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肺癌患者化疗前后凝血、纤溶功能与血小板参数的变化
及其临床意义
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［摘要］ 目的 探讨肺癌患者化疗前后凝血、纤溶功能相关指标与血小板参数的变化及其临床意义。方法 检测
60 例肺癌患者化疗前后血浆凝血酶原时间( PT) 、凝血酶时间( TT) 、活化部分凝血活酶时间( APTT) 、纤维蛋白原
( FIB) 、D-二聚体( D-D) 、血浆蛋白 C( PC) 、游离蛋白 S( FPS) 、纤溶酶原激活剂抑制物-Ⅰ( PAI-Ⅰ) 、血小板计数
( PLT) 、血小板压积( PCT) 、平均血小板体积( MPV) 、血小板分布宽度( PDW) ，并以 20 例健康体检者作为正常对
照。结果 肺癌患者化疗前与正常对照相比，血浆 FIB、D-D、PAI-Ⅰ含量明显升高 ( P ＜ 0． 05 或 P ＜ 0． 01) ，血浆
PC、FPS含量明显降低( P ＜ 0． 05) ，PLT、PCT、MPV 明显升高( P ＜ 0． 05) ; 肺癌患者化疗后与化疗前相比，血浆 PT、
TT、APTT明显缩短( P ＜ 0． 01) ，血浆 FIB、D-D含量降低( P ＜ 0． 05 或 P ＜ 0． 01) 、PAI-Ⅰ含量升高( P ＜ 0． 01) ，PC、
FPS含量降低( P ＜ 0． 05) ，PLT、PCT、MPV下降( P ＜ 0． 01) ; 肺癌患者化疗前后的凝血、纤溶功能相关指标和血小板
参数与患者性别、病理类型、TNM分期、有无转移等临床病理特征之间无显著关联( P ＞ 0． 05) 。结论 肺癌患者化
疗前凝血、纤溶功能和血小板各项指标明显不同于正常人，总体处于高凝、抗凝功能降低、继发纤溶亢进的状态下，
化疗可进一步加剧肺癌患者的凝血功能紊乱。
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Dynamic changes and clinical significance of coagulation，fibrinolytic function and
platelet parameter before and after chemotherapy in lung cancer patients
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［Abstract］ Objective To evaluate the dynamic changes and clinical significance of coagulation，fibrinolytic markers
and platelet parameters before and after chemotherapy in lung cancer patients． Methods The prothrombin time ( PT) ，
thrombin time ( TT ) ，activated partial thromboplastin time ( APTT ) ，fibrinogen ( FIB ) ，D-dimer ( D-D) ，protein C
( PC) ，free protein S ( FPS) ，plasminogen activator inhibitor-Ⅰ ( PAI-Ⅰ) ，platelet total ( PLT) ，plateletcrit ( PCT) ，
mean platelet volume ( MPV) and platelet distribution width ( PDW) were measured in sixty lung cancer patients before
and after chemotherapy，with twenty healthy people as control． Results Compared with the control group，the mean value
of FIB，D-D，PAI-Ⅰ，PLT，PCT and MPV were significantly increased ( P ＜ 0． 05 or P ＜ 0． 01 ) in patients with lung
cancer while the mean value of PC and FPS was decreased ( P ＜ 0． 05 ) ． Compared with the pre-treatment patients，the
mean value of PT，TT，APTT，FIB，D-D，PC，FPS，PLT，PCT and MPV was significantly decreased ( P ＜ 0． 05 or
P ＜ 0． 01) in post-treatment patients． However，the mean value of PAI-Ⅰ was increased ( P ＜ 0． 01) ． There existed no rela-
tionship between the plasma level of coagulation，fibrinolytic markers，platelet parameters，sex，histological classification，
TNM stages，and metastasis in lung cancer patients before or after chemotherapy ( P ＞ 0． 05 ) ． Conclusion The state of
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hypercoagulability，secondary hyperfibrinolysis and low anticoagulation occur among patients with lung cancer． Chemothera-
py may enhance blood coagulation functional disorders．
［Key words］ lung cancer; chemotherapy; coagulation; fibrinogen; platelet count

恶性肿瘤往往通过多种复杂机制破坏机体内凝

血和抗凝血之间的动态平衡，从而导致机体的凝血

功能异常，这不仅与肿瘤的生长、浸润、侵袭、转移以
及并发血栓性疾病等密切相关，而且还直接影响肿

瘤患者的预后［1 ～ 3］。目前静脉血栓形成 ( venous
thromboembolism，VTE) 已成为导致肿瘤患者死亡
的第 2 位原因［4］，其中深静脉血栓栓塞( deep venous
thrombosis，DVT) 与肺血栓栓塞( pulmonary thrombo-
embolism，PTE ) 是实体恶性肿瘤最常见的并发
症［5］，并且在肺癌患者中发病率较高［2，6］。化疗是
肺癌患者进行治疗的主要手段之一，而在化疗过程

中肺癌组织的坏死产物及毒素可造成肝脏、周围组
织和血管内皮细胞损伤，激活凝血过程，而且大多数

化疗药物还能抑制骨髓造血功能，使患者凝血功能

紊乱程度进一步恶化［7］。以往研究资料多是对肿
瘤患者凝血机制进行单方面回顾性考察，本研究以

20 例健康体检者作为对照组，对 60 例肺癌患者的
凝血、抗凝、纤溶系统相关指标和血小板参数进行全
面系统的检测比较，探讨其相关规律，以期为肺癌患

者的临床治疗及预后提供依据。

1 材料和方法

1． 1 一般资料
60 例肺癌患者均为军事医学科学院附属医院
肿瘤内科 2010 年 4 月至 2011 年 8 月期间住院患
者，其中男性 44 例，女性 16 例，年龄 40 ～ 76 岁，平
均 57． 6 岁，所有患者经过详细的体检，同时进行胸
部 X线、胸部和头颅 CT、纤维支气管镜、放射性骨扫
描、腹部 B超等检查确定病理类型及 TNM 分期( 国
际 UICC 2009 年第 7 版肺癌 TNM 分期标准) ，并排
除严重心脏、肝脏、肾脏、血栓性疾病、糖尿病、风湿
性关节炎、慢性阻塞性肺疾病、感染性疾病、贫血、长
期服用激素及近 1 个月内有手术史、创伤史者。其
中 40 例为非小细胞肺癌( non-small-cell lung carci-
noma NSCLC) ，20 例为小细胞肺癌( small-cell lung
carcinoma SCLC ) 。NSCLC 中，鳞癌( squamous cell
carcinoma SQC ) 15 例，腺癌( adenocarcinoma ADC )
24 例，大细胞肺癌( large cell lung cancer，LCLC) 1
例。Ⅰb期 2例，Ⅲa 期 5 例，Ⅲb 期 12 例，Ⅳ41 例。对
照组为 20例健康体检者，其中男性 12 例，女性 8 例，

年龄28 ～65岁，平均 52． 4 岁。所有研究对象在采血
前 2 周内未用任何抗凝或促凝药物。
1． 2 方法
标本采集与处理: 分别采集健康体检者以及肺

癌患者化疗前、一期化疗结束后第 2 天静脉血 5 ml，
用 3． 8%枸橼酸钠抗凝，抗凝剂与全血之比为 1∶ 9，
3000 r /min离心 10 min 分离血浆后，血常规和凝血
均在 4 h内完成。部分血浆保存于 － 80℃低温冰箱
2 周内完成 PC、FPS、PAI-Ⅰ的检测。血凝检测项目
用美国 Beckman Coulter 公司 ACL-9000 全自动凝
血 /纤溶分析仪检测，D-D 用单克隆抗体免疫比浊
法，TT、PT、APTT用凝固法，FIB采用 Clauss法，均使
用 Beckman 公司原装试剂。用 Beckman 全自动血
液分析仪测定血小板参数。PC、FPS、PAI-Ⅰ含量均
采用 ELISA方法测定( PC、FPS 试剂盒由上海西唐
生物科技有限公司提供，PAI-Ⅰ试剂盒由上海太阳
生物技术有限公司提供) ，检验方法严格按试剂盒

说明书进行。
1． 3 统计学处理
所有数据用 珋x ± s 表示，两样本均数比较采用 t

检验，组间比较作方差分析，P ＜ 0． 05 为差异有显著
性。

2 结果

2． 1 肺癌组化疗前与对照组凝血、纤溶功能相关指
标和血小板参数的比较

表 1 和表 2 结果显示，肺癌患者化疗前与正常
对照相比，PT、TT、APTT 差异无显著性( P ＞ 0． 05) ，
血浆 FIB、D-D、PAI-Ⅰ含量明显升高( P ＜ 0． 05或
P ＜ 0． 01) ，血浆 PC、FPS含量明显降低( P ＜ 0． 05) ，
PLT、PCT、MPV 明显升高( P ＜ 0． 05 ) ，PDW 无明显
变化( P ＞ 0． 05) 。
2． 2 肺癌组化疗后与化疗前凝血、纤溶功能相关指
标和血小板参数的比较

由表 3 和表 4 结果可见，肺癌患者化疗后与化
疗前相比血浆 PT、TT、APTT 明显缩短( P ＜ 0． 01 ) ，
血浆 FIB、D-D 含量降低( P ＜ 0． 05 或 P ＜ 0． 01 ) 、
PAI-Ⅰ含量升高( P ＜ 0． 01) ，PC、FPS含量降低( P ＜
0． 05 ) ，PLT、PCT、MPV 下降( P ＜ 0． 01 ) ，PDW 无明
显变化( P ＞ 0． 05) 。
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表 1 肺癌组化疗前与对照组凝血、纤溶功能相关指标的比较

分组 PT( s) TT( s) APTT( s)
FIB

( ρB /g·L-1)

D-D

( ρB /ng·ml-1)

PAI-Ⅰ

( ρB /ng·ml-1)

PC

( ρB /μg·ml-1)

FPS

( ρB /μg·ml-1)

对照组( n =20) 11． 25 ± 0． 55 13． 48 ± 1． 05 29． 10 ± 2． 31 3． 21 ± 0． 49 142 ± 37 26． 20 ± 9． 45 4． 45 ± 0． 57 9． 12 ± 1． 65

肺癌组化疗前( n =60) 11． 59 ± 0． 87 13． 59 ± 1． 17 30． 08 ± 2． 95 4． 24 ± 0． 76＊＊ 738 ± 860＊＊ 45． 49 ± 39． 81* 3． 76 ± 0． 88* 7． 72 ± 2． 85*

* P ＜0． 05，＊＊P ＜0． 01，与对照组相比

表 2 肺癌组化疗前与对照组血小板参数的比较

分组 PLT( 109 /L) PCT( % ) MPV( fl) PDW( fl)

对照组( n = 20) 213． 60 ± 55． 91 0． 21 ± 0． 05 10． 01 ± 0． 95 15． 56 ± 1． 07

肺癌组化疗前( n = 60) 282． 03 ± 125． 43* 0． 27 ± 0． 10* 10． 54 ± 1． 03* 16． 00 ± 2． 97

* P ＜ 0． 05，与对照组相比

表 3 肺癌患者化疗后与化疗前凝血、纤溶功能相关指标的比较

分组 PT( s) TT( s) APTT( s)
FIB

( ρB /g·L-1)

D-D

( ρB /ng·ml-1)

PAI-Ⅰ

( ρB /ng·ml-1)

PC

( ρB /μg·ml-1)

FPS

( ρB /μg·ml-1)

肺癌组化疗后( n = 60) 10． 57 ± 0． 75 12． 76 ± 1． 16 28． 72 ± 2． 83 3． 76 ± 0． 46 474 ± 568 84． 60 ± 51． 26 3． 21 ± 1． 02 6． 27 ± 2． 15

肺癌组化疗前( n = 60) 11． 59 ± 0． 87＊＊ 13． 59 ± 1． 17＊＊ 30． 08 ± 2． 95＊＊ 4． 24 ± 0． 76＊＊ 738 ± 860* 45． 49 ± 39． 81＊＊ 3． 76 ± 0． 88* 7． 72 ± 2． 85*

* P ＜ 0． 05，＊＊P ＜ 0． 01，与化疗后相比

表 4 肺癌患者化疗后与化疗前血小板参数的比较

分组 PLT( 109 /L) PCT( % ) MPV( fl) PDW( fl)

肺癌组化疗后( n = 60) 209 ± 87． 89 0． 20 ± 0． 08 9． 77 ± 0． 94 15． 28 ± 2． 23

肺癌组化疗前( n = 60) 282． 03 ± 125． 43＊＊ 0． 27 ± 0． 10＊＊ 10． 54 ± 1． 03＊＊ 16． 00 ± 2． 97

＊＊P ＜ 0． 01，与化疗后相比

2． 3 肺癌组化疗前不同性别、病理类型、TNM 分
期、转移与否等临床病理特征之间的凝血、纤
溶功能和血小板参数比较

肺癌患者化疗前的凝血、纤溶功能相关指标和

血小板参数与患者的性别、病理类型、TNM 分期、有
无转移等临床病理特征之间无显著关联( P ＞ 0． 05)
( 表 5，6) 。

表 5 肺癌组化疗前不同性别、病理类型、TNM分期、转移与否等临床病理特征之间的凝血、纤溶功能相关指标的比较

项目 n PT( s) TT( s) APTT( s)
FIB

( ρB /g·L-1)

D-D

( ρB /ng·ml-1)

PAI-Ⅰ

( ρB /ng·ml-1)

PC

( ρB /μg·ml-1)

FPS

( ρB /μg·ml-1)

性别

男 44 11． 70 ± 0． 85 13． 53 ± 1． 15 30． 01 ± 2． 63 4． 27 ± 0． 76 782 ± 955 45． 57 ± 39． 89 3． 74 ± 0． 87 7． 68 ± 2． 80

女 16 11． 26 ± 0． 89 13． 78 ± 1． 26 30． 26 ± 3． 78 4． 14 ± 0． 79 618 ± 520 45． 41 ± 38． 91 3． 77 ± 0． 86 7． 79 ± 2． 78

病理类型

NSCLC 40 11． 71 ± 0． 79 14． 04 ± 1． 12 29． 72 ± 2． 61 4． 33 ± 0． 80 857 ± 989 49． 20 ± 43． 52 3． 42 ± 0． 54 7． 58 ± 2． 71

SCLC 20 11． 72 ± 0． 90 14． 08 ± 1． 05 30． 09 ± 2． 87 4． 04 ± 0． 65 500 ± 448 43． 71 ± 41． 60 3． 97 ± 0． 68 7． 92 ± 2． 64

分期

Ⅰb ～Ⅲa 7 11． 55 ± 0． 85 13． 54 ± 1． 18 30． 19 ± 2． 90 4． 23 ± 0． 78 761 ± 898 43． 87 ± 41． 43 3． 88 ± 0． 75 7． 90 ± 2． 67

Ⅲb ～Ⅳ 53 11． 83 ± 1． 08 13． 97 ± 1． 11 29． 21 ± 3． 47 4． 24 ± 0． 64 565 ± 505 47． 21 ± 41． 53 3． 47 ± 0． 61 7． 32 ± 2． 45

有无转移

有 51 11． 54 ± 0． 88 13． 60 ± 1． 22 30． 32 ± 3． 02 4． 27 ± 0． 81 756 ± 906 44． 56 ± 40． 73 3． 85 ± 0． 79 7． 81 ± 2． 76

无 9 11． 84 ± 0． 84 13． 54 ± 0． 90 28． 69 ± 2． 08 4． 06 ± 0． 40 636 ± 557 46． 85 ± 41． 18 3． 62 ± 0． 75 7． 68 ± 2． 81
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表 6 肺癌组化疗前不同性别、病理类型、TNM分期、转移与否等临床病理特征之间的血小板参数的比较

项目 n PLT( 109 /L) PCT( % ) MPV( fl) PDW( fl)

性别

男 44 272 ± 112 0． 26 ± 0． 10 10． 40 ± 1． 05 16． 08 ± 2． 65

女 16 310 ± 157 0． 31 ± 0． 12 10． 94 ± 0． 87 17． 33 ± 3． 24

病理类型

NSCLC 40 282 ± 117 0． 28 ± 0． 10 10． 57 ± 0． 98 16． 63 ± 2． 68
SCLC 20 280 ± 144 0． 27 ± 0． 12 10． 49 ± 1． 14 16． 00 ± 3． 18

分期

Ⅰb ～Ⅲa 7 286 ± 131 0． 28 ± 0． 11 10． 60 ± 0． 99 16． 26 ± 3． 05

Ⅲb ～Ⅳ 53 251 ± 63 0． 24 ± 0． 07 10． 08 ± 1． 28 13． 99 ± 0． 72

有无转移

有 51 284 ± 130 0． 28 ± 0． 11 10． 50 ± 0． 96 16． 38 ± 2． 56

无 9 270 ± 105 0． 27 ± 0． 10 10． 76 ± 1． 40 16． 61 ± 4． 31

2． 4 肺癌组化疗后不同性别、病理类型、TNM分期、
转移与否等临床病理特征之间的凝血、纤溶功
能和血小板参数比较

肺癌患者化疗后的凝血、纤溶功能相关指标和

血小板参数与患者的性别、病理类型、TNM 分期、有
无转移等临床病理特征之间无显著关联( P ＞ 0． 05 )
( 表 7，8) 。

表 7 肺癌组化疗后不同性别、病理类型、TNM分期、转移与否等临床病理特征之间的凝血、纤溶功能相关指标的比较

项目 n PT( s) TT( s) APTT( s)
FIB

( ρB /g·L-1)

D-D

( ρB /ng·ml-1)

PAI-Ⅰ

( ρB /ng·ml-1)

PC

( ρB /μg·ml-1)

FPS

( ρB /μg·ml-1)

性别

男 44 10． 59 ± 0． 80 12． 70 ± 1． 17 28． 61 ± 2． 75 3． 81 ± 0． 49 506 ± 647 85． 40 ± 50． 46 3． 18 ± 0． 99 6． 23 ± 2． 11
女 16 10． 52 ± 0． 60 12． 91 ± 1． 15 29． 03 ± 3． 13 3． 59 ± 0． 33 387 ± 244 84． 10 ± 50． 76 3． 24 ± 0． 99 6． 29 ± 2． 13
病理类型

NSCLC 40 10． 67 ± 0． 73 12． 72 ± 1． 16 28． 70 ± 2． 66 3． 76 ± 0． 46 506 ± 611 89． 50 ± 46． 36 2． 98 ± 0． 79 5． 76 ± 1． 64
SCLC 20 10． 37 ± 0． 77 12． 84 ± 1． 18 28． 76 ± 3． 23 3． 75 ± 0． 47 409 ± 479 79． 30 ± 45． 96 3． 57 ± 0． 66 6． 76 ± 1． 66
分期

Ⅰb ～Ⅲa 7 10． 55 ± 0． 77 12． 74 ± 1． 20 28． 75 ± 2． 76 3． 78 ± 0． 48 490 ± 595 80． 30 ± 46． 96 3． 72 ± 0． 51 6． 85 ± 1． 50
Ⅲb ～Ⅳ 53 10． 76 ± 0． 52 12． 87 ± 0． 86 28． 50 ± 3． 60 3． 59 ± 0． 22 354 ± 306 88． 40 ± 47． 46 2． 75 ± 0． 56 75． 61 ± 1． 49
有无转移

有 51 10． 55 ± 0． 78 12． 76 ± 1． 19 28． 98 ± 2． 89 3． 75 ± 0． 50 488 ± 603 85． 70 ± 50． 16 3． 16 ± 0． 97 6． 25 ± 2． 13
无 9 10． 66 ± 0． 55 12． 76 ± 1． 03 27． 26 ± 2． 09 3． 77 ± 0． 20 395 ± 325 83． 50 ± 50． 16 3． 27 ± 0． 96 6． 34 ± 2． 08

表 8 肺癌组化疗后不同性别、病理类型、TNM分期、转移与否等临床病理特征之间的血小板参数的比较

项目 n PLT( 109 /L) PCT( % ) MPV( fl) PDW( fl)

性别

男 44 204 ± 86 0． 19 ± 0． 08 9． 66 ± 0． 92 14． 63 ± 2． 01
女 16 224 ± 95 0． 23 ± 0． 10 10． 08 ± 0． 96 15． 53 ± 2． 49
病理类型

NSCLC 40 211 ± 76 0． 23 ± 0． 27 9． 77 ± 0． 88 14． 95 ± 2． 08
SCLC 20 207 ± 110 0． 20 ± 0． 10 9． 77 ± 1． 08 14． 70 ± 2． 38
分期

Ⅰb ～Ⅲa 7 208 ± 91 0． 20 ± 0． 09 9． 82 ± 0． 97 15． 38 ± 2． 26
Ⅲb ～Ⅳ 53 225 ± 61 0． 22 ± 0． 07 9． 42 ± 0． 71 14． 47 ± 1． 90
有无转移

有 51 213 ± 92 0． 21 ± 0． 86 9． 73 ± 0． 90 14． 79 ± 2． 02
无 9 190 ± 61 0． 19 ± 0． 08 10． 00 ± 1． 18 15． 32 ± 2． 98

3 讨论

对于正常机体而言，其体内凝血和抗凝血之间

保持着动态平衡，血小板的变化、凝血因子和抗凝物

质的增减或纤溶系统活性的强弱均可破坏这种平

衡。Armand Trousseau教授于 1865 年首先报道了恶
性肿瘤与血栓形成的相关性，肿瘤患者体内往往呈

高凝状态，有并发血栓性疾病的潜在风险［8］，而且血
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栓通常作为隐性癌症的临床表现出现［9，10］。另有报
道指出，95%肿瘤患者机体内拥有一项或多项凝血
功能异常情况存在，尤其是在晚期肺癌、胃肠道肿瘤
患者中最为明显［11，12］。肺癌疾病在我国有相当高的
发病率，化疗是肺癌的主要治疗手段之一，虽然可使

患者有较好的预后并延长生存期，但在化疗过程中

也可激活凝血过程，并造成骨髓造血抑制，使患者凝

血功能紊乱程度进一步恶化。国外资料也显示接受
化疗的肿瘤患者的血栓发生率进一步提高［13，14］。
本研究结果显示，肺癌患者化疗前凝血系统指

标 PT、TT、APTT 较正常对照组差异无显著性( P ＞
0． 05) 。有关肺癌患者血浆 PT、TT、APTT 的变化，国
内外报道结果各不相同，可能与病例的入列选择、样
本量大小等因素有关，提示该问题仍然需要进一步

深入研究。本组肺癌患者接受化疗后 PT、TT、APTT
较化疗前明显缩短( P ＜ 0． 01) ，提示患者机体内、外
源凝血系统处于激活状态，相关凝血因子被激活形

成复合物，再进一步使凝血酶原被激活为凝血酶，并

使纤维蛋白原降解成单体，形成不溶于水的交联纤

维蛋白多聚体，转化为血栓前状态，继而有形成血栓

的风险，本文结果与徐春华等［15］报道基本一致。
本研究中肺癌组化疗前纤溶系统指标血浆 FIB、

D-D、PAI-Ⅰ较正常对照组含量明显升高( P ＜ 0． 05
或 P ＜ 0． 01) ，说明肺癌患者在化疗前已处于高凝和
继发性纤溶亢进状态。血浆 FIB 增高，不仅提示机
体处于高凝状态有存在血栓形成的倾向［16］，而且肿

瘤易形成癌栓并转移，即纤维蛋白原在凝血酶作用

下可转变为纤维蛋白，由纤维蛋白、血小板、肿瘤细
胞形成微血栓，使癌细胞可逃避机械损伤和免疫攻

击，并可使得恶性细胞黏附在血管内皮，破坏血管壁

的基膜及结缔组织屏障，外渗进入周围组织，从而促

进恶性肿瘤细胞的浸润与转移。D-D 是纤维蛋白单
体经活化因子交联后，再经纤溶酶水解所产生的一

种特异性降解产物，其水平的增高反映体内血液高

凝状态和继发性纤溶活性的增强。本组肺癌患者接
受化疗后 FIB、D-D含量较化疗前降低( P ＜ 0． 05 或
P ＜ 0． 01) ，有报道提示低水平的 FIB 和 D-D 的肺癌
患者有较好的预后和较长的生存期［17 ～ 19］。PAI-Ⅰ
作为内皮细胞激活的血浆标志，其含量升高提示内

皮细胞受到损伤、血小板处于活化状态，还可以促进
肿瘤细胞从纤连蛋白( fibronectin，FN) 上解离，参与
组成重构和细胞代谢，加速细胞浸润，由此促进或加

重血栓形成［20］。肺癌患者化疗前其 PAI-Ⅰ水平高
于正常对照组( P ＜ 0． 05) ，而进行化疗后，肺癌患者
的 PAI-Ⅰ含量进一步升高( P ＜ 0． 01 ) ，提示化疗可
加重纤溶系统受抑状态并有引发 VTE 发生的可

能性。
恶性肿瘤患者常伴有抗凝系统活性的降

低［21，22］，PC 和 FPS 是由肝脏合成的依赖维生素 K
的蛋白质，其主要生理作用是发挥抗凝血作用。PC
为血浆糖蛋白，活化蛋白 C ( APC) 能灭活凝血因子
Ⅷa、Ⅴa，且能与 PAI 相互作用; 若 PC 含量降低，则
抗凝作用被削弱，PAI 对组织型纤溶酶原激活物
( t-PA) 的抑制作用增强，使纤溶功能降低。PS 是蛋
白 C系统的另一成员，作为辅助因子而参与 PC对因
子Ⅴa和Ⅷa的灭活作用。PS在血浆中有两种形式:
一种是与 C4b结合蛋白 ( C4hP) 结合形成结合 PS，
占 60% ; 另一种是游离蛋白 S ( FPS) ，占 40%左右。
只有 FPS才有加速 PC灭活因子 Va、Ⅷa的作用。本
研究中，肺癌组化疗前 PC、FPS含量较正常对照组明
显降低( P ＜ 0． 05) ，提示内源性抗凝系统活性下降。
而在接受化疗后 PC、FPS 含量较化疗前进一步降低
( P ＜ 0． 05 ) ，提示肺癌患者，尤其是化疗后，其体内
抗凝功能减弱，成为肺癌患者接受化疗后易发 VTE
的重要原因。
血小板除了参与血栓形成外，在肿瘤生长和转

移中也起重要作用，如在高凝状态下，可通过血小板

聚集促进血小板分泌 VEGF，从而增加肿瘤组织局部
血管密度，增加肿瘤转移的可能性。研究发现
30%～60%的肿瘤患者有血小板增多，血小板增多在
肺癌患者中较普遍［23］。本研究肺癌组化疗前与正
常对照相比，PLT、PCT、MPV 升高( P ＜ 0． 05 ) ，是由
于骨髓巨核细胞反应性增加，是对慢性消耗的代偿

反应，产生体积较大的血小板，使 MPV 增加，PCT 升
高。但 PDW无显著性改变，表明血小板呈均一性改
变，成熟血小板增多，血液易成血栓前状态。而在接
受化疗后肺癌患者较化疗前 PLT、PCT、MPV 明显降
低( P ＜ 0． 01) ，提示因大多数化疗药物直接入血，不
仅可造成血小板破坏和生成障碍，还能对骨髓造血

形成一定的抑制，循环血液中可能多为活化状态的

小型血小板。
本研究结果显示，肺癌患者化疗前后的凝血、纤

溶功能相关指标和血小板参数与患者的性别、病理
类型、TNM分期、有无转移等临床病理特征之间无显
著关联( P ＞ 0． 05 ) ，与部分国内外以往研究结果基
本一致［24 ～ 27］。本研究由于受时间和病例选择等条
件限制样本量较小，可能结论有所争议，有待于多中

心、大样本的进一步研究证实。但结果提示我们，应
对肿瘤化疗患者的凝血、纤溶功能、血小板参数等各
项指标作定期检查，早期发现并及时改善血液高凝

状态，对肿瘤的发生、发展及预后都有指导性意义。
总之，本研究显示，肺癌患者可出现复杂的凝
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血、纤溶系统相关指标及血小板参数的改变，化疗前
患者总体处于高凝、抗凝功能降低、继发纤溶亢进的
状态下，表现为复杂的血栓前状态，化疗作为肺癌治

疗的主要手段之一，虽然可使患者有较好的预后并

延长生存期，但在一定程度上可使机体内肝脏、骨
髓、血管内皮细胞等受到不同程度的损伤，从而进一
步加剧肺癌患者的凝血功能紊乱。有资料显示，应
用低分子肝素抗凝与化疗联合治疗对肺癌患者有明

显的生存优势在于能够抑制肿瘤患者机体内高凝状

态［28，29］，以达到抑制肿瘤细胞的转移。因此，对肺癌
患者化疗前后进行凝血、纤溶功能相关指标与血小
板参数的检测与动态观察，有助于分析患者并发

VTE的风险，以使医师对患者实施有效的抗凝预防
和治疗，对于提高肺癌患者的治疗效果和预后具有

重要的临床意义。
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