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的表达与血小板参数对

非小细胞肺癌患者的意义"
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"摘要#
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目的
!

分析非小细胞肺癌患者血小板活化标志物
5U0(3

'

5U0,

及血小板参数作为肺癌肿瘤标志物

的可行性!为其作为靶分子治疗肺癌提供一定的依据&方法
!

选择
(+'*

年
'

月至
(+'@

年
'

月该院收治的
0(

例确

诊为非小细胞肺癌初治患者为肺癌组!同期
*@

例肺良性病变患者为肺良性病变组!

,1

例体检健康者为健康对照

组&采用抗血小板膜糖蛋白的单克隆抗体分子探针!经免疫荧光标记!用流式细胞术检测单个或血小板亚群膜糖蛋

白的表达!同时采用血细胞分析仪联合检测&结果
!

"

'

$肺癌患者
5U0(3

'

5U0,

'血小板计数"

3"&

$!平均血小板体

积"

$3Z

$!血小板比容"

35&

$与肺良性病变组及健康对照组间比较!差异有统计学意义"

!

$

+)+@

$#血小板分布宽

度"

3U]

$差异无统计学意义"

!

%

+)+@

$&"

(

$肺腺癌与肺鳞癌的
5U0(3

'

5U0,

水平比较!差异有统计学意义"

!

$

+)+@

$#

5U0(3

'

5U0,

水平与肿瘤分化程度'患者性别'年龄均无关"

!

%

+)+@

$&"

,

$

5U0(3

和
5U0,

的表达水平随

&!$

分期的增加而升高!

(

g

)

期与
'

g

%

期比较!差异有统计学意义"

!

$

+)+@

$&

5U0(3

和
5U0,

表达与有无

淋巴结转移和有无远处转移有密切关系"

!

$

+)+@

$&结论
!

肺癌患者血小板活化标志物
5U0(3

'

5U0,

和血小板参

数对肺癌的发生'发展'淋巴结转移和远处转移有一定关系!对其进行动态监测具有重要的临床价值&
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近年来#肺癌发病率和病死率在我国均升至恶性肿瘤首

位#肿瘤侵袭和转移是非小细胞肺癌最重要的生物学行为)

'

*

+

研究表明血小板活化状态及其数量的增多与肺癌的发生,发展

及转移密切相关)

(

*

+血小板可在保护肿瘤细胞逃避免疫系统

杀伤,促进肿瘤细胞与血管内皮细胞的黏附以及肿瘤细胞植入

后的生长等多个环节参与肿瘤转移#其中血小板黏附分子及其

释放产物起到了关键性的作用)

,

*

+中,晚期肿瘤患者的血小板

往往处于活化状态#其血小板黏附分子的表达和释放增加)

*

*
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检验医学与临床
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年
@

月第
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卷第
'+

期
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5U0(3

和
5U0,

分别是血小板细胞质中的
$

B

颗粒内膜糖蛋白

及溶酶体膜糖蛋白#活化时可在血小板膜表面表达+笔者采用

流式细胞术检测不同组织类型,临床分期的非小细胞肺癌患者

血小板
5U0(

6

,

5U0,

的表达水平#以了解血小板的活化程度#

同时联合血小板参数#探讨其在肺癌患者早期诊断,分期,分型

和判断是否转移的意义#现报道如下+

$

!

资料与方法

$)$

!

一般材料
!

肺癌组为
(+'*

年
'

月至
(+'@

年
'

月本院收

治的经病理学,

5&

,

$#/

等影像学检查确诊为非小细胞肺癌的

0(

例初治肺癌患者#其中男
*'

例#女
('

例%年龄
,1

!

1@

岁#中

位年龄
0+

岁#其中
)

0+

岁
(@

例#

%

0+

岁
,-

例%鳞癌
,1

例#腺

癌
(*

例%高分化
1

例#中分化
,@

例#低分化例
'=

例+参照国

际肺癌研究协会$

/2%"5

&

(++=

年第
-

版肺癌
&!$

分期标

准#其中
'

g

%

期
,,

例#

(

g

)

期
(=

例%无淋巴结转移者
(@

例#有淋巴结转移者
,-

例%无远处转移者
*1

例#有远处转移者

'*

例+肺部良性病变组为同期收集的肺良性病变患者
*@

例%

健康对照组为同期本院体检的健康者
,1

例+

$)/

!

仪器与试剂
!

试剂!

5U0'(c/&5

,

5U0(3(3.

,

5U0,

(3.

及同型对照
/

H

4'(3.

购自
Û

公司+仪器!

7̂NP:8:B

5CKJG79c5@++

流式细胞仪+由美国
Û

公司提供的流式细胞

分析仪及配套试剂+血小板参数检测由日本
%

M

F:7[

公司提

供的
&S%,+(

流水线及配套试剂+

$)'

!

方法
!

标本检测前,检测中严格按照
%>3

文件进行室内

质控+全部入选对象均按照标准的采血步骤及方法#于清晨

0

!

++

!

1

!

++

采集空腹静脉血
(:"

+注入灭菌后的肝素抗凝

管中#颠倒混匀+采用流式细胞术检测各组外周血血小板活化

标志物
5U0(3

和
5U0,

+同时用
.U&2BY

(

采血管采血
(:"

检测血小板参数 )血小板计数 $

3"&

&,平均血小板体积

$

$3Z

&,血小板比容$

35&

&,血小板分布宽度$

3U]

&*+

$)1

!

统计学处理
!

采用
%3%%'=)+

软件包进行统计处理和分

析#计量资料以
N_H

表示#

(

组间比较采用
B

检验#多组间比较

采用
P

检验#以
!

$

+)+@

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/)$

!

,

组间各项检查结果比较
!

肺癌患者
5U0(

6

,

5U0,

,

3"&

,

$3Z

,

35&

与肺良性病变组及健康对照组间比较#差异

有统计学意义$

!

$

+)+@

&#

3U]

差异无统计学意义$

!

%

+)+@

&+各检测值在健康对照组与肺良性病变组之间差异无统

计学意义$

!

%

+)+@

&+见表
'

+

表
'

!

,

组间各项检查结果比较'

N_H

)

组别
1 5U0(

6

$

A

&

5U0,

$

A

&

3"&

$

'̀+

=

"

"

&

$3Z

$

L"

&

35&

$

A

&

3U]

$

L"

&

健康对照组
,1 ()(-_()''

#

0)1,_()1@

#

((1)++_0*)('

#

=)+0_')++

#

+)(*_+)+0

#

'')((_()*(

肺良性病变组
*@ =)+'_,)0@

#

'')+(_,)1-

#

(,+)++_0=),(

#

'+)(,_')+'

#

+)(*_+)+1

#

'')@0_()((

肺癌组
0( '')0*_,)-= '@)-,_*)(( (-0)++_'+@)== '')-+_')+, +)(=_+)'+ '()@'_()'-

!!

注!与肺癌组比较#

#

!

$

+)+@

+

表
(

!

肺癌患者术前血小板活化标志物
5U0(

6

和
5U0,

!!!

的表达与临床病理%生理特征的关系'

N_H

)

临床特征
1

5U0(3

$

A

&

检测值
!

5U0,

$

A

&

检测值
!

年龄
)

0+

岁
(@ ()-@_')@( +)+=@ ()0*_'),, +)+1,

%

0+

岁
,- ()1-_')-( ()=,_')01

性别 男
*' ()1,_')1( +)+11 ()=(_')*= +)+1(

女
(' ()-*_')0- ()-=_')00

组织类型 鳞癌
,1 ()01_')*( +)+,( ()-+_')*, +)+(*

腺癌
(* ,)+1_')=1 ,)'@_')@'

分化程度 高,中分化
*, ()-,_')0( +)+-@ ()00_')(, +)+-=

低分化
'= ()1=_')1' ()1@_')*,

&!$

分期
'

g

%

期
,, ()('_')(, +)+++ ()'-_'),+ +)+++

(

g

)

期
(= ,),1_')0( ,)+*_')0(

淋巴转移 无
(- ()',_')*' +)+++ ()+=_'),+ +)+++

有
,@ ,)+(_')-- ()=0_')1,

远处转移 无
*1 ()+=_')*1 +)+++ ()'-_')(@ +)+++

有
'* ,)(,_')10 ()='_')0-

/)/

!

肺癌患者术前
5U0(

6

和
5U0,

的表达水平与临床病理,

生理特征的关系
!

肺癌患者的组织类型不同#

5U0(

6

和
5U0,

的表达存在差异!肺腺癌与肺鳞癌比较#肺腺癌
5U0(

6

和

5U0,

的表达水平明显高于肺鳞癌#差异有统计学意义$

!

$

+)+@

&+而
5U0(

6

和
5U0,

的表达水平与细胞分化程度,患者

性别,年龄均无关$

!

%

+)+@

&+

5U0(

6

和
5U0,

的表达水平随

&!$

分期的增加而升高#

(

g

)

期与
'

g

%

期比较#差异有

统计学意义$

!

$

+)+@

&#与淋巴结转移和远处转移有密切关系

$

!

$

+)+@

&#见表
(

+

'

!

讨
!!

论

研究发现#肿瘤细胞通过释放组织因子,凝血酶和基质金

属蛋白酶等诱导血小板激活+活化的血小板表达大量糖蛋白

分子于膜表面#并黏附在肿瘤细胞周围形成血小板
B

肿瘤细胞

复合物$

&5/32

&#为肿瘤细胞在脉管系统中的存活及成功转移

提供了可能性)

@

*

+

5U0(3

是选择素家族中的一员#主要存在

于血小板
$

B

颗粒内#为血小板活化的重要标志物#其在肺癌恶

性生物学行为的作用不容忽视)

0

*

%

5U0,

存在于血小板溶酶体

颗粒中)

-

*

+这些膜蛋白在静息血小板上不表达#但在活化
B

介

导的脱颗粒之后就暴露出来+

5U0(3

是目前最具特征性的血

小板活化标志物#

5U0,

被认为是一种比
5U0(3

更为敏感的血

小板活化标志物)

-B1

*

+在本研究中#首先使用血细胞分析仪和

流式细胞仪分别对肺癌组,肺良性病变组和健康对照组的

5U0(3

,

5U0,

,

3"&

,

$3Z

,

35&

和
3U]

等参数进行检测+结

果显示#肺癌组
5U0(3

,

5U0,

,

3"&

,

$3Z

和
35&

水平明显高

于健康对照组及肺良性病变组#差异有统计学意义$

!

$

+)+@

&%

3U]

差异无统计学意义$

!

%

+)+@

&+各检测值在健康

对照组与肺良性病变组之间差异无统计学意义$

!

%

+)+@

&+

表明在肺癌患者中#

3"&

升高#

35&

和
$3Z

增大#与雷鸣

等)

=

*的研究报道相同+肺癌患者常表现为血液高凝状态,血小

板破坏加速,反馈性骨髓巨核细胞增生+同时#肿瘤细胞产生

-

+(,'

-

检验医学与临床
(+'0

年
@

月第
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卷第
'+

期
!
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!
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M
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!
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!
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的骨髓刺激物质的增加等多因素导致血小板数量,形态以及大

小改变的新生血小板数量增加+结果显示肺癌患者
5U0(3

,

5U0,

水平较高#表明血小板处于活化状态+可能与肺癌细胞

可分泌多种异常成分#激活血小板#从而使血小板表面大量表

达黏附分子表达有关+

本研究结果显示#肺腺癌外周血
5U0(3

,

5U0,

水平明显

高于肺鳞癌$

!

$

+)+@

&+这可能与肺腺癌较早出现转移#且分

泌较多促血小板活化物质有关+

5U0(3

,

5U0,

表达水平随

&!$

分期增加而升高#

(

g

)

期与
'

g

%

期比较#差异有统

计学意义$

!

$

+)+@

&+表明在中,晚期肺癌患者有更高的血小

板活化水平+发生淋巴结转移的肺癌患者血小板
5U0(3

,

5U0,

表达水平与未发生转移者之间比较#差异有统计学意义

$

!

$

+)+@

&#可能血小板活化更容易发生淋巴结转移+有研究

报道#在淋巴结尚未转移的
'

期非小细胞肺癌中#约
,+A

!

@+A

的患者存在骨髓和血循环隐匿性癌细胞播散)

'+

*

+肺癌患

者的治疗效果和预后判定很大程度上取决于是否早期发生肿

瘤淋巴结转移#密切关注其动态变化有助于对病情的判断+发

生远处转移的肺癌患者血小板
5U0(3

,

5U0,

表达水平明显高

于未发生转移的肺癌组织+多项研究表明#实体肿瘤在生长早

期就开始持续,恒定地向血循环释放癌细胞#血液中出现癌细

胞与肿瘤转移存在明确的因果关系)

''

*

+

综上所述#

5U0(3

,

5U0,

表达水平联合血小板参数检测对

判断非小细胞癌患者的临床分期,淋巴结转移和远处转移有很

好的参考价值+由于实验条件所限#有的标本未及时送检以及

标本的质量和数量都会对结果产生一定的影响+因此#有待于

更大样本数的研究而加以证实+
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