
下较高级自主神经中枢，通过胆碱能纤维和肾上腺能纤维分别

与边缘系统、杏仁核、脑干和岛叶等组织形成广泛联系，以维持

正常的心脏活动，而 ＡＣＶＤ可导致脑组织移位受压和缺血软

化，累及下丘脑及上述部位时可引起自主神经功能亢进，儿茶

酚胺分泌增强，并在心肌内聚集，造成心肌损害［７８］。以此推

测，脑血管疾病对中枢神经系统的损伤可间接影响儿茶酚胺的

分泌，也就是说脑部损伤与心肌损害有着密切的关系。当然，

上述指标的变化亦或与ＡＣＶＤ引起的其他含有 Ｍｂ、ｃＴｎ及心

肌酶类组织的损伤有关，这需要进一步研究证实。脑出血患者

血清 Ｍｂ水平高于脑梗死患者，其原因可能是出血对周围脑组

织的损伤更大，水肿也更为严重。本研究结果与类似研究结果

一致［９１０］，说明血清 Ｍｂ、ｃＴｎＩ和心肌酶水平的变化可作为

ＡＣＶＤ诊断和预后判断的有效指标。
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·经验交流·

肿瘤标志物联合检测对原发性肝癌诊断价值分析

朱　明△，徐吟亚

（武钢总医院检验科，湖北武汉４３００８０）

　　摘　要：目的　探讨甲胎蛋白（ＡＦＰ）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、糖抗原１９９（ＣＡ１９９）、糖抗原１２５（ＣＡ１２５）联合检测对原发性肝癌

（ＰＨＣ）的诊断价值。方法　应用免疫化学发光法对１４６例ＰＨＣ患者、９６例良性肝病患者及８０例健康者（对照组）血清 ＡＦＰ、

ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５水平进行检测。结果　ＰＨＣ组 ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５水平均高于对照组（犘＜０．０５）；ＡＦＰ、ＣＥＡ、

ＣＡ１９９、ＣＡ１２５联合检测对ＰＨＣ的诊断效率最高。结论　ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５联合检测是筛查ＰＨＣ的最佳组合，对ＰＨＣ

的早期诊断有较大临床应用价值。

关键词：肝肿瘤；　肿瘤标志物；　化学发光测定法

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１２．１８．０５５ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１２）１８２２７４０２

　　原发性肝癌（ＰＨＣ）是常见恶性肿瘤，发病率高，预后差，

及早发现和诊断对患者治疗和预后具有重要意义。血清甲胎

蛋白（ＡＦＰ）对ＰＨＣ的早期诊断具有重要价值，但１０％～３０％

的ＰＨＣ患者血清ＡＦＰ可呈阴性
［１］，故有必要联合检测其他肿

瘤标志物以提高ＰＨＣ的早期诊断率。免疫化学发光法采用

微粒子捕捉免疫发光法、离子捕捉免疫发光法对血清、血浆、全

血或其他各类体液中的病毒抗原、抗体、激素、多肽、肿瘤蛋白

和药物化学成分进行超微定量或定性测定，具有灵敏度高、特

异性强、精密度和准确度高及应用广泛等特点，是疾病诊断和

医学研究的重要方法。

１　资料与方法

１．１　一般资料　ＰＨＣ患者１４６例，男９２例、女５４例，年龄

３４～７８岁，经Ｂ超、ＣＴ、核磁共振或肝组织病理活检确诊，符

合全国肝癌协作组（１９７７年）颁布的诊断标准；良性肝病患者

（肝硬化或肝炎，良性组）９６例，男７２例、女２４例，年龄３６～７４

岁，符合２０００年９月第１０届全国病毒性肝炎及肝病学术会议

颁布的《病毒性肝炎防治方案修订标准》。同期同于本院体检

健康者８０例作为对照组，男４２例、女３８例，年龄３８～５８岁，

均无心、肺、肾等重要脏器疾患，乙型肝炎病毒血清标志物检测

均为阴性。以上全部受试对象均无明显肝外胆道梗阻性疾病。

１．２　方法　采集所有受试者晨起空腹抽取静脉血３ｍＬ，

３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ后分离血清，４ｈ内完成检测；检测仪

器采用罗氏公司ｅ６０１免疫化学发光仪及配套试剂。各指标临

界值分别为ＡＦＰ７．００ｎｇ／ｍＬ、癌胚抗原（ＣＥＡ）５．２０ｎｇ／ｍＬ、

糖抗原１９９（ＣＡ１９９）２７．００Ｕ／ｍＬ、糖抗原１２５（ＣＡ１２５）３５．００

Ｕ／ｍＬ，超过临界值时判为阳性。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计分析；计量

资料组间比较采用狋检验，计数资料组间比较采用χ
２ 检验，以

多元逐步回归分析筛选联合检测有意义的指标；显著性检验水

准为α＝０．０５。

２　结　　果

各研究组 ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５检测结果比较见表

１；ＰＨＣ组和良性肝病组各肿瘤标志物检测阳性结果比较见表

２。以病理组织诊断为金标准，计算各肿瘤标志物单独或联合

·４７２２· 国际检验医学杂志２０１２年９月第３３卷第１８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１８



检测对ＰＨＣ的诊断效能结果见表３。

表１　　各研究组血清ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５

　　　　检测结果比较（狓±狊）

检测项目
ＰＨＣ组

（狀＝１４６）

良性组

（狀＝９６）

对照组

（狀＝８０）

ＡＦＰ（ｎｇ／ｍＬ） ９．１１±３．０４ ５．２２±１．２５ ０．６６±０．７７

ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ） ５．６１±９．２１ １．７７±３．０２ １．２５±０．９７

ＣＡ１９９（Ｕ／ｍＬ） ７６．４６±１１５．３７ １７．８９±１９．４５ １０．０８±６．０３

ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ） １３２．５０±１８０．６０ １２．５２±１９．９８ ５．４４±７．２３

　　：与ＰＨＣ组检测结果比较，犘＜０．０５。

表２　　ＰＨＣ组和良性肝病组各血清肿瘤标志物

　　　　阳性结果比较

检测项目
ＰＨＣ组（狀＝１４６）

阳性例数（狀） 阳性率（％）

良性组（狀＝９６）

阳性例数（狀） 阳性率（％）

ＡＦＰ ９６ ６５．７ ２４ ２５．０

ＣＥＡ ３２ ２１．９ ４ ４．２

ＣＡ１９９ ７２ ４９．３ ３０ ３１．３

ＣＡ１２５ ６６ ４５．２ ２２ ２２．９

　　：与良性肝病组比较，犘＜０．０５。

表３　　各项指标对ＰＨＣ诊断效能评价（％）

检测项目 灵敏度特异度 诊断效率
阳性

预测值

阴性

预测值

ＡＦＰ ６４．３ ６６．７ ７７．６ ９６．６ ７２．４

ＣＥＡ ２０．９ ７８．１ ５４．５ ６１．１ ５５．６

ＣＡ１９９ ４６．３ ８６．９ ６５．８ ８１．３ ６４．０

ＣＡ１２５ ４５．７ ８２．９ ６１．９ ７０．４ ５７．０

ＡＦＰ＋ＣＥＡ＋ＣＡ１９９＋ＣＡ１２５ ８３．７ ８４．６ ８５．９ ８３．２ ８６．４

３　讨　　论

ＰＨＣ是常见恶性肿瘤之一，患者早期多无特异症状，就诊

时往往多已为癌症晚期，错过了最佳治疗时机，总体预后差，因

此早期诊断对ＰＨＣ治疗和预后非常关键。肿瘤标志物是指

由恶性肿瘤细胞自身产生的，或机体对肿瘤细胞反应所产生的

能够反映肿瘤发生、发展的一类物质，包括蛋白质、多胺及癌基

因产物等，广泛存在于恶性肿瘤细胞、血液、体液或组织中，并

能够用免疫学、生物化学及分子生物学的方法检测，在肿瘤早

期诊断、鉴别诊断、疗效观察、预后判断及高危人群随访观察等

方面具有较大的实用价值。理想的肿瘤标志物应具有以下特

征：灵敏度高，能早期发现和诊断肿瘤；特异性好，仅肿瘤患者

为阳性，可用于良、恶性肿瘤的鉴别诊断；具有器官特异性，可

判断发生肿瘤的部位；与病情严重程度、肿瘤大小或分期有关；

半衰期短，可用于疗效检测；能预测肿瘤的预后；测定方法精密

度、准确度高，检测方法简便、经济［２］。但肿瘤标志物单项检测

的灵敏度低、特异性差，甚至有可能导致漏诊，因此通常需要采

用联合检测的手段以提高灵敏度及特异性［３］。ＡＦＰ作为ＰＨＣ

普查、诊断、疗效判断及预测复发的指标已广泛应用于临床，是

发现最早、应用最广、研究最充分的肿瘤标志物［４］，也是诊断

ＰＨＣ的首选肿瘤标志物，有较高特异性，其水平与肿瘤大小密

切相关。健康成人肝脏细胞不产生 ＡＦＰ，患者 ＡＦＰ水平升高

主要是由于受损肝细胞因再生而发生幼稚化改变时，具有了产

生ＡＦＰ的能力
［５］。虽然ＡＦＰ检测技术不断进步，但仍有３０％

～４０％的ＰＨＣ患者ＡＦＰ在正常范围
［６７］，因此临床凭ＡＦＰ作

为ＰＨＣ的诊断指标易造成漏诊和误诊
［８］。ＣＥＡ是一类糖蛋

白，与ＡＦＰ类似，于胚胎期和胎儿期产生，婴儿出生后ＣＥＡ的

产生即被抑制，因此成人血清中很难被检测到。然而，当肿瘤

细胞不受抑制地生长时，ＣＥＡ 又可重现。肝硬化患者血清

ＣＥＡ也有不同程度的升高
［９］。此外，在临床症状改善后，连续

监测ＣＥＡ，恒定的或间歇的ＣＥＡ轻度升高现象逐渐消失。相

反，在未经治疗的恶性肿瘤中，ＣＥＡ 呈指数级持续升高。

ＣＡ１９９是非特异性肿瘤相关糖抗原，主要由消化道肿瘤细胞

所分泌，在多种由内胚层细胞分化而来的上皮类恶性肿瘤患者

血清中可明显增高，是胰腺癌、肠癌、胆囊癌、胃癌及ＰＨＣ的标

志物，但ＣＡ１９９升高也可见于胃肠道及肝脏各种良性及感染

性疾病［１０］。ＣＡ１２５是一种分化抗原，在来源于体腔上皮衍生

物的胎儿组织中升高，也存在于浆液性卵巢癌细胞和浆液性腺

癌组织中。在妊娠早期、各种自身免疫性疾病、肝炎、肝硬化及

慢性胰腺炎中可见轻度升高［１１］。本研究结果显示ＡＦＰ、ＣＥＡ、

ＣＡ１９９、ＣＡ１２５联合检测的诊断效率最高，是诊断ＰＨＣ较为理

想的组合。

综上所述，血清肿瘤标志物联合检测可提高ＰＨＣ诊断

率，有利于ＰＨＣ的早期发现、早期诊断、早期治疗，特别是可避

免漏诊ＡＦＰ阴性ＰＨＣ患者，从而提高了ＰＨＣ确诊率。因此，

多项肿瘤标志物联合检测诊断ＰＨＣ值得临床推广应用。
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