7 (P  = 0.2186)
Inconsistency (I-square) = 26.3%0            0.2               0.4              0.6             0.8             1

Specificity

Sensitivity
B

图  2  D-二聚体预测急性胰腺炎严重程度的敏感度和特异度. A: 敏感度; B: 特异度.

Sensitivity SROC curve
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AUC = 0.8345
SE(AUC) = 0.0185
Q* = 0.7668
SE(Q*) = 0.0170
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图  3  D-二聚体预测急性胰腺炎严重程度的受试者工作特征曲线. 
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测指标或评分系统联合, 以提高预测的准确度. 

文章亮点

实验背景

D-二聚体是纤维蛋白单体和凝血因子ⅩⅢ相互连接后纤

维蛋白的特异性降解产物. 多项临床研究表明D-二聚体和

炎症指标的升高以及急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)
的病情发生发展明显相关. 

实验动机

在凝血系统激活后纤溶系统被激活, 导致纤维蛋白/纤

Specificity

余贤恩    2012

周慧慧    2012

Lu,          2014

林梦娟,   2015

Ning,      2015

Cécile,       2016

Paulina,     2017

Ning,         2017

Diagnostic OR (95%CI)

11.25
12.32
10.48
11.02
8.66
7.94
41.96
44.17

(3.55-35.62)
(5.90-25.74)
(4.49-24.48)
(4.85-25.05)
(3.43-21.86)
(2.69-23.40)
(2.18-806.93)
(9.37-208.12)

Random effects model
Pooled diagnostic odds ratio = 11.47(8.06 to 16.33)
Cochran-Q = 4.57; df = 7 (P  = 0.7121)
Inconsistency (I-square) = 0.0%
Tau-squared = 0.0000

0.01                                         1                                       100.0

图  4  D-二聚体预测急性胰腺炎严重程度的诊断比值比. 
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图  5  纳入研究的漏斗图. 

维蛋白原降解产物的增加, 如D-二聚体, 这和炎症指标

的升高以及AP的病情发生发展明显相关. 多项研究表

明D-二聚体可用于AP患者的预后, 包括死亡、器官衰

竭、胰腺感染和严重程度. 但是, 尚无Meta分析系统的

评估D-二聚体在AP患者中的预后价值. 

实验目标

本研究首次以Meta分析的方式, 通过总结、分析以往文

献, 进一步探讨D-二聚体对AP患者预后预测价值. 

实验方法

在国内外常用数据库中检索文献, 依据拟定文献纳入标

准进行文献筛选, 最终对纳入文献进行异质性检验并最

终进行Meta分析. 

实验结果

本研究对以往文献进行了Meta分析. 结果显示: D-二聚

体对于AP患者严重程度的预测价值合并的敏感度为

0.80, 特异度为0.75, 合并的受试者工作特征曲线的曲线

下面积为0.8345(诊断比值比 = 11.47), 且无显著的异质

性. 上述结果相比以往单一研究所获结果, 具有更高的

循证医学价值. 

实验结论

本研究表明D-二聚体水平升高有助于早期鉴别不同严

重程度的AP.

展望前景

纳入文献质量不佳在客观上限制了本研究结果作为循

证医学证据的质量. 各研究间D-二聚体的浓度差别较

 文章亮点

Diagnostic odds ratio
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大, 这导致D-二聚体的临床应用受限. 因此, 仍需要进一

步设计方法学水平更高、样本量更大的前瞻性研究, 以
获得更进一步的研究成果. 
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                                                                                                    • 消息 •

《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮下注射sc, 脑

室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成ML, lcpm(应写为1/min)÷E%(仪器效率)

÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成tl/2或T , V max不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文

字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与种名, 包括亚属、亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex 
pubescens  Hook, et  Arn.var.glaber Chang(命名者勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t
检验和概率P , 相关系数r ); 化学名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), 

o -(ortho, 邻), O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-

甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), l -dopa(左旋多巴), 

p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 用外文字母代表的物理量, 如m (质

量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂

量, Gy), A (放射性活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, 

mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜体, 如ras , c-myc ; 

基因产物用大写正体, 如P16蛋白.
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