
位&基础医学(临床医学与预防医学之间没有建立有效的良性

循环&科研投入与对人群健康贡献存在巨大反差等'同时#转

化医学的发展仍然面临很多的障碍#主要包括缺少足够的资金

支持(投入高与产出慢的矛盾(利益之间的冲突(监管的负担(

缺少有资质的研究人员(奖励资金不足(基础研究设备落后(对

于隐私权的考虑(缺少有意愿的志愿者(不够完善的数据库以

及缺少来自政府和公众的支持等一系列的问题*

%:

#

$#+$0

+

'

转化医学的提出与发展将促进基础研究成果向临床应用

的有效转化#使更多的基础研究成果在临床中得到更快(更好

的应用#并将临床中遇到的问题转变为基础研究中的研究方

向#从而使基础研究与临床医疗(护理(预防等应用领域之间的

相互转化过程更加系统化(科学化#使医学科学以疾病为主的

研究向以人类健康为主要研究方向转变#推动医学研究从以治

疗为主向预测医学(预防医学和个性化医学转变#加快医学应

用科学的发展#为新世纪医学的发展带来根本性改变#使患者

成为医学基础研究成果的最大受益者'虽然转化医学在中国

仍处于发展的初期#但其重要性日益受到越来越多医学工作者

的重视#它的出现为临床研究和实践提供了一种新的思路#也

使研究者们看到了发展转化医学的美好前景'
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关键词"肿瘤标记!生物学&

!

(;0%"

&

!

临床应用

!"#

!

0#2$3!3

"

4

2566720!8$+90$#2%#0020:2#%$

文献标识码"

;

文章编号"

0!8$+90$#

"

%#00

#

0:+%#3!+#$

!!

肿瘤标志物检测在临床应用中的重要意义已普遍得到临

床的认可#癌抗原
0%"

$

EK7ECJK7>5

N

C70%"

#

(;0%"

%在卵巢癌患

者血清浓度明显增高#

(;0%"

被认为是卵巢癌最重要的相关

抗原#是目前最可靠的卵巢癌血清学诊断指标*

0

+

'但近年来研

)

!3#%

)

国际检验医学杂志
%#00

年
00

月第
$%

卷第
0:

期
!

R7>SQKMTC@

!

O=FCGMCJ%#00

!

U=H2$%

!

O=20:



究表明#

(;0%"

不仅在卵巢癌患者血中浓度升高#而且在妇科

的其他原发性恶性肿瘤#如子宫内膜癌(子宫颈癌及子宫肌层

的癌症患者血清中#

(;0%"

浓度也升高#一些非妇科恶性肿

瘤#如淋巴癌(乳腺癌(肺癌(胃癌(肝癌(胆管癌(胰腺癌(肾细

胞癌及大肠直肠癌等部分患者血清
(;0%"

浓度也升高*

%

+

'此

外#一些非癌症性疾病#如子宫内膜异位症(子宫腺肌病(子宫

肌瘤(盆腔炎(胰腺炎(自身免疫性疾病(胸膜炎(结核性腹膜

炎(慢性心衰及肝脏肉芽肿增生症等部分患者#血清
(;0%"

浓

度可呈现一定程度升高'在某些正常生理状态下#如早期妊娠

及月经期血清
(;0%"

浓度也会升高'

>

!

(;>?B

的生物学特性

(;0%"

是用卵巢浆液性囊腺癌细胞免疫小鼠与骨髓瘤细

胞杂交得到的单克隆抗体$名为
P(0%"

%所能识别的抗原#是

一种位于染色体
03

I

0$2%

区域#并含有
"838

个碱基对的跨膜

糖蛋白#相对分子质量为
%##/0#

$

#主要含半乳糖(

O+%+

乙酰氨

基葡萄糖和
O+%+

乙酰氨基半乳糖链'由于其氨基酸序列具有

一些黏蛋白分子的特性#故将其命名为
(;0%"

$基因为

T*(0!

%#而 且 通 过 转 染 技 术 已 经 证 实
T*(0!

就 是

(;0%"

*

$

+

'

(;0%"

来 源 于 胎 儿 体 腔 上 皮 组 织#在 血 清 中

(;0%"

以群体形式存在#普遍分布于胸膜(心包(腹膜(子宫内

膜(生殖道和羊膜等间皮组织细胞表面#当这些部位发生恶性

变或受到炎性刺激时#血清中
(;0%"

的浓度将显著升高'

?

!

(;>?B

的临床意义

?2>

!

(;0%"

与子宫体癌
!

国外学者对比研究子宫内膜癌与

子宫肌瘤患者血清
(;0%"

与肿瘤特异性生长因子$

>?G=J6

I

C+

E5D5E

N

J=L>BDKE>=J

#

<,-)

%浓度的变化#发现子宫内膜癌患者

体内的
(;0%"

与
<,-)

浓度显著高于子宫肌瘤患者'联合

(;0%"

与
<,-)

用于子宫内膜癌诊断的敏感性和特异性为

8"281

和
"!2$1

'因此#

(;0%"

与
<,-)

对于子宫内膜癌的

诊断具有重要性*

9

+

'方瑞芳等*

"

+回顾性分析术前
(;0%"

水平

与子宫体癌的病理组织分级(宫壁肌层浸润深度(宫外淋巴血

管受累范围(淋巴结状况和临床分期之间的关系'结果显示

(;0%"

浓度升高与子宫体癌晚期和淋巴结状况$是否浸润%有

关#也与子宫肌层浸润深度(肿瘤病理组织分级有关'

]P(

曲

线显示子宫体癌浸润的深度(宫外淋巴血管受累范围及肿瘤病

理组织分级等在预测晚期子宫体癌的准确度分别为
8$1

(

881

和
:#1

#而且
(;0%"

水平预测晚期子宫体癌的准确度可

高达
391

'因此#

(;0%"

可作为子宫体癌淋巴转移和宫外蔓

延扩散的一种重要预测指标'

?2?

!

(;0%"

与乳腺癌
!

(;0%"

最初被认为是卵巢癌的特异

性标志物#随着研究的深入#发现它也是一种广谱的标志物#在

乳腺癌中也有较高表达#单独应用时敏感性低$

%#1

!

$#1

%#

在早期诊断方面临床价值不高'国外学者对
%%0

例乳腺癌患

者进行了长达
%

年的研究#发现
3"1

的患者血清肿瘤标志物

(;0%"

和癌胚抗原$

EKJE57=+CGMJ

A

=75EK7>5

N

C7

#

(W;

%有着持续

的升高#阳性率分别为
:%1

和
8$1

'

301

的患者有累及胸膜

或者肺实质的转移#

(;0%"

和
(W;

表达水平的升高却与转移

的部位无关#但对于
1

期乳腺癌患者#

(;0%"

水平的升高预示

着预后较差*

!

+

'研究发现各个临床分期乳腺癌的患者手术治

疗后血清中
(;0%"

水平均有显著下降#

%

(

'

期患者术后
$

个

月可降至正常#

(

(

1

期患者虽与术前比较显著下降#但仍高于

正常范围'因此#

(;0%"

水平监测对于
%

或
'

期患者是一个

很好的预后判断指标#对于
(

或
1

期患者则是很好的随访观察

指标'但
(;0%"

毕竟不是乳腺癌特异性的标志物#因而多数

情况下仍与
(;0"$

(

(;033

(

(W;

(

UW-)

和
<,-)

等联合应

用#敏感性会得到明显提高*

8

+

'

?2@

!

(;0%"

与恶性淋巴瘤
!

恶性淋巴瘤$

GKH5

N

7K7>H

A

G

I

B=+

GK

#

TQ

%是原发于淋巴结和其他器官淋巴组织的恶性肿瘤#是

人类最早发现的血液系统恶性肿瘤之一'但是到目前为止#与

各种上皮类肿瘤相比#和恶性淋巴瘤关系密切的肿瘤标志物还

很少#目前常用的仅有乳酸脱氢酶$

HKE>K>C@CB

A

@J=

N

C7K6C

#

Q̂ \

%(

$

%

+

微球蛋白$

$

%

+T-

%(

(+

反应蛋白$

(+JCKE>5FC

I

J=>C57

#

(][

%等少数几种#而且这些指标均存在特异性不高的问题#因

此探索恶性淋巴瘤相关的肿瘤标志物的研究越来越多#

(;0%"

就是目前一个重要的肿瘤标志物'国外对
O\Q

患者血清

(;0%"

表达有较多的研究#

033:

年
QKaaKJ57=

等*

:

+报道
O\Q

患者的
(;0%"

浓度与心包膜(胸腹膜有渗出(肿瘤位于纵隔和

腹部(病理组织学为侵袭性者(大肿瘤块和
Q̂ \

(

$

%

+T-

高水

平
"

个因素相关'后来较多的研究表明
O\Q

患者血清

(;0%"

表达的总阳性率为
9#1

!

"#1

#而且
(;0%"

高表达与

O\Q

患者临床属晚期(病变位于纵隔和腹部(大肿瘤物(心包

与胸腹膜有渗出者(国际预后指数$

R[R

%(

Q̂ \

与
$

%

+T-

血清

高水平和治疗反应有相关性#随着治疗后的好转#

(;0%"

浓度

下调*

3

+

'但对于
(;0%"

在
O\Q

患者血清中表达的机制还不

甚清楚#由于肿瘤细胞自分泌或旁分泌是研究的热点#多数文

献支持淋巴瘤细胞并不直接分泌
(;0%"

#而是由间皮细胞所

分泌'化疗前血清
Q̂ \

和
(;0%"

升高#化疗后
Q̂ \

和

(;0%"

下调又说明
(;0%"

可能由淋巴细胞自分泌产生'有研

究表明淋巴瘤细胞可释放淋巴因子#如
RQ+0

$

(

RQ+!

和肿瘤坏死

因子#这些淋巴因子可诱导一种激活作用#促使间皮细胞分泌
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与子宫内膜异位症
!

子宫内膜异位症$
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%是一种进展性疾病#病变可以累及腹膜(输

卵管和卵巢等'虽然它是一种良性疾病#但是它有向盆腔(腹

膜内外扩散种植的行为#与一些妇科恶性肿瘤的转移行为有相

似之处#所以子宫内膜异位症的分期对于确定病变的程度非常

重要'文献报道#测定腹腔液中
(;0%"

发现#病灶活跃型

WT<(;0%"

值高于病灶陈旧型或静止型#当病灶钙化(坏死

或激化后#

(;0%"

值也会逐渐趋于正常#提示腹腔液
(;0%"

测

定值与病灶活性有关'施君和狄文*
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+研究发现#

(;0%"

水平

在
%

期和
'

期子宫内膜异位症基本正常#而在
(

期和
1

期中显

著升高&

%

期和
'

期的
(;0%"

水平分别与
(

期和
1

期比较差

异有统计学意义&不同期别的子宫内膜异位症
(;0%"

诊断的

敏感性不同#

%

期仅为
$82"1

而
1

期者为
:02%"1

#且各期之

间比较差异有统计学意义'马小兰和徐正安*

00

+也研究发现血

清
(;0%"

在分期比较中#晚期$

(

(

1

期%

WT<

患者血清

(;0%"

水平显著高于早期$

%

(

'

期%患者$
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与肝硬化
!

近年来一些研究显示
(;0%"

在肝硬

化患者中明显升高#并随肝硬化程度加重而进行性增加*
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+

'

温晓晔*
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+研究发现
(;0%"

水平在健康对照组(

(B5H@;

(

(B5H@

'

(

(B5H@(

组间呈逐渐上升趋势#提示
(;0%"

在一定程度上也

反映了肝硬化的程度#并且研究显示伴有腹水患者与同一

(B5H@

分级的无腹水患者相比血清
(;0%"

水平明显升高#而且

随着腹水量的增多#其血清
(;0%"

水平也呈逐渐升高趋势'

同时对血清及腹水中
(;0%"

的浓度进行测定#两者存在相关

性'有学者提出#血清
(;0%"

水平升高可能与门脉高压导致

血浆渗出增加#形成大量腹水#而腹水的再吸收刺激腹膜间皮

细胞合成
(;0%"

#并呈高表达'通过腹膜#过多的
(;0%"

被吸

收入血清#表明肝硬化患者血清
(;0%"

水平可作为腹水定量
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的一种较为敏感标志物#甚至有学者认为血清
(;0%"

的升高

可预测腹水的发生#其敏感性甚至高于
'

超#提示血清
(;0%"

可能作为肝硬化患者腹水变化的监测指标之一'
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与慢性心力衰竭
!

慢性心力衰竭$

EBJ=75EBCKJ>

DK5H?JC

#

(\)

%是心血管临床最常见的疾病之一#心力衰竭时体

内多种生化标志物随其病理(生理变化而改变'近年来有学观

察到心脏移植患者术后心功能状态与血清
(;0%"

浓度有关'
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+研究发现#慢性
(\)

患者血清
(;0%"

水平显著

高于健康对照组#而且其升高程度与心功能恶化的程度呈正相

关#因此
(;0%"

可作为反映心功能恶化的一项指标'

Ẑ;H=5K

等*
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+报道#

(;0%"

在严重充血性心衰患者中有中度升高#且

(;0%"

水平和心衰
O.\;

分级高低(血流动力学紊乱程度(

短期预后(是否合并胸腔积液等相关'

?̂GK7

等*
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+认为#炎

性(创伤或体液淤积激活胸膜(心包膜(腹膜#可刺激间皮细胞

分泌
(;0%"

#充血性心力衰竭时
(;0%"

升高与静脉淤血激活

胸膜(心包膜(腹膜等部位间皮细胞或增强的信号肽有关'心

肌梗死时#心肌细胞缺血坏死和凋亡后的心肌重构过程可增加

心室壁张力并伴随着某些细胞因子$如
RQ+0

$

(

RQ+!

(

<O)+

*

%的

表达#国内也有研究发现慢性心衰患者血清
(;0%"

浓度的升

高与心力衰竭严重程度有明显的关系#心功能级别越高#

(;0%"

水平越高*
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'这些研究均表明#

(;0%"

可作为反映

(\)

患者心功能损害程度#监测
(\)

患者近期疗效的评价(

短期预后预测以及临床诊断
(\)

的一项参考指标'

?2J

!

(;0%"

与自身免疫性系统疾病
!

国内外文献报道#在系

统性红斑狼疮$

,QW

%(类风湿关节炎$

];

%(进行性系统性硬化

征$

[,,

%(干燥综合症$

,,

%(皮肌炎等风湿性疾病中#可出现血

清
(;0%"

水平升高#其中类风湿关节炎患者血清
(;0%"

阳性

率为
0$2!1

*
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'张胜桃等*
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+研究发现活动期与缓解期的系

统性红斑狼疮患者间
(;0%"

的表达水平和阳性率差异均无统

计学意义'但进一步分析表明#伴有浆膜腔积液患者
(;0%"

的阳性率显著高于无浆膜腔积液患者#且伴有腹水(胸水的患

者
(;0%"

的阳性率显著高于不伴腹水(胸水的患者#说明

(;0%"

升高与浆膜腔积液有关#尤其与伴有胸水(腹水相关#

而与病情活动度无关'由于
,QW

是一种多系统受累的疾病#

可伴有浆膜损害#可能是由浆膜脱落的
(;0%"

进入毛细血管#

致使外周血
(;0%"

升高'陈莉莹等*

%#

+研究发现原发性干燥

综合征组$均无胸腔积液%血清
(;0%"

水平明显高于继发性干

燥综合征组(其他结缔组织病组及健康对照组#且发现血清

(;0%"

水平与病程(唇腺淋巴细胞浸润灶数呈正相关'目前

尚不清楚此类患者血清中
(;0%"

升高的原因#推测可能因为

此类患者多伴有浆膜间皮细胞组织损害#此时各种刺激$如炎

性(压力升高%会导致
(;0%"

大量分泌'

@
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小
!!

结

综上所述#

(;0%"

对卵巢癌的诊断价值已被临床所公认#

许多研究表明#乳腺癌(淋巴癌(肺癌(肝癌(胆管癌(胰腺癌(肾

细胞癌及大肠直肠癌等部分患者血清
(;0%"

表达升高#一些

非癌症性疾病患者的血清中
(;0%"

也有明显升高#

(;0%"

的

检测在各类临床疾病的诊断和辅助诊断中具有重要的意义'
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