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摘 要 "$目的 % 探讨肺癌患者血浆中纤溶酶
!

!

!

抗纤溶酶复合物
C363D

的水平及临床意义& $方法% 以经细胞学或病理学手段确诊为
肺癌的

'&

例住院患者为研究对象! 同时设健康对照组
&"

例和肺部
良性疾病对照组

?'

例! 比较
?

组间以及不同类型肺癌患者血浆中
363

水平的差异&$结果% 肺癌患者血浆中
363

显著高于健康对照组
和肺部良性疾病组

C3E"""$F

& 肺癌
"

期和
#

期患者血浆
363

水平均
高于

$G%

期患者
C3EH"HIF

' 有远处转移组又明显高于无转移组
C3E

H"H$F

'不同病理类型之间差异均无统计学意义
C3JHKHIF

& 肺癌组患者
在

!

年随访期内血栓相关性疾病的发生较肺部良性疾病组( 健康对
照组多& $结论% 肺癌患者中血浆

363

水平明显升高!提示患者有纤
溶亢进和出血倾向! 检测

363

有助于临床对肺癌的辅助诊断和病程
判断&

主题词"肺肿瘤'纤溶酶'

!

!

!

抗纤溶酶复合物
中图分类号"

L'?BK!

文献标识码"

M

文章编号"
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#

!H#!

$
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肿瘤患者出现凝血(纤溶系统异常很常见!特别是在肺

癌患者中更为明显& 这些异常不仅容易引起血栓(弥漫性血

管内凝血)

PQ(

*等!而且在肿瘤的生长(侵袭和转移过程中起

重要作用&

!

!

!

抗纤溶酶抑制剂)

!

!

!-+7*8)-45*+

!

!

!

!63

*是纤溶

系统重要的抑制物! 它与纤溶酶形成的复合物)

8)-45*+!!

!

!

-+7*8)-45*+ ,258)19

!

363

*是一种灵敏反映纤溶系统激活的分

子标志物! 反映体内纤溶酶的生成和抗纤溶酶的消耗状态&

本研究检测健康对照( 良性肺部疾病以及肺癌患者血浆中

363

的水平!以探讨
363

在肺癌患者中的临床意义&

$

资料与方法

!!!

一般资料

肺癌组全部病例均为杭州市中医院肿瘤科
!HHRS!H$$

年间住院患者!均为初治患者!其中男性
B!

例!女性
?B

例'

年龄
B%#%I

岁!平均年龄
T&I$'F

岁& 均经细胞学或病理学检测

确诊为肺癌!其中腺癌
!R

例!鳞癌
!?

例!其他类型肺癌
!B

例'无远处转移者
BI

例!有远处转移者
?$

例& 肺部良性疾病

对照组
?'

例均为杭州市中医院
!A$$

年住院患者!其中男性

!!

例!女性
$I

例'年龄
?I%&%

岁!平均年龄
CIA&%F

岁'其中肺

炎
$%

例!支气管肺炎
$!

例!慢性阻塞性肺病
'

例& 健康对照

组
&A

例!其中男性
BA

例!女性
!A

例'年龄
?&%'A

岁!平均年

龄
CI%&$AF

岁!系本院志愿的身体健康职工和无任何器质性病

变的健康体检者&

!"#

标本采集和处理

用美国
MP

公司真空采血管晨间静脉采血!

?U%V

枸橼酸

钠抗凝!血液与抗凝剂比为
R'$

!采血前
!

周均未用任何抗凝

剂和溶血栓药物& 采集血标本后在
?"5*+

内以
? """ >G5*+

离

心
$"5*+

!分离血浆!保存于
O'"(

待测&

!"$

方 法

$U?U$

试剂和方法

全自动酶标仪 )美国
MQWOL6P

酶标仪*!

363

酶标试剂

盒
T

上海太阳生物技术公司
D

&

$U?U! 363

测定

采用酶联免疫吸附试验)

X<Q.6

*测定
363

!包被抗人第一

单抗与待测血浆中
363

结合!

?'(

孵育
&"5*+

!加入酶标抗体

?'(

孵育
&"5*+

&然后!加入邻苯二胺底物显色!其显色程度与

363

呈正相关& 在酶标仪上
BR!+5

处!根据不同稀释倍数的

参考标准血浆显色读数!利用回归方程计算标本
363

含量&

!"%

统计学处理

实验检测数据以平均值
$

标准差表示! 应用
.3..$BU"

软件

进行统计学处理& 计量资料比较采用方差分析或
7

检验!计数资

料比较采用
Y*4;1>

确切概率法!

3E"U"I

为差异有统计学意义&

!

结 果

'&

例肺癌患者血浆
363

平均水平为)

B%&UI!$$I!U?&

*

5/G<

!

显著高于健康对照组$

T$$)"*+&,-".+D5/G<

%和肺部良性疾病

组$

T$?I"?$&-!"%?D5/G<

%!差异有显著统计学意义
T3E"U"$D

& 肺

癌
Z[\

不同分期患者血浆
363

水平的分析显示!

&

期和
#

期患者血浆
363

水平均高于
$G%

期患者! 差异有统计学意

义
T3EHUHID

'远处转移组
363

水平又明显高于未转移组!差异

也有统计学意义
T3EHUH$D

'但不同病理类型间
363

水平!差异

无统计学意义
T3JHUHID

& 见表
$

&

对肺癌组(肺部良性疾病组和健康对照组进行血栓相关

性不良事件发生情况随访显示!截至
!H$$

年
$H

月!肺癌组

患者并发下肢深静脉血栓
B

例!脑梗死
!

例!颈动脉粥样硬

化斑块
B

例!而肺部良性疾病组出现
$

例颈动脉粥样硬化斑

块病例& 健康对照组无血栓相关性不良病例&

?

讨 论

在生理或病理状态下!血浆中与纤维蛋白结合的纤溶酶

T8)-45*+2/1+

!

3)/D

可发挥其纤溶作用!而游离的纤溶酶则迅速

B'I
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与
!

!

!<=

经过两步反应形成
#"#

摩尔复合物而被灭活! 此中

第二步为纤溶酶裂解
!

!

!<=

羧基端
>2)?@ABC2D?@@

之间的

肽键!

!

!

!<=

的
>2)?@A

与纤溶酶
E

链的活性位点
F2*GA"

以

共价键结合形成一个新的稳定复合物!即
=<=

"

#

#

$

肺癌为临床常见肿瘤!目前其发病率%病死率有逐年上

升趋势"

$8?

#

$ 肺癌患者由于癌细胞浸润!临床上常有不同程度

的出血%肺栓塞及上皮细胞受损$ 肺癌患者纤维蛋白原增高!

纤溶酶原活性降低!说明凝血与纤溶系统功能亢进$ 其增高

的原因一方面可能与应激反应%炎症或组织损伤有关!纤溶

酶原主要由血管内皮细胞及巨核细胞产生!它在调节血小板

黏附于受损血管壁的过程中起关键的作用$ 血液处于高凝状

态时
"

因子活性
H"%/I

%

"

因子相关抗原
H"J"<6K

的含量增

高!纤溶酶原活性降低&另一方面!可能是癌细胞浸润!造成

血管内皮损伤!使机体处于高凝状态"

A

!

@

#

$同时!纤溶酶能水解

多种细胞外基质!促进肿瘤细胞侵入邻近组织而有利于其发

生转移"

&

#

$

=<=

是机体纤溶活性与抗纤溶活性的产物!可灵敏反映

纤溶系统激活的状态!它标志着体内纤溶酶的生成和纤溶平

衡机制!是反映机体许多生理病理状态的良好分子指标$ 肝

病患者血浆中
=<=

水平明显升高且与凝血酶原的时间具有

显著相关性!提示肝癌患者纤溶系统失衡!有纤溶亢进和出

血倾向!但对肺癌患者血浆
=<=

水平的研究尚无相关报道$

本研究显示!肺癌患者的
=<=

水平明显高于肺部良性疾

病组和健康对照组!提示肺癌患者纤溶系统的亚临床激活状

态$ 肺癌组有远处转移者的
=<=

水平也明显高于未转移者!

与有关报道结果相符"

G

#

!提示肺癌患者血浆
=<=

水平与癌细

胞转移有相关性! 也可作为判断肺癌转移的辅助指标之一!

与
L,6)501

等 "

%

# 曾报道血浆
=<=

水平为独立于肺癌临床阶

段%性别%年龄%组织类型%肿瘤大小以及转移与否的生存预

测标志物的结论相符$ 在本研究中!不同病理类型肺癌患者

血浆
=<=

差异无显著性! 提示肺癌患者血浆
=<=

水平与病

程相关$对肺癌不同
L;C

分期的血浆
=<=

水平进行分析!

#

M$

期与
%

期和
&

期患者的血浆
=<=

水平差异有显著性&而

%

期与
&

期比较!差异无显著性!提示肺癌患者初期血浆中

=<=

升高较快!而到中后期升高则不明显$ 另有研究表明!肿

瘤组织和其血浆中尿激酶型纤溶酶原激活物
H)*(-1+,32 D7N2

N-,3O1+(62+ ,5D1P,D(*

!

)!=<K

和组织型纤溶酶原激活物
QD133)2

D7N2 N-,3O1+(62+ ,5D1P,D(*

!

D!=<K

明显高于正常人 "

R

!

#S

#

!说明肺

癌患者
=<=

升高的原因也可能与肺癌细胞高表达
)!=<

和
D!

=<

有关$

对肺癌组%肺部良性疾病组和健康对照组进行血栓相关

性不良事件发生情况随访结果中!肺癌组患者并发下肢深静

脉血栓%脑梗死%颈动脉粥样硬化斑块等血栓相关性疾病多

于肺部良性疾病组和健康对照组!提示与其体内血浆
=<=

水

平相关$

综上所述!癌细胞的浸润和播散是蛋白溶解酶分解细胞

外基质和蛋白黏附协同作用的结果!纤溶功能异常在肺癌病

程的发展中起着重要作用$ 因此!深入研究它们之间的关系

对临床肺部疾病的辅助诊断%病程预后判断%患者的生存评

估有积极意义!对提示临床及时采取有针对性的防治措施具

有明确的实用价值$
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水平比较
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临床病理特征 例数
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(

O6M>
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_

值
=

腺癌
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其他类型
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临床分期

#

%
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% ?" A!@:&?'$!":@! @:@%$ jS:S@
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远处转移

无
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%:&?!

h

jS:S$

有
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鳞癌
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病理类型
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