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·临床检验研究论著·

ＲＯＭＡ值对卵巢癌发病风险预测的价值

刘　青，董　佳，林　一，王厚照

（厦门大学附属成功医院检验科，福建厦门３６１００３）

　　摘　要：目的　探讨血清人附睾分泌蛋白４（ＨＥ４）和ＣＡ１２５联合检测及卵巢恶性肿瘤风险算法（ＲＯＭＡ）值对卵巢癌发病风

险预测的价值。方法　用化学发光法检测２１２例已确诊为卵巢癌的患者（卵巢癌组）、２８４例确诊为卵巢良性肿瘤的患者（卵巢良

性肿瘤组）血清 ＨＥ４和ＣＡ１２５水平，计算ＲＯＭＡ值并对结果进行比较分析。将未绝经者和绝经者ＲＯＭＡ值分别大于７．４％和

２５．３％判断为卵巢癌发病高风险。结果　未绝经患者的敏感度和特异度分别为８２．８６％和７５．８３％；绝经患者的敏感度和特异度

分别为８８．８９％和７７．２７％。高风险患者在卵巢癌中所占比例明显高于卵巢良性肿瘤组（犘＜０．０５）。结论　联合检测血清 ＨＥ４

和ＣＡ１２５水平并计算ＲＯＭＡ值可用于对卵巢癌发病风险的预测。
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　　卵巢囊肿住院的患者只有小部分会被最终诊断为卵巢癌。

一种能准确鉴别卵巢癌恶性肿瘤高危或低危者的风险评估工

具能对患者的治疗起到至关重要的作用。在卵巢癌肿瘤标志

物检测时加入人附睾分泌蛋白４（ＨＥ４）可增加检测的灵敏度

和特异度，比单独用ＣＡ１２５来评估患者是否卵巢癌更有效
［１］。

笔者主要探讨了血清 ＨＥ４和ＣＡ１２５水平联合检测在卵巢癌

发病风险预测中的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　卵巢癌组：选取本院２０１０年１月至２０１１年７

月住院和门诊的卵巢癌患者２１２例，均经影像学和病理确诊；

其中，未绝经者为１４０例，年龄３５～４９岁，平均４１岁；绝经者

７２例，年龄４８～７５岁，平均５５岁。卵巢良性肿瘤组：随机选

取同期已确诊为卵巢癌良性肿瘤的住院患者２８４例，其中，未

绝经者２４０例，年龄２７～４８岁，平均３５岁；绝经者４４例，４２～

８７岁，平均６５岁。

１．２　方法

１．２．１　标本采集　对上述人群均进行空腹静脉采血３ｍＬ，

３５００×ｇ离心１０ｍｉｎ，收集血清并于－２０℃冻存待测。

１．２．２　血清 ＨＥ４和ＣＡ１２５水平测定　采用美国雅培公司

Ａｂｂｏｔｔｉ２０００Ａｒｃｈｉｔｅｃｔ全自动化学发光仪进行测定，参考范围

为０～７０ｐｍｏｌ／Ｌ和０～３５ＩＵ／ｍＬ。

１．２．３　卵巢恶性肿瘤风险算法（ＲＯＭＡ）值的计算　绝经前妇

女：预测值（ＰＩ）＝－１２．０＋２．３８×Ｌｏｇｅ（ＨＥ４）＋０．０６２６×Ｌｏｇｅ

（ＣＡ１２５）；绝经后妇女：ＰＩ＝－８．０９＋１．０４×Ｌｏｇｅ（ＨＥ４）＋

０．７３２×Ｌｏｇｅ（ＣＡ１２５）；ＲＯＭＡ 值（％）＝ｅｘｐ（ＰＩ）／［１＋ｅｘｐ

（ＰＩ）］×１００。选取特异性度为７５％的诊断界值。绝经前妇女

ＲＯＭＡ值小于７．４％判断为卵巢癌低风险，大于或等于７．４％

判断为卵巢癌高风险；绝经后妇女ＲＯＭＡ值小于２５．３％判断

为卵巢癌低风险，大于或等于２５．３％判断为卵巢癌高风险。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行数据分析，计数

资料采用率表示，率的比较使用χ
２ 检验，犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＥ４和ＣＡ１２５联合检测用于未绝经患者卵巢癌发病风

险的预测情况　见表１，敏感度为８２．８６％，特异度为７５．８３％。

卵巢良性肿瘤组和卵巢癌组比较，两组患者发病风险的差异有

统计学意义（犘＜０．０５）。

表１　　两组中未绝经患者卵巢癌发病风险的分布（狀）

组别 低风险 高风险 合计

卵巢良性肿瘤组 １８２ ５８ ２４０

卵巢癌组 ２４ １１６ １４０

合计 ２０６ １７４ ３８０

表２　　两组中绝经患者卵巢癌发病风险的分布（狀）

组别 低风险 高风险 合计

卵巢良性肿瘤组 ３４ １０ ４４

卵巢癌组 ８ ６４ ７２

合计 ４２ ７４ １１６

·１０１２·国际检验医学杂志２０１３年８月第３４卷第１６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ａｕｇｕｓｔ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１６



２．２　ＨＥ４和ＣＡ１２５联合检测用于绝经患者卵巢癌发病风险

的预测情况　见表２，敏感度８８．８９％，特异度７７．２７％。两组

患者发病风险的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

目前，唯一临床接受的卵巢癌血清标志物是ＣＡ１２５，尽管

总体来说ＣＡ１２５有较高的灵敏度，但是仅用它筛选卵巢良性

肿瘤存在严重不足的。因为在生理情况（月经期或妊娠期）和

一些良性疾病（子宫内膜异位等）以及肝硬化、心衰等疾病患者

中其水平都可能升高［２］。ＨＥ４基因最早是由 Ｋｉｒｃｈｈｏｆｆ等
［３］

在人附睾上皮细胞中发现的，定位于染色体２０ｑ１２～１３．１上，

全长只有１２ｋｂ左右，编码的蛋白质被认为是附睾特有的并与

精子成熟有关的蛋白质。后来的免疫组化和基因芯片研究证

实，在人正常组织中，ＨＥ４主要在生殖道和近端气管上皮中有

表达，唾液腺中也有较高表达，而正常卵巢组织中几乎无表达；

在恶性肿瘤组织中，如卵巢恶性肿瘤中常见其表达上调，是卵

巢恶性肿瘤中最常见的表达上调基因之一，在大多数非卵巢恶

性肿瘤中不表达或低表达［３］。现在认为，ＨＥ４是诊断卵巢癌

的一种新型血清标志物，尤其对于早期卵巢癌的诊断，ＨＥ４和

ＣＡ１２５联合检测并计算风险值可提高诊断能力
［４］。

本研究通过对２１２例卵巢癌患者、２８４例卵巢良性肿瘤患

者血清 ＨＥ４和 ＣＡ１２５水平检测并计算卵巢癌发病风险

（ＲＯＭＡ）值发现，ＲＯＭＡ值用于卵巢癌发病风险评估的敏感

度和特异度，未绝经患者分别为８２．８６％和７５．８３％；绝经患者

分别为８８．８９％和７７．２７％。高风险患者在卵巢癌中所占比例

明显高于卵巢良性肿瘤组（犘＜０．０５）。

目前，ＨＥ４在卵巢癌发病过程中的具体机制还尚未阐明，

但国内近几年关于 ＨＥ４的基础研究和临床实验资料报道逐渐

增多［５７］。本研究表明 ＨＥ４和ＣＡ１２５联合检测并计算及风险

值在卵巢癌发病风险预测中有很高的应用价值。
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卵巢癌患者血清中的水平及临床意义［Ｊ］．中国煤炭工业医学杂

志，２０１１，１４（１０）：１４２１１４２３．

（收稿日期：２０１３０５０８）
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据是在ＧＤ患者中存在抗ＴＳＨ受体抗体（ＴＲＡｂ）
［４］。此外，研

究还表明遗传因素也是ＧＤ的起病的危险因素之一。现有的研

究表明ＧＤ可能与ＨＬＡ基因
［５］及ＦｃＲＬ３基因

［６］多态性相关。

ＧＤ的免疫应答过程也依赖于免疫细胞间相互识别的多

种抗原，其中ＣＤ４０是与Ｔ细胞和Ｂ细胞功能有关的一种表面

抗原，由Ｎ端信号肽、胞膜外区、跨膜区和胞浆区等区域组成，

主要表达于Ｂ细胞、胸腺上皮细胞、活化的单核／巨噬细胞、树

突状细胞、造血祖细胞、上皮细胞、内皮细胞和部分肿瘤细胞系

表面，其主要功能为通过调节非受体型酪氨酸蛋白激酶，活化

Ｒｅｌ／ＮＦκＢ等转录因子，诱导ＢｃｌｘＬ、Ｃｄｋ４和Ｃｄｋ６蛋白活化，

并且能够导致Ｔ细胞免疫的负性调节，引发自身免疫
［３］。

通过对ＧＤ患者和健康人ＣＤ４０基因５′非翻译区域多态

性基因型的分析，发现 ＧＤ 患者的 ＣＣ 基因型的频率为

４６．０９％，明显高于健康人（犘＜０．０５），并且ＧＤ患者的Ｃ、Ｔ等

位基因频率分布与健康人，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；本

研究表明，ＣＤ４０基因的５′非翻译区域多态性和ＧＤ的易感性

有关，并且等位基因Ｃ可能是ＧＤ的易感基因，本研究结果和

罗惠辛等［７］研究结果相一致。

叶石敦等［８］研究表明，通过ＣＤ４０途径能够减少ＣＤ８＋细

胞的数量，从而导致ＧＤ的预后变差，提示ＣＤ４０基因多态性

可能与ＧＤ的预后相关。本研究表明有突眼症状的 ＧＤ患者

的ＣＣ基因型的频率明显高于没有突眼症状 ＧＤ患者（犘＜

０．０５）；Ｃ等位基因的频率明显高于没有突眼症状ＧＤ患者（犘

＜０．０１）；同样，复发的ＧＤ患者的ＣＣ基因型频率明显高于初

发的患者（犘＜０．０５），复发的ＧＤ患者Ｃ等位基因也明显高于

初发的患者（犘＜０．０１）。本研究表明ＣＣ基因型和ＧＤ的突眼

症状、与预后相关。

综上所述，ＣＤ４０基因５′非翻译区域多态性基因型可能与

ＧＤ的发病、症状和预后相关。
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