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血浆血栓调节蛋白检测在乳腺癌诊疗中的临床应用

徐　莉

（湖北省监利县人民医院检验科，湖北荆州４３３３００）

　　摘　要：目的　研究乳腺癌患者外周血血栓调节蛋白（ＴＭ）的表达水平及其对预后的影响。方法　采用双抗体夹心ＥＬＩＳＡ

法测定４７例乳腺癌患者（乳腺癌组）、２１例乳腺良性病患者（良性组）和２５例健康志愿者（对照组）血浆ＴＭ水平。结果　乳腺癌

组的ＴＭ水平明显高于对照组和良性组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。良性组的ＴＭ 水平与对照组差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。２１例乳腺癌患者术后血浆ＴＭ水平较术前有所下降，但差异无统计学意义（犘＞０．０５）；４７例乳腺癌患者血浆ＴＭ水平较

术前、术后均显著升高，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。乳腺癌患者的ＴＭ阳性率为６５．９６％（３１／４７），ＴＭ阳性的乳腺癌患者中，

肿瘤转移率为７０．９７％（２２／３１），ＴＭ正常的乳腺癌患者中，肿瘤转移率为３７．５０％（６／１６），二者比较，差异有统计学意义（χ
２＝

４．９０８，犘＜０．０５）。结论　ＴＭ与乳腺癌的发展密切相关，是乳腺癌转移的重要因子，其高水平表达提示患者肿瘤转移、预后差，反

之提示患者近期预后良好。
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　　肿瘤的生长和转移依赖血管形成。血栓调节蛋白（ＴＭ）

为凝血酶调节蛋白，是血管内皮细胞上的凝血酶受体，已知

ＴＭ在体内细胞膜表面和血浆中稳定表达
［１］。并发现在多种

肿瘤组织和血浆中有表达［２］。本研究探讨了ＴＭ 在乳腺癌外

周血中的表达水平及其与乳腺癌临床分期的关系，手术、化疗

对血浆可溶性ＴＭ的影响以及在乳腺癌转移中的应用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００５年１月至２０１０年１月年本院肿瘤

内科、肿瘤外科住院的乳腺癌患者４７例（乳腺癌组），年龄２７～

６９岁，平均年龄４９．５岁，临床分期Ⅰ期６例、Ⅱ期１４例（其中

１例复发）、Ⅲ期１７例、Ⅳ期１０例，其中复发和Ⅲ期、Ⅳ期转移

者２８例。实施手术治疗、手术根治治疗、辅助化疗、化疗、免疫

学治疗等。良性组乳腺纤维腺瘤１１例，年龄２０～６８岁，平均

年龄４０．９岁。对照组２５例，来源于本院健康女性志愿者，年

龄２２～６１岁，平均年龄４３．４岁。

１．２　方法　上述患者在适时抽晨血２ｍＬ，置于有０．２ｍＬ

３．８％枸橼酸钠的抗凝管中，以１０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ分离

血浆，置－２０℃贮存备检。采用双抗体夹心ＥＬＩＳＡ法测定血

清ＴＭ水平。试剂盒为美国 Ｎｅｏｍａｒｋｅｒ产品，由晶美公司提

供，仪器为ＤＮＭ９６０２酶标分析仪。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学处理，计

量数据以狓±狊表示，采用两样本均数的狋检验；计数数据采用

四表格χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组外周血ＴＭ水平比较　对照组和良性组外周血ＴＭ

水平分别为（５．５１±０．９２）、（５．９７±１．３３）ｎｇ／ｍＬ，乳腺癌组Ⅰ

＋Ⅱ期、Ⅲ＋Ⅳ期患者外周血ＴＭ 水平分别为（９．１０±２．９４）、

（１３．６７±３．２９）ｎｇ／ｍＬ。乳腺癌组Ⅰ＋Ⅱ期、Ⅲ＋Ⅳ期患者的

外周血ＴＭ水平均明显高于对照组和良性组，差异均有统计

学意义（犘＜０．０１），良性组的ＴＭ水平与对照组差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。

２．２　手术、化疗对外周血ＴＭ水平的影响　４７例乳腺癌患者

均接受了化疗，其中有２１例还接受了手术治疗，２１例乳腺癌

患者术前、术后外周血 ＴＭ 水平分别为（１０．１８±３．９１）、

（８．１２±２．５４）ｎｇ／ｍＬ，术后ＴＭ水平降低，但与术前比较差异

无统计学意义（狋＝１．９９０，犘＞０．０５）。４７例乳腺癌患者化疗后

的外周血ＴＭ水平为（１５．１０±３．９８）ｎｇ／ｍＬ，与手术患者的术

前、术后ＴＭ水平比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。

２．３　ＴＭ水平与肿瘤转移的关系　乳腺癌患者的ＴＭ阳性率

为６５．９６％（３１／４７），ＴＭ阳性的乳腺癌患者中，肿瘤转移率为

７０．９７％（２２／３１），ＴＭ 正常的乳腺癌患者中，肿瘤转移率为

３７．５０％（６／１６），二者比较，差异有统计学意义（χ
２＝４．９０８，

犘＜０．０５）。

３　讨　　论

ＴＭ是一种具有很强抗凝活性的糖蛋白，在抗凝血和纤溶

过程中起重要作用，在炎性反应和胚胎发生中也起着重要的作

用。肿瘤的转移除与肿瘤细胞本身的特征有关外，还与人体凝

血途径中的血管因子和血液成分密切相关。肿瘤细胞具有促

凝活性，凝血酶能激活肿瘤细胞与血小板、纤连蛋白和内皮细

胞黏附，从而促进肿瘤转移。ＴＭ是血管内皮细胞上的跨膜糖

蛋白，能与凝血酶以１∶１的比例结合成复合物，大大激活体内

的强烈抗凝物质蛋白Ｃ。ＴＭ可能通过抑制纤维蛋白形成，阻

止肿瘤细胞与内皮细胞和细胞外基质黏附，抑制肿瘤的侵袭和

转移［３］。ＴＭ亦为血管内皮细胞合成，能敏感地反映血管内皮

细胞的损伤［４］。可溶性 ＴＭ 作为血管内皮细胞损伤的标志

物，已被公认是反映血管内皮损伤最敏感的指标之一［５］。

多数肿瘤细胞均可表达ＴＭ，ＴＭ无论在体内或体外均可

抑制肿瘤细胞增生，并且这种抑制作用不依赖于其抗凝活性。

已经发现许多肿瘤细胞 ＴＭ 抗原与肿瘤细胞增生呈负相关。

ＴＭ在乳腺癌组织中的表达明显高于在乳腺纤维腺瘤组织中

的表达。有文献报道，在乳腺癌组织中，ＴＭ 的表达与临床分

期、淋巴结转移状况有关，随临床分期增高，其阳性率逐渐下

降，淋巴结阴性组ＴＭ阳性率为６６．７％，淋巴结阳性组ＴＭ阳

性率为３３．３％
［６］。

血浆中ＴＭ 的表达可能与乳癌组织中有所不同，肿瘤患

者血浆中亦可检测到ＴＭ。结直肠癌患者晚期血浆ＴＭ 水平

显著升高，胰腺癌患者在发病早期血浆ＴＭ 就高于正常值，表

明血浆ＴＭ水平与肿瘤的进展呈正相关
［２］。血浆ＴＭ 来源于
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血管内皮细胞损伤入血、肿瘤患者体内大量的蛋白溶解酶裂解

内皮细胞表面的ＴＭ 入血、肿瘤细胞自身产生的ＴＭ 释放入

血。肿瘤患者血浆ＴＭ升高，可能为肿瘤发展的后发事件，检

测其水平可判断肿瘤的预后［７］。

本研究结果显示，在乳腺癌患者血浆中，可溶性ＴＭ 表达

水平较对照组、良性组显著升高（犘＜０．０１），肿瘤转移的患者

血浆ＴＭ表达水平更高。术后乳腺癌患者的血浆ＴＭ 水平较

术前有所下降，但差异无统计学意义（犘＞０．０５）；化疗后乳腺

癌患者的血浆ＴＭ水平较术前、术后均显著升高（犘＜０．０５）。

在血浆ＴＭ阳性的乳腺癌患者中，肿瘤转移率（７０．９７％）明显

高于血浆ＴＭ水平正常的乳腺癌患者（３７．５０％），且差异有统

计学意义（犘＜０．０５），表明血浆ＴＭ 水平不仅能反映乳腺癌内

皮细胞损伤的程度，也是反映肿瘤转移的重要指标。

综上所述，血浆可溶性ＴＭ 与乳腺癌的发展、转移密切相

关，乳腺癌患者血浆高水平ＴＭ 表达，提示肿瘤转移、预后差，

反之则提示患者近期预后良好。ＴＭ 有望可以成为判断乳腺

癌患者病情发展和预后的１项新指标。
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尿液对粪便隐血检测结果的影响

高文红，吕晓丽，李　岩，王　琳，陈明明，李　斌，张惠中△

（第四军医大学唐都医院临床实验与检验、输血科，陕西西安７１００３８）

　　摘　要：目的　探讨粪便中混入尿液对粪便隐血检测结果的影响。方法　３０例经内窥镜检查无消化道出血的志愿者留取合

格尿液、粪便及尿粪混合便标本，分别进行血红蛋白（Ｈｂ）和转铁蛋白（Ｔｆ）免疫胶体金检测。结果　３０例合格尿液标本中，检出

Ｔｆ（＋）Ｈｂ（＋）者７例、Ｔｆ（＋）Ｈｂ（－）２２例、Ｔｆ（－）Ｈｂ（－）１例；３０例合格粪便标本均为Ｔｆ（－）Ｈｂ（－）；３０例尿粪混合便标本

中检出Ｔｆ（＋）Ｈｂ（＋）７例、Ｔｆ（＋）Ｈｂ（－）２２例、Ｔｆ（－）Ｈｂ（－）１例。结论　尿液混入粪便标本中会影响Ｔｆ和 Ｈｂ的检测结果。

关键词：粪便隐血；　转铁蛋白；　血红蛋白；　尿
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　　粪便隐血试验又称便潜血试验，检查粪便中血红蛋白

（Ｈｂ）、转铁蛋白（Ｔｆ）或隐匿的红细胞，是诊断消化道出血的有

用指标［１］。粪便隐血是消化道异常的早期预警，当消化道出血

量较少时，粪便外观可无异常改变，肉眼不能辨认。因此，对疑

有消化道慢性出血的患者，应进行粪便隐血检查。消化道出血

可由多种疾病引起，美国癌症协会估计，早期诊断和及时治疗

的情况下，每年死于此类疾病的人中有三分之二是可以挽救

的。临床研究证实，粪便中微量隐血是早期肠癌唯一可查出的

异常现象，因此潜血试验成为人们不断深入研究的热点［２］。目

前，检测粪便隐血的方法有很多种，化学法因受饮食和药物的

影响易出现假阳性结果，单克隆抗体测定Ｔｆ和 Ｈｂ的免疫法

与传统的化学法相比，灵敏度和特异性都有了很大提高，且不

受饮食或相关药物的影响，己被广泛地应用于临床和批量人群

查体［３］。Ｔｆ主要存在于血浆中，平均浓度为１．２０～３．２５ｇ／Ｌ。

在健康人的粪便中几乎不存在，而在消化道出血者的粪便中大

量存在，因此粪便中检出Ｔｆ即可说明有消化道出血
［４］。在应

用过程中发现，即使排除了消化道出血性疾病的粪便，其Ｔｆ检

测仍可出现阳性，在确定胶体金试纸条有效的前提下，发现此

类粪便中均混入了尿液。尿液是否会影响便潜血的检测结果？

对此，本研究选择了３０例排除有消化道出血相关疾病的志愿

者，分别留取合格尿、合格粪便及尿粪混合便标本进行隐血检

测，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　３０例经内窥镜检查无消化道出血的志愿者

（年龄为２０～５０岁，其中男性１４例，女性１６例），分别留取合

格尿、粪便及尿粪混合便标本。

１．２　主要试剂　万华普曼生物工程有限公司“消保康”便隐血

检测试纸，生产批号为１３０５０００５；万华普曼生物工程有限公司

“速而准”Ｔｆ胶体金诊断试纸，生产批号为１３０７００５４。

１．３　方法

１．３．１　粪便潜血检测　取蒸馏水约０．５ｍＬ放入事先标记好

的采便容器中；用采便棒多点挑取粪便标本１０～５０ｍｇ（约火

柴头大小），将采便棒放入盛有蒸馏水的采便容器中摇匀；将铝

箔袋撕开取出试纸条，以标有 ＭＡＸ标记端插入试管中，不得

超过 ＭＡＸ线，１～５ｍｉｎ内判读结果，５ｍｉｎ后显示结果无效。

１．３．２　尿液潜血检测　将铝箔袋撕开取出试纸条，以标有

ＭＡＸ标记端插入标记好的尿杯中，不得超过 ＭＡＸ线，１～５

ｍｉｎ内判读结果，５ｍｉｎ后显示结果无效。

１．３．３　粪尿混合便潜血检测　取尿液约０．５ｍＬ放入事先标

记好的采便容器中；用采便棒多点挑取粪便标本１０～５０ｍｇ
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