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■背景资料
胸苷激酶1(thymi-
dine kinase 1, TK1)
是评估增殖细胞
增殖度的重要标
志 ,  在多种恶性
肿瘤中升高表达, 
临床上正逐渐被
用来早期诊断肿
瘤、治疗监测并
评价预后.
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Abstract
AIM
To determine the level of serum thymidine 
kinase 1 (TK1) in patients with hepatocellular 
carcinoma (HCC) and analyze its clinical 
significance in the diagnosis and prognosis of 
HCC.

METHODS
Using Western blot with enhanced chemilu­
minescence detection, we determined the 
serum level of TK1 in 77 pat ients with 
hepatocellular carcinoma (HCC group), 41 
patients with cirrhosis (cirrhosis group) and 47 
healthy controls (control group). Patients with 
HCC were followed for 2 years. We defined 
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■研发前沿
肝 癌 起 病 隐 匿 , 
患者被发现时多
已为进展期 ,  治
疗手段有限 .  肝
癌早诊、预后的
指标是研究的热
点和重点 .  TK1
反映细胞增殖度, 
作为血清学指标
方便检测 ,  如何
在肝硬化患者中
辅助发现早期肝
癌是目前亟待解
决的问题.

all-cause mortality as the endpoint event. 
Measurement data which met the non-normal 
distribution are described using median and 
analyzed using non-parametric Kruskal-Wallis 
test. ROC curve analysis was used to evaluate 
the diagnostic efficacy of TK1 to identify HCC. 
Kaplan-Meier method was used to perform 
survival analysis, and log-rank method was 
used to test the difference between groups. 

RESULTS
Serum TK1 was significantly higher in patients 
with HCC [1.85 (range, 0.94-3.755) pmol/L] than 
in patients with cirrhosis [0.90 (range, 0.56-3.13) 
pmol/L] and in control people [0.72 (0.49-1.07) 
pmol/L] (P < 0.05), although there was no 
significant difference between the cirrhosis group 
and control group. The area under the ROC 
curve of serum TK1 for the diagnosis of HCC 
was 0.739 (P < 0.05). With a cut-off value of 1.105 
pmol/L, serum TK1 had a sensitivity of 0.714 
and a specificity of 0.693. The level of serum 
TK1 is positively correlated with age, aspartate 
transaminase (AST), Child-Pugh grade, BCLC 
stage, vascular invasion, tumor size and tumor 
number (P < 0.05). Serum TK1 level in patients 
with BCLC stage C/D HCC was higher than that 
in patients with BCLC stage A/B HCC (P < 0.05).

CONCLUSION
Serum TK1 is elevated in patients with HCC 
and can be used as a serological marker for 
the diagnosis of HCC. Serum level of TK1 is 
positively correlated with age, AST, Child-Pugh 
grade, BCLC stage, vascular invasion, tumor size 
and tumor number. Serum level of TK1 is higher 
in patients with advanced-stage HCC, suggesting 
that it may be associated with prognosis.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨血清胸苷激酶1(thymidine kinase 1, 

TK1)在肝癌患者中的表达水平、对肝癌诊
断价值及其对预后的指导意义. 

方法
采用免疫印迹增强化学发光法检测77例肝
癌患者(肝癌组)、41例肝硬化患者(肝硬化
组)和47例健康对照者(对照组)血清TK1水
平, 对肝癌组患者随访观察2年, 以死亡为终
点事件. 非正态分布的计量资料, 采用中位
数和四分位数间距表示, 各组间比较采用非
参数检验的Kruskal Wallis检验. 通过ROC曲
线和ROC曲线下面积(area under curve, AUC)
评价TK1对肝癌的诊断价值. 采用Kaplan-
Meier法进行生存分析, Log Rank法进行差异
性检验, 以P <0.05为差异有统计学意义. 

结果
肝癌组患者血清TK1水平为1.85(0.94-3.755) 
p m o l / L ,  较 肝 硬 化 组 的 血 清 T K 1 水 平
0.90(0.56-3.13)p m o l/L和对照组的血清
TK1水平0.72(0.49-1.07)pmol/L明显升高
(P<0.05), 肝硬化组和对照组之间TK1水平无
差别. 血清TK1对肝癌有诊断价值, AUC为
0.739(P <0.05), 诊断界值为1.105, 敏感性为
0.714, 特异性为0.693. 血清TK1的水平和患
者年龄、谷草转氨酶(aspartate transaminase, 
AST)、肝功能分级、BCLC分期、血管侵
犯、肿瘤大小、肿瘤个数呈正相关(P <0.05). 
血清TK1水平在BCLC分期(C+D)期患者高
于BCLC(A+B)期患者(P <0.05). 

结论
血清TK1在肝癌患者中升高, 可作为诊断肝
癌的血清学标志物之一. TK1的水平和肝细
胞癌(hepetocellular carcinoma, HCC)患者年
龄、AST、肝功能分级、BCLC分期、血管
侵犯、肿瘤大小、肿瘤个数正相关. TK1在
BCLC(C+D)期患者高于BCLC(A+B)期肝癌患
者, 对判断HCC患者的预后有一定指导意义. 

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 胸苷激酶1(thymidine kinase 1, TK1)
在 肝 癌 患 者 中 升 高 表 达 ;  可 作 为 诊 断 肝 癌

的血清学标志物之一 ,  对肝癌的诊断界值为

1.105, 敏感性为0.714, 特异性为0.693. TK1在

BCLC(C+D)期患者高于BCLC(A+B)期肝癌患

者, 对判断肝癌患者预后有一定指导意义.
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■相关报道
研究表明 ,  在食
管癌中, 血清TK1
水平与患者的全
因生存率及无疾
病进展生存率相
关 ,  可作为预测
患者预后的一个
有价值的生物标
志物 ;  在肾癌切
除术后或射频治
疗 术 后 的 患 者 , 
TK1的活性和预
后相关.
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0  引言

肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)因其

侵袭性强、进展迅速、死亡率高而著称, 发病

率居全球第5位、死亡率在恶性肿瘤中居第2位, 
发病及死亡人数中将近一半发生在中国[1]. 同时, 
HCC发病具有隐匿性特点, 患者被诊断时多已

处于进展期或晚期, 治疗手段非常受限[2]. 因此, 
对HCC患者的诊断和预后指标的研究一直是人

们关注的焦点. 细胞质胸苷激酶也称为胸苷激

酶1(thymidine kinase 1, TK1)是评估增殖细胞的

增殖度的重要标志, 在多种恶性肿瘤中浓度升

高, 临床上正逐渐被用来早期诊断肿瘤、治疗

监测并评价预后[3-6]. 本研究通过检测肝癌患者

血清TK1的表达水平, 探讨TK1和HCC诊断的

价值和预后的关系. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择天津市第三中心医院消化(肝病)
科2014-08-01/2015-07-31的首次入院的HCC患
者77例, 其中男性66例, 女性11例, 年龄46-79
岁, 平均年龄59.13岁, 其中合并乙型肝炎肝硬

化57例, 丙型肝炎肝硬化2例, 乙型肝炎及丙型

肝炎重叠感染患者3例, 酒精性肝硬化6例, 原
发性胆汁性肝硬化5例, 原发性胆汁性肝硬化

合并自身免疫性肝硬化患者1例, 隐源性肝硬

化3例. 同期首次入院确诊肝硬化患者41例, 作
为阳性对照组. 其中男性20例, 女性21例, 年龄

40-83岁, 平均年龄57.93岁, 其中乙型肝炎肝硬

化18例; 丙型肝炎肝硬化4例; 酒精性肝硬化5
例; 原发性胆汁性肝硬化5例; 自身免疫性肝硬

化1例; PBC和AIH的重叠综合征患者3例; 隐源

性肝硬化5例. 以同期健康献血员47例作为对

照组, 其中男性26例, 女性21例, 年龄45-70岁, 
平均年龄56.34岁. 

HCC诊断符合2011年我国《原发性肝癌

诊疗规范》[7]中HCC的临床诊断标准; 肝硬化

诊断符合2015年我国《慢性乙型肝炎防治指

南》[8]中肝硬化的诊断标准. 排除标准: (1)合
并重症感染患者; (2)合并肝性脑病患者; (3)合
并心、肾功能不全患者; (4)合并其他系统肿瘤

患者; (5)女性患者月经期前后3 d; (6)近1 mo内
献血者; (7)不能配合随访的患者. 
1.2 方法

1.2.1 随访: 根据患者的具体临床表现, 按照上

述肝癌及肝硬化指南要求进行随访, 3-6 mo
常规进行血清甲胎蛋白、腹部超声、强化

CT和/或核磁共振成像检查. 采用电话随访及

门诊随访, 随访的最后时间为2016-07-31, 生
存期从检测入组之日开始计算, 终止日期为

死亡或随访截止日期. 主要终点事件为患者

死亡, 以mo为单位计算. HCC患者的平均随

访时间为10.9(0-18.7) mo. 
1.2.2 检测方法: 所有患者均采集空腹静脉血

2 mL, 均在住院后、进行治疗之前采血, 分离

血清, 置于-20 ℃保存备用. TK1的浓度测定采

用CIS-1型化学发光数字成像分析仪, 由深圳

华瑞同康公司提供. 
统计学处理 数据采用SPSS17.0软件进行

统计学分析. 非正态分布的计量资料, 采用中

位数和四分位数间距表示, 各组间比较采用非

参数检验的Kruskal-Wallis检验. 通过ROC曲线

和ROC曲线下面积(area under curve, AUC)评
价TK1对肝癌的诊断价值. 采用Kaplan-Meier
法进行生存分析, Log Rank法进行差异性检验, 
以P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 HCC患者血清TK1的表达情况 肝癌患者

的血清TK1水平为1.85(0.94-3.755)pmol/L; 肝
硬化患者的TK1水平0.90(0.56-3.13)pmol/L; 健
康对照组的TK1水平0.72(0.49-1.07)pmol/L. 肝
癌组患者血清TK1水平高于肝硬化组和对照

组, 差异有统计学意义, P <0.05, 肝硬化组和对

照组之间血清TK1水平的差异无统计学意义

(P >0.05, 图1, 表1).
2.2 血清TK1对HCC的诊断价值 TK1对诊断肝

癌的AUC为0.739, P <0.05, 对肝癌的诊断有意

义, 诊断界值为1.1050, 敏感性为0.714, 特异性

为0.693(图2A); 同时分析了作为HCC重要诊

断指标的AFP对HCC的诊断ROC曲线下面积

为0.554, P >0.05(P  = 0.231), 诊断界值为240.65, 
敏感性为0.273, 特异性为0.909(图2B). 本研究

中, TK1较AFP对肝癌有更高的诊断效能. 
考虑到肝功能进展对TK1可能的影响, 剔

除Child-Pugh C级的患者后(n  = 125), TK1对
肝癌的诊断的AUC为0.748, P <0.05(P  = 0.000), 

王芳, 等. 血清胸苷激酶1在肝癌中表达升高和BCLC分期相关
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■创新盘点
本研究首次表明, 
在肝硬化患者中
TK1的水平和健
康对照人群并无
差别 ,  而肝硬化
基础上的肝癌患
者中TK1的升高
和肿瘤状态相关. 
且在本研究的研
究范围内 ,  血清
TK1较AFP对肝
癌有更高的诊断
效能.

诊断界值为1.1050, 敏感性为0.672, 特异性为 
0.776(图2C); 同时AFP对肝癌的诊断的AUC为
0.605, P <0.05(P  = 0.044), 诊断界值为79.1050, 
敏感性为0.431, 特异性为0.851(图2D). 除外

Child-Pugh C级的患者后, TK1和甲胎蛋白对

肝癌的诊断均有统计学意义, TK1对肝癌的诊

断效能进一步提高. 
2.3 HCC患者TK1和各临床资料之间的关系  
分析T K1的水平与患者性别、年龄、谷丙

转氨酶、谷草转氨酶(aspartate transaminase, 
AST)、肿瘤大小、肿瘤个数、血清HBsAg、
血管侵犯、外周转移、AFP水平、BCLC分期

和Child-Pugh分级之间的关系. 结果显示, 血
清TK1的水平和患者年龄、AST水平、Child-
Pugh分级、BCLC分期、血管侵犯、肿瘤大

小、肿瘤个数呈正相关(P<0.05, 表2). 
2.4 TK1和肝癌患者预后的关系 77例患者中有

8例死亡, 其中3例死于肝功能衰竭, 另5例死于

肝癌及外周多发转移(其中2例死于肺转移癌). 
以患者死亡和达到随访终点时间为终点事件, 
平均随访10.9(0-18.7) mo. 随访结束时, 以TK1
的中位数(1.85 pmol/L)分高低组: 低TK1组(n 
= 39), 中位生存时间为17.3 mo, 高TK1组(n  = 
38), 中位生存时间16.6 mo, 但Kaplan-Meier生
存分析显示, 高TK1组和低TK1组之间的生存

率差异无统计学意义(P  = 0.527, 图3A). Mann-

Whitney检验分析提示: 肝癌患者中, 血清TK1
水平在存活组(n  = 69)为1.660(0.915, 3.520) 
pmol/L, 在死亡组(n  = 8)为3.875(1.558, 4.650) 
pmol/L. TK1在死亡组和存活组的差异无统计

学意义(P >0.05), 死亡组的秩均值49.63>存活

组秩均值37.77, 如图3D. 

图  1  3组患者血清TK1(pmol/L)水平比较. TK1: 胸苷激酶1.
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图  2  TK1及AFP对HCC的诊断效能(ROC曲线). A: TK1对

HCC诊断的ROC曲线, AUC为0.739, P <0.05, 诊断界值

为1.105, 敏感性为0.714, 特异性为0.693; B: TK1及AFP

对HCC的诊断ROC曲线, AFP对HCC诊断的ROC曲线, 

AUC为0.554, P>0.05(P  = 0.231), 诊断界值为240.65, 敏感

性为0.273, 特异性为0.909; C: 除外Child-Pugh C级的患

者后, TK1对HCC诊断的ROC曲线, AUC为0.748, P<0.05, 

诊断界值为1.105, 敏感性为0.672, 特异性为0.776; D: 除

外Child-Pugh C级的患者后, TK1及AFP对HCC的诊断

ROC曲线, AFP对HCC诊断的ROC曲线, AUC为为0.605, 

P<0.05(P  = 0.044), 诊断界值为79.105, 敏感性为0.431, 特

异性为0.851. TK1: 胸苷激酶1; HCC: 肝细胞癌.
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■应用要点
TK1可以作为辅
助诊断肝癌的方
便的血清学指标, 
和患者BCLC分
期、血管侵犯、
肿瘤大小、肿瘤
个数等临床肿瘤
指 标 呈 正 相 关 , 
BCLC(C+D)期
的肝癌患者高于
BCLC(A+B)期肝
癌患者 ,  可能提
示患者的预后.

BCLC分期是目前将肿瘤分期治疗方案

和预期生存相结合的唯一分期系统, Kaplan-
Meie r生存分析, Log Rank检验显示: 不同

的BCLC分级, 生存时间有差别, P <0.05(P  = 
0.006), 如图3B; 同时BCLC分期(C+D)期和

BCLC(A+B)期患者的生存期差别有统计学意

义, P <0.05(P  = 0.013), 如图3C. Kruskal-Wallis
检验分析: TK1的水平在不同的BCLC分期是

不同的: BCLC A期患者(n  = 10)为0.775(0.635, 
0.998)p m o l/L; B C L C B期患者(n  = 24)为
1.175(0.828, 2.003)pmol/L; BCLC C期患者

(n  = 20)为3.350(1.453, 3.920)pmol/L; BCLC D
期患者(n  = 23)为3.490(1.540, 4.440)pmol/L, 
P <0.05(P  = 0.000), 如图3E. TK1的水平在

BCLC分期(C+D)期患者[n  = 43, 3.350(1.540, 
4.310)pmol/L]比BCLC分期(A+B)期[n  = 34, 
1.030(0.700, 1.943)pmol/L]明显升高, 差异有统

计学意义, P <0.05(P  = 0.000), 如图3F. 

3  讨论

胸苷激酶是胸腺嘧啶核苷合成DNA的关键酶

之一, 也是嘧啶补救途径中一种细胞周期依

赖性酶, 表达于增殖中的细胞中. 在细胞内存

在两种形式: 细胞质胸苷激酶(TK1)和线粒体

胸苷激酶(TK2), 二者是同工酶, 研究[9-11]表明, 
TK1无论在人类还是狗等哺乳动物内都是评

估增殖细胞的增殖度的重要标志. TK1水平和

DNA合成呈正相关, 增殖周期中的细胞的TK1
的变化是G0期含量比较低, 到S期后逐渐升高, 
至G1期达到最高; 而肿瘤细胞的TK1的变化是

在G1/S期交界处开始升高, 持续升高到G2或
M期, 因此, TK1的升高与肿瘤细胞生长状态

相关[12]. 近年研究[13-16]表明, TK1在肿瘤诊断、

监测肿瘤治疗过程、评价预后等方面都有积

     

表  2  77例肝癌患者血清TK1水平与临床资料的关系 (中位数, 四分位数间距)

临床资料 n TK1(pmol/L) r 值 P 值

性别 男 66 1.620(0.918, 3.628)   0.174 0.131 

女 11 3.310(1.390, 4.580)

年龄(岁) ≤59 41 1.420(0.840, 3.280)   0.297 0.009 

>59 36 3.295(1.395, 4.530)

AFP(ng/mL) ≤20 44 2.640(0.975, 4.260) -0.165 0.151 

>20 28 1.420(0.940, 3.350)

HBsAg 阴性 39 1.670(0.840, 3.550)   0.120 0.297 

阳性 38 2.830(1.050, 3.980)

ALT(U/L) ≤40 57 1.460(0.915, 3.655)   0.177 0.123 

>40 20 2.975(1.573, 3.953)

AST(U/L) ≤40 48 1.440(0.858, 3.325)   0.290 0.011 

>40 29 3.350(1.320, 4.650)

Child-Pugh分级 A级 40 1.175(0.763, 1.938)   0.507 0.000 

B级 18 3.330(1.623, 4.295)

C级 19 3.780(2.850, 4.560)

BCLC分期 A 10 0.775(0.635, 0.998)   0.503 0.000 

B 24 1.175(0.828, 2.003)

C 20 3.350(1.453, 3.920)

D 23 3.490(1.540, 4.440)

血管侵犯 无 65 1.540(0.875, 3.450)   0.313 0.006 

有 12 3.760(2.535, 4.848)

肝外器官转移 无 60 1.755(0.913, 3.770)   0.094 0.414 

有 17 1.930(0.310, 3.680)

肿瘤大小(cm) ≤5 58 1.465(0.830, 3.560)   0.295 0.009 

>5 19 3.310(1.950, 4.010)

肿瘤个数 单发 22 0.970(0.780, 3.293)   0.256 0.025 

多发 54 2.640(1.350, 3.828)

TK1: 胸苷激酶1; HCC: 肝细胞癌; AFP: 甲胎蛋白; HBsAg: 乙型肝炎表面抗原; ALT: 谷丙转氨酶; AST: 谷草转氨酶.
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■名词解释
胸苷激酶是胸腺
嘧 啶 核 苷 合 成
DNA的关键酶之
一 ,  表达于增殖
细胞中. TK1是评
估增殖细胞的增
殖度的重要标志, 
和DNA合成呈正
相关 .  肿瘤细胞
的TK1在G1/S期
交界处开始升高, 
持续升高到G2或
M期 ,  与肿瘤细
胞生长状态相关.

极意义, 但也有研究[17,18].显示结论不同我国的

肝癌多在肝硬化基础上产生, 和其他的实体瘤

有明显的区别. 目前TK1在肝癌中的研究报道

较少, 因此, 对天津市第三中心医院同期住院

的肝硬化及肝癌的患者进行了外周血TK1检
测. 本研究中, 我们分析了健康人、肝硬化患

者和肝癌患者外周血中血清TK1表达水平的

差异、血清TK1对肝癌的诊断效能、血清TK1
水平与各临床资料之间的相关性及血清TK1
和HCC预后的影响, 主要研究结果分析如下. 

在HCC患者外周血中, 血清TK1水平明显

升高, 而肝硬化患者和健康献血员之间没有区

别. 健康人血清TKl含量极微或检测不到, 而恶

性肿瘤患者肿瘤细胞的急剧增殖、细胞DNA
合成剧增, 因此TKl水平的升高反映了肿瘤细

胞的增殖速率. 研究表明, 血清TK1水平在急慢

性淋巴细胞白血病[19]、肺癌[20]、食管癌[21]、

乳腺癌[22]及前列腺癌[6]、泌尿系肿瘤[23]的患者

中也是明显升高的. HCC患者的TK1水平较肝

硬化患者及健康献血员均有明显升高, 说明了

肝癌患者的细胞增殖速率和肝硬化状态无关, 
TK1的升高因肿瘤细胞增殖所致. 

TK1可以作为HCC诊断的血清学指标之

一. TK1对诊断肝癌的AUC为0.739, 而经典

的HCC诊断血清学指标AFP对HCC的诊断的

AUC为0.554, 血清TK1较AFP对肝癌有更高的

诊断效能. 2010年美国肝病学会肝细胞癌临床

指南中[24], AFP不作为肝癌的常规检测, 但是仍

有专家建议肝癌的诊断需要监测AFP[24,25], 这
从另一方面反映了多种血清学检测指标联合

使用的必要性. 同时, 考虑到肝细胞属于暂不

增殖细胞或休止细胞(G0期细胞), 进入G1期
后不立即转入S期, 在某种刺激下, 如损伤、手

术、月经期、献血等, 才进入S期继续增殖. 因
此肝功能进展时可能存在肝细胞的增殖, 对
TK1水平可能产生影响, 因此我们剔除Child-
Pugh C级的患者后进行分析. 结果表明, TK1对
肝癌的诊断效能进一步提高, AUC为0.748, 而
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图  3  血清TK1及BCLC分期和HCC患者预后分析.  A: 高TK1组和低TK1组之间的总体生存率无差别(P = 0.527); B: 不同

的BCLC分期, 总体生存率有差别(P = 0.006); C: BCLC(C+D)期和BCLC(A+B)期患者的总体生存率有差别(P = 0.013); D: 

TK1值在死亡组和存活组的无差别(P  = 0.156); E: 不同的BCLC分期TK1的水平不同(P<0.05); F: BCLC(C+D)期患者的

TK1的水平比BCLC(A+B)期升高(P<0.05). TK1: 胸苷激酶1; HCC: 肝细胞癌.
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AFP诊断效率也进一步上升, AUC为0.605. 可
见, 肝功能进展对于TK1和AFP的值确有影响, 
在应用二者对HCC进行诊断时应该考虑到肝

功能分级对他们的影响. 当然, 我们应加大样

本量来进一步证实TK1对HCC的诊断效能, 及
设计前瞻性的研究来明确是否可通过联合使

用TK1和AFP提高HCC血清学诊断的效能. 
我们分析了TK1和各临床指标之间的关

系, 血清T K1的水平和患者年龄、肝功能分

级、BCLC分期、血管侵犯、肿瘤大小、肿瘤

个数均呈正相关. 这些指标都是临床常用的评

价肿瘤的可获得常用指标, 和肿瘤的分期预后

相关, 从而也说明了TK1可能和肿瘤的发生、

发展相关. 有研究[26]表明, 在慢性淋巴细胞性

白血病患者中TK1可以提示预后, 与性别无关, 
与年龄相关, 随年龄的增长而降低. 我们的研

究也得到了类似的结论, 与年龄相关, 但随年

龄的增殖而TK1升高. 这也是我们进一步需要

明确的方向, 是否要建立不同年龄阶段HCC患
者的TK1的参考值. 也有研究[21]表明, 在食管

癌患者中, 血清TK1水平与TNM分期、肿瘤分

化程度和淋巴结转移相关. 本研究拟进一步对

同一肝癌患者进行追踪研究, 纵向观察不同疾

病发展阶段个体化的TK1的表达. 
本研究初步探讨了TK1和HCC预后的关

系. 以患者死亡和达到随访终点时间为终点

事件, 通过2年的随访, 经生存分析并未得出高

TK1组和低TK1组之间的生存率差异; 但差异

性分析提示死亡组的秩均值大于存活组秩均

值. BCLC分期是目前国际公认的肝癌临床分

期系统, 是将肿瘤分期治疗方案和预期生存相

结合的唯一分期系统[27-29], 虽然只有2年的随

访, 可以看出不同的BCLC分级, 生存时间有差

别; 合并分析后显示BCLC分期(C+D)期患者的

生存期比BCLC分期(A+B)期明显减低, 而TK1
的水平在BCLC分期(C+D)期患者比BCLC分

期(A+B)期明显升高, TK1的水平可能预示患

者的预后. 其他研究中也有类似的结论: 在食

管癌中, 血清TK1水平与患者的全因生存率及

无疾病进展生存率相关, 可作为预测患者预后

的一个有价值的生物标志物[21]; 在肾癌切除术

后或射频治疗术后的患者, 监测TK1的活性可

以提示预后[30]. 对肿瘤的生存率来讲, 本研究

随访时间尚短, 通过延长观察时间及增大样本

量可能会有进一步的发现. 

总之, 血清TK1在肝癌患者中升高, 可作

为肝癌诊断的血清学标志物之一, 和患者年

龄、AST、肝功能分级、BCLC分期、血管

侵犯、肿瘤大小、肿瘤个数均呈正相关, 在
BCLC(C+D)期的肝癌患者高于BCLC(A+B)期
肝癌患者, 可能预示肝癌患者的预后. 本研究

的局限在于肝癌患者的样本例数相对较少, 随
访时间尚短, 尚需增加样本数, 设计前瞻性的

临床研究得出更可靠的研究结果, 为HCC的诊

断和预后提供明确、有用的血清学检测指标. 
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