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!临床研究!

多肿瘤标志物蛋白芯片检测系统对非小细胞肺癌的诊断及

组织分型的临床研究

黄窍铭+

"葛明建+

&

"罗
!

鹏&

!重庆医科大学附属第一医院)

+,

胸心外科$

&,

检验科
!

"$$$+#

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨多肿瘤标志物蛋白芯片检测系统对非小细胞肺癌的诊断及组织分型的价值%方法
!

对
'$

例非小细胞肺

癌和
%$

例肺部良性病变患者的血清肿瘤标志物检测结果及临床资料进行回顾性研究%结果
!

蛋白芯片检测系统检测的各项指

标灵敏度)癌胚抗原!

AI4

#为
%&,!#=

"癌抗原
+&2

!

A4+&2

#为
%&,!#=

"癌抗原
&"&

!

A4&"&

#为
+&,!#=

"糖链抗原
+-1-

!

A4+-1-

#

为
+&,!#=

"癌抗原
+21%

!

A4+21%

#为
!,2'=

"神经元特异性烯醇化酶!

GHI

#为
$=

"铁蛋白为
&&,!#=

"

&

1

人绒毛膜促性腺激素!

&

1

ÂW

#为
&,!#=

"甲胎蛋白!

4DE

#为
&,!#=

"游离前列腺特异性抗原!

D1EH4

#为
2,'+=

"前列腺特异性抗原!

EH4

#为
",&-=

"生长

激素!

^Ŵ

#为
$=

%特异度)

AI4

为
-%,%%=

"

A4+&2

为
-$,$$=

"

A4&"&

为
-#,#'=

"

A4+-1-

为
-#,#'=

"

A4+21%

为
-#,#'=

"

GHI

为
+$$=

"铁蛋白为
-$,$$=

"

&

1̂ AW

为
+$$=

"

4DE

为
+$$=

"

D1EH4

为
-#,#'=

"

EH4

为
-#,#'=

"

^Ŵ

为
+$$=

%将与非

小细胞肺癌相关的
AI4

&

A4+&2

&

A4&"&

&

A4+-1-

&

A4+21%

&

GHI

&铁蛋白等
'

项指标中任
+

项阳性判别为联合阳性的灵敏度为

#$,$$=

"特异度为
'#,#'=

%非小细胞肺癌组
AI4

&

A4+&2

指标阳性率明显高于良性病变组"差异有统计学意义!

!

#

$,$2

#"其

余指标阳性率两组比较"差异无统计学意义!

!

$

$,$2

#%在组织分型中"腺癌组
AI4

&

A4+21%

阳性率明显高于鳞癌组"差异有统

计学意义!

!

#

$,$2

#"其余指标阳性率两组比较"差异无统计学意义!

!

$

$,$2

#%结论
!

蛋白芯片检测系统检测血清肿瘤标志物

有助于非小细胞肺癌的诊断及组织分型%

关键词"肺肿瘤$非小细胞$肿瘤标志物$蛋白芯片$诊断$分型
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对本院胸心外科
&$$!

年
+

月至
&$$-

年
"

月住院手术治

疗的
'$

例非小细胞肺癌及
%$

例肺部良性病变患者的多肿瘤

标志物蛋白芯片检测结果及临床资料进行回顾性分析"探讨各

血清肿瘤标志物对非小细胞肺癌的诊断及组织分型的意义"现

报道如下$

!

!

临床资料

!,!

!

研究对象
!

非小细胞肺癌组
'$

例"其中男
"-

例"女
&+

例*年龄
%"

!

!$

岁"中位
2-

岁*腺癌
&2

例"鳞癌
"2

例$肺部

2"$&

重庆医学
&$+$

年
!

月第
%-

卷第
+2

期



良性病变组
%$

例"其中男
+2

例"女
+2

例*年龄
+!

!

#+

岁"中

位
"2

岁*肺结核
&$

例"炎性假瘤
2

例"硬化性血管瘤
%

例"黏

液腺瘤
&

例$所有患者均经组织学检查确诊$

!,"

!

检测方法

!,",!

!

血清标本收集
!

抽取空腹静脉血
&9C

"离心后收集无

溶血的血清标本$血清分装后置
"_

冰箱保存"

2(

内检测"测

试前平衡至室温$按蛋白芯片检测仪说明书测定血清中肿瘤

标志物浓度$

!,","

!

仪器与试剂
!

采用浙江湖州数康生物科技有限公司生

产的
A1+&

型肿瘤诊断用蛋白芯片试剂盒和
F̂1&$$+4

生物芯

片检测仪$

!,",#

!

评价方法与标准
!

蛋白芯片检测的
+&

种肿瘤标志物

及其阈值分别为糖链抗原
+-1-

(

A4+-1-

)

%28

'

9C

"神经元特异

性烯醇化酶(

GHI

)

+%0

Q

'

9C

"癌胚抗原(

AI4

)

20

Q

'

9C

"癌抗

原
&"&

(

A4&"&

)

&$8

'

9C

"铁蛋白
&+-0

Q

'

9C

(女)#

%&&0

Q

'

9C

(男)"

&

1

人绒毛膜促性腺激素(

&

1̂ AW

)

%9Mf

'

9C

"甲胎蛋白

(

4DE

)

&$0

Q

'

9C

"游离前列腺特异性抗原(

D1EH4

)

?0

Q

'

9C

"前

列腺特异性抗原(

EH4

)

20

Q

'

9C

"癌抗原
+&2

(

A4+&2

)

%2

8

'

9C

"生长激素(

^Ŵ

)

',20

Q

'

9C

"癌抗原
+21%

(

A4+21%

)

%2

8

'

9C

$超过临界值者为阳性"在正常参考值范围内者为阴性$

!,#

!

统计学方法
!

使用
HEHH+%,$

统计软件进行统计学处

理"计数资料以率表示"采用
(

& 检验$以
!

#

$,$2

为差异有

统计学意义$

"

!

结
!!

果

",!

!

非小细胞肺癌组和良性病变组各检测指标比较
!

各检测

指标中只有
AI4

#

A4+&2

阳性率在非小细胞肺癌组明显高于

良性病变组"差异有统计学意义(

!

#

$,$2

)"其他指标阳性率

两组比较"差异无统计学意义(

!

$

$,$2

)"见表
+

$

表
+

!!

非小细胞肺癌组和良性病变组各检测

!!!

指标比较'

)

$

=

%(

检测指标 非小细胞肺癌组(

)L'$

) 良性病变组(

)L%$

)

A4+-1- -

(

+&,!#

)

+

(

%,%%

)

GHI $ $

AI4 &%

(

%&,!#

)

&

(

#,#'

)

A4&"& -

(

+&,!#

)

+

(

%,%%

)

铁蛋白
+#

(

&&,!#

)

%

(

+$,$$

)

&

1̂ AW &

(

&,!#

)

$

4DE &

(

&,!#

)

$

D1EH4 "

(

2,'+

)

+

(

%,%%

)

EH4 %

(

",&-

)

+

(

%,%%

)

A4+&2 &%

(

%&,!#

)

%

(

+$,$$

)

^W^ $ $

A4+21% #

(

!,2'

)

+

(

%,%%

)

","

!

腺癌组和鳞癌组各检测指标比较
!

各检测指标中只有

AI4

#

A4+21%

阳性率在腺癌组明显高于鳞癌组"差异有统计学

意义(

!

#

$,$2

)"其他指标阳性率两组比较"差异无统计学意

义(

!

$

$,$2

)"见表
&

$

",#

!

联合与单项检测指标比较
!

将与非小细胞肺癌相关的

AI4

#

A4+&2

#

A4&"&

#

A4+-1-

#

A4+21%

#

GHI

#铁蛋白等
'

项指

标中任
+

项阳性判别为联合检测阳性"非小细胞肺癌组
'$

例

中联合检测阳性
"&

例"良性病变组
%$

例中联合检测阳性
'

例"计算联合检测和单项检测阳性率最高的肿瘤标志物
AI4

的灵敏度#特异度#阳性预测值#阴性预测值及诊断准确率见表

%

$将
'

项联合检测指标与单项检测指标
AI4

进行阳性率比

较"联合检测指标阳性率明显高于单项指标
AI4

阳性率(

!

#

$,$+

)$

表
&

!!

腺癌组和鳞癌组各检测指标比较'

)

$

=

%(

检测指标 腺癌组(

)L&2

) 鳞癌组(

)L"2

)

A4+-1- 2

(

&$,$$

)

"

(

!,!-

)

GHI $ $

AI4 +%

(

2&,$$

)

+$

(

&&,&$

)

A4&"& #

(

&",$$

)

%

(

#,#'

)

铁蛋白
#

(

&",$$

)

+$

(

&&,&$

)

&

1̂ AW $ &

(

",""

)

4DE &

(

!,$$

)

$

D1EH4 +

(

",$$

)

%

(

#,#'

)

EH4 +

(

",$$

)

&

(

",""

)

A4+&2 +$

(

"$,$$

)

+%

(

&!,-

)

^W^ $ $

A4+21% 2

(

&$,$$

)

+

(

&,&&

)

表
%

!!

多肿瘤标志物联合判别与单项指标
AI4

的比较$

=

%

项目 灵敏度 特异度
阳性预

测值

阴性预

测值
准确率

联合检测
#$,$$ '#,#' !2,'+ %','$ #2,$$

AI4

单项检测
%&,!# -%,%% -&,$$ %',%% 2+,$$

#

!

讨
!!

论

对非小细胞肺癌患者获取病理学诊断较为困难"主要原因

为纤维支气管镜对周围型肺癌的敏感度不高以及肺具有较大

活动度"肺穿刺活检难以精确定位以及肿瘤为非周围型时肺穿

所致气胸#出血等风险+

+

,

$这时检测患者血清肿瘤标志物水平

能有利于对非小细胞肺癌的辅助诊断$本研究利用多肿瘤血

清标志物联合检测判别"能明显提高检测敏感度"为非小细胞

肺癌的临床诊断提供更高的参考价值$在进行肿瘤筛查时"可

以多项指标进行联合判别"增加敏感度"降低漏诊率$对于判

断为假阳性时"可以选择特异度更高的单项指标进行判别"本

研究结果显示"所得各项指标特异度均在
-$=

以上"特异度

较高$

本研究发现"蛋白芯片检测的非小细胞肺癌患者各肿瘤标

志物以
AI4

阳性率最高"非小细胞肺癌组和良性病变组各指

标阳性率比较中"只有
AI4

#

A4+&2

阳性率在两组间差异有

统计学意义"说明并非每项指标都对非小细胞肺癌的诊断有统

计学意义"尚有部分肺部良性病变者也为阳性"表明选择

AI4

#

A4+&2

诊断非小细胞肺癌敏感度会更高$在腺#鳞癌分

型中"也只有
AI4

#

A4+21%

阳性率差异有统计学意义"因此在

选取指标进行腺#鳞分型时"选择
AI4

#

A4+21%

更有意义$本

研究所测得各指标的阳性率与有关报道结果相近+

&1%

,

$

近年来随着对肺癌生物学行为的深入研究"已经发现血清

中多种抗原水平与肺癌及其病理分型密切相(下转第
&$"!

页)
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了
+

个位于腋后线的主操作孔$不可否认"该操作模式具备以

下优点!(

+

)操作器械可从不同孔径进入"避免操作器械之间的

干扰"易于暴露*(

&

)电刀产生的烟雾可从其中
+

个孔顺利排

出*(

%

)在出血情况下"更有利于用吸引器与其他器械配合止

血*(

"

)对于胸腔粘连较重的患者"该方式更为安全$但是腋后

线操作孔同样存在其弊端!(

+

)由于胸后壁肌肉层次多#血供丰

富"容易出血且出血后止血时间较长*(

&

)由于胸后壁神经肌肉

原因"患者术后常感疼痛明显"且有感觉异常和运动轻度障

碍+

&

,

$

显然"病例的选择对于决定使用传统
&

个操作孔的胸腔镜

手术或者单操作孔胸腔镜手术尤为重要$

&$$!

年
-

月至
&$$-

年
+&

月作者采用单操作孔胸腔镜手术治疗自发性气胸
"&

例$

结果显示"自发性气胸是单操作孔胸腔镜治疗的最佳适应证

之一$

总之"单操作孔胸腔镜手术治疗自发性气胸并不会增加手

术难度"手术疗效好"可以减少患者痛苦"伤口外观更加美观"

具有临床应用价值$
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关"且敏感度和特异度均高"其中包括
AI4

#

A4+&2

#细胞角蛋

白片段
+-

(

AdD34&+1+

)#血管内皮生长因子(

]IWD

)#鳞状上

皮癌抗原(

HAA

)

+

"1#

,等"而且其水平升高往往早于影像学#内镜

检查"因此通过检测血清中一系列抗原浓度有助于肺癌及其组

织分型的早期诊断+

'

,

$本研究以及有关研究均发现此蛋白芯

片检测系统存在多个指标对于非小细胞肺癌患者的阳性率偏

低+

!1-

,

"而有些敏感度高的指标未包括在内(如
AdD34&+1

+

+

+$

,

#

]IWD

#

HAA

等)"这是此蛋白芯片检测系统存在的缺陷"

但此系统一次测得的肿瘤标志物多"可作为各肿瘤的筛查检验

方法$通过本次回顾性研究多肿瘤标志物蛋白芯片检测系统

测定血清
+&

种肿瘤标志物水平"对理解和合理运用蛋白芯片

检测系统测定血清肿瘤标志物水平#辅助非小细胞肺癌的诊断

及组织分型有重要的指导意义$
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