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#摘要$
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目的
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探讨可溶性尿激酶型纤溶酶原激活物受体"
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$与白细胞介素
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$对多发性骨髓瘤"
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$总体生

存时间"
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$的预测效能%方法
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通过
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法检测
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例初治
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患者"观察组$和
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例健康体检者"对照组$血浆
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及
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的表达!并进行比较#随访
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患者的
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!分析
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与
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与年龄&血红蛋白&清蛋白&血肌酐&乳酸脱氢酶&

'

1

微球蛋白均无明显相关性!而
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$%结论
!

在初治
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表达上升而
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表达下降!未发

现二者对
]6

有预测效能%
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可溶性尿激酶型纤溶酶原激活物受体$

+FEIBIE"R#,D+F

C

KD+B#,"

P

F,DAG#ODG#",EFAF

C

G"E

#

+I5:@

&是尿激酶型纤溶酶原

激活物受体$
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的可溶形式'
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$

#,GFEKFIR#,.1-

&是一种新的
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细胞因子家族成员'
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#二者抗肿瘤作用逐渐受到关注#

本实验通过检测初治多发性骨髓瘤$

BIKG#

C

KFB

N

FK"BD
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&

患者
+I5:@

及
4_.1-

的表达#探讨二者对
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患者总体生存

时间$

"OFEDKK+IEO#ODK

#
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&的预测效能)

=

!

资料与方法
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一般资料
!

选择
1%$1

年
'

月至
1%$0

年
'

月本院初治的

VV

患者共
0$

例$观察组&#其中男
1'

例#女
$/

例%年龄
'-
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-(

岁#中位
)1

岁)
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患者中
*

期
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例*
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期
1%

例*

)

期
$/

例%
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型
1%

例*

4

P

:

型
$'

例*轻链型
=

例*未分泌型
'

例)合

并高血压者
$/

例*糖尿病的
)

例*冠心病者
$%

例*乙型肝炎病

毒携带者
1

例*陈旧性脑梗死
-

例$包括腔隙性脑梗死&*肾功

能不全
$'

例)入组标准!$

$

&
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患者的诊断的疗效评定均符

合
1%$$

年
VV

诊治指南'
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%$
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&确诊后应用
V5

$美法仑
i

醋

酸泼尼松&*

V1

$美法仑
i

醋酸泼尼松
i

环磷酰胺
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司莫司汀

i

长春新碱&*

a:;

$长春新碱
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多柔比星
i

地塞米松&*

3;

$利

妥昔单抗
i

地塞米松&联合沙利度胺#或使用来那度胺联合地

塞米松治疗#并配合改善骨质疏松等辅助支持治疗%$

'

&患者均

规律化疗
0

个疗程以上#排除化疗期间出现严重感染而导致不

%)-

重庆医学
1%$)

年
1

月第
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卷第
)

期

"

基金项目!广西壮族自治区卫生厅科研资助项目$
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!

作者简介!黄艳平$

$(/1W

&#主治医师#硕士研究生#主要从事血液病的

诊治研究)



能按时化疗者%$

0

&患者入院时均完善肺部
<2

检查#在无肺

部*肠道等其他部位感染情况下采血%$
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&
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中合并高血压*

糖尿病的患者#血压*血糖均稳定在正常范围)排除标准!采血

时无严重感染及合并自身免疫性疾病的患者#无孕产妇)另选

同期来本院健康体检者
0%

例$对照组&#其中男
10

例#女
$)

例%年龄
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!

-1

岁#中位
)%

岁)

=&>

!

方法
!

清晨采集初治
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患者化疗前空腹静脉全血及

体检者的空腹静脉全血#用柠檬酸抗凝管#于
1H

内离心#
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B#,
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#分离血浆#分装后至
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低温冰箱保存#
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及
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的水平#
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试剂盒

购自上海劲马生物有限公司)按照试剂盒中说明书的步骤进

行操作!在待测样本孔中加入样品稀释液
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#

_

及待测样品
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#
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#在
'-f

温育
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#重复洗涤
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次#加入酶标试剂
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#
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#再次温育洗涤#加入显色剂#避光显色
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#加入终止
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处的吸光度$
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&值#建立标准曲线#
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统计学处理
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所得数据采用
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酸脱氢酶及
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是一种浆细胞异常增生的恶性肿瘤#临床表现复杂#

影响因素众多)年龄*肾功能*血红蛋白*乳酸脱氢酶#
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&#和国内外相关研究一致'

).-

(

)既往研究表明#

+I5:@

主要通过降解细胞外基质成分或活化其他的蛋白酶原

而促使肿瘤细胞的扩散#

+I5:@

与
I5:

结合#使血浆纤维蛋

白溶解酶原活化为纤维蛋白溶解酶#其进一步降解纤维蛋白#

从而促进肿瘤细胞的浸润及远处转移'

$

(

)在
VV

中#

I5:

系

统还可参与肝细胞生长因子转化成活性形式#活化的肝细胞生

长因子又可诱导
4_.$$

的分泌#从而刺激破骨细胞的增殖#进

一步参与骨髓组织的重构#影响骨髓基质的降解*浆细胞的转

移与归巢'

/

(

)由于
+I5:@

在
VV

中高表达#因此#评价其对

患者远期预后有无影响则尤为重要)

@#

P

"K#,

等'

)

(发现在多发

性骨髓瘤中#

+I5:@

与
+<;$'/

*血肌酐*

'

1

微球蛋白*疾病分

期*髓外浸润明显相关#而与
<

反应蛋白和第
$'

号染色体长臂

缺失无关#多因素分析显示第
$'

号染色体长臂缺失与血浆
+I.

5:@

*

+<;$'/

均可作为疾病预后的独立危险因素)国内沈杰

等'

-

(通过检测
0%

例初治
VV

患者
+I5:@

#发现其与疾病分

期*肾功能*

<

反映蛋白*

'

1

微球蛋白呈正相关#生存期大于
1

年的患者
+I5:@

均值显著低于生存期小于
1

年者#

+I5:@

表

达高是导致患者生存期小于
1

年的独立因素#而且高
+I5:@

表达还能早期预测髓外转移)而本研究并未发现
+I5:@

与年

龄*血红蛋白*白蛋白*血肌酐*乳酸脱氢酶及
'

1

微球蛋白有明

显相关性)

+I5:@

在
]6

$

$=

个月组与
]6

&

$=

个月组间差

异亦无统计学意义$

!

%

%&%=

&#初治
VV

患者
+I5:@

不同浓

度组
]6

差异亦无统计学意义$

!

%

%&%=

&)本研究随访
VV

患者中#总生存率只有
=/&=0>

#而沈杰等'

-

(研究中患者总生

存率可达
/=>

#可能与本资料患者年龄较大#合并症多#化疗

耐受性差有关#也可能与本研究随访时间短有关#故还需进一

步扩大样本量及延长随访时间)

4_.1-

是一种新的
4_.)

"

4_.$1

细胞因子家族成员由抗原

提呈细胞产生#包括细胞因子
C

1/

与
X34'

亚单位'

1

(

)在抗感

染'

(

(

*抗肿瘤'

$%.$$

(及自身免疫性疾病'

$1

(中发挥着重要作用)

$)-

重庆医学
1%$)

年
1

月第
0=

卷第
)

期



本研究发现
4_.1-

在
VV

患者中明显下降#与
6",

P

等'

$'

(研究

一致#提示其具有抗
VV

的作用)既往研究证实
4_.1-

可显著

抑制原代
VV

细胞和
VV

细胞系生长#同时原代
VV

细胞表

面可表达
4_.1-

受体#从
VV

患者分选出来的破骨祖细胞亦显

著表达
4_.1-

受体#

4_.1-

可直接抑制破骨细胞分化和溶骨活

性'

$0

(

#同时还可下调
4_.)

*血管内皮生长因子
;

和趋化因子

<<_

的活性#并且可上调抗血管活性因子
<e<_(

*

<e<_$%

的

活性#从而抑制血管新生'

$=

(

#故可推测#因
4_.1-

抑制
VV

细

胞增殖及抗血管新生的能力受到破坏#再者
4_.1-

对
4_.$-

的

抑制作用减弱#亦可导致
VV

细胞的增殖#从而导致
VV

的进

展)而夏天等'

$)

(研究有不同的结果#其通过检测
1%

例初治

VV

患者血浆中
4_.1-

*

4_.)

的水平#发现在
VV

患者二者的

表达均高于对照组#但其不能解释为何
4_.1-

与
4_.)

既然共享

受体亚单位
PC

$'%

#而在
VV

中二者却均升高#故
4_.1-

在初

治
VV

患者中是否升高有待进一步探讨)本研究进一步分析

4_.1-

与临床指标的关系#发现
4_.1-

与血红蛋白呈正相关#而

与年龄*肾功能*血红蛋白*乳酸脱氢酶*

'

1

微球蛋白无明显相

关性)血红蛋白作为
VV

预后不良因素之一#贫血越重#

VV

愈后越差'

0

(

#

4_.1-

与血红蛋白的相关性提示
4_.1-

可作为预

后不良指标)从而本实验进一步分析
4_.1-

与
]6

的关系#发

现在
]6

$

$=

个月组与
]6

&

$=

个月组间
4_.1-

差异不明显#

4_.1-

不同水平组
]6

比较亦无明显差异#故本研究尚不能证

明
4_.1-

与
]6

有关)

6",

P

等'

$'

(也发现虽然
4_.1-

"

4_.$-

的

比值与疾病无进展生存时间有关#比值越高疾病无进展时间越

长#但也未发现单独
4_.1-

及
4_.$-

与
]6

和疾病无进展生存

时间有明确的关系#故
4_.1-

与
VV

的
]6

是否有关还需大样

本量的研究)

综上所述#

+I5:@

在初治
VV

患者升高#而
4_.1-

反而下

降#提示
4_.1-

有抗肿瘤的作用#为开发新的抗
VV

治疗药物

提供了理论依据#但
+I5:@

与
4_.1-

是否与患者的
]6

有关有

待更大样本量及更长时间的随访研究)
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