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  摘 要:目的 探讨检测治疗前胃癌患者凝血功能指标的临床意义。方法 选取2017年7月至2018年

12月该院治疗的100例胃癌患者(胃癌组)和同期100例健康志愿者(对照组)作为研究对象。分别检测两组受

检者凝血功能指标血小板(PLT)、凝血酶原时间(PT)、凝血酶时间(TT)、活化部分凝血活酶时间(APTT)、纤

维蛋白原(FBG)、D-二聚体、凝血因子Ⅶ活性(FⅦ:C)及凝血因子Ⅷ活性(FⅧ:C)水平。结果 胃癌组血浆

PLT、PT、FBG、D-二聚体、FⅦ:C及FⅧ:C水平明显高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。胃癌患者临

床病理分期越晚,血浆PLT、PT、FBG、D-二聚体、FⅦ:C及FⅧ:C水平越高,胃癌患者病理分期Ⅳ期各项凝血

功能指标与其他病理分期比较差异有统计学意义(P<0.05);病灶直径≥5
 

cm者血浆PLT、APTT、FBG、FⅦ:
C及FⅧ:C水平明显高于病灶直径<5

 

cm者,差异有统计学意义(P<0.05)。低分化者FⅦ:C及FⅧ:C水平

明显高于中分化者、高分化者,差异有统计学意义(P<0.05);远处转移者血浆PLT、D-二聚体、FⅦ:C及FⅧ:
C水平明显高于其他患者,且淋巴结转移者血浆PLT、FⅦ:C及FⅧ:C水平明显高于无转移者及脉管转移者,
差异有统计学意义(P<0.05)。结论 检测胃癌患者血浆凝血功能指标可有助于判断患者病情,从而为临床治

疗方案制定提供参考依据,有利于改善患者预后。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

clinical
 

significance
 

of
 

detecting
 

coagulation
 

function
 

indicators
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

gastric
 

cancer
 

before
 

treatment.Methods 100
 

gastric
 

cancer
 

patients
 

(gastric
 

cancer
 

group)
 

and
 

100
 

healthy
 

volunteers
 

(control
 

group)
 

treated
 

by
 

the
 

hospital
 

from
 

July
 

2017
 

to
 

December
 

2018
 

were
 

selected
 

as
 

research
 

objects.Platelet
 

(PLT),prothrombin
 

time
 

(PT),thrombin
 

time
 

(TT),APTT,fibrinogen
 

(FBG),
d-dimer,coagulation

 

factor
 

Ⅶ
 

activity(FⅦ:C)
 

and
 

coagulation
 

factor
 

Ⅷ
 

activity
 

(FⅧ:C)
 

were
 

measured
 

in
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

levels
 

of
 

serum
 

PLT,PT,FBG,D-dimer,FⅦ:C
 

and
 

FⅧ:C
 

in
 

gastric
 

cancer
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant(P<
0.05).The

 

later
 

the
 

clinical
 

pathological
 

staging
 

of
 

gastric
 

cancer
 

patients,the
 

higher
 

the
 

plasma
 

levels
 

of
 

PLT,PT,FBG,d-dimer,FⅦ:C
 

and
 

FⅧ:C
 

were,and
 

the
 

differences
 

of
 

various
 

coagulation
 

function
 

indicators
 

in
 

stage
 

Ⅳ
 

of
 

gastric
 

cancer
 

patients
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);Plasma
 

PLT,APTT,FBG,FⅦ:
C

 

and
 

FⅧ:C
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

lesion
 

diameter
 

≥
 

5
 

cm
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

with
 

lesion
 

diameter
 

<
 

5
 

cm,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

FⅦ:C
 

and
 

FⅧ:C
 

in
 

poor-
ly

 

differentiated
 

patients
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

moderately
 

differentiated
 

and
 

well
 

differentia-
ted,the

 

difference
 

was
 

statistically
 

significant(P<0.05);The
 

levels
 

of
 

serum
 

PLT,D-dimer,FⅦ:C
 

and
 

FⅧ:
C

 

in
 

distant
 

metastasis
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

other
 

patients.The
 

serum
 

levels
 

of
 

PLT,FⅦ:C
 

and
 

F
Ⅷ:C

 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

patients
 

with
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

than
 

those
 

without
 

metastasis
 

and
 

vas-
cular

 

metastasis,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant(P<0.05).Conclusion Detection
 

of
 

serum
 

coagu-
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lation
 

function
 

indicators
 

in
 

patients
 

with
 

gastric
 

cancer
 

can
 

help
 

to
 

judge
 

the
 

patient's
 

condition,thus
 

provi-
ding

 

a
 

reference
 

for
 

the
 

development
 

of
 

clinical
 

treatment
 

plans,which
 

is
 

conducive
 

to
 

improving
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients.
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  有学者研究发现,肿瘤患者易出现凝血异常。随

着临床的深入研究,人们发现肿瘤患者存在不同程度

凝血功能障碍,占60%~100%,主要表现为活化部分

凝血活酶时间(APTT)缩短和凝血因子V(FV)等凝

血因子活性增高及血小板(PLT)增多等[1-2]。但实际

临床中,凝血功能异常者均小部分患者出现血栓,多
数表现为血液高凝状态,从而增加患者血栓风险。患

者处血栓前状态一般无明显症状或体征,因此不易被

发现,所以,检测胃癌患者凝血功能指标对早期及时

发现高凝状态和指导临床及时干预具有重要意义[3]。
正常状况下,人体凝血和纤维蛋白溶解系统保持动态

平衡,当患者受肿瘤刺激打破该平衡时,机体凝血功

能指标将出现异常。临床通过检测患者凝血功能指

标可有利于及早发现凝血功能异常和指导临床展开

干预,从而避免动静脉血栓形成,延长患者生存周期,
最大程度提高其生活质量。本文对本院收治胃癌患

者进行研究并通过检测患者治疗前凝血功能指标来

探讨其应用价值,现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年7月至2018年12月广

东省人民医院南海医院治疗的胃癌患者100例(胃癌

组)作为研究对象,入选者均经胃镜和术后病理证实

为胃癌,其中男65例,女35例;年龄32~75岁,平均

(56.8±3.8)岁;胃癌组按照病理分期分为Ⅰ期20
例、Ⅱ期25例、Ⅲ期40例、Ⅳ期15例。均为初治者、
资料完整、自愿参与研究并签署知情同意书。排除既

往其他肿瘤疾病史、近2个月内手术史、既往出现深

静脉血栓、3个月内使用过影响凝血功能药物者、骨髓

抑制、血液系统疾病、输血史或存在活动性出血、感
染、严重肝肾功能障碍、脾脏手术史、精神疾病、免疫

系统疾病等。另选择同期100例健康志愿者作为对

照组,其中男68例,女32例;年龄30~78岁,平均

(57.2±3.6)岁。
1.2 方法 采集两组受检者空腹下静脉血液3

 

mL,
置于含0.3

 

mL枸缘酸钠试管中充分混匀,然后离心

处理3
 

000
 

r/min,15
 

min,取血浆备用,2
 

h内检测完。

采用SysmexCA-700自动血凝分析仪检测两组受检

者的凝血功能指标PLT、凝血酶原时间(PT)、凝血酶

时间(TT)、APTT、纤维蛋白原(FBG)、D-二聚体、凝
血因子Ⅶ活性

 

(FⅦ:C)及凝血因子Ⅷ活性(FⅧ:C)水
平。

 

采用SysmexCA-700自动血凝分析仪检测PT、
APTT、

 

TT、
 

FBG及D-二聚体水平;采用 ACL3000
型自动凝血抗凝纤维蛋白溶解检测仪检测FⅦ:C及

FⅧ:C,试剂为配套试剂,严格按照说明书执行操作;
PLT计数采用全自动血细胞分析仪检测。
1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计学软件处理,
计量资料采用x±s表示,两组间采用t检验,多组间

采用方差分析,P<0.05表示差异具有统计学意义。
2 结  果

2.1 胃癌组患者与对照组间各项凝血功能指标比

较 胃癌组血浆PLT、PT、FBG、D-二聚体、FⅦ:C及

FⅧ:C水平明显高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表1。
2.2 不同临床病理分期胃癌患者各项凝血功能指标

比较 胃癌患者临床病理分期越晚,血浆PLT、PT、
FBG、D-二聚体、FⅦ:C及FⅧ:C水平越高,胃癌患者

病理分期Ⅳ期各项凝血功能指标与其他病理分期比

较差异有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 不同病灶大小胃癌患者凝血功能指标比较 病

灶直径≥5
 

cm者血浆PLT、APTT、FBG、FⅦ:C及F
Ⅷ:C水平明显高于病灶直径<5

 

cm者,差异有统计

学意义(P<0.05)。见表3。
2.4 不同分化程度胃癌患者各项凝血功能指标比

较 低分化者FⅦ:C及FⅧ:C水平明显高于中分化

者、高分化者,差异有统计学意义(P<0.05)。见

表4。
2.5 不同转移程度下胃癌患者凝血功能指标比

较 远处转移者血浆PLT、D-二聚体、FⅦ:C及FⅧ:
C水平明显 高 于 其 他 患 者,且 淋 巴 结 转 移 者 血 浆

PLT、FⅦ:C及FⅧ:C水平明显高于无转移者及脉管

转移者,差异有统计学意义(P<0.05)。见表5。

表1  胃癌患者与对照组间各项凝血功能指标比较(x±s)

组别 n PLT(×109/L) PT(s) TT(s) APTT(s) FBG(g/L) D-二聚体(μg/L) F-Ⅶ:C(%) F-Ⅷ:C(%)

胃癌组 100 256.81±74.92 11.52±0.87 20.22±2.11 27.89±3.41 3.38±0.96 0.69±1.02 108.14±43.95 138.14±53.92

对照组 100 176.94±40.87 10.25±0.46 20.17±1.95 28.04±3.72 2.37±0.51 0.24±0.08 49.38±15.42 56.58±20.89

t 9.358 12.904 0.174 0.297 9.291 4.398 12.615 14.104

P 0.000 0.000 0.862 0.766 0.000 0.000 0.000 0.000
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表2  不同临床病理分期胃癌患者各项凝血功能指标比较(x±s)

组别 n PLT(×109/L) PT(s) TT(s) APTT(s) FBG(g/L) D-二聚体(μg/L) F-Ⅶ:C(%) F-Ⅷ:C(%)

对照组 100 176.94±40.87 10.25±0.46 20.17±1.95 28.04±3.72 2.37±0.51 0.24±0.08 49.38±15.42 56.58±20.89

Ⅰ期 20 179.58±58.47 11.34±0.87 19.89±0.74 29.04±3.78 3.12±0.82 0.47±0.65 87.62±15.42 111.87±47.75

Ⅱ期 25 212.14±36.18 11.49±1.11 20.89±3.12 27.98±3.69 3.32±1.18 0.61±0.39 101.79±59.53 122.69±57.92

Ⅲ期 40 279.88±47.62 11.52±0.96 19.79±1.92 27.94±2.39 3.52±1.01 0.57±0.68 110.21±38.03 138.89±47.63

Ⅳ期 15 349.76±66.41 11.59±0.93 20.19±2.11 25.98±4.41 3.31±1.20 1.81±2.27 137.96±33.01 195.77±32.96

F 41.824 4.751 0.421 0.621 5.874 6.971 14.628 7.451

P 0.000 0.000 0.582 0.391 0.000 0.000 0.000 0.000

表3  不同病灶大小胃癌患者凝血功能指标比较(x±s)

病灶大小 n PLT(×109/L) PT(s) TT(s) APTT(s) FBG(g/L) D-二聚体(μg/L) F-Ⅶ:C(%) F-Ⅷ:C(%)

≥5
 

cm 25 269.87±68.88 11.31±0.78 19.52±1.69 26.98±2.69 3.49±1.05 1.22±1.96 132.69±52.31 149.85±44.67

2.5~<5
 

cm52 249.87±61.76 11.51±0.98 20.31±2.41 27.61±2.84 3.49±0.95 0.61±0.72 104.96±42.61 140.21±55.88

<2.5
 

cm 23 194.62±60.04 11.52±0.95 20.32±0.98 30.17±4.39 2.51±0.49 0.29±0.14 76.15±24.93 94.58±30.91

F 6.982 0.214 0.682 3.692 5.975 0.751 4.521 4.845

P 0.000 0.824 0.582 0.314 0.000 0.268 0.268 0.000

表4  不同分化程度胃癌患者各项凝血功能指标比较(x±s)

分化程度 n PLT(×109/L) PT(s) TT(s) APTT(s) FBG(g/L) D-二聚体(μg/L) F-Ⅶ:C(%) F-Ⅷ:C(%)

低分化 30 270.14±91.62 11.58±0.82 20.11±1.59 28.69±3.09 3.62±1.17 1.15±1.62 128.14±94.83 168.24±48.82

中分化 47 249.85±62.65 11.50±0.97 20.14±2.47 27.26±3.29 3.29±0.92 0.51±0.43 96.17±44.88 119.87±50.32

高分化 23 235.84±56.64 11.45±0.98 20.61±1.31 28.19±3.79 2.79±0.89 0.31±0.18 90.31±25.88 110.47±40.85

F 7.841 4.871 0.128 0.261 9.141 9.141 35.174 7.666

P 0.000 0.000 0.882 0.751 0.000 0.000 0.000 0.000

表5  不同转移程度下胃癌患者凝血功能指标比较(x±s)

转移程度 n PLT(×109/L) PT(s) TT(s) APTT(s) FBG(g/L) D-二聚体(μg/L) F-Ⅶ:C(%) F-Ⅷ:C(%)

无转移 30 186.74±59.38 11.51±0.84 20.21±1.17 28.98±3.98 3.04±0.81 0.36±0.17 80.69±25.16 101.96±32.96

脉管转移 25 218.24±52.59 11.32±0.95 20.79±3.19 27.89±2.52 3.39±1.08 0.71±0.74 96.58±37.69 123.14±52.84

淋巴结转移32 268.47±56.71 11.49±0.99 20.14±1.89 27.89±3.02 3.47±0.98 0.61±0.68 111.87±50.35 140.25±52.98

远处转移 13 349.79±66.47 11.59±0.86 20.19±2.10 26.21±4.41 3.36±1.12 1.79±2.29 137.92±31.62 194.62±32.54

F 12.361 0.271 0.395 1.021 0.296 6.321 7.841 6.871

P 0.000 0.718 0.682 0.214 0.684 0.000 0.000 0.000

3 讨  论

  随着肿瘤的发生、发展,患者凝血功能将呈现为

不同程度的异常状态,而异常凝血状态将促进肿瘤的

不断发展,如此恶性循环将危及患者生命安全[4]。目

前临床认为肿瘤患者处高凝状态主要是因肿瘤细胞

通过损伤患者血管内皮细胞和释放促凝物质等来打

破凝血、FBG这一动态平衡。对肿瘤患者来说,其长

期处于卧床状态,因此而易致血液瘀滞。此外,手术

和化疗等治疗均可通过激活机体应激反应等来加重

患者高凝状态,而高凝状态可通过刺激血管内皮系统

等来加速新血管生成和激活PLT等,进而促进肿瘤

细胞的增殖和转移,最终影响患者预后[5-6]。所以监

测胃癌患者凝血功能各项指标对预防血栓形成和判

断患者预后具有重要意义。
PLT由巨核细胞裂解产生,具有止血、凝血和维

持人体血管壁完整的作用。有学者研究发现恶性肿

瘤疾病患者外周血出现PLT增多现象[7]。随着临床

深入研究发现恶性肿瘤患者普遍存在PLT水平升

高,另外还发现病理分期越晚者,其PLT水平升高越

显著。本研究结果与其他研究报道结果相似[8-9],胃
癌患者PLT水平明显高于对照组,且随着患者病理

分期的增加、病灶大小增加、转移均会致PLT水平明

显升高。对胃癌患者来说,其体内血小板生成素水平

较健康人群升高,而血小板生成素可通过受体 Mp1
促进PLT释放,从而使患者外周血PLT水平升高。
一旦胃癌患者PLT水平升高,其将致患者出现高凝

状况,同时还可增强肿瘤细胞黏附性而促进肿瘤细胞

的转移和增殖,最终影响患者预后。
FBG主要于人体肝脏内合成,一种凝血因子,人

体血液凝固主要是将FBG转变为纤维蛋白,因此,检

·0532· 国际检验医学杂志2019年10月第40卷第19期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,October
 

2019,Vol.40,No.19



测FBG水平对预测血栓形成具有重要作用。较多学

者研究发现[10-11],胃癌患者血浆FBG水平明显高于

健康人群,且随着患者病理分期的增加、转移,其水平

不断升高,同时也预示着患者预后较差。本研究与当

前各学者研究结果相似[12-13],但与转移无明显关联,
这与当前研究报道存在不一致[14],这可能是因本研究

对象为术前胃癌患者,分期较早,有待进一步收集更

多样本以深入研究。胃癌患者体内FBG更新速度较

健康人群快,从而致FBG代偿性增多,最终致患者处

高凝状态;在肿瘤细胞的诱导下,人体血管内皮细胞

可分泌抑制FBG降解的纤维蛋白溶解酶抑制剂,减
少FBG的降解,使胃癌患者外周血液中FBG水平

升高。
D-二聚体主要是一种FBG降解后的产物,正常

生理状况下,人体外周血液中D-二聚体水平极低。然

当机体受到各种病理因素刺激时,机体凝血系统被激

活,此时机体血液将处高凝状态,最终使D-二聚体水

平升高。目前各项文献报道研究发现[15],乳腺癌、肺
癌等患者外周血中D-二聚体水平明显高于健康人群,
且与患者病理分期和肿瘤细胞转移等有关。本研究

结果与当前其他研究报道结果基本一致[16],这是因为

胃癌患者外周血中D-二聚体处激活状态,而患者凝血

系统激活后将经过一系列反应,此时患者FBG被裂

解,最终产生D-二聚体而使其水平升高,由此可见,肿
瘤与凝血是一个相互促进和相互影响的过程。

目前对于PT、TT等水平在胃癌患者外周血液中

变化的报道不一,这可能与各研究报道选取对象不一

致有一定关系,有学者通过采集和检测恶性肿瘤患者

外周血凝血指标,结果发现,患者外周血中 PT 及

APTT水平明显升高[17]。另有学者研究发现PT水

平明显高于对照组,且与患者病理分期相关,随着患

者病灶的增加,其 PT 也越长,这与本研究结果一

致[18]。患者APTT、PT延长也说明胃癌患者更易出

血,随着患者病情的加重和病灶的增加,患者更易出

现消化道出血等,这主要是因患者处高凝状态,其
FBG系统被激活,而FBG亢进将致出血。有报道发

现,消化道恶性肿瘤患者中,中晚期患者发生便血等

概率明显高于早期患者,这与本研究结果相似[19],所
以通过检测患者外周血PT及 APTT水平可有助于

判断患者是否合并出血。
正常状况下,机体FⅦ水平极低,多数以酶原形式

存在,TF存在于多数组织细胞中,正常情况下,循环

血液中不含组织因子,当人体血管受损时,大量组织

因子被暴露,此时与血液中促凝血因子Ⅶa相结合,并
参与外源性凝血级联反应。有学者研究发现,癌组织

中FⅦ水平较癌旁组织更高,且分期越晚,其阳性率越

高,这与本研究结果相似[20]。目前有关FⅦ与肿瘤大

小及分化程度间的报道较少,所以可进一步深入研

究。有研究发现FⅧ水平明显高于健康人群,且与患

者分期有关,本研究结果与其相似[21]。
4 结  论

  检测胃癌患者凝血功能指标对预防血栓和判断

患者预后具有重要价值,且胃癌患者存在不同程度凝

血功能异常,因此,检测外周血各项凝血功能指标对

指导临床合理治疗具有重要意义。
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因此不能形成正常的HbA,类似的现象在Hb
 

E合并

其他β链突变的个体中也有报道,例如Hb
 

E合并Hb
 

Rush也可导致 HbA区带消失[5]。由于当样本中缺

少 HbA 或 HbA2 时,临 床 检 测 中 常 用 的 CAPIL-
LARYS毛细管电泳仪无法对各组分进行自动定位,
难以鉴定异常电泳区带,利用正常样本和异常样本的

混合有助于进行定位。而先证者父亲电泳结果同样

出现定位区带的消失,这是因为 Hb
 

Hope与 HbA迁

移时间相似,出峰时间有部分重叠,因此该仪器无法

自动识别 HbA,故同样出现电泳定位区带消失的

情况。
4 结  论

  本研究报道了 Hb
 

E复合 Hb
 

Hope家系的血液

学特征,结果显示不同的异常 Hb突变类型共存时可

能存在相互作用,从而使复合突变的异常血红蛋白病

可能呈现出与单独杂合突变显著不同的血液学电泳

表型。利用毛细管电泳技术筛查遗传性血红蛋白病

时可能存在复合异常 Hb难以鉴别、异常 Hb组分的

定量误差需要校正等特殊情况,因此还需要结合基因

分析,并进一步揭示基因型和表型的关联性和机制,
为疾病诊治、预后和遗传咨询提供可靠的检验数据,
避免漏诊和误诊。
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