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摘要： 目的 探索胃癌病人血小板参数和凝血指标与肿瘤远处转移及TNM分期的相关性。方法 选取 2018年 9月至 2021
年 10月安徽医科大学第四附属医院收治的 139例胃癌病人，按照是否存在远处转移分为有远处转移组（56例）和无远处转移

组（83例），根据第八版美国癌症联合委员会（AJCC）胃癌分期标准分为Ⅰ期 15例、Ⅱ期 21例、Ⅲ期 47例、Ⅳ期 56例，分析血小

板参数和凝血指标在两组之间的差异以及与TNM分期的相关性。结果 血小板计数有远处转移组［（248.13±87.55）×109/L］高

于无远处转移组［（212.23±77.20）×109/L］；在凝血指标中，纤维蛋白原有远处转移组［（3.66±1.26）g/L］高于无远处转移组

［（3.16±0.84）g/L］，凝血酶原时间有远处转移组［（11.99±1.06）s］高于无远处转移组［（11.36±0.72）s］，部分凝血酶原时间有远处

转移组［（26.50±3.96）s］高于无远处转移组［（24.61±3.31）s］，国际标准化比值有远处转移组 1.03±0.10高于无远处转移组 0.97±
0.07，与TNM分期呈正相关（P<0.05）；凝血酶时间有远处转移组［（17.14±1.11）s］低于无远处转移组［（17.69±1.04）s］，与TNM分

期呈负相关（P<0.05）。结论 胃癌病人血小板参数和凝血指标与肿瘤远处转移及TNM分期有相关性，作为辅助检测手段，有

助于预测胃癌病人的转移及病情进展。
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Abstract： Objective To explore the correlation of platelet parameters and coagulation indexes with distant metastasis and TNM stag‑
ing in patients with gastric cancer.Methods A total of 139 gastric cancer patients admitted to the Fourth Affiliated Hospital of Anhui 
Medical University from September 2018 to October 2021 were selected. According to the existence of distant metastasis, they were divid‑
ed into distant metastasis group (56 cases) and non-distant metastasis group (83 cases). According to the 8th edition of the American Joint 
Commission on Cancer (AJCC) staging criteria for gastric cancer, they were divided into stage Ⅰ 15 cases, stageⅡ 21 cases, stage Ⅲ 47 
cases and stage Ⅳ 56 cases. The differences of platelet parameters and coagulation indexes between the two groups and their correlation 
with TNM staging were analyzed.Results Platelet count (PLT) in the group with distant metastasis [(248.13±87.55)×109/L] was higher 
than that in the group without distant metastasis [(212.23±77.20)×109/L]. Among the coagulation indexes, fibrinogen (FBG) in the group 
with distant metastasis [(3.66±1.26) g/L] was higher than that in the group without distant metastasis [(3.16±0.84) g/L], prothrombin time 
(PT) in the group with distant metastasis [(11.99±1.06) s] was higher than that in the group without distant metastasis [(11.36±0.72) s], ac‑
tivated partial thrombopladtin time (APTT) in the group with distant metastasis [(26.50±3.96) s] was higher than that in the group without 
distant metastasis [(24.61±3.31) s], prothrombin time-international normalized ratio (PT-INR) in the group with distant metastasis 1.03±
0.10 was higher than that in the group without distant metastasis 0.97±0.07, the levels of FBG, PT, APTT and PT-IN were positively corre‑
lated with TNM staging(P<0.05). Thrombin time (TT) in the group with distant metastasis [(17.14±1.11) s] was lower than that in the group 
without distant metastasis [(17.69±1.04) s], the level of TT was negatively correlated with TNM staging(P<0.05).Conclusion Platelet pa‑
rameters and coagulation indexes in patients with gastric cancer are correlated with tumor distant metastasis and TNM staging. As an aux‑
iliary detection method, it is helpful to predict the metastasis and disease progression of patients with gastric cancer.
Key words： Stomach neoplasms; Platelet; Fibrinogen; Prothrombin time; Neoplasm metastasis

胃癌是我国最常见的消化系统恶性肿瘤之一， 治疗手段以手术及化疗为主。胃癌病人治疗方法
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的选择及预后与肿瘤分期密切相关，准确的分期对

于临床实践非常重要。近年来研究显示，除了影像

学和术后病理资料之外，血小板参数和凝血指标检

测对包括胃癌在内的多种恶性肿瘤的疾病诊断、分

期预测及预后评估有指导意义［1-4］。本研究旨在探

索血小板参数和凝血指标与胃癌远处转移及 TNM
分期的相关性，以期为临床寻求更加敏感、经济、便

捷的辅助检测手段。

1　资料与方法

1.1　一般资料　回顾性分析 2018年 9月至 2021年

10 月安徽医科大学第四附属医院收治的病理确诊

的原发性胃癌病人 139例，其中腺癌 116例、低黏附

性癌 7例、印戒细胞癌 5例、神经内分泌癌 3例、鳞癌

2 例、黏膜内癌 2 例、原位癌 1 例和癌（无进一步分

类）3例。按照是否存在远处转移，分为有远处转移

组和无远处转移组；根据第八版美国癌症联合委员

会（AJCC）胃癌分期标准进行 TNM分期，分为Ⅰ期、

Ⅱ期、Ⅲ期、Ⅳ期［5］。纳入标准：有远处转移组为初

治无手术机会的Ⅳ期病人或复发转移病人，转移部

位有病理证实，或有 CT、MRI、PET-CT 等影像学证

实，近 3个月内未接受任何抗肿瘤治疗；无远处转移

组为初治并行根治术病人，术前未接受任何抗肿瘤

治疗。排除标准：合并有其他恶性肿瘤、血液系统

疾病、血栓栓塞性疾病及其他影响血小板和凝血功

能的疾病病人；使用抗凝、止血类药物，或影响血小

板药物的病人。满足条件的病人全部入选。病人

或其近亲属知情同意，本研究符合《世界医学协会

赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2　资料收集方法　收集研究对象的年龄、性别、

吸烟史、饮酒史、病理、转移情况等资料，并从病理

结果中提取病理类型、TNM 分期等数据；收集有远

处转移组病人治疗干预前和无远处转移组病人术

前的血常规和凝血系列检查结果。

1.3　统计学方法　采用 SPSS 16.0统计软件对数据

进行统计分析。对定量资料进行正态性检验，满足

正态分布的计量资料采用 x̄ ± s描述，组间比较采用

独立样本 t检验；偏态分布资料采用中位数（第 25、
75 百分位数）表示，即 M（P25，P75），组间比较采用

Mann-Whitney U 检验。计数资料采用例（%）描述，

采用 χ 2 检验进行统计分析。采用 Spearman 等级相

关进行相关性分析。P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般资料比较　共选取研究对象 139例，年龄

（65.98±10.21）岁，范围为 35～85岁，男性 116例，女

性 23 例。其中无远处转移组病人 83 例，年龄

（65.27±9.82）岁，范围为 35～84岁，男性 69例，女性

14例；有远处转移组病人 56例，年龄（67.04±10.76）
岁，范围为 36～85岁，男性 47例，女性 9例。两组病

人年龄、性别、有无吸烟史和饮酒史均差异无统计

学意义，具有可比性。见表１。

2.2　血小板参数和凝血指标与胃癌病人远处转移

的相关性　在血小板参数分析中，有远处转移组病

人血小板计数（PLT）、血小板/淋巴细胞数（PLR）水

平均高于无远处转移组，差异有统计学意义；有远

处转移组病人平均血小板体积（MPV）、血小板分布

宽度（PDW）、大型血小板比率（P-LCR）水平均低于

无远处转移组，差异有统计学意义；两组之间血小

板压积（PCT）水平差异无统计学意义。在凝血指标

分析中，有远处转移组病人纤维蛋白原（FBG）、凝血

酶原时间（PT）、部分凝血酶原时间（APTT）、国际标

准化比值（PT-INR）水平均高于无远处转移组，差异

有统计学意义；有远处转移组凝血酶时间（TT）水平

低于无远处转移组，差异有统计学意义。见表2。
2.3　血小板参数和凝血指标与胃癌病人 TNM 分期

的相关性　按照 TNM 分期，Ⅰ期 15 例、Ⅱ期 21 例、

Ⅲ期 47 例、Ⅳ期 56 例。进一步分析血小板参数和

凝血指标与 TNM 分期的相关性，结果显示，在血小

板参数中，PLT、PLR 与胃癌 TNM 分期呈正相关，

MPV、PDW、P-LCR 与胃癌 TNM 分期呈负相关，PCT
与胃癌 TNM 分期无相关性；在凝血指标中，FBG、

PT、APTT、PT-INR 与胃癌肿瘤分期呈正相关，TT 与

胃癌肿瘤分期成负相关。见表3。
3　讨论

肿瘤与止凝血关系密切，癌细胞产生和释放促凝

蛋白和纤溶蛋白，以及炎症细胞因子［6］，有研究推测，

癌细胞可能与止凝血过程中的任何步骤相互作用［7］。

表 1　原发性胃癌病人139例一般资料比较/例（%）

项目

年龄

 <60岁

 60～70岁

 >70岁

性别

 男

 女

吸烟史

 无

 有

饮酒史

 无

 有

无远处转移组

（n=83）

19（22.9）
33（39.8）
31（37.3）

69（83.1）
14（16.9）

56（67.5）
27（32.5）

63（75.9）
20（24.1）

有远处转移组

（n=56）

13（23.2）
20（35.7）
23（41.1）

47（83.9）
9（16.1）

37（66.1）
19（33.9）

40（71.4）
16（28.6）

χ 2值

0.26

0.02

0.03

0.35

P值

0.876

0.901

0.864

0.555
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在临床工作中，我们常常可以观察到部分胃癌病人伴

有血小板计数升高和止凝血指标异常，提示存在高凝

状态，而且这部分病人预后不佳，我们的研究正是对

相关指标与胃癌转移及分期的关系进行探索。

血小板是止凝血过程的关键因素，本研究发现

伴有远处转移的胃癌病人血小板计数和PLR明显升

高，且血小板计数和PLR与胃癌TNM分期呈正相关。

有研究显示，癌症病人的血小板计数与转移和不良预

后相关［8］，血小板增多和PLR升高与癌症病人更差的

生存［8-9］相关。现有的研究表明，血小板与肿瘤间存在

复杂的相互作用：一方面，血小板可诱导肿瘤细胞产

生上皮间充质转化（EMT），获得侵袭性表型，促进肿

瘤细胞在血液循环中存活，在内皮阻滞、外渗，从而激

活肿瘤的侵袭，促进肿瘤转移；血小板可以保护肿瘤

细胞免受人体免疫系统清除，并且通过维持增殖信

号，抵抗细胞死亡，诱导肿瘤血管生成，促进肿瘤的生

长和转移。另一方面，肿瘤可以改变血小板行为，包

括：直接诱导肿瘤-血小板聚集，触发血小板颗粒和胞

外囊泡的释放，改变血小板RNA谱和血小板表型，以

及促进血小板生成［10］。有相关研究发现，长期使用阿

司匹林等低剂量抗血小板药物可以抑制癌症转移［11］。

血小板参数结果各研究之间差异较大，甚至得

到完全不同的结论。MPV评估血小板的平均体积，

而PDW描述血小板体积的异质性，反映了血小板形

态和活化。本研究发现，转移与非转移胃癌病人体

内的血小板除了数量存在差异，其形态也发生变化；

PDW、MPV 和 P-LCR 与胃癌 TNM 分期呈负相关。

Zhang等［12］研究结果显示，PDW下降可能提示更差预

后。但关于 PDW 与实体肿瘤的关系，目前尚不明

确［13］。MPV在癌症预后中的作用也存在争议。有研

究报道，MPV升高是早期结肠癌的不良预后因素［14］；

而另一项研究认为MPV降低是食管癌总生存期的不

良预后因素［15］。关于MPV和PDW的诊断价值，也有

不同观点，有研究者认为，相较MPV，PDW可能是一

个更为有价值的血小板参数［1］。这些不同的结论提

示了血小板在肿瘤发生发展过程中变化的复杂性。

有学者推测，肿瘤产生多种因子导致高凝状

态，刺激血管内皮血栓的形成，在这一过程中血小

板尤其是体积较大者发生消耗与破坏，可能这是导

致 MPV 的下降的原因之一［16］。而肿瘤导致的血小

板活化与体积较大血小板的释放又使得 MPV 水平

表2　原发性胃癌病人139例血小板参数和凝血指标水平比较

项目

血小板参数

 PLT/（×109/L，x̄ ± s）
 PCT/（％，x̄ ± s）
 MPV/（fL，x̄ ± s）
 PDW/（％，x̄ ± s）
 P-LCR/（％，x̄ ± s）

 PLR/［M（P25，P75）］

凝血指标/x̄ ± s
 FBG/（g/L）
 PT/s
 APTT/s
 PT-INR
 TT/s

无远处转移

组（n=83）

212.23±77.20
22.71±5.99
10.84±1.49
16.19±0.37

32.30±10.13
146.32

（109.21，
193.20）

3.16±0.84
11.36±0.72
24.61±3.31
0.97±0.07

17.69±1.04

有远处转移

组（n=56）

248.13±87.55
24.41±7.41
10.07±1.39
16.04±0.36
26.84±9.56

209.40
（146.98，

259.96）

3.66±1.26
11.99±1.06
26.50±3.96
1.03±0.10

17.14±1.11

t（Z）值

−2.55
−1.43
3.09
2.31
3.19

（−3.58）

−2.56
−3.89
−3.04
−3.88
3.00

P值

0.012
0.155
0.002
0.023
0.002

<0.001

0.012
<0.001
0.003

<0.001
0.003

注：PLT为血小板计数，PCT为血小板压积，MPV为平均血小板

体积，PDW为血小板分布宽度，P-LCR为大型血小板比率，PLR为血

小板/淋巴细胞数，FBG为纤维蛋白原，PT为凝血酶原时间，APTT为

部分凝血酶原时间，PT-INR为国际标准化比值，TT为凝血酶时间。

表 3　原发性胃癌病人139例血小板参数和凝血指标与胃癌病人TNM分期的相关性分析

项目

血小板参数

 PLT/（×109/L，x̄ ± s）
 PCT/（％，x̄ ± s）
 MPV/（fL，x̄ ± s）
 PDW/（％，x̄ ± s）
 P-LCR/（％，x̄ ± s）
 PLR/［M（P25，P75）］
凝血指标/x̄ ± s
 FBG/（g/L）
 PT/s
 APTT/s
 PT-INR
 TT/s

Ⅰ期（n=15）

192.73±65.00
21.41±5.98
11.39±1.39
16.41±0.24
36.19±9.19

131.82（107.69，160.29）

2.95±0.56
11.24±0.64
25.31±3.50

0.96±0.06
18.25±1.07

Ⅱ期（n=21）

218.14±77.54
23.02±5.24
10.19±1.28
16.07±0.37
27.97±8.70

173.50（115.11，263.44）

3.31±0.81
11.22±0.56
23.78±2.96

0.96±0.05
17.24±1.15

Ⅲ期（n=47）

215.81±81.05
22.99±6.35
10.96±1.53
16.17±0.37
32.99±10.50

149.66（109.21，207.56）

3.17±0.93
11.46±0.80
24.76±3.40

0.98±0.07
17.71±0.90

Ⅳ期（n=56）

248.13±87.55
24.41±7.41
10.07±1.39
16.04±0.36
26.84±9.56

209.40（146.98，259.96）

3.66±1.26
11.99±1.06
26.50±3.96

1.03±0.10
17.14±1.11

rs值

0.20
0.13

−0.24
−0.22
−0.24
0.31

0.19
0.33
0.22
0.33

−0.25

P值

0.018
0.117
0.005
0.010
0.004

<0.001

0.025
<0.001
0.011

<0.001
0.003

注：PLT为血小板计数，PCT为血小板压积，MPV为平均血小板体积，PDW为血小板分布宽度，P-LCR为大型血小板比率，PLR为血小板/淋
巴细胞数，FBG为纤维蛋白原，PT为凝血酶原时间，APTT为部分凝血酶原时间，PT-INR为国际标准化比值，TT为凝血酶时间。
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上升。血小板在体内的半衰期短，仅有 7~9 d，快速

的代谢周期可能使得这一动态变化过程更为复杂。

而对于肿瘤病人而言，化、放疗过程对骨髓功能的

抑制使得血小板的生成进一步受到不同程度的影

响，使得这一过程更加复杂。

有研究报道，肿瘤诱导的凝血可促进肿瘤的进

展和转移，肿瘤细胞可以通过纤维蛋白原和血小板

形成较大的聚集物，它们被血小板和纤维蛋白原包

裹，以逃避人体免疫系统的杀伤作用［17］。研究指出：

纤维蛋白原和PLT水平对预测胃癌病人的生存有重

要价值，术前伴有高纤维蛋白原血症的病人可能提

示预后较差［17］。本研究发现相似结论，伴有转移的

胃癌病人体内 FBG水平高于非转移胃癌病人，FBG
水平与胃癌TNM分期呈正相关。而在另一项食管鳞

癌研究中，基于PLT、MPV和FBG三项指标的凝血指

数是独立于TNM分期之外的预测3年总生存率的重

要因素［2］。因此，FBG可能在肿瘤转移中发挥了重要

作用，其他机制尚不完全清楚，有研究指出，FBG可

通过p-AKT/p-mTOR通路促进EMT发生［18］。

APTT试验和PT试验用于监测内源性和外源性

凝血系统，PT-INR是校正的 PT值，可比性更强。在

癌症中，PT 和 APTT 可以缩短或延长［19］。我们的研

究发现，伴有转移的胃癌病人体内 PT、INR和 APTT
均延长，与TNM分期呈正相关。有类似的临床研究

发现，PT和 INR的延长与肺癌不良预后相关，APTT
时间延长的肺癌病人也有生存率下降的趋势［20］；术

前PT和APTT水平升高是结直肠癌病人不良预后的

预测因素［3］。我们的研究发现，TT在转移胃癌病人

体内呈缩短趋势，与 TNM 分期呈负相关。据报道，

食管鳞癌病人治疗前 TT的缩短与较短的生存［21］相

关，提示了TT缩短对于预测胃癌预后的可能价值。

凝血和纤溶系统在癌症中的功能是十分复杂

的，目前尚不清楚，血小板在这一过程中的作用也

是近年研究的热点，需要更多更深入的研究。

近年来，虽然胃癌在免疫治疗方面有一定突

破，但总体来说，治疗效果仍有限，分析胃癌病人不

良预后因素和寻找干预对策，进而改善预后一直是

临床和科研工作者的目标。TNM分期是目前临床判

断预后的主要参照依据之一，胃癌的TNM分期依赖

病理结果与影像学检查，对于有亚临床病灶的病人

无法准确分期，而目前液体活检技术临床尚不易普

及，因此，寻找有效、方便的指标对预测胃癌分期、转

移及预后具有重要意义。血小板参数及凝血指标临

床容易获得，我们的研究提示血小板参数与凝血指

标可能成为推测胃癌预后的重要辅助检测手段。另

外，我们的研究提示血小板或凝血指标检测结果尚

在正常范围不能排除亚临床水平的凝血激活。提示

临床工作中需警惕无其他病因的血小板明显升高和

凝血指标异常，可能是肿瘤进展与不良预后的信号；

临床使用升血小板药物也需更加谨慎。与此同时，

我们的研究也存在一定的局限性，样本量偏小及为

单一机构的回顾性研究，需要开展更大规模的前瞻

性研究来进一步阐明血小板参数及止凝血指标与胃

癌预后的关系，及开展更多对机制层面的研究。
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摘要： 目的 探究多项生物学标志物联合检测在老年重症病人合并急性肾损伤（AKI）早期诊断中的价值。方法 选取 2020
年 5月至 2021年 6月开滦总医院收治的 150例老年重症病人作为研究对象，根据AKI发生与否分为AKI组（n=56）与非AKI组
（n=94）。比较两组临床资料、入住 ICU即刻、4 h、12 h、24 h尿［金属蛋白酶阻滞抑制剂-2（TIMP-2）］×［胰岛素样生长因子结合

蛋白-7（IGFBP7）］，分析不同时间点［TIMP-2］×［IGFBP-7］与重症病人AKI及预后不良的关系，绘制受试者操作特征曲线（ROC
曲线），评价不同时间点［TIMP-2］×［IGFBP-7］对重症病人AKI的诊断价值。结果 AKI组年龄、高血压、APACHEⅡ评分、血乳

酸、肌酐、降钙素原、谷丙转氨酶、动脉血氧分压、动脉血二氧化碳分压与非 AKI组比较，差异有统计学意义（P<0.05）；AKI组
ICU 4 h、12 h、24 h尿［TIMP-2］×［IGFBP-7］分别为（0.45±0.08）、（0.68±0.17）、（0.89±0.27）、（1.13±0.32）（µg/L）2均高于非 AKI组
（0.43±0.07）、（0.50±0.14）、（0.54±0.18）、（0.75±0.21）（µg/L）2（P<0.05）；logistic 回归方程调整年龄、高血压、APACHEⅡ评分、血

乳酸、肌酐、降钙素原、谷丙转氨酶、动脉血氧分压、动脉血二氧化碳分压等其他混杂因素后，结果显示，ICU4 h、12 h、24 h尿

［TIMP-2］×［IGFBP-7］均为重症病人 AKI发生独立危险因素（P<0.05）；绘制不同时间点［TIMP-2］×［IGFBP-7］对重症病人 AKI
诊断价值的ROC曲线，结果显示 ICU 4 h、12 h、24 h尿［TIMP-2］×［IGFBP-7］对重症病人AKI诊断价值的曲线下面积（AUC）分

别为 0.778、0.830、0.875；Cox单因素、多因素分析均显示 ICU 4 h、12 h、24 h尿［TIMP-2］×［IGFBP-7］与重症病人预后不良有关

（P<0.05）。结论 老年重症病人入住 ICU后 4 h、12 h、24 h尿［TIMP-2］×［IGFBP-7］水平对AKI具有早期评估价值，可作为AKI
早期预警、诊断指标，值得临床推广与应用。

关键词： 危重病； 急性肾损伤； 金属蛋白酶阻滞抑制剂-2； 胰岛素样生长因子结合蛋白-7； 重症监护病房

Value of combined detection of multiple biomarkers in the early diagnosis of 
acute kidney injury in elderly critically ill patients
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Abstract： Objective To explore the value of combined detection of multiple biomarkers in the early diagnosis of acute kidney inju‑
ry (AKI) in elderly critically ill patients.Methods One hundred and fifty elderly critically ill patients admitted to Kailuan General 
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