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血清CA153、KLF5联合检测诊断肝癌的价值分析
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  摘 要:目的 探讨糖类抗原153(CA153)、Kruppel样因子5(KLF5)在肝癌患者中的水平及其在肝癌诊

断中的价值。方法 选择2018年2月至2019年8月江苏省南通市如东中医院诊治的65例肝癌患者作为肝癌

组。选择同期在该院进行健康体检的65例体检健康者作为对照组。检测两组血清CA153、KLF5水平。分析

血清CA153、KLF5水平与肝癌患者临床资料的相关性。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清CA153、
KLF5水平对肝癌的诊断价值。结果 与对照组比较,肝癌组血清CA153、KLF5水平明显升高(P<0.05)。
血清CA153、KLF5水平与TNM分期和淋巴结转移相关(P<0.05)。血清CA153、KLF5联合检测的特异度

和灵敏度明显高于CA153、KLF5单独检测(P<0.05)。结论 在肝癌患者中血清CA153、KLF5水平异常升

高,并且均与TNM分期和淋巴结转移相关。血清CA153、KLF5联合检测在肝癌的诊断中具有一定临床意义。
关键词:肝癌; 糖类抗原153; Kruppel样因子5; 诊断; TNM分期; 淋巴结转移
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  肝癌是消化系统常见的恶性肿瘤之一,其发生率

和病死率分别排在恶性肿瘤的第3位和第2位,严重

影响人们的身体健康[1]。早期肝癌的治疗以手术治

疗为主,并且手术治疗的治愈率较高,患者手术预后

较好。因此,早期预测肝癌对于改善患者预后、提高

患者生存率均具有重要的临床价值[2]。糖类抗原153
(CA153)是一种肿瘤抗原,主要分布于细胞膜上,与
肝癌细胞的侵袭和转移密切相关[3]。Kruppel样因子

5(KLF5)属于转录因子蛋白家族成员,参与基因转录

调控,与肝癌细胞的增殖和转移密切相关[4]。目前对

于CA153、KLF5在肝癌中的作用仍然缺乏了解,本研

究旨在通过检测血清CA153、KLF5水平,探讨其在肝

癌患者中的水平及其在肝癌诊断中的价值,现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年2月至2019年8月江

苏省南通市如东中医院诊治的65例肝癌患者作为肝

癌组。纳入标准:(1)经病理学诊断确诊为肝癌;(2)
入院前未接受过放化疗治疗;(3)不存在感染性疾病

和自身免疫性疾病;(4)临床资料完整。排除标准:
(1)存在严重肾损伤;(2)合并存在其他类型肿瘤;(3)
入院前3个月内接受过抗炎治疗。肝癌组中,女30
例,男35例;年龄34~79岁,平均(57.90±11.47)
岁;30例甲胎蛋白(AFP)<200

 

ng/mL,35例AFP≥
200

 

ng/mL;12例肿瘤大小<3
 

cm,53例肿瘤大小≥
3

 

cm;37例乙型肝炎表面抗原(HBsAg)呈阴性,28例

HBsAg呈阳性;40例TNM分期为Ⅰ~Ⅱ期,25例为

Ⅲ期;肿瘤中高分化患者49例,低分化患者16例;43
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例无淋巴结转移,22例有淋巴结转移。选择同期在江

苏省南通市如东中医院进行健康体检的65例体检健

康者作为对照组,其中男37例,女28例;年龄37~74
岁,平均(56.02±17.89)岁。两组年龄和性别比例比

较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研

究经江苏省南通市如东中医院伦理委员会同意。
1.2 血清CA153、KLF5水平检测 研究对象入院

后采集空腹静脉血5
 

mL,室温静置30
 

min,5
 

000
 

r/min离心20
 

min,离心半径12.5
 

cm,收集上清液并

冻存于-80
 

℃。采用电化学发光仪(美国雅培科技有

限公司,型号:i2000SR)及其配套试剂盒检测血清

CA153水平。采用酶联免疫吸附法检测血清 KLF5
水平,使用KLF5检测试剂盒(上海江莱生物科技有

限公司,货号0-001223)检测血清KLF5水平,试验操

作严格按照试剂盒说明书进行。
1.3 统计学处理 采用SPSS20.0统计学软件对临

床数据进行分析。计量资料采用x±s表示,组间比

较采用独立样本t检验。性别分布以频数或百分率

表示,组间比较采用χ2 检验。采用二元Logistic回

归分析血清CA153、KLF5单独及联合检测的预测概

率值,采用预测概率值绘制受试者工作特征(ROC)曲
线,分析血清CA153、KLF5水平对肝癌的诊断价值。
P<0.05表示差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组血清CA153和 KLF5水平比较 肝癌组

血清CA153和 KLF5水平明显高于对照组,差异有

统计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  两组血清CA153和KLF5水平比较

   (x±s,ng/mL)

组别 n CA153 KLF5
对照组 65 1.08±0.39 0.54±0.17
肝癌组 65 13.89±3.66 9.73±2.01
t 28.059 36.731
P <0.001 <0.001

2.2 肝癌组患者血清CA153和 KLF5水平与临床

相关参数的关系 血清CA153和 KLF5水平均与

TNM分期和淋巴结转移相关(P<0.05),而与性别、
年龄、AFP水平、肿瘤大小、HBsAg水平及肿瘤分化

程度无关(P>0.05)。见表2。

表2  肝癌组患者血清CA153和KLF5水平与临床相关参数的关系(ng/mL)

临床参数 n
CA153

x±s t P

KLF5

x±s t P

性别(n) 0.562 0.576 1.459 0.150

 男 35 13.67±3.42 9.45±1.69

 女 30 14.15±3.39 10.06±1.65
年龄(岁) 1.131 0.262 1.464 0.148

 <50 22 13.26±3.01 9.31±1.58

 ≥50 43 14.21±3.31 9.94±1.69

AFP(ng/mL) 1.540 0.129 1.498 0.139

 <200 35 13.35±3.09 9.44±1.70

 ≥200 30 14.52±3.01 10.07±1.67
肿瘤大小(cm) 0.933 0.354 1.183 0.241

 <3 12 13.08±2.69 9.17±1.42

 ≥3 53 14.07±3.45 9.86±1.89

HBsAg 0.984 0.329 1.912 0.060

 阴性(-) 37 13.55±3.21 9.39±1.69

 阳性(+) 28 14.34±3.19 10.18±1.59

TNM分期 4.693 <0.001 7.126 0.000

 Ⅰ~Ⅱ期 40 12.87±2.35 8.95±1.28

 Ⅲ期 25 15.52±1.98 10.98±0.78
分化程度 1.331 0.188 1.210 0.231

 中高分化 49 13.59±3.31 9.58±1.81

 低分化 16 14.81±2.72 10.19±1.54
淋巴结转移 4.291 <0.001 3.175 0.002

 无 43 12.95±2.75 9.31±1.59

 有 22 15.73±1.78 10.55±1.27

2.3 血清CA153和 KLF5水平对肝癌的诊断价值

分析 CA153联合 KLF5诊断肝癌的曲线下面积

(AUC)、灵敏度和特异度均高于CA153、KLF5单独

检测(P<0.05)。见表3、图1。
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表3  血清CA153和KLF5水平对肝癌的诊断价值分析

变量 AUC P 95%CI 特异度(%) 灵敏度(%) 约登系数 截断值(ng/mL)

CA153 0.796 0.000 0.722~0.870 61.98 62.64 0.2462 13.85

KLF5 0.834 0.000 0.768~0.900 68.72 74.81 0.4353 9.66

CA153+KLF5 0.906 0.000 0.857~0.955 78.29 83.19 0.6148 -

  注:-表示无数据。

图1  血清CA153和KLF5单独及联合检测的ROC曲线

3 讨  论

  目前肝癌的治疗主要以手术为主,且手术治疗能

够有效提高早期肝癌患者的生存率,但早期肝癌的临

床症状不明显,患者往往在出现便血和腹痛等症状时

才到医院就诊,而此时肿瘤已处于晚期阶段,错失了

最佳治疗时机,导致癌症进一步恶化[5]。目前,肝癌

的诊断主要以超声诊断、核磁共振诊断和 AFP检测

为主。超声和核磁共振的诊断费用高,并且诊断肝癌

的准确度和灵敏度偏低[6]。AFP是目前临床上应用

较为广泛的肝癌筛查指标,但是在肝炎、肝硬化和胆

管上皮细胞癌等疾病的患者中均能够检测到AFP水

平异常,其对诊断肝癌的特异度和灵敏度较低[7]。因

此,找到与肝癌发病密切相关的生物标志物并将其应

用于肝癌的诊断对于肝癌患者的治疗和预后改善具

有重要意义。
CA153由肿瘤细胞特异性产生,主要分布于细胞

膜上,其是一种糖基化蛋白,在肿瘤转移过程中起到

诱导作用[8]。CA153与白细胞介素-6和肿瘤坏死因

子等肿瘤炎症相关因子结合,诱导肿瘤细胞发生转

移[9]。本研究中,肝癌患者血清CA153水平明显升

高,表明CA153可能参与肝癌的发生发展过程。目

前,对于肝癌中CA153水平升高的机制仍然缺乏了

解,可能与微小RNA的调节及CA153蛋白的泛素化

降解相关。在乳腺癌的研究中发现,微小 RNA-34a
能够结合到CA153信使 RNA的3'非编码区,抑制

CA153表达,进而抑制肿瘤转移[10]。此外,本研究发

现,CA153水平与TNM 分期和淋巴结转移相关,表
明血清CA153水平能够反映肝癌患者病情的严重程

度。其原因可能是由于CA153水平与肿瘤恶性程度

密切相关。有研究表明,CA153往往在乳腺癌、肝癌

和肺癌等恶性程度较高的肿瘤中水平升高,且CA153

水平较高的患者其肿瘤转移和浸润能力较强[11]。
KLF5在G1/S期和G2/M期的细胞周期转换中

起到重要作用,参与调节细胞有丝分裂、转移和侵袭

等病理生理过程[12]。本研究中,肝癌患者血清KLF5
水平明显升高,其机 制 可 能 与 结 合 到 KLF5信 使

RNA的5'非编码区的微小RNA表达下调相关,如在

肝癌细胞中,miR-145-5p结合KLF5信使RNA后抑

制其表达,进而起到抑制肝癌进展的作用[13]。此外,
肝癌患者血清KLF5水平与TNM分期和淋巴结转移

相关,TNM分期越高、有淋巴结转移的肝癌患者血清

KLF5水平越高,表明KLF5也能够作为肝癌严重程

度的衡量指标。其原因可能是由于 KLF5水平与肿

瘤炎症的发生密切相关。有研究表明,KLF5能够活

化核因子-κB炎症信号通路,进而促进肿瘤进展[14]。
进一步研究显示,单独使用血清 CA153、KLF5

进行 检 测 时,CA153 的 特 异 度 和 灵 敏 度 分 别 为

61.98%和 62.64%,均 低 于 KLF5 的 68.72% 和

74.81%,提示在单独进行血清项目检测时,KLF5的

临床价值更高。血清CA153、KLF5联合检测的特异

度和灵敏度分别为78.29%和83.19%,均高于两项

指标单独检测,提示CA153、KLF5联合检测的诊断

效果最佳,在临床肝癌检测中建议CA153、KLF5联

合检测。
综上所述,肝癌患者的血清CA153、KLF5水平

异常升高,并且均与TNM 分期和淋巴结转移相关,
二者联合检测在肝癌诊断中具有一定临床价值。
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不同诊断方法对消化内科幽门螺杆菌感染的诊断价值

袁世梅,杨 伟,魏进武,廖俐雅,余登琼,左崇宇,余晓辉,宋 仁,熊中政△

重庆市垫江县人民医院检验科,重庆
 

408300

  摘 要:目的 探究不同诊断方法对幽门螺杆菌感染患者的诊断价值以优化临床检测方法。方法 回顾

性选择重庆市垫江县人民医院2018年9月至2020年5月收治的临床表现为上消化道症状患者197例。采用

内镜、14C尿素呼气试验、血清学、细菌培养及实时荧光定量PCR检测幽门螺杆菌感染情况,并通过受试者工作

特征(ROC)曲线分析各方法检验效能。结果 细菌培养结果显示,幽门螺杆菌感染阳性受试者129例,阴性68
例,阳性率为65.48%;ROC曲线分析显示,内镜检查、14C尿素呼气试验、血清学检查、实时荧光定量PCR的曲

线下面积依次为0.756、0.838、0.939与0.985;灵敏度依次为72.87%、88.37%、90.69%、94.57%,特异度依次

为69.12%、72.06%、85.29%、95.59%,准确率依次为71.57%、82.74%、88.83%、94.92%,其中实时荧光定

量PCR检测的准确率明显高于内镜检查、14C尿素呼气试验及血清学检查,差异均有统计学意义(χ2=38.512、
14.737、4.898,P<0.05)。结论 实时荧光定量PCR检测对幽门螺杆菌的诊断效能较高,可为幽门螺杆菌感

染筛查提供新思路。
关键词:幽门螺杆菌; 实时荧光定量PCR; 内镜检查; 酶联免疫吸附试验; 尿素呼气试验; 诊断

价值
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  幽门螺杆菌最初于消化性溃疡和慢性胃炎患者

胃黏膜中发现,是一种微需氧的革兰阴性菌。通过亲

密接触、口-口和粪-口等途径传播,幽门螺杆菌已成为

全球感染范围最广的细菌之一[1]。近年来大量研究

证明,除消化性溃疡和慢性胃炎外,幽门螺杆菌感染

还与胃部肿瘤的发生关系密切[2]。此外,神经系统、
心血管系统及皮肤、眼科等非消化系统疾病的发生、

发展进程中也可见幽门螺杆菌的介导作用[3-4]。因

此,积极治疗幽门螺杆菌感染对保护患者身体健康具

有重要意义。幽门螺杆菌感染的准确诊断是治疗的

先决条件,目前临床幽门螺旋菌感染的诊断常采用14C
尿素呼气试验、内镜及血清学检查,但这几种方法检

测的准确性尚达不到临床预期。细菌培养虽准确性

较高,但检查周期长。故本研究拟对疑似幽门螺旋菌
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