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肺癌标志物对汉族和维吾尔族肺癌患者的诊断价值比较
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　　【摘要】　目的　利用犚犗犆曲线探讨６种肿瘤标志物在新疆维吾尔族和汉族肺癌患者中诊断价值的差异。

方法　采用化学发光法检测血清中的癌胚抗原（ＣＥＡ）、糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）、神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）、细胞

角蛋白２１１片段（ＣＹＦＲＡ２１１）、胃泌素释放肽前体（ＰｒｏＧＲＰ）、鳞状细胞癌抗原（ＳＣＣ）的水平，并根据犚犗犆曲线建

立合理的曲线下面积和临界值，并且比较两民族在临界值的真阳性率的差异。结果　（１）６种肿瘤标志物在汉族病

例组的表达与汉族对照组的差异有统计学意义（犘＜０．０５），维吾尔族病例组中的表达与维吾尔族对照组的差异有

统计学意义（犘＜０．０５），在汉族病例组中的表达和维吾尔族病例组差异无统计学意义（犘＞０．０５）。（２）小细胞肺癌

中ＰｒｏＧＲＰ和ＮＳＥ在汉族和维吾尔族的犚犗犆曲线下面积均大于０．７；鳞癌中ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＰｒｏＧＲＰ在汉

族和维吾尔族的犚犗犆曲线下面积均大于０．７；腺癌中ＣＡ１２５、ＣＥＡ和ＰｒｏＧＲＰ在汉族和维吾尔族的犚犗犆曲线下

面积均大于０．７。（３）小细胞肺癌中ＮＳＥ在汉族和维吾尔族的临界值的真阳性率差异有统计学意义（犘＜０．０５），临

界值分别为１６．３１ｎｇ／ｍＬ、１２．１２ｎｇ／ｍＬ；鳞癌中ＰｒｏＧＲＰ在两民族的临界值的真阳性率差异有统计学意义（犘＜

０．０５），临界值分别为２０ｎｇ／Ｌ、２３．０３ｎｇ／Ｌ。结论　ＮＳＥ和ＰｒｏＧＲＰ临界值的真阳性率在汉族和维吾尔族中分别

在小细胞癌、鳞癌中有差异，因此临床医师在诊断肺癌时，此两种指标要与民族相联系。
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　　病理学检查是肺癌诊断的金标准，特异性高，但是一种有

创伤的诊断手段，患者往往不能接受，而且有些肺癌取材存在

一定的难度，因此需要一些无创的检查手段辅助诊断。影像学

检查是肺癌的主要检查手段，但价格昂贵，而且与影像科诊断

医师的经验有关，对微小病灶的检查比较困难。血清肿瘤标志

物的异常比影像学异常出现得要早，而且方便、便宜、可重复，

对于无临床症状的患者任何一项肿瘤标志物异常都可能有意

义，但是在健康者和肺良性病变患者也可能升高［１］。应用

犚犗犆曲线建立试验诊断临界值能够有效地提高灵敏度和特异

度，更符合临床诊断的客观实际，具有一定的实用价值［２］。新

疆是一个多民族地区，主要以汉族和维吾尔族为主。近年来，

肺癌患病率在新疆呈现上升趋势，因此本研究应用犚犗犆曲线

探讨６种肿瘤标志物在新疆汉族和维吾尔族肺癌患者中诊断

价值的差异，具有重要的实际意义。

·７３·检验医学与临床２０１５年１月第１２卷第１期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．１２，Ｎｏ．１



１　资料与方法

１．１　一般资料　病例组均为２０１１年３月至２０１２年１０月在

本院初次住院的肺癌患者３４２例，均经病理确诊，其中非小细

胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）１４７例，即鳞癌６３例（汉族３７例、维吾尔族２６

例）、腺癌８４例（汉族４４例、维吾尔族４０例），小细胞肺癌

（ＳＣＬＣ）１９５例（汉族１０６例、维吾尔族８９例）。对照组１３６例

（汉族７５例、维吾尔族６１例）为同期到本院体检或治疗的肺部

良性疾病患者，其中肺部良性病８４例、健康体检组５２例。

１．２　仪器与试剂　用雅培Ｉ２０００微粒子发光法测定癌胚抗原

（ＣＥＡ）、糖类抗原 １２５（ＣＡ１２５）、神经元特异性烯醇化酶

（ＮＳＥ）、细胞角蛋白２１１片段（ＣＹＦＲＡ２１１）、胃泌素释放肽前

体（ＰｒｏＧＲＰ）、鳞状细胞癌抗原（ＳＣＣ）的水平，严格按操作步

骤进行，禁止标本反复冻融或加热。

１．３　方法　两组均于入院后治疗前抽取清晨空腹静脉血约

２．５ｍＬ，静置２０ｍｉｎ后，室温下离心，３０００ｒ／ｍｉｎ，４ｍｉｎ后分

离血清，置于－２０℃冰箱冻存。

１．４　参考值　血清ＣＡ１２５０～３５Ｕ／ｍＬ，ＣＹＦＲＡ２１１０～３．３

ｎｇ／ｍＬ，ＣＥＡ０～５μｇ／Ｌ，ＮＳＥ０～１５．２ｎｇ／ｍＬ，ＰｒｏＧＲＰ０～

４０ｎｇ／Ｌ，ＳＣＣ０～１．５ｎｇ／ｍＬ。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分析，计量

资料用狓±狊表示，采用单因素方差分析进行统计比较，两两比

较用ＳＮＫ法；计数资料比较用χ
２ 检验，采用犚犗犆曲线进行诊

断试验效能评价。检验水准α＝０．０５。以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组６种血清肿瘤标志物水平的比较　６种肿瘤标志物

在汉族病例组和汉族对照组差异有统计学意义（犘＜０．０５），但

在汉族病例组和维吾尔族病例组差异无统计学意义（犘＞

０．０５），在维吾尔族病例组和维吾尔族对照组差异有统计学意

义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　汉族和维吾尔族在病例组和对照组６种血清肿瘤标志物水平的比较（狓±狊）

狀 ＣＥＡ（μｇ／Ｌ） ＮＳＥ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＹＦＲＡ２１１（ｎｇ／ｍＬ） ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ） ＰｒｏＧＲＰ（ｎｇ／Ｌ） ＳＣＣ（ｎｇ／ｍＬ）

汉族病例组 １８７ ５．６８±７．６５ １７．１６±１３．８１ ６．７±１１．３ ２８．１３±２３．６６ ３２．６４±１３．４１ ０．８１±１．０３

汉族对照组 ７５５ ３．００±２．５７ １０．９９±５．０４ ２．６７±３．３３ ２１．９２±９．００ １９．８０±９．３８ ０．３９±０．４６

维吾尔族病例组 １５５ ５．７５±７．９＃ １８．０２±１６．４３＃ ５．９４±１２．２６＃ ３０．２５±２４．１４＃ ３０．８４±１４．９４＃ ０．６２±０．７９＃

维吾尔族对照组 ６１ ２．６４±３．０３ ９．５４±４．９６ １．９８±１．３７ １９．８５±１２．０７ １６．０６±５．７１ ０．３１±０．３９

犉 ５．６１ ９．７４ ５．０９ ５．０２ ３７．９６ ７．７４

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　注：与汉族对照组比较，犘＜０．０５；与维吾尔族对照组比较，＃犘＜０．０５。

２．２　在小细胞肺癌中的犚犗犆结果和犚犗犆曲线图　汉族和维

吾尔族在小细胞肺癌中的犚犗犆结果和犚犗犆 曲线图表明曲线

下面积，ＰｒｏＧＲＰ和 ＮＳＥ均大于０．７，在汉族分别为０．８６、

０．７５，临界值分别为２６．４５ｎｇ／Ｌ、１６．３１ｎｇ／ｍＬ，在维吾尔族分

别为０．８６９、０．８２，临界值分别为２４．５８ｎｇ／Ｌ、１２．１２ｎｇ／ｍＬ。

见图１、图２。

图１　汉族在小细胞肺癌中肿瘤标志物犚犗犆曲线图

２．３　在鳞癌中犚犗犆结果和犚犗犆曲线图　汉族和维吾尔族在

鳞癌中的犚犗犆结果和犚犗犆曲线图表明曲线下面积，ＳＣＣ、ＣＹ

ＦＲＡ２１１和 ＰｒｏＧＲＰ 均大于 ０．７，在汉族分别为 ０．９５７、

０．９０５、０．７５０，临界值分别为１．０７ｎｇ／ｍＬ、３．０１ｎｇ／ｍＬ、２０ｎｇ／

Ｌ，在维吾尔族分别为０．９２９、０．８５２、０．８４６，临界值分别为０．９２

ｎｇ／ｍＬ、３．０１ｎｇ／ｍＬ、２３．０３ｎｇ／Ｌ。见图３、４。

２．４　在腺癌中犚犗犆结果和犚犗犆曲线图　汉族和维吾尔族在

腺癌中的犚犗犆结果和犚犗犆 曲线图表明曲线下面积，ＣＡ１２５、

ＣＥＡ和ＰｒｏＧＲＰ均大于０．７，在汉族分别为０．８８４、０、７８８、

０．７０７，临界值分别为３６．１３Ｕ／ｍＬ、３．０４μｇ／Ｌ、１７ｎｇ／Ｌ，在维

吾尔族分别为０．８８９、０．８４８、０．７９７，临界值分别为３２．３８Ｕ／

ｍＬ、３μｇ／Ｌ、１９．３３ｎｇ／Ｌ。见图５、６。

图２　维吾尔族在小细胞肺癌中的肿瘤标志物犚犗犆曲线图

２．５　小细胞肺癌、鳞癌和腺癌中真阳性率在汉族和维吾尔族

的临界值的比较　小细胞肺癌中ＮＳＥ在汉族和维吾尔族的临

界值时的真阳性率差异有统计学意义（犘＜０．０５），但ＰｒｏＧＲＰ

在两民族的真阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。鳞癌中

ＰｒｏＧＲＰ在两民族的真阳性率差异有统计学意义（犘＜０．０５），

但ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１１在两民族差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

腺癌中 ＣＡ１２５、ＣＥＡ、ＰｒｏＧＲＰ在两民族差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。
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图３　汉族在鳞癌中肿瘤标志物犚犗犆曲线图

图４　维吾尔族在鳞癌中的肿瘤标志物犚犗犆曲线图

图５　汉族在鳞癌中肿瘤标志物犚犗犆曲线图

图６　维吾尔族在鳞癌中的肿瘤标志物犚犗犆曲线图

３　讨　　论

肺癌有时很难与肺良性疾病相鉴别，容易导致患者错失最

佳治疗时期而延误治疗，因此肺癌肿瘤标志物对于肺癌早期的

准确诊断起着关键的作用，而早期诊断的准确性主要取决于灵

敏度和特异度。灵敏度和特异度取决于诊断临界值的选定，选

定合适的诊断临界值或如何选定诊断临界值［３］对肿瘤标志物

的评价很重要。犚犗犆 曲线即受试者工作曲线，它综合了灵敏

度与特异性的特点，而且在曲线上选择诊断效果最佳的截断点

作为诊断临界值［４］。参考范围指用一定数量的正常个体在一

定范围的实验结果数值，与诊断临界值有着不同的意义［５］。肿

瘤标志物的临床性能评价［６］对于临床医师对于肺癌的诊断很

有必要，而且肺癌的肿瘤标志物对于不同民族肺癌患者的诊断

价值的差异性鲜有报道。

在小细胞肺癌中，汉族和维吾尔族的ＰｒｏＧＲＰ和 ＮＳＥ的

犚犗犆面积大于０．７，最大为０．８６，说明对于小细胞肺癌在汉族

和维吾尔族的诊断准确性较好，但是其他４项指标的犚犗犆面

积小于０．７，表明在汉族和维吾尔族中对于小细胞肺癌无明显

诊断价值。在鳞癌中ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＰｒｏＧＲＰ在汉族和

维吾尔族的面积均大于０．７，其中ＣＹＦＲＡ２１１在两民族中均

大于０．８，ＳＣＣ在两民族中均大于０．９，提示ＣＹＦＲＡ２１１和ＳＣＣ

在两民族中对于鳞癌有很大的临床诊断价值，ＳＣＣ更具有优势。

国外有学者研究ＳＣＣ在鳞癌的阳性率可达到６０％，而其他类型

的肺癌的阳性率不足３０％
［７］。在腺癌中ＣＡ１２５、ＣＥＡ和Ｐｒｏ

ＧＲＰ在两民族的曲线下面积均大于０．７，对于腺癌有良好的临

床诊断价值，其中ＣＡ１２５的曲线下面积大于０．８，提示ＣＡ１２５在

两民族中对于腺癌的诊断有比较突出的优势。

小细胞肺癌中ＮＳＥ在汉族和维吾尔族各自临界值的真阳

性率相比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），临界值分别为

１６．３１ｎｇ／ｍＬ、１２．１２ｎｇ／ｍＬ，ＰｒｏＧＲＰ在汉族和维吾尔族各自

临界值的真阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５），因此 ＮＳＥ

在两民族中初步诊断小细胞肺癌时要区分开，设定各自的试验

诊断临界值，减少漏诊率和误诊率。Ｐｌｅｂａｎｉ等
［８］研究表明

ＮＳＥ水平在小细胞癌中最高，高于其他类型的肺癌。国外文

献报道血清ＮＳＥ水平在治疗前反映肿瘤负荷，并且与患者的

生存率相关，其检测数值越高提示预后越差，因此在治疗前，

ＮＳＥ的检测水平可以作为患者的预后指标
［９］。Ｈｉｒｏｓｅ等

［１０］发

现在复发期６０．２％患者血清中 ＮＳＥ浓度升高，对于复发后的

再次缓解，ＮＳＥ是有用的预测因子。而ＰｒｏＧＲＰ对于两民族

鳞癌的试验诊断要调整各自的试验诊断临界值；腺癌中

ＣＡ１２５、ＣＥＡ和ＰｒｏＧＲＰ水平在两民族间差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。

综上所述，ＰｒｏＧＲＰ和ＮＳＥ对小细胞肺癌有良好的临床

诊断价值；ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＰｒｏＧＲＰ对鳞癌有很好的诊

断价值，ＳＣＣ更具有优势；ＣＡ１２５、ＣＥＡ和ＰｒｏＧＲＰ对腺癌有

良好的诊断价值，且ＣＡ１２５更有优势。ＮＳＥ和ＰｒｏＧＲＰ的临

界值的真阳性率在汉族和维吾尔族中分别在小细胞癌、鳞癌中

有差异，因此临床医师在诊断肺癌时，此两种指标要与民族相

联系。
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粥样化病理改变，具有恢复血管内皮功能及抗感染等作用［７］。

研究表明，阿托伐他汀能将血压控制在理想范围内，进而降低

心脑血管疾病的风险值［８］。硝苯地平控释片是一线抗高血压

的钙拮抗剂，也是防治冠心病、心绞痛的重要药物［９］。本研究

结果发现，两种药物联合使用可有效地提高降压的疗效，改善

心绞痛发作和心电图的ＳＴ段改变，总体有效率均明显高于单

独硝苯地平控释片治疗组，提示两种药物联合具有改善血压，

缓解冠心病症状的作用。且治疗后，联合组的总胆固醇亦呈现

明显下降，进一步证实了阿托伐他汀的降脂作用，但是三酰甘

油、低密度脂蛋白和高密度脂蛋白变化虽略微下降，差异无统

计学意义（犘＞０．０５），这可能与标本数量和受试对象的个体差

异有关。

血管内皮功能的损害和ｈｓＣＲＰ水平的增高是高血压患

者常见的表征。研究显示，一氧化氮和血浆内皮素１均是调

节血管壁收缩状态和维持微环境稳定的关键因子［１０］。血压的

异常增高可导致血管内皮功能损伤，导致一氧化氮合成减少，

血浆内皮素１合成增加，破坏两者比例的平衡，降低血管顺应

性，进而加剧血压的升高［１１］。本研究的结果发现，阿托伐他汀

联合硝苯地平控释片明显改善了两项指标数值，提示两种药物

可协同调控一氧化氮－血浆内皮素１平衡，进而有效减轻血

管内皮的功能的损伤。此外，由于ｈｓＣＲＰ是高血压甚至是其

诱发冠心病的特异性指标［１２］，ｈｓＣＲＰ水平的明显降低亦表明

两种药物具有协同降低心血管疾病并发症的潜在作用。
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