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不同 TNM 分期肺癌患者血清 D-D、FIB、APTT 的水平变化
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(蚌埠医学院第一附属医院 1. 肿瘤内科,2. 胸外科,安徽省蚌埠市 233003)

[关键词] 　 肺癌;　 TNM 分期;　 D 二聚体;　 纤维蛋白原;　 活化部分凝血酶原时间

[摘　 要] 　 目的　 分析肺癌患者血清 D 二聚体(D-D)、纤维蛋白原(FIB)水平和活化部分凝血酶原时间(APTT)
与 TNM 分期及预后的关系。 方法　 将 80 例肺癌患者作为治疗组,根据 TNM 分期标准分为Ⅰ+Ⅱ期组(23 例)、Ⅲ
期组(32 例)和Ⅳ期组(25 例);根据出院后随访预后分为死亡组(n=49)和存活组(n = 31)。 选取同期健康体检正

常的 80 例作为对照组。 比较各组 D-D、FIB 和 APTT 水平。 结果　 治疗组 D-D、FIB 水平高于对照组,APTT 低于存

活组(P<0. 05)。 Ⅳ期组、Ⅲ期组 D-D、FIB 水平高于Ⅰ+Ⅱ期组,APTT 低于Ⅰ+Ⅱ期组(P<0. 05);Ⅳ期组 D-D、FIB
水平高于Ⅲ期组,APTT 低于Ⅲ期组(P<0. 05)。 经 Sepearman 分析,D-D、FIB 水平与肺癌患者 TNM 分期呈正相关,
APTT 与肺癌患者 TNM 分期呈负相关(P<0. 05)。 死亡组 D-D、FIB 水平高于存活组,APTT 低于存活组(P<0. 05)。
结论　 D-D、FIB 水平与肺癌患者 TNM 分期呈正相关,APTT 与肺癌患者 TNM 分期呈负相关,三者与患者预后密切

相关。
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Changes of serum D-D, FIB and APTT levels in patients with different TNM stages
of lung cancer
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[ABSTRACT]　 　 Aim 　 To analyze the relationship between serum D-dimer ( D-D), fibrinogen ( FIB), activated
partial prothrombin time (APTT) and TNM stage and prognosis in patients with lung cancer. 　 　 Methods　 Eighty pa-
tients with lung cancer were divided into stage Ⅰ+stage Ⅱ group (n=23), stage Ⅲ group (n=32) and stage Ⅳ group (n
= 25) according to TNM staging criteria. 　 According to the prognosis, the patients were divided into death group (n=49)
and survival group (n=31). 　 In the same period, 80 cases with normal physical examination in our hospital were taken as
the control group. 　 The levels of D-D, FIB and APTT in each group were compared. 　 　 Results　 The levels of D-D and
FIB in the treatment group were higher than those of the control group, and APTT was lower than that of the control group
(P<0. 05). 　 The levels of D-D and FIB in the stage IV and stage III groups were higher than those in the stage I+II
group, and the APTT was lower than that in the stage I+II group (P<0. 05). 　 The levels of D-D and FIB in stage IV were
higher than those in stage III group, and APTT was lower than that in stage III group (P < 0. 05). 　 According to
Sepearman􀆳s analysis, D-D and FIB levels had a positive correlation with TNM staging of lung cancer patients, while APTT
had a negative correlation with TNM staging of lung cancer patients (P<0. 05). 　 The expression levels of D-D and FIB in
the survival group were higher than those in the survival group, and APTT was lower than that in the survival group (P<
0. 05). 　 　 Conclusion 　 The levels of D-D and FIB are positively correlated with TNM stage in lung cancer patients,
while APTT is negatively correlated with TNM stage in lung cancer patients, and their abnormal expression are closely relat-
ed to the prognosis of patients.
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　 　 肺癌患者多存在凝血系统和纤溶系统功能异常,
易并发静脉血栓栓塞症( venous thromboembolism,
VTE),对预后转归造成不利影响[1]。 D 二聚体(D-
dimer,D-D)是纤溶酶水解交联纤维蛋白后形成的

特异性降解产物,是体内高凝状态和继发纤溶亢进

的分子标志物之一[2]。 纤维蛋白原 ( fibrinogen,
FIB)是纤维蛋白的前体,参与凝血和止血过程[3]。
高纤维蛋白原是各种血栓性疾病的重要危险因素,
而活化部分凝血酶原时间(activated partial thrombo-
plastin time,APTT)则是临床上最常用的反映内源

性凝血系统凝血活性的敏感筛选实验指标[4]。 既

往研究指出,不同 TNM 分期( tumor node metastasis
classification)的肺癌患者凝血功能存在差异[5]。 本

文对不同 TNM 分期肺癌患者血清 D-D、FIB 水平和

APTT 的变化进行分析,现报道如下。

1　 资料和方法

1. 1　 一般资料

回顾性分析 2016 年 4 月—2019 年 4 月本院收

治的 80 例肺癌患者作为治疗组。 其中男 48 例,女
32 例;年龄 43 ~ 78 岁,平均(61. 38±8. 59)岁;非小

细胞肺癌 63 例,小细胞肺癌 17 例。 根据国际抗癌

联盟的肺癌 TNM 分期标准[6](Ⅰ期和Ⅱ期病例偏

少,且均有手术治疗指征,故合并)分为Ⅰ+Ⅱ期组

(n= 23)、Ⅲ期组(n = 32)、Ⅳ期组(n = 25)。 3 组年

龄、性别等一般资料比较差异无显著性(P>0. 05)。
以同期来本院健康体检结果正常的 80 例作为对照

组,其中男 46 例,女 34 例;年龄 41 ~ 75 岁,平均

(62. 11±7. 86)岁。 治疗组与对照组年龄、性别等一

般资料比较差异无显著性(P>0. 05),具有可比性。
1. 2　 病例入选标准

纳入标准:均经病理学检查确诊为肺癌[7],且
未接受系统性放化疗和手术治疗者;临床资料完整

且真实。 排除标准:入组前 1 月内接受凝血或抗凝

治疗者;合并急性或慢性严重感染疾病者;合并严

重血液疾病者;合并高血压、糖尿病。
1. 3　 D-D、FIB 和 APTT 检测

所有入选者于入院 24 h 内采集空腹不抗凝血

3 mL,静置 30 min 后离心(3 000 r / min,15 min),取
上层血浆备用。 采用胶乳免疫比浊法(试剂盒购自

上海信帆生物科技有限公司,货号 XF087-a)测定 D-
D 水平,参考值范围 0 ~ 0. 55 mg / L[8]。 Clauss 法

(德国的西门子检测仪,试剂盒购自武汉纯度生物

科技有限公司,货号 CD-101113GM)测定 FIB,参考

值范围 1. 8 ~ 3. 5 g / L[9]。 STA Compact Max 全自动

血凝仪及配套试剂盒测定 APTT, 参考值范围

25. 0 ~ 31. 3 s[10]。 所有试验均按照试剂盒操作说明

书进行,经随机抽样校正。
1. 4　 预后评估

查阅电子病历,所有患者均随访两年(截止时

间为 2021 年 6 月),随访方式以来院复查为主,特殊

情况下采用电话随访。 根据预后情况分为死亡组

和存活组。
1. 5　 统计学方法

数据处理采用 SPSS22. 0 软件完成,计量资料

以 x±s 表示,两组间比较采用 t 检验,两组以上比较

以 F 检验;计数资料以例(% )表示,采用 χ2 检验;
采用 Sepearman 进行相关性分析。 P<0. 05 为差异

具有显著性。

2　 结　 果

2. 1　 治疗组与对照组 D-D、FIB 和 APTT 比较

治疗组 D-D、FIB 水平高于对照组,APTT 低于

对照组(P<0. 05;表 1)。

表 1　 治疗组与对照组 D-D、FIB 水平和 APTT 比较

分组 n D-D / (mg / L) FIB / (g / L) APTT / s

对照组 80 0. 36±0. 14 2. 37±0. 32 29. 89±1. 03

治疗组 80 0. 69±0. 23a 4. 69±1. 33a 18. 75±3. 54a

　 　 注:a 为 P<0. 05,与对照组比较。

2. 2　 不同 TNM 分期患者 D-D、FIB 和 APTT 比较

Ⅳ期组、Ⅲ期组 D-D、FIB 水平高于Ⅰ+Ⅱ期组,
APTT 低于Ⅰ+Ⅱ期组(P<0. 05);Ⅳ期组 D-D、FIB 水平

高于Ⅲ期组,APTT 低于Ⅲ期组(P<0. 05;表 2)。

表 2　 不同 TNM 分期患者 D-D、FIB 和 APTT 比较

分组 n D-D / (mg / L) FIB / (g / L) APTT / s

Ⅰ+Ⅱ期组 23 0. 41±0. 12 3. 32±0. 85 23. 74±1. 28

Ⅲ期组 32 0. 62±0. 26a 4. 52±0. 93a 18. 96±2. 43a

Ⅳ期组 25 0. 78±0. 13ab 5. 47±0. 34ab 14. 36±1. 97ab

　 　 注:a 为 P<0. 05,与Ⅰ+Ⅱ期组比较;b 为 P<0. 05,与Ⅲ期组比较。

2. 3　 D-D、FIB 和 APTT 与肺癌患者 TNM 分期的相

关性分析

经 Sepearman 分析,D-D、FIB 水平与肺癌患者
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TNM 分期呈正相关,APTT 与肺癌患者 TNM 分期呈

负相关(P<0. 05;表 3)。

表 3　 D-D、FIB 水平和 APTT 与肺癌患者

TNM 分期的相关性分析

变量 r P

D-D 0. 778 <0. 01

FIB 0. 761 <0. 01

APTT -0. 938 <0. 01

2. 4　 不同预后患者 D-D、FIB 和 APTT 水平的比较

截止随访结束,80 例肺癌患者生存 31 例,死亡

49 例,死亡率 61. 25% 。 死亡组 D-D、FIB 水平高于

存活组,APTT 低于存活组(P<0. 05;表 4)。

表 4　 存活组与死亡组 D-D、FIB 水平和 APTT 比较

分组 n D-D / (mg / L) FIB / (g / L) APTT / s

存活组 31 0. 61±0. 15 4. 21±1. 15 19. 85±3. 17

死亡组 49 0. 81±0. 26a 5. 16±1. 18a 15. 71±2. 67a

　 　 注:a 为 P<0. 05,与存活组比较。

3　 讨　 论

肺癌是发生 VTE 风险较高的肿瘤。 研究认为,
肺癌可直接激活凝血及纤溶系统,导致血液高凝状

态[11]。 TNM 分期是决定肺癌患者开展手术或化疗

的指征[12]。 凝血及纤溶系统的异常与肿瘤细胞侵

袭有关,因此探讨肺癌患者凝血功能和 TNM 分期的

关系,对预测患者预后生存和有序开展临床治疗方

案有重要作用[13]。
D-D 是交联纤维蛋白在纤溶酶作用下降解产生

的一种特异性的产物,其表达与凝血酶水平和继发

性纤溶活性相关,是血管内血栓形成的标志物[14]。
武珊珊等[15]研究显示,非小细胞肺癌患者血浆 D-D
水平明显高于健康体检者,且与肿瘤分期相关;D-D
水平的持续升高与疾病预后不良有关。 本文死亡

组 D-D 水平高于存活组(P<0. 05),提示 D-D 可作

为判断肺癌患者预后的重要指标。
本文结果显示,治疗组 FIB 在肺癌患者中显著

增高,且与 TNM 分期呈正相关,与胡泓等[16]研究结

果相似。 分析其原因包括两方面:①肺癌细胞本身

能分泌促凝物质,在激活血液中的凝血级联反应

后,可促使肿瘤细胞释放包括 FIB 在内的促凝物质。
②肿瘤细胞可诱导血管内皮细胞分泌纤维蛋白溶

解酶,激活抑制剂,阻止 FIB 的降解,导致 FIB 增

高[17]。 FIB 水平的异常激活和含量增高不仅导致

血液处于高黏稠度状态,也是肿瘤血管形成的支

架,对促进肿瘤转移和黏附有关键作用[18]。 因此,
FIB 常作为预测肺癌患者预后生存的理想标记物。
本文死亡组 FIB 水平高于存活组(P<0. 05),提示监

测 FIB 水平有助于肺癌患者血栓的临床防治及预后

评估,对预测患者生存期有一定指导意义。
本文肿瘤分期与 APTT 呈负相关,死亡组 APTT

水平低于存活组 (P < 0. 05),提示测定肺癌患者

APTT 水平可为临床评估病情提供相关依据。
综上所述,D-D、FIB 水平与肺癌患者 TNM 分期

呈正相关,APTT 与肺癌患者 TNM 分期呈负相关;
D-D、FIB、APTT 水平与患者预后密切相关,可作为

预测肺癌患者预后的分子标志物。
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