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恶性肿瘤特异性生长因子对恶性肿瘤的诊断价值
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摘
"

要"目的
"

评价恶性肿瘤特异性生长因子"

(&WN

$对恶性肿瘤的诊断价值!并探讨与其他肿瘤标志物相比较的优越性%

方法
"

通过对
-0

例健康人和
*,

例恶性肿瘤患者血清
(&WN

水平的测定!以及部分恶性肿瘤甲胎蛋白"

6NX

$&癌胚抗原"

'U6

$水

平的测定!用统计学方法统计出相应的评价指标%结果
"

(&WN

对恶性肿瘤的敏感度
*"/,.

'对非小细胞性肺癌和肠癌的敏感度

优于
'U6

对这两种癌症的敏感度'

(&WN

对肝癌的敏感度优于
6NX

对肝癌的敏感度!且两者联合检测的阳性率为
,+/$.

%结论

(&WN

是
+

种敏感度较高&特异性较强且广谱的血清肿瘤标志物!在临床肿瘤血清学筛查以及恶性肿瘤的早期诊断中有一定的应

用价值%与其他肿瘤标志物联合检测!能更好地减少漏检的发生%

关键词"肿瘤'

"

肿瘤标记!生物学'
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恶性肿瘤是威胁人类健康和生命的最主要疾病之一#早预

防*早发现*早治疗是解决肿瘤发生*发展最有效的办法&而物

理学*组织细胞学确诊往往已在肿瘤的中*晚期#生物化学和免

疫学方法检测肿瘤标志物已成为诊断早期肿瘤的重要手段之

一(

+5)

)

'恶性肿瘤特异性生长因子$

(&WN

%亦称肿瘤相关物质

群#对恶性肿瘤的预防和早期诊断带来了新的生机'本文就

(&WN

作为肿瘤标志物在临床诊断中的可行性*优越性进行探

讨#现报道如下'

@

"

资料与方法

@/@

"

一般资料
"

恶性肿瘤组!

)""*

年
*

月至
)"",

年
!

月住院

患者
*,

例#

)#

例经本院临床病理或细胞学确诊#其中男
+-

例#女
*

例&年龄
)+

"

*+

岁#平均
-)/!

岁'

00

例经重庆市肿瘤

医院临床病理确诊#男
!-

例#女
)+

例&年龄
)0

"

*)

岁#平均

-!/*

岁'健康对照组!

-0

例均来自本院健康体检者#各项生化

指标正常#其中男
#+

例#女
)-

例&年龄
+,

"

-)

岁#平均

#!/!

岁'

@/A

"

仪器及试剂
"

仪器为日立
$"0"

全自动生化分析仪及芬

兰雷勃
P\#

酶标仪'

(&WN

检测试剂及校准物*质控品由福

建新大陆生物技术股份公司提供&甲胎蛋白$

6NX

%定量测定试

剂盒由万泰生物药业股份有限公司生产#批号!

I)""*++"++

&癌

胚抗原$

'U6

%定量测定试剂盒由北京生物制品研究所生产#批

号!

)""*","!5")

'

@/B

"

方法
"

清晨抽取空腹静脉血
)EO

#

#$h

水浴
#"E24

后#

以离心半径
*>E

#

#""":

"

E24

离心
+"E24

#血清置
])"h

冰

箱待用'按照试剂说明书#在日立
$"0"

全自动生化分析仪上

设置分析参数#用
0!

*

+""`

"

EO)

个浓度水平校准品定标并

建立标准曲线#用
0!`

"

EO

水平的质控品监测结果#分别对收

集的
+!-

例标本测定
(&WN

水平'

6NX

和
'U6

测定均按照

试剂说明书严格执行操作'

@/C

"

判断标准
"

(&WN

*

0!`

"

EO

为阳性#

6NX

'

)"4

C

"

EO

为阳性#

'U6

*

-4

C

"

EO

为阳性'

@/D

"

统计学处理
"

实验数据以$

Fg>

%表示#采用配对
9

检验*

(

) 检验及线性相关分析'

A

"

结
""

果

A/@

"

(&WN

的诊断敏感度
"

对
*,

例恶性肿瘤患者血清中

(&WN

水平进行检测#结果显示#

(&WN

对恶性肿瘤的阳性率

为
*"/,.

#特异性为
,+/+.

#结果见表
+

'

表
+

""

(&WN

水平检测敏感情况

组别
#

(&WN

阳性$

#

% 敏感度$

.

%

健康对照组
-0 - */,

恶性肿瘤组
*, $) *"/,

"

肝癌
+) +" *#/#

"

食道癌
++ * $)/$

"

肠癌
++ , *+/*

+

#*++

+

国际检验医学杂志
)"++

年
$

月第
#)

卷第
++

期
"

G4<IO@8P9F

!

IB?

L

)"++

!

Q7?/#)

!

R7/++



续表
+

""

(&WN

水平检测敏感情况

组别
#

(&WN

阳性$

#

% 敏感度$

.

%

"

妇科肿瘤$宫颈癌*卵巢癌%

, $ $$/*

"

非小细胞性肺癌
+, +0 *!/)

"

胃癌
+# +" $0/,

"

其他恶性肿瘤
+! +) *-/$

A/A

"

非小细胞性肺癌和肠癌患者血清
'U6

和
(&WN

的敏感

度比较
"

见表
)

'表
)

结果显示#非小细胞性肺癌*腺癌患者

血清
'U6

*

(&WN

的阳性率分别为
-$/,.

*

*!/).

#肠癌患者

血清
'U6

*

(&WN

的阳性率分别为
-!/-.

*

*+/*.

'

表
)

""

非小细胞性肺癌和肠癌患者血清
'U6

与

""""

(&WN

敏感度比较

分组
(PR

分期
#

'U6

阳性$

#

% 阳性$

.

%

(&WN

阳性$

#

%阳性$

.

%

非小细胞性肺癌组
+, ++ -$/, +0 *!/)

腺癌
$"%

期
) + -"/" + -"/"

&

期
- ! *"/" ! *"/"

'

期
! # $-/" ! +""/"

合计
++ * $)/$ , *+/*

鳞癌
$"%

期
) " "/" + -"/"

&

期
! ) -"/" ! +""/"

'

期
) + -"/" ) +""/"

合计
* # #$/- $ *$/-

肠癌组
$"%

期
! + )-/" # $-/"

&"'

期
$ - $+/! 0 *-/$

合计
++ 0 -!/- , *+/*

健康对照组
-0 + +/* - */,

表
#

""

肝癌患者血清
6NX

与
(&WN

检测结果比较$

#

%

6NX

(&WN

阳性 阴性
合计

阳性
$ + *

阴性
# + !

合计
+" ) +)

表
!

""

非小细胞性肺癌和肠癌患者与健康对照组的

"""

测定情况$

Fg>

%

(PR

分期
# (&WN

$

`

"

EO

%

'U6

$

4

C

"

EO

%

$

期
# $#/#!g,/-!

!

#/"-g"/!-

%

期
- $-/*#g+#/++

!

!/"-g+/*-

&

期
+# *"/,!g+!/"-

!

+#/)$g,/+0

!

'

期
, *+/!,g+)/,$

!

+-/-0g++/!"

!

健康对照组
-0 -"/$,g,/-, )/*0g+/++

""

!

!

3

&

"/"+

#与健康对照组比较'

A/B

"

肝癌患者血清
6NX

与
(&WN

检测结果比较
"

肝癌患者

血清
(&WN

和
6NX

的敏感度分别为
*#/#.

和
00/$.

#两者联

合检测阳性率为
,+/$.

#结果见表
#

'

A/C

"

血清
'U6

和
(&WN

检测结果比较
"

健康对照组与非小

细胞性肺癌和肠癌的
'U6

*

(&WN

水平检测结果见表
!

#

(&5

WN

*

'U6

水平变化与
(PR

分期的关系见图
+

'

图
+

""

(&WN

#

'U6

水平随
(PR

分期的变化曲线

B

"

讨
""

论

(&WN

是
+

种小分子可溶性黏多肽#属非血细胞生长因子

$

WN&

%大类#其本质可能属转化因子$

(WN

%或血管形成因子

$

N6N

%类物质'

(&WN

有
!

种#在本质上有别于其他肿瘤标志

物的小分子物质#所以在多种恶性肿瘤早期的血液中明显增

高'本次研究采用全自动生化分析仪测定血清
(&WN

水平#相

比以往采用手工加样*煮沸*比色的方法#结果受测定中间环节

的影响因素少#从而更能保证结果的准确性'

实验结果显示#

(&WN

对肿瘤的敏感度以食道癌的敏感性

最低$

$)/$.

%#非小细胞性肺癌的敏感度为
*!/).

#与秦光梅

等(

#

)报道的
*)/".

相当&宫颈癌*卵巢癌敏感度
$$/*.

#与张

敏等(

!

)报道的
*+/#.

接近&其他肿瘤的敏感度均大于
*"/".

#

平均
*"/,.

#与文献(

-

)报道相符'在
-"

例健康人群中阳性
-

例#这与健康人群因发生炎性反应而干扰本实验有关'王先

广(

0

)在对
-$+"

例职工体检中#通过
(&WN

筛查发现
+-

例恶性

肿瘤#其中
$

期
++

例#

%+

期
!

例#因属早期#其临床治疗效果

明显优于自发就医者'而本实验结果表明#在小细胞性肺癌和

肠癌中#随着恶性肿瘤的病程加重#

'U6

水平升高的幅度越来

越大'在早期$

$"%

期%#

'U6

的水平并没有比健康对照组

有明显升高#而
(&WN

的水平在肿瘤早期就有明显升高并超过

临界值#说明在肺癌和肠癌早期#

(&WN

预示肿瘤的发生较

'U6

更优#与王先广(

0

)的报道相符#可作为人群早期筛查肿瘤

的理想指标'

(&WN

具有恶性肿瘤的广谱性#可检出肝癌*鼻咽癌*肺

癌*胃癌*胶质瘤*乳腺癌*卵巢癌*多发性骨髓瘤*白血病*食道

癌*结直肠癌*胰腺癌数十种癌症#这一广谱的特性就决定了其

可以作为恶性肿瘤鉴别的较好指标'本实验显示#

(&WN

对各

种恶性肿瘤都有较高的敏感度#总阳性率达到
*"/,.

'与

6NX

联合检测肝癌的阳性率达
,+/$.

#超过
(&WN

与
6NX

单

一检测的阳性率'因此认为#两者联合检测可显著提高检测的

特异性和敏感性#提高肝癌的检出率#减少误诊和漏诊#对早期

诊断和治疗有重要的临床价值'
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%GQ5+X)!

联合检测试剂$

S27P9:29BV

#

(=9R9<=9:?@4F3

%&集

合核酸检测...

X77?9F5X'Z

$

Z7>=9'78@36E

D

?2>7:%GQ5+

P742<7:(93<Q9:3274+/-

#

S:@4>=8B:

C

#

RI"**$0

#

&̀6

%'

A

"

结
""

果

A/@

"

不同方法的检测情况
"

本次调查共采集样本
)+0-

例#

结果发现#现场快速检测有
#!"

例呈阳性$至少
+

种快速试剂

检测为阳性%#

+*)-

例呈阴性'将快速检测的所有样本使用
!

代酶联检测试剂复查#发现
#-$

例呈阳性#经蛋白印迹实验确

认检测#发现
#++

例阳性#

#$

例不确定#

,

例阴性#对
#$

例不确

定者进行了病毒载量检测#其中
!

例为阳性'为节省检测成

本#只将
!

代酶联检测试剂为阴性的所有样本收集起来进行集

合核酸的检测#发现
+"

例核酸阳性#提示为急性期感染$

6%G

%

样本'

YS

不确定者
#

个月后的回访率低#发现抗体阳转
+

例'上述结果可以看出#当现有抗体检测试剂用于
P&P

人群

时#即使是较为先进的
!

代酶联检测试剂#也出现了
#/)0.

的

漏检率#低于此前报道的
+"".

敏感性和
+"".

特异性的临床

评估结果'

A/A

"

不同检测方法的成本估算显示#按照前文检测策略综合

考虑#计算因子如下!筛查成本总计
k

样本量
_

单价#快速检测

和
!

代酶联检测都为
+-

元$参考国内招标价格%&复核系数!快

速检测和
!

代酶联检测复核系数为
)

#

X'Z

检测为
+/+

$快速检

测和
!

代酶联检测重复系数参照现行技术规范#

X'Z

检测重

复系数为估计%&复核阳性样本数
k

筛查阳性数&检测费用总

计!初筛*复核*确认检测的费用总和&每检测出
+

例感染者的

成本!检测费用总计"确认阳性数#确认阳性数略等于筛查阳性

数'

)

级集合数
k

样品数
_

急性期感染率"
+"

#每个
)

级集合

由
+"

份样品组成&加入对照后系数
k)!

"

+,

#每
+,

份样品需消

耗
-

份对照#分别为试剂盒提供的
#

份对照及实验室自备的
)

份外部质控品&重复实验系数!估计为
+/+

'

上述比较表明#快速检测和
!

代酶联检测对于每发现
+

例

感染者所消耗的成本都在
-"

元人民币左右#但各自的功效和

检测意义却不同'对于漏检率#快速检测是
!

代酶联检测的

)/-

倍&

!

代酶联检测能发现部分
6%G

#优于快速检测'核酸

检测对于每发现
+

例
6%G

的成本很高#超过
$"""

元#其检测

的是抗体尚未出现的早期感染者#避免了漏检和误判#是前两

种方法的必要补充'本研究中#抗体检测和
XJJO5X'Z

检测

所消耗的成本#均低于国内外同类报道(

#5!

)

'

B

"

讨
""

论

)""*

年公布的
%GQ

抗体检测试剂的临床评估结果显示#

本次调查中使用的试剂敏感性*特异性都超过
,,.

#符合横断

面血清学筛查要求(

!

)

'但
P&P

是目前国内
%GQ

感染率最高

的人群之一#重庆市
)""*

年
P&P

人群的感染率为
+-/*.

#应

用捕获酶联实验估计的
%GQ

发病率为
$/*.

#为目前国内报

道最高(

-

)

'当现行检测策略用于该人群时#不同的试剂*方法

都出现不同程度的漏检#在此前提下#应该考虑将新技术*新方

法补充到现行检测策略中'

6%G

指体内存在病毒且迅速复制#病毒量急剧猛增#但抗

体尚不可检测的阶段'

6%G

阶段的高病毒载量极大地增强了

疾病传播的效率'集合核酸检测是
6%G

诊断的重要技术方

法#具有重要的公共卫生意义#但价格昂贵#对实验设备和技术

要求很高'研究表明#在性接触成为主要传播途径的情况下#

%GQ

感染者中有
#".

以上源于
6%G

阶段的传播'对于受血

者来说#一旦接触#被感染的概率就是
+"".

(

0

)

'因此#从长远

来说#每减少
+

例
6%G

漏检#对于防范
)

代感染所节约的卫生

成本和社会资源远远高于其检测成本'所以#在发病率高的地

区#在有条件的实验室开展集合核酸检测#尤其在采供血机构

积极倡导常规开展集合核酸检测#对于疾病的早干预*早治疗*

降低输血感染风险*估计发病率都有非常深远的意义'此外#

6%G

样品的获得对于研究疾病进程*系列阳转学清盘的制备*

疫苗研发等工作都具有重要作用'

中国现行检测策略中没有对使用上述方法做明确规定#但

此次调查结果强烈提示#现行检测策略亟待补充#应该根据不

同地区的发病率状况确定合适的检测策略#

!

代酶联检测应该

成为
P&P

人群
%GQ

检测的常规方法#

XJJO5X'Z

方法应该

成为其必要补充'
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