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喉癌患者手术及化疗前后一氧化氮水平变化及其意义

陈　华（湖南省湘西自治州人民医院／吉首大学第一附属医院　４１６０００）

　　【摘要】　目的　探讨喉癌患者手术及辅助化疗前后血清一氧化氮（ＮＯ）水平变化及其临床意义。方法　选取

行手术治疗并辅助化疗的喉癌患者９６例，设为喉癌组；选取行声带息肉手术患者９０例，设为息肉组；选取健康体检

者９０例，设为对照组。喉癌组分别于术前１ｄ、术后１周（术后、化疗前）、化疗后１周抽取肘静脉血，息肉组于术前１

ｄ、术后１周抽取肘静脉血，对照组于体检当日抽取肘静脉血，采用硝酸还原酶法测定各组各时点血清 ＮＯ水平，术

后随访喉癌组患者，记录患者存活情况。结果　喉癌组、息肉组术前１ｄ血清 ＮＯ水平均高于对照组（犘＜０．０５或

犘＜０．０１）；喉癌组术前１ｄ、术后１周血清ＮＯ水平均高于息肉组相应时点（犘＜０．０５）；颈淋巴结转移组术前１ｄ、术

后１周血清ＮＯ水平均高于非转移组相应时点水平（犘＜０．０５）；喉癌组、颈淋巴结转移组、非转移组后一时点与前一

时点比较，差异均具有统计学意义（犘＜０．０５）。术后喉癌组随访９２例，平均随访（３．０±１．２）年，死亡９例，存活８３

例，死亡者术前血清ＮＯ水平高于存活者水平（犘＜０．０５）。结论　检测喉癌患者血清 ＮＯ水平对评价病变程度、手

术及辅助化疗效果以及评估预后均具有一定的临床指导意义。
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　　近年来研究表明，一氧化氮（ＮＯ）在多种恶性肿瘤患者血

清中显著升高，参与机体的抗肿瘤免疫，与肿瘤的发生、发展及

预后有一定的作用及影响［１２］。基于此，作者探讨了喉癌患者

手术及辅助化疗前后血清ＮＯ水平的变化及其临床意义，现报

道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０００年１月至２０１２年２月在本院行手术治

疗并辅助化疗的喉癌患者９６例，设为喉癌组。其中男８６例，

女１０例；年龄５０～７９岁，平均（５９．６±６．８）岁；均为喉鳞癌，

原发于喉声门上区４６例、喉声门区３５例、喉声门下区９例、跨

声门６例；Ⅰ期１３例、Ⅱ期３２例、Ⅲ期３７例、Ⅳ期１４例。依

据有无颈淋巴结转移，再将喉癌组分为颈淋巴结转移组４１例

和非转移组５５例。选取同期行声带息肉手术治疗的患者９０

例，设为息肉组。其中男７６例、女１４例；年龄４６～７８岁，平均

（５６．２±８．５）岁。另于同期在本院选取健康体检者９０例，设为

对照组。其中男７２例、女１８例；年龄４５～８０岁，平均（５７．５±

７．０）岁。本研究经医院伦理委员会审查批准，患者均自愿参

加本研究，并签署知情同意书。各组间研究对象的性别构成、

年龄分布等比较，差异均无统计学意义（犘＞０．０５），具有可

比性。

１．２　标本采集　喉癌组分别于术前１ｄ、术后１周（术后、化疗

前）、化疗后１周抽取肘静脉血２ｍＬ；息肉组于术前１ｄ、术后１

周抽取肘静脉血２ｍＬ；对照组于体检当日抽取肘静脉血２

ｍＬ；各组均为清晨、空腹状态下抽取静脉血，分离血清，立即

送检。

１．３　ＮＯ测定　采用硝酸还原酶法测定 ＮＯ水平
［３］。ＮＯ 试

剂盒购自南京生物工程研究所，严格按照试剂盒说明进行操

作，试剂均在保质期内使用。
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１．４　随访　喉癌组患者术后每半年给予电话随访１次，记录

患者存活情况。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行数据分析，

计量资料用狓±狊表示，多个均数之间的比较用方差分析并作

狇检验，两个均数之间的比较采用狋检验，犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

２　结　　果

２．１　各组血清ＮＯ水平比较　喉癌组、息肉组术前１ｄ血清

ＮＯ水平均高于对照组（犘＜０．０５或犘＜０．０１）；喉癌组术前１

ｄ、术后１周血清ＮＯ水平均高于息肉组相应时点（犘＜０．０５）；

颈淋巴结转移组术前１ｄ、术后１周血清 ＮＯ水平均高于非转

移组相应时点水平（犘＜０．０５）；喉癌各组后一时点与前一时点

比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　各组研究对象各时点血清ＮＯ水平比较（狓±狊，μｍｏｌ／Ｌ）

组别 狀 术前１ｄ／体检日 术后１周 化疗后１周

喉癌组 ９６ １１８．５±３１．２ｂｃ ９０．２±２２．０ｃｅ ７２．９±１７．８ｅ

　颈淋巴结转移组 ４１ １２９．５±３５．０ｄ ９８．８±２４．６ｄｅ ７５．２±２０．０ｅ

　非转移组 ５５ １１４．５±２７．４ ８７．７±２０．３ｅ ７１．０±１６．５ｅ

息肉组 ９０ ８９．９±２１．８ａ ７０．５±１６．４ －

对照组 ９０ ６５．８±１５．５ － －

　　注：－表示无数据。与对照组体检日比较，ａ犘＜０．０５，ｂ犘＜０．０１；

与息肉组相应时点比较，ｃ犘＜０．０５；与非转移组相应时点比较，ｄ犘＜

０．０５；与同组前一时点比较，ｅ犘＜０．０５。

２．２　随访　术后喉癌组患者成功随访９２例，随访１～６年，平

均（３．０±１．２）年；随访期间，因颈部复发、肝转移、肺转移和其

他肿瘤相关原因死亡９例，术前血清ＮＯ水平平均为（１３２．６±

３４．８）μｍｏｌ／Ｌ；存活患者８３例，术前血清 ＮＯ 水平平均为

（１１０．９±２５．０）μｍｏｌ／Ｌ，两组术前血清 ＮＯ水平比较，差异均

有统计学意义（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

ＮＯ在体内以 ＮＯ３
－和 ＮＯ２

－的形式存在，血清 ＮＯ３
－和

ＮＯ２
－之和可代表体内ＮＯ水平，因此本研究采用硝酸还原酶

法测定血清 ＮＯ水平，即用硝酸还原酶特异地将 ＮＯ３
－ 还原

ＮＯ２
－，从而表征体内 ＮＯ 水平

［３］。生物化学研究表明，内源

性ＮＯ水平的高低可能与肿瘤的发生、发展、转归具有较为密

切的关系。ＮＯ介导的肿瘤细胞生长和转移机制主要在于：

（１）直接刺激癌细胞的生长；（２）促进癌细胞转移；（３）促进肿瘤

血管生成；（４）促进肿瘤新生血管中微循环的建立；（５）抑制宿

主的抗肿瘤反应［４６］。

乳腺癌、肝腺癌、前列腺癌、恶性胶质瘤、黑色素瘤、宫颈癌

等恶性肿瘤患者血清中检测出较高水平的 ＮＯ，肺癌、卵巢癌

患者血清 ＮＯ 含量轻度升高，但胃癌、食管癌患者血清 ＮＯ水

平明显低于正常水平［７９］。本研究结果显示，喉癌患者术前血

清ＮＯ水平显著高于声带息肉术前和健康人群水平，这可能是

癌细胞直接或间接通过多种细胞因子激活巨噬细胞产生ｉＮ

ＯＳ，进而增加 ＮＯ 合成，导致血清 ＮＯ 水平升高；颈淋巴结转

移组血清ＮＯ水平高于非转移组，表明合并淋巴结转移者诱导

ＮＯ合成的程度更显著；死亡患者血清 ＮＯ水平高于存活患

者，表明血清ＮＯ水平较高的喉癌患者，其预后可能欠佳。喉

癌患者经过手术治疗、化疗，血清ＮＯ水平逐渐降低，这可能与

手术切除肿瘤、化疗进一步减少了残余肿瘤细胞存量等因素有

关，这与文献［５６］是一致的。

尽管目前关于ＮＯ与肿瘤的关系尚存在一定的争议，但多

倾向于ＮＯ在肿瘤患者体内可能具有双重作用，超过正常范围

的低浓度ＮＯ可促进肿瘤生长，高浓度 ＮＯ参与抗肿瘤免疫、

促进肿瘤细胞死亡，但持续超量的 ＮＯ 可致基因突变和癌

变［１０］。因此，ＮＯ在肿瘤治疗方面可能发挥一定的作用，开发

ＮＯ供体药物、诱生型一氧化氮合酶特异性抑制剂等，可能为

肿瘤治疗带来良好前景。

综上所述，喉癌患者血清 ＮＯ水平较高，其水平高低与淋

巴结转移、预后等具有比较密切的关系，而手术及辅助化疗后

血清ＮＯ水平显著降低，检测喉癌患者血清ＮＯ水平对评价病

变程度、手术及辅助化疗效果以及评估预后均具有一定的临床

指导意义。
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