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  摘 要:目的 分析血清人附睾蛋白4(HE4)、糖类抗原15-3(CA15-3)联合卵巢癌风险评估模型(ROMA)
指数对上皮性卵巢癌(EOC)复发的预测价值。

 

方法 选取2018年1月1日至2022年1月1日于该院妇产科

就诊的135例EOC患者作为研究对象。分析 HE4、CA15-3水平及ROMA指数在不同肿瘤类型、淋巴结转移

情况、国际妇产联盟分期(FIGO)分期及复发情况的EOC患者上的差异。绘制受试者工作特征(ROC)曲线分

析HE4、CA15-3及ROMA指数单独及3项指标联合检测对EOC患者3年复发的预测价值。
 

结果 浆液性囊

腺癌患者的ROMA指数、HE4、CA15-3水平均高于黏液性囊腺癌、子宫内膜样腺癌、交界性癌、透明细胞癌、其

他类型癌患者,差异均有统计学意义(P<0.05);子宫内膜样腺癌患者 HE4水平明显高于黏液性囊腺癌、交界

性癌、透明细胞癌及其他类型癌患者,且透明细胞癌患者HE4水平明显高于黏液性囊腺癌、交界性癌及其他类

型癌患者,差异均有统计学意义(P<0.05);透明细胞癌患者CA15-3水平明显高于黏液性囊腺癌、子宫内膜样

腺癌、交界性癌及其他类型癌患者,且子宫内膜样腺癌患者CA15-3水平明显高于黏液性囊腺癌、交界性癌及其

他类型癌患者,差异均有统计学意义(P<0.05);子宫内膜样腺癌患者ROMA指数明显高于黏液性囊腺癌、交

界性癌、透明细胞癌及其他类型癌患者,且透明细胞癌患者ROMA指数明显高于黏液性囊腺癌、交界性癌及其

他类型癌患者,差异均有统计学意义(P<0.05)。FIGO分期Ⅲ期患者ROMA指数、HE4、CA15-3水平均明显

高于FIGO分期Ⅰ期及FIGO分期Ⅱ期患者,且FIGOⅡ期患者明显高于FIGOⅠ期患者,差异均有统计学意义

(P<0.05)。有淋巴结转移的患者ROMA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于无淋巴结转移的患者,差异均

有统计学意义(P<0.05)。在规定的时间内,共计有28例患者出现复发,107例患者未出现复发。EOC复发患

者的ROMA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于未复发EOC患者,差异均有统计学意义(P<0.05)。ROC曲

线分析结果显示,HE4、CA15-3、ROMA指数单独及3项指标联合预测ECO患者3年内复发的曲线下面积

(AUC)分别为0.670、0.716、0.669及0.798。结论 EOC患者血清HE4、CA15-3水平及ROMA指数与患者

的术后复发密切相关,术前联合检测血清 HE4、CA15-3水平及ROMA指数有助于进一步提高对EOC患者术

后复发的预测价值。
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serum
 

human
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protein
 

4
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hydrate

 

antigen
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combined
 

with
 

ovarian
 

cancer
 

risk
 

assessment
 

model
 

(ROMA)
 

index
 

in
 

the
 

re-
currence

 

of
 

epithelial
 

ovarian
 

cancer
 

(EOC).Methods A
 

total
 

of
 

135
 

EOC
 

patients
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

the
 

Department
 

of
 

Obstetrics
 

and
 

Gynecology
 

of
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2018
 

to
 

January
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.The
 

differences
 

of
 

HE4,CA15-3
 

levels
 

and
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index
 

in
 

EOC
 

patients
 

with
 

different
 

tumor
 

types,lymph
 

node
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staging
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operating
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to
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and
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recurrence
 

of
 

EOC
 

patients.Results The
 

ROMA
 

index,HE4
 

and
 

CA15-3
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

serous
 

cysta-
denocarcinoma

 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,endometri-
oid

 

adenocarcinoma,borderline
 

cancer,clear
 

cell
 

carcinoma
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05).The
 

level
 

of
 

HE4
 

in
 

patients
 

with
 

endometrioid
 

adenocarcinoma
 

was
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,borderline
 

cancer,clear
 

cell
 

carcinoma
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,and
 

the
 

level
 

of
 

HE4
 

in
 

patients
 

with
 

clear
 

cell
 

carcinoma
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,borderline
 

cancer
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,with
 

sta-
tistically

 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

CA15-3
 

in
 

patients
 

with
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cell
 

carcinoma
 

was
 

sig-
nificantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,endometrioid
 

adenocarcinoma,bor-
derline

 

cancer
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,and
 

the
 

level
 

of
 

CA15-3
 

in
 

patients
 

with
 

endometrioid
 

adenocarcinoma
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,borderline
 

cancer
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

ROMA
 

index
 

of
 

patients
 

with
 

endom-
etrioid

 

adenocarcinoma
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,bor-
derline

 

cancer,clear
 

cell
 

carcinoma
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,and
 

the
 

ROMA
 

index
 

of
 

patients
 

with
 

clear
 

cell
 

carcinoma
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

patients
 

with
 

mucinous
 

cystadenocarcinoma,borderline
 

cancer
 

and
 

other
 

types
 

of
 

cancer,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

ROMA
 

index,HE4
 

and
 

CA15-3
 

levels
 

in
 

FIGO
 

stage
 

Ⅲ
 

patients
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

FIGO
 

stage
 

Ⅰ
 

and
 

FIGO
 

stage
 

Ⅱ
 

patients,and
 

the
 

ROMA
 

index,HE4
 

and
 

CA15-3
 

levels
 

in
 

FIGO
 

stage
 

Ⅱ
 

patients
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

FIGO
 

stage
 

Ⅰ
 

patients,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

ROMA
 

index,HE4
 

and
 

CA15-3
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

without
 

lymph
 

node
 

metastasis,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
A

 

total
 

of
 

28
 

patients
 

had
 

a
 

recurrence,and
 

107
 

patients
 

did
 

not
 

have
 

a
 

recurrence
 

during
 

the
 

specified
 

time
 

pe-
riod.The

 

ROMA
 

index,HE4
 

and
 

CA15-3
 

levels
 

in
 

recurrent
 

EOC
 

patients
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

non-recurrent
 

EOC
 

patients,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

HE4,CA15-3,ROMA
 

index
 

alone
 

and
 

the
 

combination
 

of
 

the
 

3
 

indicators
 

to
 

predict
 

the
 

recurrence
 

of
 

ECO
 

patients
 

within
 

3
 

years
 

were
 

0.670,0.716,
0.669

 

and
 

0.798.Conclusion The
 

serum
 

HE4,CA15-3
 

levels
 

and
 

ROMA
 

index
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

postoperative
 

recurrence
 

of
 

EOC
 

patients.Combined
 

detection
 

of
 

serum
 

HE4,CA15-3
 

levels
 

and
 

ROMA
 

index
 

before
 

operation
 

can
 

further
 

improve
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

EOC
 

patients'
 

postoperative
 

recurrence.
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  上皮性卵巢癌(EOC)是一种常见的妇科恶性肿

瘤,也是最常见的卵巢癌类型,同时也是病死率最高

的妇科恶性肿瘤之一[1]。由于缺乏特异性的症状及

有效的早期筛查方法,多数EOC患者确诊时已处于

晚期,其病情进展迅速,预后不良,对患者的生命健康

造成严重威胁[2]。尽管当前新辅助化疗、聚腺苷二磷

酸核糖聚合酶抑制剂、腹腔热灌注化疗等新型治疗方

案已经在一定程度上提高了EOC患者的生存率[3]。
但该病的复发率高,且复发后的治疗效果十分不理

想,是当前妇科肿瘤的主要难题之一。当前多采用人

附睾蛋白4(HE4)及糖类抗原125(CA125)进行EOC
的诊断及评估术后复发风险,随后出现的卵巢癌风险

评估模型(ROMA)指数综合了上述2项指标的优势,
进一步提高了诊断EOC的准确率[4-5]。糖类抗原15-
3(CA15-3)多见于乳腺癌患者,与CA125类似,也是

一种受雌激素、孕激素影响的肿瘤标志物,在妇科肿

瘤领域有着广泛的应用[6]。然而,当前多采用CA125

评估EOC复发风险,但其在预测肿瘤复发的阈值仍

未完全明确,且存在一定的个体差异,在临床实际应

用中也存在有 HE4、CA15-3等其他肿瘤标志物水平

升高而CA125水平无明显变化的情况[7]。基于此,
本研究旨在从生物标志物的角度出发,探讨 HE4、
CA15-3、ROMA指数对EOC复发的预测价值,以期

为进一步优化EOC的临床诊疗方案提供参考。现报

道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年1月1日至2022年1
月1日于本院妇产科就诊的135例EOC患者作为研

究对象。纳入标准:(1)年龄18~75岁;(2)进入本院

治疗前未接受任何抗肿瘤治疗;(3)于本院经手术治

疗并通过病理诊断确诊为EOC;(4)临床资料完整。
排除标准:(1)入院时合并有心、肝、肾等重要脏器功

能障碍患者;(2)入院时合并有其他恶性肿瘤个人史

患者;(3)入院时合并子宫肌瘤、盆腔炎症等妇科疾病
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患者;(4)入院时处于哺乳期及妊娠期患者。135例患

者中,绝经患者80例,未绝经患者55例;浆液性囊腺

癌56例,黏液性囊腺癌9例,交界性癌19例,子宫内

膜样腺癌16例,透明细胞癌22例,其他类型癌13例

(其中畸胎瘤3例,间质细胞癌3例,颗粒细胞癌6
例,卵黄囊瘤1例);国际妇产联盟分期(FIGO分期)
Ⅰ期63例,Ⅱ期26例,Ⅲ期46例;75例患者存在淋

巴结转移,60例患者未出现淋巴结转移;年龄20~66
岁,平均(51.90±11.90)岁;单侧输卵管卵巢切除术

18例,双侧输卵管卵巢切除术117例。本研究经本院

医学伦理委员会审批(GKWD-A-2024-02),且所有患

者及家属均知情同意并签署知情同意书。
1.2 方法 所有患者于入院后第2天抽取空腹静脉

血5
 

mL,在25
 

℃环境下放置2
 

h后,以3
 

000
 

r/min
离心10

 

min,取上层血清3
 

mL进行检测。采用瑞士

罗氏全自动化学发光免疫分析仪(型号:cobas
 

e801)
检测HE4、CA125及CA15-3水平。所需试剂均采用

原装 试 剂(产 品 编 号:DECO2032、FU-R3006、ZY-
CA15-3-Hu)。上述3种肿瘤标志物的正常范围分别

为:绝 经 前 HE4<70
 

pmol/L,绝 经 后 HE4<140
 

pmol/L;CA125<35
 

U/mL;CA15-3<25
 

U/mL。并

根据 患 者 的 HE4及 CA125水 平 计 算 ROMA 指

数[8]。绝 经 前 卵 巢 癌 风 险 预 警 指 数 (PI)=
ln(CA125)×0.062

 

6+ln(HE4)×2.380
 

0-
12.000

 

0;绝 经 后 PI=ln(CA125)×0.732
 

0+ln
(HE4)×1.040

 

0-8.090
 

0;ROMA指数=exp(PI)/
[1+exp(PI)]×100%,绝经前ROMA指数低风险数

值为≤11.4%,绝 经 后 ROMA 指 数 正 常 值 为 ≤
29.9%。所有患者在术后均接受规范性治疗,包括但

不限于化疗、放疗、靶向治疗及免疫治疗等。以2023年

6月1日为界限,采用电话或上门随访的方式询问患者

在手术后是否复发及复发的时间。复发生存时间

(RFS)表示肿瘤患者手术至第1次复发的时间间隔,以
评估患者的生存状况,为肿瘤临床研究中的终点指标。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件分析数

据。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。不符合正态分布的计量

资料以 M(P25,P75)表示,两组间比较采用 Mann-
Whitney

 

U 检验,多组间比较采用Kruskal-Wallis
 

H
检验,多组间两两比较采用Nemenyi检验。绘制受试

者工作特征(ROC)曲线分析HE4、CA15-3及ROMA
指数单独及3项指标联合检测对EOC患者3年复发

的预测价值。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 不同肿瘤类型EOC患者的ROMA指数、HE4、
CA15-3水平比较 浆液性囊腺癌患者的ROMA指

数、HE4、CA15-3水平均高于黏液性囊腺癌、子宫内

膜样腺癌、交界性癌、透明细胞癌、其他类型癌患者,
差异均有统计学意义(P<0.05);子宫内膜样腺癌患

者HE4水平明显高于黏液性囊腺癌、交界性癌、透明

细胞癌及其他类型癌患者,且透明细胞癌患者 HE4
水平明显高于黏液性囊腺癌、交界性癌及其他类型癌

患者,差异均有统计学意义(P<0.05);透明细胞癌患

者CA15-3水平明显高于黏液性囊腺癌、子宫内膜样

腺癌、交界性癌及其他类型癌患者,且子宫内膜样腺

癌患者CA15-3水平明显高于黏液性囊腺癌、交界性

癌及其他类型癌患者,差异均有统计学意义(P<
0.05);子宫内膜样腺癌患者ROMA指数明显高于黏

液性囊腺癌、交界性癌、透明细胞癌及其他类型癌患

者,且透明细胞癌患者ROMA指数明显高于黏液性

囊腺癌、交界性癌及其他类型癌患者,差异均有统计

学意义(P<0.05)。见表1。
2.2 不同 FIGO 分期 EOC患者的 ROMA 指数、
HE4、CA15-3水平比较 FIGO分期Ⅲ期患者 RO-
MA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于FIGO分期

Ⅰ期及FIGO分期Ⅱ期患者,且FIGOⅡ期患者明显

高于FIGOⅠ期患者,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表2。

表1  不同肿瘤类型EOC患者的ROMA指数、HE4、CA15-3水平比较[M(P25,P75)]

肿瘤类型 n HE4(μg/L) CA15-3(U/mL) ROMA指数(%)

浆液性囊腺癌 56 301.09(68.25,418.13)abcde 57.79(12.20,63.03)abcde 43.23(11.91,71.21)abcde

黏液性囊腺癌 9 51.62(43.40,60.60) 10.24(6.50,12.20) 8.87(4.98,13.39)

子宫内膜样腺癌 16 224.47(57.38,278.00)acde 24.76(9.25,24.10)ace 36.24(7.15,56.74)acde

交界性癌 19 72.46(48.25,76.90) 11.87(8.75,15.30) 13.19(6.30,11.03)

透明细胞癌 22 103.55(51.95,122.75)ace 42.35(10.28,25.30)abce 19.59(6.40,27.99)ace

其他类型癌 13 55.48(46.20,65.70) 8.56(6.20,10.20) 7.06(4.64,7.03)

H 17.324 22.742 18.872

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与黏液性囊腺癌比较,aP<0.05;子宫内膜样腺癌比较,bP<0.05;与交界性癌比较,cP<0.05;与透明细胞癌比较,dP<0.05;与其他类型

癌比较,eP<0.05。
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2.3 不同淋巴结转移情况EOC患者的 ROMA指

数、HE4、CA15-3水平比较 有淋巴结转移的患者

ROMA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于无淋巴

结转移的患者,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表3。

表2  不同FIGO分期EOC患者的ROMA指数、HE4、CA15-3水平比较[M(P25,P75)]

FIGO分期 n HE4(μg/L) CA15-3(U/mL) ROMA指数(%)

Ⅰ期 63 88.74(43.45,75.95) 22.58(6.25,17.20) 14.55(5.02,12.32)

Ⅱ期 26 169.64(59.55,185.33)a 36.67(10.93,31.30)a 27.95(9.58,35.72)a

Ⅲ期 46 332.43(94.30,449.63)ab 56.89(11.73,59.73)ab 48.06(15.87,71.78)ab

H 20.342 16.423 15.778

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与FIGO分期Ⅰ期比较,aP<0.05;与FIGO分期Ⅱ期比较,bP<0.05。

表3  不同淋巴结转移情况EOC患者的ROMA指数、

 HE4、CA15-3水平比较[M(P25,P75)]

淋巴结

转移
n HE4(μg/L) CA15-3(U/mL) ROMA指数(%)

是 75257.70(64.00,398.55) 48.53(10.25,43.45) 38.04(8.11,66.47)

否 60 99.43(43.65,82.55) 22.56(7.93,18.80) 16.69(5.49,18.26)

Z 16.904 17.802 14.200

P <0.001 <0.001 <0.001

2.4 EOC复发与未复发患者 ROMA 指数、HE4、
CA15-3水平比较 在规定的时间内,28例患者出现

复发,107例患者未出现复发。EOC复发患者的RO-
MA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于未复发EOC
患者,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表4。
2.5 HE4、CA15-3及ROMA指数单独及3项指标

联合检测对EOC患者3年复发的预测价值 ROC
曲线分析结果显示,HE4、CA15-3、ROMA指数单独

及3项指标联合预测ECO患者3年内复发的曲线下

面积(AUC)分别为0.670、0.716、0.669及0.798。
见图1、表5。

表4  EOC复发与未复发患者ROMA指数、HE4、

   CA15-3水平比较[M(P25,P75)]

复发 n HE4(μg/L) CA15-3(U/mL) ROMA指数(%)

是 28 239.81(61.28,390.03)56.33(11.18,33.73)35.23(12.65,51.48)

否 107 173.63(48.30,184.95)31.92(9.20,24.15)26.80(5.92,44.79)

Z 18.324 15.420 7.892

P <0.001 <0.001 <0.001

图1  HE4、CA15-3、ROMA指数单独及3项指标

联合预测EOC患者3年复发的ROC曲线

表5  HE4、CA15-3及ROMA指数单独及3项指标联合检测对EOC患者3年复发的预测价值

指标 AUC 95%CI P 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度(%)

HE4 0.670 0.567~0.782 0.038 245.82
 

μg/L 67.17 59.23

CA15-3 0.716 0.579~0.817 0.009 44.78
 

U/mL 65.90 60.43

ROMA指数 0.669 0.537~0.752 0.039 31.67% 68.74 57.93

3项联合 0.798 0.721~0.863 <0.001 — 73.63 66.95

  注:—表示无数据。

3 讨  论

  流行病学研究显示,2020年世界范围内新发卵巢

癌患者31.4万例,死亡20.7万例,是当前女性生殖

器官恶性肿瘤病死率最高的疾病之一,其中以EOC
最为常见,占所有卵巢癌类型的80%以上[9]。卵巢癌

患者在接受效果良好的初次减瘤手术后仍有约80%

的患者出现复发,复发患者治疗效果较差,预后不良,
是当前妇科肿瘤领域的难题之一[10]。因此,对EOC
患者进行早期的术后评估,对指导患者个体治疗及改

善预后具有重要的意义。
在EOC相关的生物标志物中,以CA125及 HE4

的使用最为广泛[11]。其中CA125是当前卵巢癌研究
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领域中研究最为深入的肿瘤标志物之一。有研究显

示,80%的卵巢癌复发都伴有CA125水平升高,临床

上也将CA125水平升高而不伴有临床复发证据的患

者称为是“卵巢癌生化复发”,但是当前对于生化复发

的界定及此阶段CA125阈值的设定仍存在争议,部
分患者在卵巢癌的临床管理中也未见其明显的升高

趋势[7],也有研究显示,CA125对黏液性囊腺卵巢癌

的灵敏度较低,在部分良性妇科疾病、消化系统肿瘤

及妊娠和月经等生理状态下也存在明显水平升高等

特点,在一定程度上限制了CA125在诊断卵巢癌中

的使用[12]。HE4在生殖系统及卵巢组织中的水平较

低,在卵巢癌患者组织及血清中的水平较高,对卵巢

癌的诊断具有较好的敏感性,目前已被美国食品和药

物管理局批准用于评估EOC的病情进展或复发[13]。
ROMA指数则是在上述两种EOC领域运用广泛的

肿瘤标志物的基础上发展而来的一种预测模型,主要

对异常的盆腔肿物进行危险分层,有研究表明其准确

度接近90.00%,灵敏度高达86.90%[14]。与CA125
类似,CA15-3也是一种常见的妇科肿瘤标志物,多应

用于乳腺癌的临床管理[15]。考虑到单一生物标志物

在预后评估领域的局限性,以及CA125的不确定性,
本研究旨在从联合分析的角度,探讨 HE4、ROMA指

数联合CA15-3在EOC复发预测上的价值。
本研究结果显示,浆液性囊腺癌患者的 ROMA

指数、HE4、CA15-3水平均高于黏液性囊腺癌、子宫

内膜样腺癌、交界性癌、透明细胞癌、其他类型癌患

者,差异均有统计学意义(P<0.05)。这与SAMBO-
RSKI等

 [16]报道的研究结果相符。而CA15-3在卵

巢癌及EOC中的研究较少,仅作为一项常规的肿瘤

标志物,约64%的卵巢癌患者会出现CA15-3水平升

高[17]。本研究结果显示,FIGO 分期Ⅲ期患者 RO-
MA指数、HE4、CA15-3水平均明显高于FIGO分期

Ⅰ期及FIGO分期Ⅱ期患者,且FIGOⅡ期患者明显

高于FIGOⅠ期患者,差异均有统计学意义(P<
0.05)。有淋巴结转移的患者 ROMA 指数、HE4、
CA15-3水平均明显高于无淋巴结转移的患者,差异

均有统计学意义(P<0.05),这与朱莉等[18]的研究结

果相似。浆液性囊腺癌EOC患者的CA15-3水平同

样明显高于其他肿瘤类型的EOC患者,有淋巴转移

及FIGO 分 期 高 的 EOC 患 者 同 样 表 现 为 更 高 的

CA15-3水平,强调了CA15-3在EOC中的临床应用

价值。进一步分析复发EOC患者及未复发EOC患

者血清HE4、CA15-3水平及ROMA指数的差异,结
果显示,EOC复发患者术前 HE4、CA15-3水平及

ROMA指数均明显高于未复发患者,差异均有统计

学意义(P<0.05),表明血清 ROMA 指数、HE4、
CA15-3水平升高的EOC患者面临更高的术后复发

的风险,符合当前的临床实际。本研究ROC曲线分

析结果显示,HE4、CA15-3、ROMA指数单独及3项

指标联合预测ECO患者3年内复发的AUC分别为

0.670、0.716、0.669及0.798。说明3项指标联合有

助于进一步提高对EOC复发的预测价值。尽管本研

究得到了 HE4、CA15-3及ROMA指数对预测EOC
 

3年复发的临床价值高于其单项指标预测,但即便是

对于发现了上述各项指标明显升高的患者,当前也尚

无针对此的公认的治疗方案[19-20]。同时,当前所认可

的新型药物或治疗理念能否延缓或阻止生化复发到

临床复发仍不得而知。生物标志物在整个EOC的临

床管理中具有重要的价值,如果可以通过检测上述指

标的变化,实现对靶向药物的临床疗效监测,完善生

化复发到临床复发这一关键性阶段的临床管理,将更

加具有临床意义。同时,当前所制订的上述生物标志

物的监测标准是否适合对生化复发的临床管理,如本

研究所得到的各项指标的最佳截断值也只是在特定

人群中具有一定程度的灵敏度和特异度,是否可以在

观察到更低的CA15-3、HE4时进行直接的靶向药物

干预,也需要在对分子标志物的研究上进行拓展。值

得一提的是,相关研究也证实了包括共刺激分子B7
同源体、间皮素及骨桥蛋白等新型生物标志物也与

EOC进展有密切的联系[7],这些新型生物标志物的发

现可能有助于进一步完善当前对于生化复发、临床复

发等阶段的临床界定,但仍需要大量的样本予以进一

步明确。
综上所述,本研究通过对135例EOC患者的临

床观察,总结出EOC患者血清 HE4、CA15-3水平及

ROMA指数与患者的术后复发密切相关,术前血清

HE4、CA15-3及ROMA联合有助于进一步提高对术

后复发的预测价值。
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