
)

&%

*!

*++-*1%)

'

&*

(

\A!Z

"

[̂WJM-!P\̂ K/,̂ GV

"

,[/JAU

"

8;=5)

PY8>9:I8:EB698B9>=7

C

"

7

<

4

F

54L:E6>:=

"

=EB;6L65=>=

F

-

F

>8

F

=;8I:E

C

D4I

C

D4

F

5

<

98>=;876;=I8B8N:9:8E9

<

'

Z

(

)G6I-

958J8>38

"

$%%*

"

'(

)

.

*!

.0$-.0.)

'

&0

(

G/G\WJP/

"

@/AW/W G

"

A/GPH[

"

8;=5)/;D8>-

745=L:58=5B45=I8=76;=E;9=6I8IN838>-:EB698B>896>>8E;

>D=LB47

<

45

<

I:IX:;D46;D8745

<

;:9=E87:=

'

Z

(

)K54IM8-

E8;:9I

"

$%&(

"

&%

)

&&

*!

8&%%(0&&)

'

&+

(

K,P#!HP, J

"

A/HHP, , M

"

2#!!#JMZ)PY8>9:I8:E

76I958

F

5

<

94

F

8EI;4>=

F

8B:I8=I8I

'

Z

(

)Z#ED8>:; G8;=L

V:I

"

$%&.

"

'+

)

'

*!

..&-.*')

'

&1

(

?PM?GP[P,H"

"

,W!?!

"

2/J!G

"

8;=5)G65;:

C

58

C

D8E4;

<C

8I:E

C

D4I

C

D4

F

569476;=I8&B8N:9:8E9

<

'

Z

(

)J

PE

F

5ZG8B

"

$%&(

"

'0%

)

*

*!

.''-.'*)

'

$%

(

\JV,W!̂ \2/ J

"

A\Jg#̂ ?

"

2\JV,/"̂ \2/ /

"

8;=5)M5

<

94

F

8EI;4>=

F

8B:I8=I8-5:R8

C

D8E4;

<C

8X:;D98E-

;>=5E8>346II

<

I;87:E3453878E;:E=KMG&-"VM

C

=;:8E;

'

Z

(

)J86>4PEB49>:E45H8;;

"

$%&(

"

'.

)

$

*!

&'0-&(&)

'

$&

(

K,P#!HP,J

"

"\APJZ

"

2#!!#JM",

"

8;=5)#7

C

=:>8B

F

5

<

94

F

8E L>8=RB4XE =EB I

<

E;D8I:I :E

C

D4I

C

D4

F

56-

9476;=I8&B8N:9:8E9

<

'

Z

(

)G45M8E8;G8;=L

"

$%&0

"

&$$

)

'

*!

&&0-&$&)

'

$$

(

APV@P,M\HVU\,!"

"

GPJ!"A /

"

2#!W??#Z/#^

"

8;=5)K45

<F

5694I=E7

<

4

C

=;D

<

=EBN6E9;:4E=59D=>=9;8>:d=-

;:4E4N=E4385M[M& 76;=;:4E

'

Z

(

)/9;= J86>454

F

:9=

!9=EB:E=3:9=

"

$%&+

"

&'0

)

'

*!

'%+-'&.)

'

$'

(

G\!HPG#/,

"

H#JV@P,M"

"

J#H!!\JZ

"

8;=5)M5

<

-

94

F

8E:E-&B8N:9:8E9

<

=EB:E=9;:3=;8B

C

>:7:E

F

4N

F

5

<

94

F

8E

I

<

E;D8I:I

'

Z

(

)JPE

F

5ZG8B

"

$%&%

"

'*$

)

&'

*!

&$%')

'

$(

(

,̂/M?\

"

,W#g-,W#g"

"

2#!!#JMZ)M5

<

94

F

8E!

<

E-

;D8I:I:EM5

<

94

F

8E:E&-V8N:9:8E;K=;:8E;I

!

/,458N4>M5

<

-

94

F

8E:E$:EG6I958

'

Z

(

)Z"5:EPEB49>:E45G8;=L

"

$%&0

"

&%$

)

+

*!

$*1%-$0%%)

)收稿日期!

$%&+-%$-$0

!!

修回日期!

$%&+-%.-$+

*

#

!

通信作者"

P-7=:5

!

`

DB>7

<<!

I:E=)947

#

!综
!!

述!

!"#

!

$%&'()(

%

*

&+,,-&$)./0(122&/%$3&//&%11

血清淀粉样蛋白
/

与肿瘤相关性研究进展

李保林 综述!王
!

猛!于丹军#审校

"河北省秦皇岛市第一医院检验科
!

%**%%%

%

!!

关键词"血清淀粉样蛋白
/

$

!

肿瘤$

!

生物标志物

中图法分类号"

,0'-'

文献标志码"

/

文章编号"

&*0$-1(..

"

$%&+

%

$$-'(*&-%(

!!

肿瘤以其发病率高$起病隐匿$病情进展迅速等

特点"给临床诊疗带来了极大的困难"是严重危害人

类健康的疾病之一#虽然肿瘤的相关研究及诊疗手

段不断提高"肿瘤的确切发病机制尚未充分阐明#筛

查反映肿瘤早期状态及疾病进程的生物标志物仍是

当前研究热点之一#血清淀粉样蛋白
/

)

!//

*是急

性时相反应蛋白的一种"主要应用于感染性疾病的诊

断$活动度评估及疗效观察#近些年"随着对
!//

与

肿瘤相关研究的不断深入"发现
!//

与肿瘤的浸润

程度$转移及复发等具有相关性#

!//

可能成为肿瘤

筛查及病情监测的候选的生物标志物#本文就近年

来国内外
!//

与肿瘤的相关研究进展进行综述#

$

!

!//

的相关概述

$)$

!

!//

的结构组成
!

人类编码
!//

的基因位于

染色体
&&

C

&.)&

"长度约
&.%RL

"由
(

个外显子和
'

个

内含子组成#

!//

主要有
(

种不同的编码基因"其中

!!/&

和
!!/$

编码的核苷酸序列$表达方式及编码

产物均具有很大的同源性"即通常的急性期
!//

)

/-

!!/

*+

!!/'

为假基因"不参与编码蛋白质产物+

!!/(

编码组成型
!//

)

"-!!/

*"其血清学表达比较

稳定#参与疾病反应过程的主要为
/-!!/

"是一个由

&%(

个氨基酸组成"相对分子质量为
&)$j&%

( 的蛋白

质"而
"-!!/

由
&&$

个氨基酸组成'

&

(

#

$)/

!

!//

的合成代谢
!

肝脏是合成及分泌
!//

的

主要组织器官#在机体内
!//

以少量形式存在"发

挥其正常的生理调控机制#

!//

与高密度脂蛋白

)

AVH

*具有较高的亲和力"其可以与
AVH

形成

!//

%

AVH

复合体"充当载脂蛋白参与机体的炎症调

控机制'

$

(

#

!//

的半衰期较短"当机体受到炎症$感

染及损伤等刺激后"随着机体中白细胞介素
-&

$白细胞

介素
-*

及肿瘤坏死因子
-

)

等相应细胞因子表达增加"

迅速引起机体
!//

的高表达状态"而疾病恢复后

!//

表达明显降低#当
!//

的合成增加及代谢途

径受阻时"

!//

在机体的表达水平即可显著增加#

/

!

!//

与肿瘤的研究

/)$

!

!//

与消化系统肿瘤

/)$)$

!

胃癌
!

!W@@/JJ/[[/

等'

'

(通过同位素相

对标记和绝对定量技术对胃腺癌患者的血清差异表

达蛋白质筛选发现"胃腺癌患者血清中
!!/&

表达显

著上调#

Q/JM

等'

(

(研究证实胃腺癌患者
!//

水

平是健康对照者的
')0

倍"发生远处转移时
!//

水

平明显高于未远处转移组"

!//

有助于鉴别胃腺癌是

否发生了远处转移)

/W"e%)0*+

*#

^Q\J

等'

.

(研

究证实胃腺癌患者术前血清
!//

水平与肿瘤的浸润

程度$淋巴结转移和临床分期相关"单因素分析显示

!!/

与胃腺癌患者的无病生存期和总生存期相关"多

&

&*('

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



因素分析发现
!!/

是胃腺癌患者总生存期的独立危

险因素'风险比)

#I

*

e')'1

"

!e%)%(.

(#

/)$)/

!

结直肠癌
!

V\QH#JM

等'

*

(研究证实结直肠

癌患者血清
!//

水平显著高于对照组)

!

$

%)%&

*"进

展期结直肠癌患者
!//

升高更明显"

!//

对结直肠

癌患者的鉴别诊断有较高统计效能)

/W"e%)+0'

*#

?JG

分期发现"

?'

#

?(

期结直肠癌患者
!//

水平

明显高于
?&

#

?$

期"

J&

#

J$

组明显高于
J%

组"

G&

组显著高于
G%

组'

0

(

#

?\,#\H/

等'

+

(研究证实大肠

癌患者血清
!//

表达明显增加"高水平
!//

增加大

肠癌的发病风险"而
!//

对早期大肠癌诊断无预测

价值#

/)$)'

!

肝癌
!

杨海燕等'

1

(探讨
!//

与肝癌关系的

研究结果显示"肝癌组血清
!//

表达均显著高于肝

硬化组及健康对照组)

!

$

%)%&

*+以甲胎蛋白水平对

肝癌患者分层"肝癌患者
!//

表达水平与甲胎蛋白

无相关性)

5e%)&%&

"

!

%

%)%.

*#

J#

等'

&%

(研究证实肝

细胞癌患者血清
!//

水平显著高于良性肝损伤组"

术前
!//

水平与肝细胞癌患者肿瘤大小和巴塞罗那

)

@"H"

*分期相关"单因素分析显示"高水平
!//

肝

细胞癌患者的无病生存期和总生存期均降低)

!e

%)%%&

$

%)%'

*"多因素分析显示"术前
!//

水平是肝

细胞癌患者总生存期的独立危险因素)

#Ie$)+%

"

!e%)%&

*#

!//

可能是肝细胞癌患者鉴别诊断及预

后评估的较好的生物标志物#

/)$)1

!

食管癌
!

GPJM

等'

&&

(研究证实食管鳞状细

胞癌患者术前
!//

水平与肿瘤的浸润程度$淋巴结

转移和临床分期相关"术前
!//

低值组)

&

+)&+7

F

%

H

*肿瘤患者的中位生存期较
!//

高值组)

%

+)&+

7

F

%

H

*明显延长)

0$

个月
K=2$%

个月"

!

$

%)%%&

*"

?JG

分层分析"高水平
!//

组与低水平
!//

组患

者的
*

$

(

和
"

期总生存期差异有统计学意义+

"4Y

回归分析显示"术前
!//

高水平是食管鳞状细胞癌

预后的独立危险因素)

#Ie&&)0.

"

!

$

%)%%&

*#

Q/JM

等'

&$

(也曾研究证实血清
!//

对于食管鳞状

细胞癌总生存期的预后价值"高水平
!//

组的
*#

(

%

"#%

期患者的总生存期较低水平
!//

组显著

缩短#

!//

可能在食管癌的临床预后评估中具有一

定临床价值#

/)/

!

!//

与呼吸系统肿瘤

/)/)$

!

鼻咽癌
!

"A\

等'

&'

(通过蛋白质组学技术筛

选出鼻咽癌患者血清
!//

存在差异性表达"且其表

达增加预示鼻咽癌的复发风险增加#相对于健康对

照者"鼻咽癌患者血清
!//

存在高表达"且转移时

!//

水平明显高于未转移组'

&(

(

#

!//

基因过表达

可促进鼻咽癌
"JP-$

细胞的生长"低表达可促进其

凋亡'

&.

(

#

!//

可能是预测鼻咽癌发生转移及复发的

较好的生物标志物#

/)/)/

!

肺癌
!

!A#PH!

等'

&*

(研究证实肺癌患者的炎

性标志物
!//

表达上调"高水平
!//

与肺癌发病风

险相关#王胜等'

&0

(研究证实
!//

表达水平与肺癌

?JG

分期相关"

"

L

$

%

期肺癌患者的
!//

水平明显

高于
*

$

(

期#肺癌转移时血清
!//

水平显著高于

未转移组'

&+

(

#在接受吉非替尼治疗的非小细胞肺癌

患者中发现
!//&

与患者的总生存期有关"高水平

!//&

的患者表现为总生存期缩短'

&1

(

#

gA/\

等'

$%

(

研究证实
!//

是非小细胞肺癌患者接受胸部放疗后

总生存期和放射性肺炎的风险评估因素#近期开展

的
G8;=

分析进一步证实了
!//

高水平与肺癌发生

率相关"尤其是肺鳞状细胞癌'

$&

(

#

/)'

!

!//

与泌尿生殖系统肿瘤

/)')$

!

卵巢癌
!

W,#PH#-!A\2/H

等'

$$

(探讨
!//

在良恶性卵巢上皮细胞肿瘤中的表达情况"发现正常

上皮细胞的
!//7,J/

呈阴性表达"随着良性上皮

细胞向转移性肿瘤进展"

!// 7,J/

的表达逐渐增

加"卵巢癌患者血清中
!//

水平明显增加"且与糖类

抗原
&$.

和
"

反应蛋白水平显著相关#魏江霞等'

$'

(

探讨
!//

与卵巢癌疾病进展的关系发现"

!//

与卵

巢癌的
U#M\

分期呈正相关"相对于
*

期卵巢癌患者

(#%

期血清
!//

水平显著增加#

/)')/

!

肾癌
!

,/G/Ĵ WH\2

等'

$(

(研究证实相对

于健康对照者"转移性肾癌患者的
!//

表达明显增

加"而局限性肾癌和健康对照组之间
!//

水平无差

异性"

!!/

可用于判断肾细胞癌的远处转移而非早期

疾病状态#在评估
!//

与转移性肾癌预后关系的研

究中发现"

!//

能够较好地评估转移性肾癌患者的无

进展生存期及总生存期"

!//

可用于患者的风险程度

分层'

$.

(

#

!//

可能是预测转移性肾细胞癌发生及转

移的独立生物标志物#

/)')'

!

前列腺癌
!

V\QH#JM

等'

*

(探讨血清
!//

在前列腺疾病中的表达情况发现"前列腺癌患者血清

!//

水平明显高于健康对照组"转移性前列腺癌较局

限性前列腺癌患者
!//

水平明显增加"前列腺良性

增生与前列腺癌组无明显差异"血清
!//

水平与前

列腺特异抗原和
M58=I4E

评分无相关性#

HP

等'

$*

(曾

报道前列腺癌患者
!//

表达增加"且
!//

可能是前

列腺癌是否发生骨转移的较好预测指标#

此外"也有学者研究证实宫颈癌患者的
!//

表

达水平明显高于宫颈良性病变组及健康对照组'

$0

(

#

子宫内膜癌患者
!//

水平明显高于子宫良性病变患

者和健康对照组"

!//

与
"/&$.

的联合检测明显提

高了子宫内膜癌的诊断价值'

$+-$1

(

#

'

!

小
!!

结

!!

目前"多项研究均报道了
!//

与肿瘤的发病$转

移及预后中的重要价值#然而"

!//

在肿瘤中的作用

机制尚且未充分阐明#可能机制如下!

!//

通过激活

肿瘤组织内含有
"V&&L

h

"V&.

h 标志物的中性粒细

胞"促进白细胞介素
-&%

的表达"导致机体抗肿瘤效能

的降低'

'%

(

+

!//

调控血管生成和基质金属蛋白酶表

达及通过影响肿瘤患者的高凝状态"进而促进肿瘤细

&

$*('

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



胞增殖$生长浸润及远处转移'

&+

"

'&-'$

(

#机体肿瘤坏死

因子诱导的核因子
:

@

活化调节肿瘤患者
!//

表达"

进而促进肿瘤细胞增殖和迁移'

''

(

#鉴于肿瘤本身的

疾病特点"

!//

与肿瘤单方面的研究尚且不能充分阐

明其复杂的调控机制#相关基础及临床研究的多中

心整合"将进一步揭示
!//

在肿瘤的早期诊断$病情

评估$疗效观察及预后判断中的重要临床价值#
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血液流变学在新生儿常见疾病中的应用进展

姜荣荣 综述!杜
!

琨#审校

"云南省昆明市儿童医院新生儿科
!

*.%%%%

%

!!

关键词"血液流变学$

!

新生儿$

!

缺氧缺血性脑病$

!

硬肿症$

!

红细胞增多症$

!

高胆红素血症

中图法分类号"

,0$$)&

文献标志码"

/

文章编号"

&*0$-1(..

"

$%&+

%

$$-'(*(-%'

!!

血液流变学主要研究血液在血管中流动的规律"

包括血液中有形成分的变形性及无形成分的流动性

及其对血液流动的影响"以及血管和心脏之间相互作

用的学科#目前已广泛用于基础医学$预防医学及临

床医学中"对疾病的诊断$病因的发现及发病机理的

探讨"都提供了新的信息#现今血液流变学多项指标

在成人中应用已较广泛"但血液流变学检查作为常规

实验室检查指标"应用于临床实际诊疗操作中"仍未

得到普及#近年来"血液流变学在新生儿常见疾病中

的诊断$治疗过程中的意义"已引起广泛关注"并取得

一定进展"现就新生儿常见疾病血液流变学近几年研

究进展综述如下#

$

!

血液流变学概述

!!

流变学概念首先由
@:ED=E

于
&1%'

年提出"指物

体在应力作用下可发生流动与变形#而生物流变学

的概念则于
&1(+

年由
"4

C

58

<

首先提出"即生物体内

的体液包括细胞内液$细胞外液等$软组织$骨骼肌肉

等的细胞质均可发生流变#至
&1.&

年提出血液流变

学)

D874>D8454

F<

*概念"指研究血液及其有形成分的

流动性$凝固性$血细胞间聚集性和黏弹性规律的学

科'

&-$

(

"包括微观血液流变学和宏观血液流变学"微观

血液流变学主要研究红细胞及血小板的聚集性及变

形性+宏观血液流变学主要包括血液及血浆黏度$红

细胞沉降率及管壁应力分布等#

/

!

血液流变学与新生儿常见疾病

/)$

!

新生儿缺氧缺血性脑病)

A#P

*

!

A#P

是指由于

围生期缺氧导致的颅脑损伤"根据疾病损伤程度可出

现不同程度后遗症"尤以重度
A#P

预后更差'

'

(

#该病

的病理过程复杂"轻症患儿临床表现多不典型"少部

分临床表现典型者"可出现特征性的神经病理及病理

生理过程#因其发病的关键是缺氧"缺氧对整个机体

的影响"尤其是重要脏器的影响广泛且持久"因其病

变过程复杂"故能否早期发现并及时改善症状"对于

疾病的预后影响极其重要'

(

(

#通过对
A#P

发病过程

中的相关血液流变学指标的检测"可及时$及早改善

疾病发病过程中的症状及减轻后遗症的发生#

目前缺氧对红细胞的损伤及损伤后的影响"在临

床实际应用中已取得一定的进展"得到许多学者的高

度重视#红细胞作为血液中数量最多的血细胞"是影

响血液流动阻力的重要原因"因此红细胞流变学特性

的变化"是影响缺氧时血液流变学变化的重要原

因'

.

(

"通过监测红细胞的生物学特性"可及时发现血

液流变学异常指标"对疾病的早期诊治及对预后的改

善有一定的意义#有研究表明"

A#P

患儿红细胞压积

)

A"?

*明显升高"且升高程度与疾病的严重程度呈正

比关系"因此考虑
A#P

患儿血液流变性的改变"可能

参与并加重缺氧$缺血的脑组织损伤"缺氧导致
A"?

升高"

A"?

升高导致全血黏度增高"影响心$脑血流

量及微循环灌注"导致该病形成恶性循环"给治疗增

加难度'

*

(

#同时"以上报道也支持下述研究结论"

A#P

患儿血液的高切黏度$低切黏度均有不同程度升高"

尤其是重度患儿的高黏状态更显著"其血液黏度的升

&

(*('

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
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卷第
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期
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