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#在胃癌患者中的应用及

其与临床病理特征的关系$方法
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采用酶联免疫吸附试验"

UCD"9

#测定
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例胃癌患者"胃癌组#&

&&%

例胃黏膜不典型增生患

者"胃黏膜不典型增生组#&

&&%

例浅表性胃炎患者"浅表性胃炎组#&
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例萎缩性胃炎患者"萎缩性胃炎组#及
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例健康人群"健

康对照组#血清
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对胃癌患者的应用价值$结果
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胃癌组患者血清
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阳性率明显高于胃黏膜不典型增生组&萎缩性胃炎组&浅

表性胃炎组及健康对照组!而胃黏膜不典型增生组血清
--C&&

&

9Qc9!
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阳性率高于萎缩性胃炎组&浅表性胃炎组及健康对

照组!差异均有统计学意义"
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#$胃癌组患者中血清
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表达水平在不同临床分期及是否有淋巴结转移间差异有统计学意义"
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表达水平对鉴别胃黏膜良恶性病变有一定价值!

'

种标志物的测定方

法简单!可重复操作!可作为评价胃癌发生及病情进展的有效指标$
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胃癌的病死率居我国恶性肿瘤首位#其早期症状较隐匿#

大部分患者发现时已失去最佳手术时机#导致治疗困难#患者

存活率较低(

&

)

*癌细胞侵袭及转移是导致胃癌死亡的重要因

素之一#因此#分析影响胃癌侵袭及转移的相关因素对预测胃

癌预后具有重要意义(

!

)

*研究指出#检测胃癌相关蛋白表达情

况对预测胃癌侵袭及转移具有一定作用(

'

)

*血清
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型修饰

趋化因子
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--C&&

%属于炎性反应趋化细胞因子及嗜酸性粒

细胞趋化因子家族中的成员之一#可促进白细胞聚集并促使炎

性因子释放#参与新生血管生成#促进血管生长(

K

)

*膜联蛋白

9!

$

9Qc9!

%属于外分泌蛋白#广泛分布在真核细胞钙磷脂结

合蛋白中#可参与促进细胞增殖'分化及促进新生血管形成等

多种生命活动*

9Qc9!

在具有明显转移及侵袭特性的癌细
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检验医学与临床
!%&J

年
&&

月第
&K

卷第
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期
!

CH3B.8-4;2

!

Q5<.N3.1!%&J

!

X54P&K

!

Q5P!!



胞中表达水平较高#这与其参与恶性肿瘤血管形成#促进肿瘤

组织侵袭及转移有密切关系(

L

)

*骨桥蛋白$

\,Q

%属于细胞外

基质蛋白*研究表明#

\,Q

具有广泛生物学活性#可与其受体

结合参与机体炎性反应'免疫应答及肿瘤生成等多种生理病理

过程(
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*因此#本研究采用酶联免疫吸附试验$
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%测定胃

癌患者血清
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水平#并结合临床病理特

征#探讨
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'
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表达与胃癌侵袭'转移及预后

的关系*现报道如下*
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资料与方法
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年
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月本院普外科

胃癌根治手术
&!%

例患者的临床资料#患者术前均未接受放化

疗治疗*其中#男
$L

例#女
LL

例&年龄
KS

#

JK

岁#平均

$

L$PSa'P!

%岁&肿瘤直径小于
L:N

者
$!

例#大于或等于
L:N

者
LS

例#累及浆膜层
'L

例&低分化
KS

例#中分化癌
'!

例#高

分化癌
K%

例&肿瘤类型#腺癌
'L

例#鳞状细胞癌
'%

例#腺鳞癌

!L

例#小细胞癌
'%

例&肿瘤位置#贲门部
!S

例#胃底部
'!

例#

胃体部
!J

例#胃窦部
''

例&临床分期#

,

期
K!

例#

+

期
''

例#

*

期
!S

例#

.

期
&J

例&有淋巴结转移
$S

例#无淋巴结转移
L!

例&肿瘤浸润#

*
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#

*

!

$!

例#

*

'

LS

例*同时选取
&&%

例胃黏

膜不典型增生患者$胃黏膜不典型增生组%#

&&%

例浅表性胃炎

患者$浅表性胃炎组%#

&%%

例萎缩性胃炎患者$萎缩性胃炎组%

及
&%%

例健康人群$健康对照组%*胃黏膜不典型增生组'浅表

性胃炎组'萎缩性胃炎组患者均经内窥镜检查确诊*胃黏膜不

典型增生组中男
LS

例'女
L!

例#年龄
KL

#

JL

岁'平均$

LLP(a

'PS

%岁&浅表性胃炎组中男
L!

例'女
LS

例#年龄
KL

#

JS

岁'平

均$

LLPSa'P$

%岁&萎缩性胃炎组中男
KS

例'女
L!

例#年龄

KK

#

JL

岁'平均$

L$P!a'PK

%岁&健康对照组中男
L$

例'女
KK

例#年龄
K'

#

JL

岁'平均$

L$P!a'PK

%岁*各组性别'年龄比较

差异无统计学意义$
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$
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%#具有可比性*

$P/
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方法
!

所有研究对象均在治疗前或体检时空腹采集外周

静脉血
KNC

#放置
'%N;2

后进行离心*采用北京同德创业科

技有限公司提供的
*IKb#"

型号离心机#离心速率为
'%%%1

"

N;2

#离 心 半 径 为
L:N

*利 用 电 化 学 发 光 法 对
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

进行检测#检测结果放入全自动免疫分析仪中

分析$罗氏
-53H/.$%&

#美国贝克曼公司%#试验按说明书操作

严格进行#试剂选择罗氏原装进口配套试剂#并采用试剂说明

书的阳性临界值进行阴性和阳性的判断*
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!

统计学处理
!

采用
",""&(P%

统计学软件进行数据分

析*计量资料采用
Aa>

表示#组间比较采用
7

检验*计数资

料采用例数或率表示#组间比较采用
!

! 检验*采用受试者特

征工作曲线$
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曲线%分析血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

在胃

癌中的应用价值*以
=

#

%P%L

表示差异有统计学意义*
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!

结
!!

果

/P$
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各组血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

阳性率
!

胃癌患者血清

--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

阳性率明显高于胃黏膜不典型增生组'

萎缩性胃炎组'浅表性胃炎组及健康对照组#而胃黏膜不典型

增生组血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

阳性率高于萎缩性胃炎组'

浅表性胃炎组及健康对照组#差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%*

见表
&

*

/P/

!

血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

表达与胃癌组织临床特征的

关系
!

胃癌患者中血清
--C&&

'

9Qc9!

阳性表达水平在不同

浸润程度'不同临床分期'是否有淋巴结转移间差异有统计学

意义$

=

#

%P%L

%#

\,Q

表达水平在不同临床分期及是否有淋巴

结转移间差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%*见表
!

*

表
&

!!

各组血清
--C&&

#

9Qc9!

#

\,Q

阳性率$

#

%

Z

'(

组别
# --C&& 9Qc9! \,Q

对照组
&%% !

$

!P%%

%

")

&

$

&P%%

%

")

&

$

&P%%

%

")

浅表性胃炎组
&%% K

$

KP%%

%

")

L

$

LP%%

%

")

K

$

KP%%

%

")

萎缩性胃炎组
&&% L

$

KPLK

%

")

K

$

'P$K

%

")

'

$

!PJ'

%

")

胃黏膜不典型增生组
&&% '!

$

!(P%(

%

)

!S

$

!LPKL

%

)

&L

$

&'P$K

%

)

胃癌组
&!%&%S

$

(%P%%

%

&&!

$

('P''

%

&&%

$

(&P$J

%

!

!

'!&P!L 'L%P(& K%JP('

= %P%%% %P%%% %P%%%
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注!与胃黏膜不典型增生组比较#

"

=

#

%P%L

&与胃癌组比较#

)

=

#

%P%L

/P'

!

血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

在胃癌诊断中的应用
!

经

)\-

曲线分析可知#

--C&&

诊断胃癌的曲线下面积$

9W-

%为

%PJ%!

#最佳诊断临界值为
&%LPKL

>O

"

NC

#敏感度为
J$P'Z

#特

异度为
SLPLZ

&

9Qc9!

诊断胃癌的
9W-

为
%P$J!

#最佳诊断

临界值为
'%P'L

>O

"

NC

#敏感度为
J(P!Z

#特异度为
JLP$Z

&

\,Q

诊断胃癌的
9W-

为
%P$!S

#最佳诊断临界值为
&!P!!

"

O

"

NC

#敏感度为
J%PSZ

#特异度为
S!P!Z

*

表
!

!!

血清
--C&&

#

9Qc9!

#

\,Q

表达与胃癌

!!!

组织临床特征的关系%

#

'

临床特征
#

--C&&

阳性

$

#]&%S

%

9Qc9!

阳性

$

#]&&!

%

\,Q

阳性

$

#]&&%

%

性别

!

男
$L LS $% $%

!

女
LL L% L! L%

年龄$岁%

&

$% KL KL KL

#

$% $' $J $L

肿瘤直径$

:N

%

!#

L $! LS LS L$

!&

L LS L% LK LK

肿瘤类型

!

腺癌
'L '% '! '!

!

鳞状细胞癌
'% !S !( '%

!

腺鳞癌
!L !! !K !'

!

小细胞癌
'% !S !J !L

肿瘤位置

!

喷门部
!S !L !$ !L

!

胃底部
'! '% '% '%

!

胃体部
!J !L !$ !L

!

胃窦部
'' !S '% '%

分化程度

!

高分化
K% 'L 'S 'S

!

中分化
'! '% '% '%

!

低分化
KS K' KK K!

浸润程度

+

JK''

+

检验医学与临床
!%&J

年
&&

月第
&K

卷第
!!

期
!

CH3B.8-4;2

!

Q5<.N3.1!%&J

!

X54P&K

!

Q5P!!



续表
!

!!

血清
--C&&

#

9Qc9!

#

\,Q

表达与胃癌

!!!

组织临床特征的关系%

#

'

临床特征
#

--C&&

阳性

$

#]&%S

%

9Qc9!

阳性

$

#]&&!

%

\,Q

阳性

$

#]&&%

%

!

*&g*! $! L% LK LK

!

*'g*K LS LS LS K$

临床分期

!,

g

+

JL $L $J $L

!*

g

.

KL KL KL KL

淋巴结转移

!

有
$S L$ $% LS

!

无
L! L! L! L!

'

!

讨
!!

论

!!

寻求具有较高应用价值的胃癌血清标志物#对提高早期胃

癌诊断敏感度及特异度具有重要意义*既往研究显示#糖类抗

原$

-9

%'癌胚抗原$

-U9

%及肿瘤相关蛋白$

*9R

%在胃癌诊断

中有一定临床意义(

J

)

#但上述血清肿瘤标志物在胃癌诊断方面

的敏感度及特异度较差#不适合临床推广应用*

!!

血清
--C&&

广泛存在于真核细胞中#一般情况下#血清

--C&&

健康人群中的水平非常低#但在恶性肿瘤患者中的水

平明显升高(

S

)

*

--C&&

可促进炎性因子生成#介导白细胞聚

集在肿瘤部分#同时可参与机体代谢调节#促进新生血管形成

及生长(

(

)

*有研究指出#

--C&&

过度表达与癌症的发生及进

展有密切关系#在前列腺癌患者中可发现血清
--C&&

水平明

显升高(

&%

)

*有学者已确定
--C&&

可作为直肠癌患者早期诊

断及预后的评价指标#直肠癌患者组织中
--C&&

阳性表达水

平明显高于健康对照组*本研究中#胃癌组患者血清
--C&&

阳性率明显高于胃黏膜不典型增生组'萎缩性胃炎组'浅表性

胃炎组及健康对照组#且胃黏膜不典型增生组
--C&&

阳性率

高于萎缩性胃炎组'浅表性胃炎组及健康对照组#表明在胃癌

发生前期#血清中
--C&&

水平已明显升高*因此#血清
--C&&

可作为胃癌早期的诊断指标*胃癌患者中血清
--C&&

阳性表

达水平在不同浸润程度'不同临床分期'是否有淋巴结转移间

差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%#表明血清
--C&&

与胃癌病情进

展有密切的关系*

!!

9Qc9!

属于膜联蛋白家族#是广泛分布在真核细胞钙磷

脂的结合蛋白#具有多种生命活性#可参与膜形成'转运'细胞

信号转导#并具有膜表面其他依赖于钙调蛋白的细胞活性*已

有研究指出#血清中
9Qc9!

水平升高与肺癌'乳腺癌及肝癌

等多种实体瘤的发生有密切关系(

&&+&!

)

*谢蕊等(

&'

)发现#膜联

蛋白
9K

$

9Qc9K

%在正常肝组织'肝硬化'肝癌组织中表达水

平逐渐升高#且
9Qc9K

参与肝癌的发生及进展#与肝癌浸润'

转移及预后有密切关系*本研究中#胃癌组患者血清
9Qc9!

阳性率明显高于胃黏膜不典型增生组'萎缩性胃炎组'浅表性

胃炎组及健康对照组#且胃黏膜不典型增生组
9Qc9!

阳性率

高于萎缩性胃炎组'浅表性胃炎组及健康对照组#表明在胃癌

发生前期#血清中
9Qc9!

水平已明显升高*因此#血清

9Qc9!

可作为胃癌早期的诊断指标*胃癌患者中血清

9Qc9!

阳性表达谁在不同浸润程度'不同临床分期'是否有

淋巴结转移间差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%#表明
9Qc9!

可

能参与胃癌发生'浸润'转移等一系列生理病理过程*

!!

\,Q

属于分泌性糖蛋白#最早在骨基质中分离获得#后来

相继在肾脏'胎盘'消化道等组织中被检测到*研究指出#

\,Q

在肺癌'卵巢癌等多种恶性肿瘤中呈高表达水平(

&K

)

*

\,Q

可与整合素'

-IKK

等结合形成配体#并可促进肿瘤细胞

增殖'分化'侵袭'浸润及转移*在消化道恶性肿瘤中#

\,Q

主

要表达在黏液细胞及细胞外基质层中的酶原颗粒'黏蛋白颗粒

中#被证实与胃癌的发生'复发'转移有密切关系(

&L

)

*本研究

中#胃癌组
\,Q

阳性率明显高于胃黏膜不典型增生组'萎缩性

胃炎组'浅表性胃炎组及健康对照组#且胃黏膜不典型增生组

\,Q

阳性率高于萎缩性胃炎组'浅表性胃炎组及健康对照组#

表明在胃癌发生前期#血清中
\,Q

水平已明显升高#提示

\,Q

参与胃癌的早期发生过程*

\,Q

表达水平在不同肿瘤

分期及是否有淋巴结转移间差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%#提

示
\,Q

在胃癌中可能促进胃癌细胞增殖'侵袭及增生*经

)\-

曲线可知#

--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

在胃癌组中的诊断敏感

度分别为
J$P'Z

'

J(P!Z

'

J%PSZ

#其特异度分别为
SLPLZ

'

JLP$Z

'

S!P!Z

#表明
'

种标志物在胃癌诊断中具有较高的应

用价值*本研究未探讨
'

种指标联合应用在胃癌诊断中的应

用价值#将在此后作进一步研究*

!!

综上所述#血清
--C&&

'

9Qc9!

'

\,Q

表达水平对鉴别胃

黏膜良恶性病变有一定价值#

'

种标志物的测定方法简单#可

重复操作#有助于评价胃癌发生及病情进展情况*
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变#血管内皮细胞遭受损伤#释放组织因子#激活凝血纤溶系

统#使血液呈高凝状态和纤溶亢进(

!

)

*

IQ

作为最重要和最常

见的并发症之一#其检测指标
WN943

则被认为是肾脏损伤的

重要标志#是反映肾小球受损的敏感指标*本研究发现#

WN+

943

和
II

'

G;3

'

V:

7

'

-

7

/+-

有一定相关性*

!!

II

是血浆
G;3

在凝血酶作用下形成的纤维蛋白单体#也

是纤维蛋白降解的最小片段#其水平的增高反映继发性纤溶活

性增高#故
II

可作为特异性反映体内高凝状态和继发性纤溶

亢进标志物之一(

'

)

*血浆
II

水平对预测糖尿病患者血管病

变的发生有重要意义(

K

)

*本研究发现#

IB

组的
II

水平虽高

于
Q-

组#但差异无统计学意义$

=

$

%P%L

%&随着病情的发展#

IQ

组与
Q-

组比较#差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%*进一步

分析#发现
B9

组'

-,

组的
II

水平与
Q-

'

Q9

组比较差异有

统计学意义$

=

#

%P%L

%&

B9

组的
II

水平和
-,

组比较差异

有统计学意义$

=

#

%P%L

%&

-,

组阳性率明显高于
B9

组*提

示血浆
II

水平在
Q9

组'

B9

组'

-,

组中依次增高#表明患

者体内有纤维蛋白的形成和溶解#且机体高凝状态和继发纤溶

亢进逐渐加强#其原因可能是血管内皮细胞损伤加重#释放纤

溶激活因子增多#导致微血管病变#使肾小球病变加速*

!!

G;3

是由肝脏合成的血浆糖蛋白#属于
+

类急性时相蛋

白#其在凝血酶作用下转变为纤维蛋白单体#继而交联为纤维

蛋白#成为血栓的主要成分(

L

)

*目前#有学者认为糖尿病是慢

性炎性反应#其中#

G;3

作为急性时相反应蛋白#其水平的升高

本身预示血管壁存在炎性反应#促进肾小球内微血栓形成#加

速肾小球病变(

$

)

*本研究发现#糖尿病早期存在
G;3

水平的增

高#直至病情进展至
-,

时#

-,

组
G;3

水平与
Q-

组比较差异

有统计学意义$

=

#

%P%L

%*

G;3

水平和
WN943

水平呈正相关

$

6]%P'(

#

=

#

%P%L

%#这与相关研究结果相符*

!!

-

7

/+-

由
&!%

个氨基酸残基组成#是半胱氨酸蛋白酶抑制

剂超家族中的成员*其由人体有核细胞产生#能在体内多数组

织中恒定'持续地转录表达*

-

7

/+-

相对分子质量小$

&'`

&%

'

%#可自由通过肾小球基底膜#在近曲小管几乎全部被重吸

收并迅速分解*由于肾小管不分泌
-

7

/+-

#因而当肾小球有轻

微损伤时#血液中
-

7

/+-

水平就会迅速升高*随着损伤的加

重#

-

7

/+-

水平逐渐增高#且不受其他因素如性别'年龄'饮食'

炎性反应和血脂水平等的影响*目前#公认
-

7

/+-

可作为肾功

能损伤的早期评价指标(

J

)

*本研究发现#

IQ

组
-

7

/+-

水平与

IB

组'

Q-

组比较#差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%#

B9

组与

Q9

'

Q-

组差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%&

-,

组
-

7

/+-

水平明

显高于
B9

和
Q9

组#差异有统计学意义$

=

#

%P%L

%*

-

7

/+-

水平和
WN943

水平呈正相关$

6]%PLS

#

=

#

%P%L

%#提示血清

-

7

/+-

与
!

型糖尿病病情有较好的相关性*

!!

V:

7

是人体内的含硫氨基酸#为蛋氨酸和半胱氨酸代谢过

程中的重要中间产物*其本身并不参与蛋白质的合成#在血浆

中大部分为蛋白结合体#仅小部分以游离状态存在*有研究表

明#高
V:

7

血症是
IQ

发生的独立危险因子*

V:

7

增高可能

通过其致病机制使肾小球内皮细胞损伤#形成血栓#出现微循

环'组织缺氧#导致微血管病变#造成肾功能损伤(

S

)

*本研究结

果显示#

-,

组
V:

7

水平和阳性率明显高于
Q9

组'

B9

组#差

异有统计学意义$

=

#

%P%L

%*

V:

7

水平与
WN943

水平呈正相

关$

6]%P'$

#

=

#

%P%L

%#提示
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