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中性粒细胞胞外诱捕网在转移性恶性胸腔积液中的表达

及临床意义
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摘要:目的：探讨中性粒细胞胞外诱捕网(NETs)在转移性恶性胸腔积液（MPE）中的表达及临床意义。方法：选取

良性和恶性胸腔积液患者各 40 例作为研究对象，对胸腔积液中的 NETs 主要标志物，即组织蛋白酶 G（CG）和髓

过氧化物酶（MPO）的含量进行了测定。结果：恶性胸腔积液患者的 CG 水平、MPO 的水平显著高于良性胸腔积液

组，两者之间的差异有统计学意义 ( P<0.01)。ROC 曲线分析中，CG、MPO 含量的测定对于转移性恶性胸腔积液

诊断具有较重要价值。结论 中性粒细胞胞外诱捕网（NETs）的检测在转移性恶性胸腔积液的诊断和鉴别诊断方

面具有一定的辅助临床价值。
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转移性恶性胸腔积液（malignant pleural effusi

on,MPE）多发生于恶性肿瘤终末期，为原发肿瘤向胸膜

腔内转移所致胸腔积液。最常见引起 MPE 的是肺癌，其

中最常见的病理类型是肺腺癌，其 5年生存率仅约为 2%、

中位生存期约为 8个月
[1]
。有创的胸腔镜检查是目前诊

断 MPE 的最佳方法，敏感度达 90-95%，特异度 100%
[2]

，

但胸腔镜等各种组织学活检对患者损伤度较大, 费用

昂贵、风险较大、并发症较多，病人不容易接受。当前

有越来越多研究证据表明，NETs 能够促进肿瘤的发展与

转移
[3-5]

。本研究旨在通过对胸腔积液中 NETs 主要标志

物组织蛋白酶 G（CG）、髓过氧化物酶(MPO)的测定，

探讨它们在不同性质胸腔积液的改变及其临床意义。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取2023年 5月份至2024年 5月份期间我院诊断

和治疗的40例恶性胸腔积液病人为研究对象，男27例，

女 13例，平均年龄为(62.3±18.1)岁，包括肺腺癌 24

人，恶性淋巴瘤 6人，胃癌3人，乳腺癌 4人，恶性间

皮瘤 3人。同时选取良性胸腔积液患者 40 例作为对照

组，其中男 28 例，女 12 例，平均年龄( 61.5±17.2)

岁。所有患者入组均经过临床、影像及细胞学检查或组

织病理学检查( 脱落细胞学检查、闭式胸膜活检、经纤

维支气管镜检查、经胃镜检查、肿瘤局部穿刺和淋巴结

穿刺检查)的确诊。两组患者的年龄、性别差异无统计

学意义( P＞0.05)，具有可比性。

1.2 方法

采集全部研究对象入院时临床医师行胸腔穿刺术

所提取的胸腔积液样本，并选取第 2管胸腔积液作为被

检测对象。每次留取胸腔积液 10 ml 置于黄色硅胶真空

管内，即刻送出。以速度 3000转/min，离心 15min，取

上清液 1ml 置于-30°C 冷库待测。测定胸腔积液中的

CG和 MPO 浓度时，我们采用了酶联免疫吸附试验（ELISA）

方法，并严格按照说明书的指导进行操作。

1.3 统计学方法

采用 SPSS 26.0软件包分析数据，计数资料以率(%)

表示，而计量数据则以均数±标准差(  ± s) 来表

示，对于符合正态分布的两组数据，我们采用 t检验进

行比较，而对于非正态分布的两组数据，使用

Mann-Whithey U 检验进行比较，P<0.05 认为差异有统

计学意义。

2 结果

1.在两组患者中，恶性胸腔积液组的组织蛋白酶G

（CG）和髓过氧化物酶（MPO）水平明显超过良性胸腔

积液组，差异有统计学意义( P<0.01) ( 见表 1)。

表 1 2 组患者的 CG、MPO 水平比较

组别 CG(pg/ml) MPO (ng/ml)

恶性胸腔积液组 51.43±29.13 6.22±5.45

良性胸腔积液组 34.79±15.26 2.28±1.59
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t 值 3.19 4.37

P值 ＜0.01 ＜0.01

2.利用 ROC 曲线来分析组织蛋白酶 G（CG）和髓过

氧化物酶（MPO）的水平，评估其在恶性胸腔积液诊断

中的价值，利用受试者工作曲线( ROC) 分析 CG、MPO

诊断恶性胸腔积液价值检验效能，分析结果显示，在胸

腔积液标本中，CG：曲线下面积 ( AUC)为 0.78 ( 95% CI

为 0.68～0.88，P＜0.01) ；MPO：曲线下面积 ( AUC)

为 0.82( 95% CI 为 0.73～0.91，P＜0.01) ( 见图 1)。

图 1 基于 ROC 曲线分析 CG 及 MPO 对 MPE 的诊断能力

3 讨论

中性粒细胞作为机体对抗病原体的第一道防线，在

非特异性细胞免疫系统中发挥着至关重要的角色，2004

年，Brinkmann 等人首次提出了中性粒细胞的胞外消灭

病原体的方式，并将其命名为中性粒细胞胞外诱捕网(n

eutrophil extracellular traps，NETs)
[6]
。NETs 由

中性粒细胞死亡后释放其内部物质形成的，这种死亡方

式与细胞凋亡和坏死有所不同，这种独特的死亡机制被

命名为 NETosis
[7]
。NETs 不仅是一种用于捕捉和消灭原

核微生物的防御机制，还在多种人类疾病的形成过程中

发挥了作用，涵盖了血栓生成、痛风以及胆结石等疾病

等
[8]
。从 2009 年起，研究人员开始深入探讨 NETs 与肿

瘤之间的联系。在肺癌的小鼠体内，观察到肿瘤组织内

有与肿瘤相关的中性粒细胞和细胞外染色质的累积，提

示了 NETs 可能在肿瘤组织中有所存在
[9]
。 Demers

[10]

等发现肿瘤细胞可诱导中性粒细胞生成NETs，进而促进

生成肿瘤相关性血栓（cancer-associated thrombosis,

CAT）。日益增多的研究证据表明，NETs 能够通过促使

肿瘤细胞离开原发部位、分解细胞外的基质、捕捉循环

中的肿瘤细胞、促进上皮细胞的间质化以及加速血管的

形成，从而对肿瘤的远程转移产生影响
[11]
。而近年来关

于中性粒细胞胞外诱捕网在转移性恶性胸腔积液中表

达情况的研究较少。

本研究的数据显示，在胸腔积液标本中，恶性胸腔

积液组患者的 NETs 主要标志物即组织蛋白酶 G（CG）

和髓过氧化物酶（MPO）的水平，明显高于良性胸腔积

液患者，这种差异具有统计学意义( P<0.01) ，表明 CG

和MPO在区分良性和恶性胸腔积液的诊断中具有一定的

临床价值。通过 ROC 曲线的分析，恶性胸腔积液 CG 和

MPO 分别为 0. 79 和 0.82，AUC 的范围在 0.7 -0.9，因

此，其对于恶性胸腔积液的确诊具有一定的价值。

综上所述，NETs 主要标志物如组织蛋白酶 G（CG）、

髓过氧化物酶(MPO)的水平检测，在区分良性和恶性胸

腔积液方面具有一定的临床应用价值。鉴于这项研究是

一个单一中心的研究，并且样本量相对有限，相关的研

究成果还需要进一步的深入研究和验证。
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