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在肺癌中的诊断价值"
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探讨血清胃泌素释放肽前体"
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$在肺癌患者中诊断价值及其与肺癌临床病理特性的关系%方法
!

选取
!"#%

年
&

月至
!"#&

年
&

月该院收治的肺癌患者

#!"

例为肺癌组!选取肺部良性病变患者
##"

例为良性病变组!另选取
#""

例健康体检者为健康对照组!采用酶联免疫吸附试验
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$测定各组血清
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水平!应用受试者工作特异性曲线"
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在肺癌鉴别中的应用价值%结果
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肺癌患者血清
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水平及阳性率均高于肺部良性疾病

组和健康对照组!差异有统计学意义"
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联合诊断肺癌时
)P/

为
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!
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!此时灵敏度为
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!均高于单一指标诊断%结论
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表达对鉴别肺部良恶性病变有一定的价值!通过测定
%

种标志物将有助于临床早期肺癌的诊断%

关键词"胃泌素释放肽前体#

!

细胞角蛋白
#3

片段#

!

淀粉样蛋白
)

#

!

癌胚抗原#

!

肺癌#

!

诊断

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$.&$3&%$/

文献标志码"

)

文章编号"

#&:!,3%((

"

!"#:

$

#4,!&4&,"'

L=<,+

;

-+:+67-6<9:,<AH>QA9WGQ

#

4

8

:A7!#0#

#

SCC

#

4KC+-5H-

;

67-6<A

"

8"#,I)'

0

#

#

12";-'E)'

!

#

8"#,8<'J%<'

!

#

L+"#,O/'

0

P)'!

!

#

$

#A!<

B

-CDE<'D/

F

6%/C-J)JL&C

0

<C

:

#

GC)<'H=%)

B

+/=

B

)D-()'L%-'P)MC/K)'J<

#

1)T-'

#

L%--'P):#""""

#

$%)'-

%

!A!<

B

-CDE<'D/

F

6%/C-J)JL&C

0

<C

:

#

6-'

0

H&+/=

B

)D-()'L%-'P)MC/K)'J<

#

1)T-'

#

L%--'P):#""""

#

$%)'-

&

CD,?A76?

!

"D

*

<6?+E<

!

0+F=A@?CF

H

<C@CD@9F<

H

=+?CFEA<*B@+G?@KBI

H

<?CKF=,K@*@<?F=

HJ

@

J

CF9@

J

K@EBK?+K

$

8K+QS8

&#

E

>

C+V@K<CF=#3

GK<

H

I@=C

$

/dMS)!#,#

&#

<I

>

*+F9)

$

.))

&#

/<KEF=+@INK

>

+=FE<=CF

H

@=

$

/X)

&

F=*B=

H

E<=E@K

J

<CF@=C?<=9FC?K@*<CF+=?DF

J

LFCDE*F=,

FE+

J

<CD+*+

H

FE<*ED<K<EC@KF?CFE?+G*B=

H

E<=E@K$F<?=9B,

!

#!"E<?@?+G

J

<CF@=C?LFCD*B=

H

E<=E@KL@K@CK@<C@9LFCD+N?@KA<CF+=

H

K+B

J

#

##"

J

<CF@=C?LFCD*B=

H

N@=F

H

=9F?@<?@L@K@?@*@EC@9<?E+=CK+*

H

K+B

J

<=9#""E<?@?+GD@<*CD

>

?BN

e

@EC?L@K@?@*@EC@9<?E+=CK+*

H

K+B

J

GK+IbB=@!"#%C+bB=@!"#&$0D@?@KBI*@A@*?+G8K+QS8

#

/

>

GK<!#,#

#

.))

#

/X)L@K@9@C@KIF=@9N

>

X7W.)$.@KBI8K+,

QS8

#

/

>

GK<!#,#

#

.))

#

/X)L@K@<=<*

>

a@9N

>

SU/F=CD@F9@=CFGFE<CF+=+G*B=

H

E<=E@K$G<,H5?,

!

0D@*@A@*?+G8K+QS8

#

/

>

GK<!#,#

#

.))

#

/X)F=*B=

H

E<=E@K

J

<CF@=C?L@K@?F

H

=FGFE<=C*

>

DF

H

D@KCD<=CD<CF=N@=F

H

=*B=

H

9F?@<?@?<=9D@<*CD

>

E+=CK+*?

$

M

%

"$"(

&

$0D@

?@=?FCFAFC

>

<=9?

J

@EFGFEFC

>

+G8K+QS8[/

>

GK<!#,#[.))[/X)L@K@"$4:!<=9"$:!(

!

"$3"'

#

K@?

J

@ECFA@*

>

#

<=9CD@?@=?FCFAFC

>

<=9?

J

@EFGFEFC

>

L@K@3!$!;<=943$(;

#

K@?

J

@ECFA@*

>

$0D@?@=?FCFAFC

>

<=9?

J

@EFGFEFC

>

+GE+INF=@99F<

H

=+?F?L@K@DF

H

D@KCD<=CD@?F=,

H

*@F=9@c9F<

H

=+?F?$49-65H,+9-

!

0D@@c

J

K@??F+=+G8K+QS8

#

/

>

GK<!#,#<=9.))D<A@E@KC<F=A<*B@F=9FGG@K@=CF<CF=

H

N@=F

H

=<=9I<,

*F

H

=<=C*B=

H

9F?@<?@?

#

<=9CD@@c

J

K@??F+=+G8K+QS8

#

/

>

GK<!#,#

#

.))I<

>

N@K@*<C@9C+CD@

J

K+

H

K@??F+=+G*B=

H

E<=E@K$0D@CDK@@

I<KV@K?LF**D@*

J

C+@A<*B<C@CD@+EEBKK@=E@<=9

J

K+

H

K@??+G*B=

H

E<=E@K$

I<

8

J9AB,

!

H

<?CKF=,K@*@<?F=

HJ

@

J

CF9@

J

K@EBK?+K

%

!

E

>

C+V@K<CF=#3GK<

H

I@=C

%

!

<I

>

*+F9)

%

!

E<KEF=+@INK

>

+=FE<=CF

H

@=

%

!

*B=

H

E<=E@K

%

9F<

H

=+?F?

!!

肺癌是临床常见的恶性肿瘤#病死率居于各类恶性肿瘤首

位#近年发病率呈上升趋势#患者预后差#

(

年存活率仅为

#';

*

#

+

'由于早期肺癌临床症状不典型#容易与肺部良性病变

混淆#导致肺癌患者容易错失最佳手术时机#寻找早期敏感性

高(易于操作的鉴别方法对提高肺癌鉴别准确行及生存率具有

重要的意义*

!

+

'目前认为血清肿瘤标志物水平异常改变常早

于影像学异常#即使对于无临床症状的患者#任何一项标志物

异常改变都可能具有诊断意义*

'

+

'癌胚抗原$

/X)

&是临床常

用的肿瘤标志物#可作为肿瘤发生及病情进展的评价指标'胃

泌素释放肽前体$

8K+QS8

&属于脑肠激素#近年越来越多证据

表明*

%

+

#

8K+QS8

表达异常与恶性肿瘤的发生(进展有密切的

关系'细胞角蛋白
#3

片段$

/

>

GK<!#,#

&是指细胞角蛋白
#3

片

段$

/̀ #3

&#属于酸性多肽#当细胞出现癌变时可释放到血液

中#通过测定
/

>

GK<!#,#

水平将有助于鉴别机体良恶性病

变*

(

+

'淀粉样蛋白
)

$

.))

&存在于血浆中的类脂结合蛋白#属

于炎性反应蛋白之一#近年研究表明#

.))

可参与多种恶性肿

瘤发生(浸润(转移过程#同时可促进肿瘤血管生成#是近年新

发现的肿瘤标记物*
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'本研究探讨血清
8K+QS8

(

/

>

GK<!#,#

(

.))

(

/X)

在肺癌中的应用价值及其与肿瘤临床病理特征的

关系#旨在为肺癌早期诊断及预后评估提供指导'
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资料与方法

$$$

!

一般资料
!

选取
!"#%

年
&

月至
!"#&

年
&

月本院收治的

肺癌患者
#!"

例为肺癌组#纳入标准!$

#

&所有患者都经过病理

检查确诊为肺癌%$

!

&患者均行肺癌根治手术#术前未接受过任

何放化疗治疗%$

'

&患者均签署知情同意书'排除标准!$

#

&入

组前应用抗肿瘤药物治疗的患者%$

!

&明显的心(肝和肾疾病'

其中男
&(

例#女
((

例%年龄
'!

!

4&

岁#平均$

(3$%_'$!

&岁%

肺癌类型!非小细胞
%(

例#鳞癌
!"

例#腺癌
!"

例#大细胞癌

'(

例%肿瘤直径!

#

!

(EI

#平均$

'$!_"$4

&

EI

%浸润深度!

0#

'(

例#

0!'"

例#

0''(

例#

0%!"

例%分化程度!高分化
%!

例#

)

&4&!

)

检验医学与临床
!"#:

年
3

月第
#%

卷第
#4

期
!
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R+*$#%
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5+$#4

"

基金项目"陕西省自然科学基金
)

类项目$
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作者简介"王明#男#主治医师#主要从事胸外科方面的研究'

!

#

!

通信作者#
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!
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#
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中分化
%4

例#低分化
'"

例%

051

分期!

$

期
'"

例#

%

期
'"

例#

'

期
%"

例#

&

期
!"

例%淋巴转移
%'

例'选取肺部良性病

变患者
##"

例为良性病变组#患者均经肺纤维镜(

/0

或
]

线

确诊#其中男
&"

例#女
("

例%年龄
!'

岁
!

4'

岁#平均$

&#$:_

!$3

&岁'选取
#""

例健康体检者为健康对照组#男
(4

例#女

%!

例%年龄
!%

!

&4

岁#平均$

(3$!_'$!

&岁'

'

组研究对象基

线资料比较差异无统计学意义$

M

&

"$"(

&#具有可比性'

$$/

!

方法
!

所有入组人群均在治疗前或是体检时空腹采集外

周静脉血
%I7

#放置
'"IF=

后离心#离心半径为
(EI

#离心速

度为
'"""K

"

IF=

#分离血清'利用电化学发光法对
8K+QS8
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GK<!#,#

(

.))

进行检测#检测结果放入全自动免疫分析仪中

分析$罗氏
/+N<?@&"#

美国贝克曼&#实验遵守说明书上的操

作严格进行#具体步骤如下!$

#

&在样本中加入特异性抗体形成

固相抗体#并应用磷酸盐缓冲液$

8T.

&洗涤及去除杂质%$

!

&加

入受检标本#与固相抗体接触后进行反应#让固体相载体与标

本抗原结合并形成抗原复合物#并用洗涤剂去除杂质%$

'

&加入

酶标抗体#往样本中加入酶标抗体使其与固相免疫复合物结

合#应用缓冲液将酶标抗体洗涤及去除#此时固相载体上带有

的酶量与标本中受检物质的量正相关'$

%

&加入反应底物#加

入酶催化底物#并根据颜色反应情况对抗原物质进行定性或

定量'

$$'

!

统计学处理
!

采用
.8..#&$"

进行统计分析#计量资料

以
P_=

表示#组间比较采用
D

检验'计数资料采用百分数表

示#组间比较采用
!

! 检验'
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在肺癌

中的应用价值采用受试者工作特异曲线$

SU/

&表示#以
M

%

"$"(

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/$$

!

肺癌组(良性病变组(健康对照组肿瘤标志物表达水平比

较
!

肺癌患者血清
8K+QS8

(
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>

GK<!#,#

(
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(

/X)

水平均高

于良性病变组和健康对照组#差异有统计学意义$

M

%

"$"(
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见表
#

'

/$/

!

肺癌组(良性病变组(健康对照组肿瘤标志物阳性表达率

比较
!

肺癌患者血清
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阳性表

达率均高于良性病变组和健康对照组#差异有统计学意义
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&#见表
!

'

表
#

!!

肺癌组%良性病变组%健康对照组肿瘤标志物表达水平比较#
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注!与良性疾病组比较#
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肺癌组%良性疾病组%健康对照组肿瘤标志物阳性表达情况比较(

'

#

;

$)

组别
' 8K+QS8

阳性
/

>

GK<!#,#

阳性
.))

阳性
/X)

阳性

肺癌组
#!"

##"

$

3#$&:

&

<N

#":

$

43$#:

&

<N

##!

$

3'$''

&

<N

:4

$

&($""

&

<N

良性病变组
##"

!!

$

!"$""

&

<

!(

$

!"$4'

&

<

'"

$

!:$!:

&

<

!"

$

#4$#4

&

<

健康对照组
#"" (

$

($""

&

4

$

4$""

&

#"

$

#"$""

&

(

$

($""

&

!

!

!'$#'4 !#$"&# #:$(3% #"$%(#

M "$""" "$""" "$""" "$"""

!!

注!与良性疾病组比较#

<

M

%

"$"(

%与健康对照组比较#

N

M

%

"$"(

图
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%

种肿瘤标志物单独及联合监测的
SU/

曲线

/$/

!

血清
8K+QS8

(
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GK<!#,#

(

.))

(

/X)

在肺癌中的应用价

值
!

经
SU/

分析#

8K+QS8

诊断肺癌的
SU/

曲线下面积

$

)P/

&为
"$:#!

#

3(;$2

为
"$&#!

!

"$4%(

#最佳临界值为

%!$(4

JH

"

I7

#此时灵敏度为
:4$(;

(特异度为
:3$&;

#约登

指数为
"$:4!

%

/

>

GK<!#,#

诊断肺癌的
)P/

为
"$:43

#

3(;$2

为
"$:#!

!

"$443

#最佳临界值为
:$(!

"

H

"

I7

#此时灵敏度为

:!$!;

(特异度为
:#$3;

#约登指数为
"$&4(

%

.))

诊断肺炎

的
)P/

为
"$:!'

#

3(;$2

为
"$&4"

!

"$4(&

#最佳临界值为

4$(&I

H

"

7

#此时灵敏度为
:3$';

(特异度为
:($!;

#约登指数

为
"$:!!

%

/X)

诊断肺癌的
)P/

为
"$(:4

#

3(;$2

为
"$("!

!

"$:!!

#最佳临界值为
!"$4&=

H
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I7

#此时灵敏度为
(3$';

(特

异度为
&"$!;

#约登指数为
"$(!!

#由于上述
%

种指标对肺癌

的
)P/

均大于
"$(

#因此均有诊断价值#上述
%

种指标对肺癌

的诊断价值依次为
/

>

GK<!#,#

$

)P/

&

&

.))

$

)P/

&

&

8K+QS8

$

)P/

&

&

/X)

$

)P/

&'为了提高上述指标对肺癌的诊断价

值#采用联合多种指标的检测方法#结果显示#

8K+QS8[/

>

,

GK<!#,#[.))[/X)

对肺癌的
)P/

为
"$4:!

#

3(;$2

为

"$:!(

!

"$3"'

#此时敏感度为
3!$!;

#特异性为
43$(;

#约登

指数为
"$4#!

#见图
#

'

'

!

讨
!!

论

!!

肺癌是全球范围内发病率及病死率增长最快的恶性肿瘤

之一#严重威胁人类生命健康'目前肺癌的发病机制尚不明

确#患者早期症状不明显#大部分肺癌出现明显症状时已属晚

期#患者已丧失最佳的治疗机会#因此尽早发现及诊断对提高

肺癌患者存活率具有重要的意义'

8K+QS8

是由胃神经纤维(脑组织及胎儿肺部分泌的激

素'

8K+QS8

属于肺癌自主生长因子'目前多项研究表明#肺
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癌患者可大量分泌
8K+QS8

#是近年诊断肺癌的新型肿瘤标志

物#通过动态观察血清中
8K+QS8

水平将有助于判断患者病情

进展及预后情况*

:,4

+

'

0+K?@C=@?

等*

3

+应用
X7W.)

法测定非小

细胞肺癌患者血清
8K+QS8

水平#在肺癌患者中
8K+QS8

阳性

表达率高达
4";

#而在健康对照组
8K+QS8

阳性表达率仅为

#$&;

#提示
8K+QS8

对非小细胞肺癌诊断具有重要的作用'

本研究中肺癌患者血清
8K+QS8

阳性率显著高于良性病变组

及健康对照组#提示血清
8K+QS8

表达异常与肺癌的发生有密

切的关系'进一步分析肺癌组血清
8K+QS8

表达与浸润程度(

临床分期(淋巴转移有密切的关系#提示血清
8K+QS8

表达异

常还与肺癌病情恶化有关'

/

>

GK<!#,#

属于细胞角蛋白
#3

可溶性片段#是构成细胞骨

架中的一种间丝状物质#当细胞发生癌变时#细胞角蛋白$

/̀

&

可刺激
/

>

GK<!#,#

释放#并参与癌细胞增殖(转移#从而导致血

清
/

>

GK<!#,#

水平升高*

#"

+

'目前不少研究指出#

/

>

GK<!#,#

对

肺癌诊断灵敏度及特异度较高#且血清中
/

>

GK<!#,#

高水平可

作为患者不良预后的预测指标*

##,#!

+

'

Z<=

H

等*

#'

+指出当血清

中
/

>

GK<!#,#

水平升高时#组织中
/

>

GK<!#,#

表达处于低水平#

该指标可反映上皮组织坏死程度'本研究中肺癌患者血清

/

>

GK<!#,#

阳性表达率显著高于良性病变组及健康对照组#且

/

>

GK<!#,#

表达与肿瘤分期及淋巴结转移有关#提示血清
8K+,

QS8

表达异常与肺癌的发生及病情进展有密切的关系'

血清
.))

在机体中具有多种生理病理功能#尤其是在肿

瘤病情发展过程中#

.))

可促进肿瘤侵袭及转移*

#%

+

'目前相

关研究指出#血清
.))

水平升高与肿瘤活动期(恶性程度及侵

袭转移有密切的关系#且具有较高的灵敏度及特异度#可作为

肿瘤病情进展及预后的评价指标*

#(

+

'本研究发现#肺癌患者

血清
.))

水平显著高于良性病变组及健康对照组#说明血清

.))

能有效鉴别肺部良恶性病变#结果与既往研究一致'此

外#本研究发现#肿瘤分期
'

[

&

期及淋巴结转移患者中血清

.))

阳性表达率高于临床分期
$

[

%

期及无淋巴结转移者#

提示血清
.))

表达与肺癌病理进展有密切的关系'这可能由

于肿瘤细胞在向远端转移过程中机体为了抑制肿瘤细胞黏附

或促使细胞外机制酶降解而诱导
.))

分泌#使血清中
.))

水

平升高'

/X)

是人类胚胎抗原特异性酸性糖蛋白#主要存在于胎

儿消化道上皮细胞组织中'其可作为多种恶性肿瘤的标记物#

如直肠癌(胃癌(胰腺癌及肺癌等'本研究中肺癌组患者血清

/X)

水平明显高于良性病变组及对照组#提示
/X)

可作为肺

癌诊断的标志物'但经
SU/

分析可知#

/X)

在肺癌中的诊断

价值较低#灵敏度为
(3$';

(特异度为
&"$!;

#考虑可能原因

为
/X)

是多种肿瘤标志物#除了在肿瘤外#在一些胃肠疾病中

其水平也可升高#容易受多种因素干扰'

本研究中经
SU/

分析可知#血清
8K+QS8

(

/

>

GK<!#,#

(

.))

(

/X)

在肺癌
SU/

下曲线面积均大于
"$:

#提示
%

种指标

能有效鉴别肺部良恶性病变#但
%

种指标诊断单独诊断肺癌时

灵敏度(特异度均低于
4";

#提示
%

种指标单独诊断时灵敏

度(特 异 度 并 不 高'通 过 联 合 诊 断 时 发 现
8K+QS8[

/

>

GK<!#,#[.))[/X)

对肺癌的
)P/

为
"$4:!

#

3(;$2

为

"$:!(

!

"$3"'

#此时灵敏度为
3!$!;

(特异度为
43$(;

'这

提示临床工作者通过联合测定肺癌患者血清
8K+QS8

(

/

>

,

GK<!#,#

(

.))

表达水平将有助于提高早期肺癌诊断价值#同时

能动态观察肺癌患者病情进展及预后情况'

综上所述#

8K+QS8

(

/

>

GK<!#,#

(

.))

(

/X)

表达对鉴别肺

部良恶性病变有一定的价值#通过测定
%

种标志物将有助于早

期肺癌诊断'
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