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!临床研究!

多肿瘤标志物蛋白芯片检测中铁蛋白在恶性肿瘤中的诊断价值
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摘
!

要"目的
!

探讨多肿瘤标志物蛋白芯片中铁蛋白在恶性肿瘤中的诊断价值%方法
!

收集
"5'&(

例可供分析的多肿瘤标

志物蛋白芯片检测结果!分析铁蛋白在恶性肿瘤组"肿瘤组$'良性病变组"良性粗$和健康体检组"健康组$中的阳性率及各种类型

肿瘤患者中的阳性率!以及铁蛋白伴随其他肿瘤标志物阳性在各类型肿瘤患者中的情况%结果
!

肿瘤组铁蛋白阳性率明显高于

良性组及健康组"

E

%

'$'!

$!阳性率最高的肿瘤类型为胰腺癌"

"8$7c

$%

"'!!

例铁蛋白阳性肿瘤患者中!伴随阳性率最高的肿

瘤标志物为糖类抗原
!"5

"

62!"5

$!其后依次为癌胚抗原"

6/2

$和糖类抗原
!737

"

62!737

$!伴随阳性率分别为
%($"c

'

#%$'c

和

"7$%c

%铁蛋白伴随
62!"5

阳性最常见于卵巢癌"

&!$!7c

$!铁蛋白伴随
6/2

阳性最常见于肠癌"

58$!"c

$!铁蛋白伴随
62!73

7

阳性最常见于胰腺癌"

&"$&#c

$%结论
!

多肿瘤标志物中铁蛋白单独升高对判断肿瘤类型意义不大!与其他指标联合检测对肿

瘤类型的辅助诊断有一定意义%

关键词"肿瘤标志物#多肿瘤标志物蛋白芯片#铁蛋白质类#诊断
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肿瘤标志物通常在健康人血浆和血清中含量甚微#而由于

肿瘤细胞坏死'蛋白过表达和分泌等原因导致肿瘤患者血液中

肿瘤标志物浓度升高#因此测定外周血中肿瘤标志物的浓度常

常成为肿瘤筛查'诊断和预测疗效的一种方法(

!

)

*多肿瘤标志

物蛋白芯片是一种高通量'高敏感性'微型化的蛋白质分析技

术#可同时检测多种常用的肿瘤标志物#有助于肿瘤的早期诊

断和多种肿瘤的鉴别诊断(

"3(

)

*铁蛋白是体内铁储存的主要形

式#参与多种生理'病理过程#血清铁蛋白升高与肿瘤有关(

&38

)

*

本文收集本院
"5'&(

例可供分析的多肿瘤标志物蛋白芯片检

测结果#重点分析铁蛋白在恶性肿瘤患者'良性病变者和健康

体检者中的阳性率及各种肿瘤中的分布情况#以及与其他指标

的伴随情况#从循证医学角度为临床深入了解铁蛋白的诊断价

值提供依据*

?

!

资料与方法

?$?

!

一般资料
!

本院自
"''#

年
!"

月至
"'!!

年
&

月完成多

肿瘤标志物蛋白芯片检测共计
#8(''

例#其中诊断不明确者

%""7

例#同一患者多检测的
!!!'(

例#可供分析者共计
"5'&(

例#其中男
!577#

例#女
7'8#

例%年龄
!"

"

7%

岁#平均
55$8"

岁%恶性肿瘤组$肿瘤组&

!!%85

例#包括肺癌
%''%

例#结直肠

癌
!!&8

例#肝癌
!'(7

例#食管癌
&85

例#乳腺癌
%&&

例#胃癌

#&5

例#胰腺癌
"((

例#卵巢癌
"'8

例#前列腺癌
(#

例#子宫内

膜癌
&8

例及其他肿瘤
"78"

例%良性病变组$良性组&

#8'#

例%健康体检组$健康组&

7&88

例*所有恶性肿瘤患者均经细

胞学或组织学确诊*肿瘤组男
&""(

例#女
%"57

例%平均年龄

55$8(

岁%良性组男
""%8

例#女
!555

例%平均年龄
55$7!

岁%

健康组男
(5!7

例#女
#"(7

例%平均年龄
55$&#

岁*

#

组患者

性别'年龄比较差异无统计学意义$

E

$

'$'5

&*

?$@

!

检测方法
!

试剂盒为浙江湖州数康生物科技有限公司生

产的
6!"

型肿瘤诊断用蛋白芯片试剂盒$简称
6!"

&*抽取空

腹静脉血
"F,

#分离血清#应用
_0"''!2

生物芯片检测仪进

行检测*

!"

种肿瘤标志物包括糖类抗原
!"5

$

62!"5

&'糖类抗

原
!737

$

62!737

&'糖类抗原
!5#

$

62!5#

&'糖类抗原
"%"

$

62"%"

&'癌胚抗原$

6/2

&'甲胎蛋白$

2U+

&'神经元特异性烯

醇化酶$

4T/

&'前列腺特异性抗原$

+T2

&'游离型前列腺特异

性抗原$

N+T2

&'生长激素$

_Z_

&'铁蛋白及绒毛膜促性腺激

素
'

$

'

3_6Z

&*严格按说明书操作*正常参考值范围为!

62!"5

%

#5b

"

F,

#

62!737

%

#5b

"

F,

#

62!5#

%

#5b

"

F,

#

62"%"

%

"'b

"

F,

#

6/2

%

5@

M

"

F,

#

2U+

%

"'@

M

"

F,

#

4T/

%

!#@

M

"

F,

#

+T2

%

5 @

M

"

F,

#

N+T2

%

! @

M

"

F,

#

_Z_

%

&$5@

M

"

F,

#铁蛋白小于
"!7@

M

"

F,

$女&'

#""@

M

"

F,

$男&#

'

3

'"7!

重庆医学
"'!"

年
&

月第
%!

卷第
!7

期



_6Z

%

#@

M

"

F,

*高于正常参考值判定为阳性*

?$A

!

统计学处理
!

采用
T+TT!8$'

统计软件进行统计学处

理#年龄采用
6

检验#其他资料采用
.

" 检验#以
E

%

'$'5

为差

异有统计学意义*

@

!

结
!!

果

@$?

!

各组铁蛋白阳性率的比较
!

!!%85

例肿瘤组患者中#铁

蛋白阳性患者有
"'!!

例$

!&$5c

&%

#8'#

例良性组患者中#铁

蛋白阳性患者有
5'#

例$

!%$#c

&%健康组中#铁蛋白阳性者有

5'

例$

'$5c

&*肿瘤组铁蛋白阳性率明显高于良性组及健康

组$

E

%

'$'!

&#良性组铁蛋白阳性率明显高于健康组$

E

%

'$'!

&*见表
!

*

@$@

!

各种类型肿瘤患者铁蛋白阳性率比较
!

在
!!%85

例肿

瘤患者中#铁蛋白阳性率最高为胰腺癌$

"8$7c

&#其次为卵巢

癌$

"8$%c

&'肝 癌 $

"%$8c

&'肺 癌 $

"'$"c

&'前 列 腺 癌

$

!7$'c

&'子宫内膜癌$

!&$7c

&*乳腺癌'食管癌'肠癌'胃癌

和其他类型肿瘤患者铁蛋白阳性率明显低于胰腺癌患者$

E

%

'$'!

&*见表
"

*

表
!

!!

各组铁蛋白阳性率的比较(

(

$

c

%)

组别
(

铁蛋白水平

正常 阳性

肿瘤组
!!%85 7%&%

$

8"$5

&

"'!!

$

!&$5

&

良性组
#8'# #"('

$

85$&

&

5%#

$

!%$#

&

健康组
7&88 7&#8

$

77$5

&

5'

$

'$5

&

表
"

!!

各种类型肿瘤患者铁蛋白阳性率比较(

(

$

c

%)

肿瘤类型
(

铁蛋白水平

阳性 正常

胰腺癌
"(( &&

$

"8$7

&

!87

$

&!$!

&

卵巢癌
"'8 57

$

"8$%

&

!%7

$

&!$(

&

肝癌
!'(7 "(5

$

"%$8

&

8'%

$

&5$"

&

肺癌
%''% 8'8

$

"'$"

&

#!7(

$

&7$8

&

前列腺癌
(# !"

$

!7$'

&

5!

$

8!$'

&

子宫内膜癌
&8 !%

$

!&$7

&

(%

$

8"$!

&

乳腺癌
%&& &'

$

!%$&

&

%'&

$

85$#

&

食管癌
&85 8'

$

!'$"

&

&'5

$

87$8

&

肠癌
!!&8 !!&

$

7$7

&

!'(!

$

7'$!

&

胃癌
#&5 "8

$

&$5

&

#%&

$

7"$5

&

其他
"78" %8!

$

!($!

&

"5'!

$

8#$7

&

合计
!!%85 "'!!

$

!&$5!

&

7%&%

$

8"$%7

&

@$A

!

铁蛋白阳性肿瘤患者中其他肿瘤标志物检测结果
!

"'!!

例铁蛋白阳性肿瘤患者中#

62!"5

伴随阳性率最高

$

%($"c

&#其后依次为
6/2

$

#%$'c

&'

62!737

$

"7$%c

&#见

表
#

*

@$B

!

不同类型肿瘤患者中铁蛋白伴随
62!"5

'

6/2

'

62!737

阳性情况
!

铁蛋白和
62!"5

均为阳性最常见于卵巢癌$

&!$

!7c

&和肝癌$

(#$'"c

&#铁蛋白和
6/2

均为阳性最常见于肠

癌$

58$!"c

&和肺癌$

%&$"8c

&#铁蛋白和
62!737

均为阳性最

常见于胰腺癌$

&"$&#c

&和肝癌$

(!$!#c

&#见表
%

*

@$F

!

铁蛋白与
62!"5

'

6/2

'

62!737

联合检测阳性患者的比

例
!

"'!!

例铁蛋白阳性肿瘤患者中#铁蛋白'

62!"5

阳性
#!!

例$

!5$5c

&#铁 蛋 白'

62!"5

'

62!737

'

6/2

阳 性
"&!

例

$

!#$5c

&#铁蛋白'

62!"5

'

6/2

阳性
"&!

例$

7$&c

&#铁蛋白'

62!"5

'

62!77

阳性
!5!

例$

&$5c

&#见表
5

*

表
#

!!

"'!!

例铁蛋白阳性肿瘤患者中其他肿瘤

!!!

标志物伴随情况(

(

$

c

%)

肿瘤标志物 阳性 正常

62!"5 7"7

$

%($"

&

!'8"

$

5#$8

&

6/2 (8#

$

#%$'

&

!#"8

$

(($'

&

62!737 57!

$

"7$%

&

!%"'

$

&'$(

&

62"%" #8#

$

!7$'

&

!("8

$

8!$'

&

2U+ #&"

$

!8$5

&

!(#7

$

8!$5

&

62!5# "%%

$

!"$!

&

!&(&

$

8&$7

&

N3+T2 !'5

$

5$"

&

!7'(

$

7%$8

&

+T2 78

$

%$7

&

!7!#

$

75$!

&

'

3_6Z &#

$

#$(

&

!7#8

$

7($%

&

4T/ 5%

$

"$&

&

!75&

$

7&$#

&

_Z_ #(

$

!$8

&

!7&5

$

78$"

&

表
%

!!

不同类型肿瘤患者中铁蛋白伴随
62!"5

#

6/2

#

!!!!

62!737

阳性情况(

(

$

c

%)

肿瘤类型
(

检测指标

62!"5 6/2 62!737

肺癌
8'8 %!&

$

5!$(!

&

#8"

$

%&$"8

&

"'%

$

"5$"5

&

肝癌
"(5 !(&

$

(#$'"

&

&%

$

"&$7"

&

!("

$

(!$!#

&

胰腺癌
&& %&

$

(!$'%

&

#!

$

%'$"(

&

5(

$

&"$&#

&

肠癌
!!& %%

$

#&$(!

&

(8

$

58$!"

&

%7

$

%!$88

&

卵巢癌
57 %"

$

&!$!7

&

7

$

!5$"5

&

!&

$

"8$8!

&

乳腺癌
&' "7

$

%!$%#

&

#'

$

%"$8(

&

!#

$

!8$5&

&

食管癌
8' !&

$

"!$"5

&

!#

$

!($"5

&

!!

$

!#$&5

&

胃癌
"8 !#

$

%($%#

&

7

$

#"$!%

&

!"

$

%"$8(

&

前列腺癌
!" %

$

##$##

&

!

$

8$#'

&

'

$

'$''

&

子宫内膜癌
!% #

$

"!$%#

&

"

$

!%$"7

&

"

$

!%$"7

&

其他
%8! !%(

$

#'$#5

&

(%

$

!#$#!

&

(5

$

!#$5!

&

合计
"'!! 7"7 (8# 57!

表
5

!!

铁蛋白与其他几项指标联合检测为阳性

!!!

患者的分布(

(

$

c

%)

联合检测指标 阳性患者比例

UDEE=G=@

"

62!"5

"

62!737

"

6/2 "&!
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62!737 !5!

$

&$5

&
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62!"5

"

6/2 !7(

$

7$&

&

UDEE=G=@

"

62!737

"

6/2 (7

$

#$%

&

UDEE=G=@

"

62!"5 #!!

$

!5$5

&

UDEE=G=@

"

62!737 !''

$

5$'

&

UDEE=G=@

"

6/2 !%&

$

&$#

&

@$G

!

不同类型肿瘤患者中铁蛋白与其他几项指标联合检测为

阳性患者的分布
!

铁蛋白伴随
62!"5

'

62!737

'

6/2

阳性患

者最常见于胰腺癌#其次最见于肝癌#见表
(

*

!"7!

重庆医学
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年
&

月第
%!

卷第
!7

期



表
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!!

不同类型肿瘤患者中铁蛋白与其他几项指标

!

联合检测为阳性患者的分布(

(

$

c

%)

联合检测指标 肺癌$

c

& 肝癌$

c

&胰腺癌$

c

&肠癌$

c

&
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"
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$
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$

%$%'

&
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&
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&

UDEE=G=@
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"
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&
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$

($&%

&

!

$

'$'%

&

!#

$

!$!'

&

UDEE=G=@

"

62!"5

"

6/2 !"&

$

#$!&

&

!"

$

!$!"

&

!#

$

%$7'

&

5

$

'$%"

&

UDEE=G=@

"

62!737

"

6/2 "#

$

'$5&

&

!"

$

!$!#

&

!&
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"
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铁蛋白是
!88%

年
TH.F=D;DJDE

发现的水溶性铁储存蛋

白#

!7#&

年被
,ALNJDE

M

DE

命名为铁蛋白*

!7(5

年
)=H.GDE

等从

肿瘤细胞株中分离出铁蛋白#并发现铁蛋白存在于各种组织和

体液中*铁蛋白具有两个亚基#轻型$

,

型&和重型$

_

型&#不

同比例的亚基聚合形成不同的铁蛋白同工酶*在肿瘤中含
_

型亚基多的铁蛋白酸性同分异构体增高*血清铁蛋白增高可

见于炎症'肝硬化以及各种恶性肿瘤#后一种情况更引起人们

对血清铁蛋白的研究与重视*

由于游离铁可诱发氧化反应'

042

损伤#继而诱发肿瘤#

当体内铁增加时#铁蛋白摄取铁#并将二价铁转化为三价铁贮

存#故铁蛋白可保护脂质'

042

和蛋白免受铁毒性(

8

)

#因而铁

蛋白可作为肿瘤辅助诊断的指标#单纯铁蛋白升高对恶性肿瘤

的诊断有一定的参考价值*目前大量临床和流行病学研究发

现#体内铁蛋白储存量增高可能与罹患肝癌'肺癌'结肠癌'食

管癌'胃肠道肿瘤和胰腺癌'乳腺癌有关#特别是当肝癌
2U+

测定值较低的情况可用铁蛋白测定值补充以提高诊断率(

73!'

)

*

本组资料显示#铁蛋白升高在恶性肿瘤患者中显著高于良性病

变患者及健康体检者#肿瘤组阳性率最高#其次为良性组#不过

值得注意的是
'$5c

的健康体检者铁蛋白也有升高*本文结

果显示#铁蛋白在胰腺癌中阳性率最高#但与卵巢癌'肝癌'肺

癌'前列腺癌'子宫内膜癌等类型肿瘤无明显差异#卵巢癌患者

血清铁蛋白阳性率仅略低于胰腺癌患者*林国志等(

!!

)研究发

现卵巢癌血清铁蛋白明显升高#与对照组和良性肿瘤组比较均

有明显差异#并认为升高原因可能是由于卵巢癌细胞生长迅

速#引起组织细胞坏死#导致网状内皮系统细胞增生活跃#诱导

铁蛋白合成增加#随着增生活跃的网状内皮细胞释放至血液

中#血清铁蛋白水平增高*杨健之和黄敏丽(

!"

)则研究了血清

铁蛋白水平与卵巢癌化疗和预后的关系#认为血清铁蛋白水平

越高#分期越晚'恶性程度越高'预后越差#手术化疗后越易复

发死亡*

由于单项肿瘤标志物的敏感性和特异性有限#且血清铁蛋

白属于一种非特异性肿瘤标志物#缺乏特异性#阳性率也较低

$

"'c

"

#'c

&#故血清铁蛋白对诊断某一种类型肿瘤的价值不

大#伴随或联合其他指标可能更有意义*国内外研究者大多通

过研究选择恰当的多肿瘤标志物进行组合#以提高诊断正确

率*多肿瘤标志物蛋白芯片通过检测不同种类的蛋白质来比

较不同疾病状态的差异表达#从而发现具有诊断或预测价值的

生物学标记#提高了效率和降低了费用#越来越受到临床工作

者的重视*本组多肿瘤标志物蛋白芯片检测结果显示铁蛋白

阳性伴随
62!"5

阳性最常见于卵巢癌*目前大多数学者认为

62!"5

对诊断卵巢癌早期病变的敏感性较低#故一般联合其

他标志物以提高诊断的阳性率*何玲(

!#

)研究认为
62!"5

'

1+T

'铁蛋白联合检测既可以作为诊断恶性卵巢肿瘤的可靠依

据#也对肿瘤性质具有鉴别诊断意义*马红(

!%

)研究显示在卵

巢恶性肿瘤和良性肿瘤的诊断和鉴别诊断中
62!"5

和
6/2

的检出阳性率最高#铁蛋白其次#并认为联合检测
62!"5

'铁

蛋白对于卵巢癌和卵巢良性肿瘤的诊断和鉴别诊断是一种非

常重要的方法*此外#本组资料分析还显示铁蛋白伴随
6/2

升高最常见于肠癌#伴随
62!737

升高最常见于胰腺癌*

=̀B;

等(

!5

)研究证实
6/2

'

?D

I

EA?D

'

6eU)2"!3!

'

+̂4

'铁蛋白和

A@G=3

I

5#

等
(

种肿瘤标志物联合检测进行结直肠癌筛查的敏

感性和特异性均高#可与大便潜血试验一样达到结直肠癌筛查

目的*路丹等(

!(

)对
!88

例肺癌患者的
6!"

型肿瘤标志物蛋白

芯片检测结果进行分析#单项标志物对肺癌敏感性由高到低依

次为
6/2

$

#($&c

&'

62!"5

$

"8$"c

&'铁蛋白$

"'$&c

&#两项联

合后敏感性升至
%'$%c

*上述结果表明#在多肿瘤标志物联

合检测中#如果以铁蛋白为观察点#其单独升高的意义不大#而

不同肿瘤标志物联合对肿瘤类型有一定的辅助诊断意义*

总之#由于在良性肿瘤及正常组织中存在肿瘤标志物#并

且其产生还受诸如感染'炎症及其他各种应激情况的影响#因

此在肿瘤标志物检测的临床应用中#应紧密结合临床表现#特

别是结合影像和病理综合判断#提高肿瘤诊断的正确率#使其

更好地为临床服务*
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时#七氟醚
*26

\2)

为
"$'#c

$

75c6V

!

!$7c

"

"$!c

&#氟比洛

芬酯 可 降 低 七 氟 醚 的
*26

\2)

%瑞 芬 太 尼 靶 控 浓 度 在

#@

M

"

F,

#七氟醚
*26

\2)

为
'$%c

$

75c6V

!

'$"c

"

'$(c

&#

氟比洛芬酯可减低七氟醚的
*26

\2)

#但差异无统计学意义$

E

$

'$'5

&*分析原因可能为大剂量瑞芬太尼掩盖了其相关效

应#但亦不能排除氟比洛芬酯具有封顶效应的可能*

在本研究中#

2!

组七氟醚
*26

\2)

略高于龙键晶和张

宏(

!'

)的研究结果#分析原因可能与其诱导时使用了咪达唑仑

有关%但低于
2@;EDA

等(

!!

)的研究 结 果
#$7(c

$

75c6V

!

#$(7c

"

%$"#c

&#可能与所用药物剂型及种类差异有关*

2#

组七氟醚
*26

\2)

与国内'外研究结果基本一致(

!'3!!

)

*本研究

中
U#

组七氟醚
*26

\2)

仅只有
'$#5c

#已低于七氟醚的清醒

期
*26

$

*26

AOAKD

#

'$(8c

&#提示患者可能发生术中知晓#但

术后访视均未发现有术中知晓#这可能与及时使用了咪达唑仑

有关#但氟比洛芬酯及瑞芬太尼是否改变了七氟醚的
*23

6AOAKD

并无文献报道#还有待于进一步研究*

本研究采用改良序贯法#在国内外大量基础及临床药理研

究中已被广泛应用(

!"3!#

)

#保证了研究方法的准确性#使实验数

据更具说服力*诱导时瑞芬太尼采用
#@

M

"

F,

的效应室浓度

以充分抑制插管时的应激反应#这可能是本研究的不足之处*

但在插管后立即调整至实验浓度#并在切皮前维持至少
"'

F=@

#根据瑞芬太尼的药代动力学和药效学特点#切皮时已达

到效应室平衡浓度*

研究中没有直接测定瑞芬太尼及氟比洛芬酯的血浆药物

浓度#可能是本研究的另一不足#但
*=@G<

等(

!%

)的输注模型是

一个较成熟的靶控输注模式#已被证明能准确预测瑞芬太尼的

血浆和效应室浓度(

!%

)

*

本研究显示#

2!

'

U!

组七氟醚的
*26

\2)

分别为
"$'#c

$

75c6V

!

!$7c

"

"$!c

&和
!$(5c

$

75c6V

!

!$5c

"

!$7c

&#

U!

组较
2!

组减少
!8$8c

#差异有统计学意义$

E

%

'$'!

&%

2#

'

U#

组七氟醚的
*26

\2)

分别为
'$%c

$

75c6V

!

'$"c

"

'$(c

&和
'$#5c

$

75c6V

!

'$"c

"

'$%c

&#

U#

组较
2#

组减少

!"$5c

#但差异无统计学意义$

E

$

'$'5

&#为超前镇痛的临床

合理用药提供了依据*
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