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摘  要 

恶性肿瘤在进展的时候，往往伴随着凝血功能的异常。肿瘤细胞通过影响机体内凝血与抗凝血之间的动

态平衡，从而进一步影响肿瘤细胞的增殖、浸润、侵袭、转移。其中，血小板、纤维蛋白原、D-二聚体

三项指标在临床中不仅容易获取，而且特异度较高。因此，尽早发现凝血功能异常，对诊断恶性肿瘤有

着重要意义。本文就恶性肿瘤凝血功能的研究进展作一简要综述。 
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Abstract 
Malignant tumor is often accompanied by abnormal coagulation function. Tumor cells further af-
fect the proliferation, invasion, invasion and metastasis of tumor cells by affecting the dynamic 
balance between coagulation and anticoagulation. Among them, platelet, fibrinogen and D-dimer 
are not only easy to obtain in clinic, but also have high specificity. Therefore, early detection of 
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coagulation dysfunction is of great significance for the diagnosis of malignant tumors. In this pa-
per, the research progress of coagulation function in malignant tumor is reviewed. 
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1. 引言 

近年来，虽然人们健康体检意识提高了，但是恶性肿瘤的发病率仍逐年递增。据 GLOBOCAN 2018
年估计数据表明，2018 年将有 1810 万新的癌症病例和 960 万人死于癌症。癌症已成为全世界发病率和

死亡率的一个重要原因[1]。然而，早期肿瘤没有明显临床症状，大多数确诊时已属中晚期。因此，早发

现、早诊断、早治疗，对于癌症患者来说极其重要。相关研究显示，约 95%的恶性肿瘤患者存在凝血指

标的异常，这种异常促进了恶性肿瘤的发生发展、转移及预后，尤其是肺癌患者[2] [3]。因此研究恶性肿

瘤与凝血功能的关系具有重要意义。临床上常见凝血指标有纤维蛋白原、D-二聚体、血小板、凝血酶原

时间、部分凝血活酶时间、凝血酶时间、国际标准化比值等。本文将对血小板、纤维蛋白原、D-二聚体

在肿瘤患者中的研究进展进行综述。 

2. 血小板在恶性肿瘤诊断、监测、预后中的研究进展 

血小板是成熟的巨核细胞胞浆裂解后脱落下来的小块胞质，其特征是无细胞，有细胞器，是人体中

数目最多、形态最小的血细胞[4]。血小板主要参与机体的凝血、止血和修补破损的血管。自 1872 年国外

学者首次在恶性肿瘤患者中发现血小板数量升高后，越来越多的学者开始研究血小板在恶性肿瘤患者血

液中的变化。有研究发现，血小板可通过多种方式促进肿瘤细胞生长、转移、逃避免疫监视，提高侵袭

能力和血管生成等[5]，因此血小板在肿瘤细胞的发生发展中也起着重要作用。相关研究表明，血小板的

升高与非小细胞肺癌有着密切联系，20%~30%的非小细胞肺癌患者血小板会升高[6]。还有研究报道，血

小板增多可作为评估结直肠癌患者病情进展及预后的指标之一[7]。黄远玲等发现在胃癌患者中，血小板

还可通过释放颗粒蛋白，与活化的血小板、前列腺素作用于血管，增加了血管通透性，促使肿瘤周围组

织降解而转移[8]。申太峰等研究提示宫颈癌患者血小板升高与疾病晚期、脉管瘤栓转移、非鳞状细胞癌

及深肌层浸润相关[9]。目前恶性肿瘤患者血小板增多的机制尚不清楚，可能与以下几个方面相关：1) 恶
性肿瘤细胞内的促进肿瘤生长的细胞因子增多，同样能特异性刺激血小板增多，如 IL-1、IL-3、肿瘤坏

死因子-α等[10] [11]；2) 恶性肿瘤细胞引起血小板聚集功能、黏附与释放功能亢进[12]；3) 恶性肿瘤为

消耗性疾病，机体为了修复损伤，骨髓会代偿性增生，新生血小板数目增加、体积较大[13] [14]；4) 通
过恶性肿瘤细胞分泌、刺激增多的血小板释放转化生长因子，进而直接刺激部分肿瘤细胞的生长，而增

殖的肿瘤组织又产生更多的促进骨髓巨核细胞生成的刺激因子，从而形成恶性循环[15]。 

3. 纤维蛋白原在恶性肿瘤诊断、监测、预后中的研究进展 

纤维蛋白原是一种糖蛋白，分子量 340 kD，由肝细胞合成并分泌。由两对 α 链、β 链及 γ 组成，α
及 β肽链的 N－端分别有一段称为纤维肽 A 及 B 的小肽，纤维肽 A 及 B 被凝血酶特异切除后，形成聚
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合网状的纤维蛋白单体[16]。纤维蛋白原主要参与机体的凝血过程。同时，也是一种急性时相反应蛋白，

在糖尿病、急性传染病、肾病综合征、心脑血管等疾病中会反应性升高。随着人们对纤维蛋白原关注度

的提高，发现血浆纤维蛋白原水平升高与多种恶性肿瘤预后不良有关[17]。Lee 等人发现，癌症患者的血

浆纤维蛋白原水平显著高于良性疾病患者，并且纤维蛋白原水平在复发或转移期间升高[18]。与此同时，

越来越多的证据表明纤维蛋白原与癌症患者的肿瘤临床分期、血管生成、转移性扩散和对治疗的反应有

关[19] [20]。王卉媛的研究报道肺癌患者的纤维蛋白原水平比健康人高，同时，也说明纤维蛋白原在对肺

癌患者的诊断及预后，与疗效评估，复发，转移上有监测意义，有很好的临床应用价值[21]。李敏等研究

发现，纤维蛋白原水平在胃癌患者中明显高于胃良性病变患者，而胃癌伴肝转移患者的纤维蛋白原水平

也高于未转移患者。经过治疗后, 胃癌患者的纤维蛋白原水平较前明显降低[22]。史青苗等研究发现，肝

细胞肝癌患者的血浆纤维蛋白原高于乙肝肝硬化患者, 并且随着 TNM 分期的增加纤维蛋白原值也在增

加[23]。有文献报道，在乳腺癌患者中，高纤维蛋白原水平往往预示着生存期较差[24] [25]。因此，纤维

蛋白原在肿瘤的发生和转移中起着重要作用，动态监测纤维蛋白原值可以为多种肿瘤的诊断和预后提供

潜在帮助。 

4. D-二聚体在恶性肿瘤诊断、监测、预后中的研究进展 

D-二聚体是纤维蛋白单体经活化因子 XIII 交联后，再经纤溶酶水解所产生的一种特异性降解产物，

是一个特异性的纤溶过程标记物。它广泛应用于血栓性疾病、急性心肌梗死、脑梗死、炎症弥漫性血管

内凝血的诊断和病情监测[26]。近年来，D-二聚体在恶性肿瘤诊治中也得到广泛应用。陈辰等发现，术

前 D-二聚体水平升高、TNM 分期晚是影响非小细胞肺癌患者生存期的独立因素。术前 D-二聚体水平测

定可作为非小细胞肺癌预后预测的潜在指标, 具有一定的临床意义[27]。有研究报道，D-二聚体可作为胰

腺癌监测预测因子，术前血浆 D-二聚体异常的患者术后复发快，预后差，应加强监测，提供及时有效的

干预[28]。林颖欣等研究 87 例转移性乳腺癌患者化疗前后血浆 D-D 水平，发现转移性乳腺癌患者的血浆

D-二聚体水平随病情转归而波动，化疗后 D-二聚体水平不仅能辅助疗效判断，对无进展生存期和预后也

有一定预测作用，化疗后高 D-二聚体水平者无进展生存期更短[29]。有日本学者发现，高水平 D-二聚体

可预测局部进展期胃癌切除患者的肿瘤复发和长期生存，术后 D-二聚体水平升高的患者需仔细观察及行

影像学检查，及时发现肿瘤复发[30]。赵乐等研究发现，术前食管癌组血清 D-D 水平显著高于健康组(p = 
0.002)，术后两周开始接近正常水平，且 D-二聚体水平随 TNM 分期的升高而上升，提示恶性肿瘤发生时

常伴凝血及纤溶异常，表明 D-二聚体检测可为食管癌病情程度及手术效果的判断提供一定帮助[31]。有

研究报道，D-二聚体可以影响细胞信号系统，促进细胞增殖，刺激肿瘤细胞与内皮细胞的细胞黏附，影

响血小板和细胞外基质，诱导肿瘤的生长和扩散[32]。总而言之，D-二聚体在肿瘤的诊断、病情监测、

预后方面都发挥着作用。 

5. 展望 

恶性肿瘤的发病率和死亡率逐年递增，人们开始关注恶性肿瘤患者的早诊早治。随着对恶性肿瘤患

者凝血功能研究的深入，越来越多的证据表明恶性肿瘤凝血功能紊乱与肿瘤细胞的发生发展及复发转移

密切相关。因此，凝血功能可作为监测恶性肿瘤转移、治疗疗效及预后的一项重要指标。然而，目前关

于凝血紊乱在肿瘤生长、转移领域内的确切作用机制还不完全了解，尚需更多的实验研究阐述其作用机制。 
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