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·临床研究·

直肠癌患者血浆肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶的变化

于建新，梁文英（山东省荷泽市单县中心医院检验科　２７４３００）

　　【摘要】　目的　分析不同临床分期直肠癌患者血浆肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶（ＴｕＭ２ＰＫ）水平的变化，初步探讨

ＴｕＭ２ＰＫ在直肠癌诊断、病情监测中的临床价值。方法　采用酶联免疫吸附试验检测１２６例直肠癌患者、６３例直

肠良性肿瘤患者及３２例健康对照者血浆ＴｕＭ２ＰＫ水平，同时检测血清癌胚抗原（ＣＥＡ）浓度。以ＴｕＭ２ＰＫ ＞１５

Ｕ／ｍＬ为阳性，分析直肠癌患者血浆ＴｕＭ２ＰＫ水平与临床病理参数的相关性，犚犗犆曲线法分析ＴｕＭ２ＰＫ与ＣＥＡ

的诊断性能。结果　直肠癌组、直肠良性肿瘤组及健康对照组血浆 ＴｕＭ２ＰＫ水平中位数分别为２３．００、１４．５７、

１２．６８Ｕ／ｍＬ，直肠癌组显著高于直肠良性肿瘤患者及健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），直肠良性肿瘤患

者与健康对照组血浆ＴｕＭ２ＰＫ水平差异无统计学意义。直肠癌血浆ＴｕＭ２ＰＫ水平与肿瘤细胞分化程度、淋巴结

转移与否、临床分期有关；ＴｕＭ２ＰＫ与ＣＥＡ诊断直肠癌的敏感度与特异性分别为７４．６０％、７９．１６％与７３．５１％、

６９．１８％。结论　血浆ＴｕＭ２ＰＫ水平可辅助诊断直肠癌，但不能用于直肠癌的早期诊断，对病情的评估、临床分

期、浸润转移的判断有一定意义。

【关键词】　肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶；　直肠癌；　犚犗犆曲线
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　　目前国内有关直肠癌患者血浆肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶

（ＴｕＭ２ＰＫ）表达水平的研究多数通过检测粪便中 ＴｕＭ２ＰＫ

浓度在不同病变程度患者中的分布，来探讨它的诊断价值及是

否具有作为一项新直肠癌筛查指标的价值［１４］。对于以直肠良

性肿瘤为对照研究血浆中ＴｕＭ２ＰＫ水平表达的状况及与临

床病理参数相关性研究报道很少，本文对此进行研究，现报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院肿瘤外科２０１２年１～１２月住院的

直肠癌患者１２６例，其中ＴＮＭ 分期Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ各２３例、３１

例、３７例、３５例，年龄４６～８２岁，男８７例，女３９例；选择同期

直肠良性肿瘤患者６４例，其中直肠息肉１１例、低级别直肠上

皮内瘤变１７例、高级别直肠上皮内瘤变３６例，年龄４２～７３

岁，男４７例，女１７例；随机选取无肿瘤史、癌胚抗原（ＣＥＡ）、糖

类抗原（ＣＡ１９９）、ＣＡ７２４、ＣＡ２４２正常的健康体检者４３例，年

龄３９～７２岁，男３１例，女１２例。所有癌症患者均由病理诊断

证实，直肠癌患者术前未接受任何放疗和化疗。

１．２　标本收集　所有患者与健康对照者均于早晨空腹采集静

脉血８ｍＬ，平均分加于乙二胺四乙酸二钾抗凝管与带分离胶

的无抗凝试管中，１ｈ内以３０００ｒ／ｍｉｎ离心８ｍｉｎ，分离出血浆

与血清存于－８０℃冰箱备用。

１．３　仪器与方法　ＴｕＭ２ＰＫ测定采用酶联免疫吸附试验

（ＥＬＩＳＡ），试剂购于美国ＡＢＩ公司的原装进口 Ｍ２ＰＫ检测试

剂盒，酶标仪为ＢａｉＲａｄ６８０型，检测波长４５０ｎｍ 参考波长

６２０ｎｍ。ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ２４２、ＣＡ７２４采用化学发光法测定，

仪器为美国贝克曼公司的ＤＸＩ８００，定标液、检测试剂及其他辅

助试剂均为配套试剂。所有操作严格按试剂和仪器说明书进

行，ＴｕＭ２ＰＫ＞１５Ｕ／ｍＬ判断为阳性结果
［４５］。

１．４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１３．５软件进行统计操作分析，

不同分类水平非参数分布资料比较采用多个样本秩和检验，率

的比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　直肠癌患者、直肠良性肿瘤患者及健康对照者血浆

ＴｕＭ２ＰＫ测定结果　见表１。

表１　３组ＴｕＭ２ＰＫ测定结果（Ｕ／ｍＬ）

组别 狀 中位数 范围

健康对照组 ４３ １２．６８ ５．１１～１８．２３

直肠良性肿瘤组 ６４ １４．５７ ５．２２～２４．６７

　直肠息肉 １１ １２．８６ ５．００～２３．３４

　低级别上皮内瘤变 １７ １４．５６ ６．８９～２１．７５

　高级别上皮内瘤变 ３６ １５．０６ ８．３９～２４．７８

直肠癌组 １２６ ２３．００ ５．３６～１１２．７１

　Ⅰ期 ２３ １５．９９▲ ５．３６～１８．８５

　Ⅱ期 ３１ １９．６３▲★ ７．４２～２６．６７

　Ⅲ期 ３７ ２８．６１▲★ １１．６９～４１．１２

　Ⅳ期 ３５ ３３．００▲★ １０．８３～１１２．７１

　　注：与健康对照组比较，▲犘＜０．０５；与良性病变组比较，★犘＜

０．０５。

２．２　直肠癌不同临床病理参数间ＴｕＭ２ＰＫ表达阳性结果比

较　见表２。

·５０２３·检验医学与临床２０１３年１２月第１０卷第２３期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．２３



表２　直肠癌不同临床病理参数ＴｕＭ２ＰＫ表达

　　　　阳性结果比较

临床病理参数 狀 ＴｕＭ２ＰＫ（狀） χ
２ 犘

性别　男 ８７ ６５ ０．０７ ０．７３

　　　女 ３９ ２９

年龄（岁）　＞６５ ７８ ６１ ０．１６ ０．６９

　　　　　≤６５ ４８ ３３

肿瘤直径（ｃｍ）　＞５ ５５ ４０ ０．２５ ０．６１

　　　　　　　≤５ ７１ ５４

分化程度　高 ３２ ２０ ３．５１ ０．０５

　　　　　中 ５３ ３９

　　　　　低 ４１ ３５

浸润深度　Ｔ１～Ｔ２ ４６ ２９ ３．１２ ０．０７

　　　　　Ｔ３～Ｔ４ ８０ ６５

淋巴结转移　有 ３９ ３５ ６．４１ ０．０１

　　　　　　无 ８７ ５９

２．３　血浆ＴｕＭ２ＰＫ诊断直肠癌的性能指标　以病理结果为

金标准对直肠癌组与直肠良性肿瘤组检测结果进行ＴｕＭ２ＰＫ

诊断性能分析，血浆 ＴｕＭ２ＰＫ 检 测 直 肠 癌 的 敏 感 性 为

７４．６０％，特异性为７９．１６％，阳性似然比为２．２０，阴性似然比

为０．４９，阳性预测值为９０．４７％，阴性预测值为３９．５８％。

３　讨　　论

丙酮酸激酶是糖酵途径中的一个关键酶，相对分子量质量

约为２４０×１０３，主要以４个亚基组成的四聚体形式存在，有两

种结构基因（Ｌ基因、Ｍ基因）和４种同工酶，这４种同工酶通

常以酶的活性四聚体形式存在。在肿瘤细胞中主要以磷酸化

丙酮酸低亲和力的二聚体形式存在，这种二聚体的 Ｍ２型丙酮

酸激酶被称为ＴｕＭ２ＰＫ，与磷酸烯醇丙酮酸亲和力很低，导致

磷酸烯醇类物质的大量堆积，ＤＮＡ合成增加。ＴｕＭ２ＰＫ在增

生细胞中呈普遍表达，但在恶性肿瘤中呈现过度表达情况。恶

性肿瘤这种异常能量代谢是ＴｕＭ２ＰＫ增高的主要原因，在肿

瘤的坏死或转移过程中ＴｕＭ２ＰＫ会被释放到外周体液中，因

此外周血液中可以检测到ＴｕＭ２ＰＫ
［５］。

本研究结果显示，ＴｕＭ２ＰＫ在直肠癌患者外周血液中水

平显著高于直肠息肉与直肠上皮内瘤变患者及健康对照者，但

直肠息肉或直肠上皮内瘤变患者与健康对照组差异无统计学

意义，由此说明ＴｕＭ２ＰＫ可区别直肠癌与直肠良性肿瘤及与

健康对照者，可辅助直肠癌的诊断，这与卢仁泉等［２］报道的

ＴｕＭ２ＰＫ用于诊断胃癌时的结果相似。但是直肠癌ＴＮＭⅠ

期患者ＴｕＭ２ＰＫ与直肠良性肿瘤患者间差异无统计学意义，

表明ＴｕＭ２ＰＫ不具备早期诊断直肠癌的价值，血浆 ＴｕＭ２

ＰＫ不适合于直肠癌的筛查诊断。在直肠癌患者中ＴｕＭ２ＰＫ

水平的表达与癌细胞的分化程度、肿瘤是否有淋巴转移及临床

病理ＴＮＭ分期相关，而与患者性别、年龄、肿瘤大小无关。在

ＴｕＭ２ＰＫ阳性结果与肿瘤浸润深度的相关分析中虽然二者

间并不存在正相关，但随着浸润的加深，ＴｕＭ２ＰＫ表达阳性也

呈增加趋势。癌细胞分化程度越低，血浆中ＴｕＭ２ＰＫ水平就

越高，有淋巴转移的患者比未发生淋巴转移的患者ＴｕＭ２ＰＫ

浓度高。在临床病理ＴＮＭ分期中Ⅲ～Ⅳ患者血浆ＴｕＭ２ＰＫ

水平显著高于Ⅰ～Ⅱ期，而且前者ＴｕＭ２ＰＫ阳性表达也显著

高于后者。这些都明确表明直肠癌患者血浆 ＴｕＭ２ＰＫ浓度

变化随着癌细胞生物状态的改变而改变，一定程度上反映了肿

瘤的发生和发展。

本实验研究采用ＥＬＩＳＡ定量检测ＴｕＭ２ＰＫ，所用试剂为

原装进口的美国 ＡＢＩ公司产品，所包被的两种单克隆抗体针

对ＴｕＭ２ＰＫ不同位点，避免了与其他丙酮酸激酶的交叉反

应，保证了结果的准确性。研究发现对直肠癌诊断时灵敏度、

特异性分别为７４．６０％、７９．１６％，与国外学者 Ｈａｒｄｔ等
［３］的报

道相似，但低于叶维洁和金冶宁［６］的报道。

综上所述，直肠癌患者ＴｕＭ２ＰＫ水平可代表癌细胞的生

物学状态，反映了癌症的发生和发展，与直肠癌的分化程度、浸

润状况、淋巴结转移与否高度相关，可辅助诊断直肠癌，用于直

肠癌病情判断，但不能区分直肠良性肿瘤患者尤其是直肠上皮

内瘤变患者与直肠癌早期的患者，不具备癌症筛查功能。若能

通过本地区大规模人群的研究确定ＴｕＭ２ＰＫ阳性判断的阈

值，用于直肠癌的临床诊断价值就更可靠。
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ｔｙｐｅＭ２ａｎｄｉｔｓｒｏｌｅｉｎｔｕｍｏｒｇｒｏｗｔｈａｎｄｓｐｒｅａｄｉｎｇ［Ｊ］．

ＳｅｍｉｎＣａｎｃｅｒＢｉｏｌ，２００５，１５（４）：３００３０８．

［６］ 叶维洁，金冶宁．肿瘤型丙酮酸激酶在结直肠癌血浆中的

测定及其临床意义［Ｊ］．现代肿瘤医学，２０１０，１８（３）：５１１

５１４．

（收稿日期：２０１３０５２０　修回日期：２０１３０７１９）

·６０２３· 检验医学与临床２０１３年１２月第１０卷第２３期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．２３




