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CT灌注参数联合血清LRG1、CA19-9在早期胰腺癌诊断中的价值
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  摘 要:目的 探讨CT灌注参数联合血清富含亮氨酸α-2糖蛋白1(LRG1)、血清癌抗原19-9(CA19-9)在

早期胰腺癌诊断中的价值。方法 选取2019年6月至2022年6月该院收治的102例早期胰腺癌患者作为胰

腺癌组,另选取同期收治的50例肿块型胰腺炎患者作为胰腺炎组。检测并比较两组患者CT灌注参数[血容量

(BV)、对比剂平均通过时间(MTT)、血流量(BF)、表面通透性(PS)]及血清LRG1、CA19-9水平;绘制受试者

工作特征(ROC)曲线分析CT灌注参数、LRG1、CA19-9单独及联合预测早期胰腺癌的价值。结果 胰腺癌组

患者BV、BF、PS低于胰腺炎组,而 MTT高于胰腺炎组,差异均有统计学意义(P<0.05);胰腺癌组血清

LRG1、CA19-9水平显著高于胰腺炎组(P<0.05);ROC曲线分析结果显示,BV、MTT、BF、PS与血清LRG1、

CA19-9联合检测早期胰腺癌的曲线下面积(AUC)优于各指标单独检测。结论 CT灌注参数、血清LRG1、

CA19-9均可作为预测胰腺癌的标志物,且联合检测可提高早期胰腺癌的诊断率。
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Methods A

 

total
 

of
 

102
 

patients
 

with
 

early
 

pancreatic
 

cancer
 

in
 

Yulin
 

First
 

Hospital
 

from
 

June
 

2019
 

to
 

June
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

pancreatic
 

cancer
 

group,and
 

50
 

patients
 

with
 

mass
 

pancreatitis
 

in
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

pancreatitis
 

group.The
 

CT
 

perfusion
 

parameters
 

[blood
 

volume
 

(BV),mean
 

transit
 

time
 

(MTT),

blood
 

flow
 

(BF)
 

and
 

surface
 

permeability
 

(PS)]
 

and
 

serum
 

LRG1,CA19-9
 

levels
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

de-
tected

 

and
 

compared.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curves
 

were
 

employed
 

to
 

analyzed
 

the
 

value
 

of
 

CT
 

perfusion
 

parameters
 

and
 

serum
 

LRG1,CA19-9
 

alone
 

or
 

in
 

combination
 

in
 

predicting
 

early
 

pancreatic
 

canc-
er.Results Compared

 

with
 

the
 

pancreatitis
 

group,BV,BF
 

and
 

PS
 

in
 

pancreatic
 

cancer
 

group
 

decreased
 

signifi-
cantly(P<0.05),while

 

MTT
 

increased
 

obviously
 

(P<0.05).The
 

serum
 

levels
 

of
 

LRG1
 

and
 

CA19-9
 

in
 

the
 

pancreatic
 

cancer
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

pancreatitis
 

group
 

(P<0.05).ROC
 

curves
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

AUC
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

BV,MTT,BF,PS
 

and
 

serum
 

LRG1,CA19-9
 

in
 

predic-
ting

 

early
 

pancreatic
 

cancer
 

was
 

superior
 

to
 

the
 

individual
 

detection
 

of
 

the
 

above
 

indexes.Conclusion CT
 

per-
fusion

 

parameters
 

and
 

serum
 

LRG1,CA19-9
 

can
 

be
 

used
 

as
 

markers
 

to
 

predict
 

pancreatic
 

cancer,and
 

combined
 

detection
 

can
 

improve
 

the
 

early
 

diagnosis
 

rate
 

of
 

pancreatic
 

cancer.
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  胰腺癌是一种常见的消化系统恶性肿瘤,由于起

病隐匿,早期症状缺乏特异性,且胰腺位于腹膜后,易
被腹腔组织器官遮挡,导致胰腺癌早期确诊困难,延

误治疗时机,影响患者预后[1-2]。随着影像学技术的

不断发展,CT灌注成像已广泛应用于临床中,通过其

为组织器官血流动力学提供的影像学参数判定组织
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的良、恶性,为胰腺癌患者提供诊断依据[3]。富含亮

氨酸α-2糖蛋白1(LRG1)是一种血清糖蛋白,由312
个富含亮氨酸重复序列的氨基酸组成,已有研究表

明,LRG1可调节细胞黏附、凋亡和迁移,并且与各种

生物过程相关[4]。血清癌抗原19-9(CA19-9)是检测

胰腺癌的常规生物标志物,但其局限性在于其只在几

种良性疾病和多种类型的晚期胃肠腺癌中增加,且对

于仍处于可治愈阶段的小肿瘤的灵敏度较差[5]。有

研究显示,影像学成像、血清生物标志物已被广泛用

于早期胰腺癌的诊断中[6-7]。但CT灌注参数联合血

清生物标志物用于胰腺癌患者早期检测的研究较少。
因此,本次研究探讨了CT灌注参数联合血清LRG1、

CA19-9在早期胰腺癌诊断中的价值,旨在为临床诊

断提供参考。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年6月至2022年6月本

院收治的102例早期胰腺癌患者作为胰腺癌组,另选

取同期收治的50例肿块型胰腺炎患者作为胰腺炎

组。胰腺癌组男58例,女44例;年龄32~60岁,平
均(48.37±5.72)岁;体质量指数(BMI):18.69~
24.53

 

kg/m2,平均(20.57±1.12)kg/m2;症状:腹痛

88例,黄疸19例,其他58例;根据美国癌症联合委员

会胰腺癌分期标准进行分期:Ⅰ期57例,Ⅱ期45例。
胰腺炎组男29例,女21例;年龄33~65岁,平均

(48.16±5.93)岁;BMI
 

18.37~24.61
 

kg/m2,平均

(20.81±1.04)kg/m2;症状:腹痛44例,黄疸9例,其
他29例。两组患者性别、年龄、BMI及症状比较,差
异均无统计学意义(P>0.05),具有可比性。纳入标

准:(1)胰腺癌组患者符合胰腺癌诊断标准[8],且分期

为Ⅰ~Ⅱ期;(2)胰腺炎组患者符合肿块型胰腺炎诊

断标准[9];(3)均为首次发病。排除标准(1)既往有腹

部手术史者;(2)伴有恶病质体征者;(3)伴有其他全

身性感染性疾病者;(4)伴有凝血功能障碍者;(5)伴
有严重肝、肾功能不足者;(6)伴有其他恶性肿瘤者;
(7)伴有认知功能障碍者。所有患者或其家属均签署

知情同意书。本次研究经本院医学伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 CT灌注成像检测 所有入组患者均采用飞

利浦CT灌注成像仪(型号:briliance256)检查胰腺及

胰周,检查当天禁饮、禁食。患者取仰卧位,扫描期间

屏气10~15
 

s,扫描参数:100
 

kV,190
 

mA,螺距:

0.6,层厚:5
 

mm;采用ADMIER重建算法,强度为3,
卷积核Bv40,视野(FOV)为300

 

mm×300
 

mm,重建

层厚7
 

mm,层间隔7
 

mm;以5
 

mL/s注入碘对比剂

50
 

mL后延迟40
 

s,生成重建图像。然后再次注射70
 

mL碘对比剂多角度观察病变及病变周围。图像采集

完成后采用Perfusion2软件分析病灶组织、胰腺组织

及腹主动脉的血容量(BV)、对比剂平均通过时间

(MTT)、血流量(BF)和表面通透性(PS)。

1.2.2 血清LRG1、CA19-9检测 采集所有入组患

者清晨静脉血3
 

mL,3
 

000r/min离心5
 

min,分离上

清液,置于-20
 

℃环境下保存待检。采用酶联免疫吸

附试验检测血清LRG1、CA19-9水平,试剂盒购于上

海酶联生物科技有限公司,严格按照试剂盒说明书进

行操作。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件对数据

进行处理。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两
组间比较采用独立样本t检验;计数资料以例数或百分

率表示,两组间比较采用χ2 检验;绘制受试者工作特征

(ROC)曲线分析CT灌注参数、LRG1、CA19-9预测胰

腺癌的价值。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组患者CT灌注参数比较 胰腺癌组患者

BV、BF、PS低于胰腺炎组,MTT显著高于胰腺炎组,
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  两组患者CT灌注参数比较(x±s)

组别 n
BV

(mL/kg)
MTT[mL/

(min·kg)]
BF[mL/

(min·kg)]
PS
(s)

胰腺癌组 102 8.09±2.73 12.43±3.86 89.69±23.64 16.81±5.03

胰腺炎组 50 16.86±5.14 7.54±2.41127.52±29.65 23.58±6.75

t -13.750 8.201 -8.507 -6.941

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.2 两组患者血清LRG1、CA19-9水平比较 胰腺

癌组血清 LRG1、CA19-9水平显著高 于 胰 腺 炎 组

(P<0.05)。见表2。
表2  两组患者血清LRG1、CA19-9水平比较(x±s)

组别 n LRG1(μg/mL) CA19-9(U/mL)

胰腺癌组 102 8.16±2.54 65.67±21.84

胰腺炎组 50 5.39±1.71 30.67±7.46

t 6.970 11.005

P <0.001 <0.001

2.3 CT灌注参数、LRG1、CA19-9单独及联合预测

胰腺癌的价值 ROC曲线分析结果显示,BV、MTT、

BF、PS与血清LRG1、CA19-9可用于胰腺癌的预测,
且联合检测的曲线下面积(AUC)优于各指标单独检

测。见表3、图1。
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表3  CT灌注参数、LRG1、CA19-9单独及联合预测胰腺癌的价值

指标 AUC SE P AUC的95%CI 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度(%)

BV 0.920 0.025 <0.001 0.864~0.957 12.793
 

mL/kg 74.0 99.0

MTT 0.924 0.023 <0.001 0.870~0.961 10.069
 

mL/(min·kg) 82.0 90.2

BF 0.829 0.037 <0.001 0.759~0.885 102.933
 

mL/(min·kg) 78.0 78.4

PS 0.854 0.035 <0.001 0.788~0.906 22.215
 

s 76.0 86.3

LRG1 0.844 0.037 <0.001 0.776~0.897 6.566
 

ug/mL 82.0 82.4

CA19-9 0.960 0.021 <0.001 0.914~0.985 44.144
 

U/mL 90.0 98.0

6项联合 0.984 0.004 <0.001 0.964~0.997 - 94.0 98.0

  注:-表示无数据。

图1  CT灌注参数、LRG1、CA19-9单独及联合

预测胰腺癌的ROC曲线

3 讨  论

胰腺癌是常见的恶性肿瘤之一,其特征是进展迅

速、病死率高[10]。由于胰腺位于腹腔深处,缺乏特异

性检测方法,并且早期胰腺癌无独特症状,导致其早

期检测困难[11]。CT检测是评估疑似胰腺和胰周疾

病的常用成像方式,尤其是可用于胰腺癌的诊断。在

胰腺癌的检测和诊断中,CT检测对于确定手术不可

切除性的灵敏度较高,但对于确定可切除性时,准确

度较低[12]。而CT灌注参数的应用极大地提高了CT
检测对胰腺成像的能力,并可对胰腺和胰周病变进行

评估[13]。本次研究显示,胰腺癌组患者BV、BF、PS
低于胰腺炎组,MTT高于胰腺炎组(P<0.05),说明

相较于胰腺炎患者,胰腺癌患者血供较低,病灶血管

壁不完整。进一步ROC曲线分析发现,BV、BF、PS、

MTT对胰腺癌均有一定的诊断价值。相关研究显

示,CT 灌 注 参 数 对 胰 腺 癌 诊 断 具 有 一 定 临 床 价

值[14],与本次研究结果一致。
血清CA19-9作为胰腺癌广泛使用的生物标志

物,其是唾液酸化的Lewis血型抗原的表位,具有较

好的诊断性能,在有症状的胰腺癌患者中灵敏度较

高,但CA19-9水平在胰腺炎和其他良性胰腺疾病中

也会出现升高现象,因此其诊断胰腺癌的特异性较

差[15]。在本次研究中,胰腺癌组患者CA19-9水平显

著高于胰腺炎组(P<0.05),说明CA19-9在胰腺癌

患者中水平升高更为显著。进一步ROC曲线分析发

现,CA19-9可作为胰腺癌的预测指标。相关研究显

示,CA19-9联合影像学检测可有效提高胰腺癌诊断

的准确率[16],与本次研究结果相符。
血清LRG1是一种新的中性粒细胞早期分化的

标志物,在不同情况下与血管生成相关的血清糖蛋

白,并在胰腺癌组织中呈高表达,此外,LRG1的表达

可象征调节胰腺癌细胞的生存力、迁移和侵袭[17]。相

关研究显示,LRG1在卵巢癌、胃癌、食管癌、子宫内膜

癌中均呈高表达,因此LRG1表达水平改变被认为是

预测癌症患者预后的生物标志物[18]。在本次研究中,
胰腺癌组LRG1水平显著高于胰腺炎组(P<0.05),
且经ROC曲线分析显示,LRG1可作为胰腺癌患者

的预测因子,表明LRG1作为胰腺癌诊断预测的新候

选生物标志物的潜力。相关研究显示,胰腺癌组织中

LRG1水平显著高于癌旁组织,且其表达与胰腺癌患

者临床病理特征及预后显著相关,可作 为 预 后 指

标[19],与本次研究结果相似,说明LRG1与胰腺癌的

发生、发展有关,可作为胰腺癌早期诊断的潜在生物

标志物。
本次研究还发现,CT灌注参数联合血清LRG1、

CA19-9诊断胰腺癌的AUC高于各指标单独检测,可
能是由于CT灌注参数可评价器官、组织血供情况及

血流动力学状态,同时CT灌注参数有完善的图像处

理功能,利用不同模式,为早期诊断胰腺癌提供完善

影像学信息[20]。
综上所述,CT灌注参数、LRG1、CA19-9均可作

为预测胰腺癌的标志物,且BV、BF、PS水平越低,

MTT水平越高,胰腺癌的发生率越大,但本研究并未

对患者治疗过程中的CT灌注参数及LRG1、CA19-9
水平进行探讨,后续研究应加大样本量,扩大研究范

围,为胰腺癌患者治疗及预后提供多标志物。
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