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ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９和ＣＥＡ联合检测在上皮性卵巢癌中的诊断价值
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　　摘　要：目的　探讨血清中ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９和ＣＥＡ四项肿瘤标志物的联合检测在上皮性卵巢癌诊断中的价值。方法

　采用化学发光免疫测定法检测５４例卵巢癌患者和６８例卵巢良性病变患者手术前，以及５５例对照组（无妇科疾病及恶性疾病）

妇女的血清样本中ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９及ＣＥＡ水平。应用统计软件ＳＰＳＳ１３．０和 ＭｅｄＣａｌｃ１０．４．０．０回顾性分析检测结果。

结果　计算每种标志物单项及联合检测的敏感度、特异度及准确度。ＣＡ１２５三项指标分别为９６．３％、６４．７％和７８．７％，高于其他

单项指标。而联合检测中ＣＡ１２５联合ＣＡ１５３敏感度高达９９．１％，准确度为７９．５％，分别高于单项最佳的ＣＡ１２５及其他联合检

测方式（犘＜０．０５）。结论　使用ＣＡ１２５与ＣＡ１５３联合检测对上皮性卵巢癌的诊断价值优于ＣＡ１２５单项检测及其他组合方式。
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　　近二十年来卵巢癌的存活率有所提高，这是由于手术治疗

的改进，抗癌药物的发展及卵巢癌的筛查与早期发现［１］。虽然

上皮性卵巢癌（ＥＯＣ）早期患者的生存率相对较高，但由于卵巢

的解剖位置原因，早期肿瘤难以发现，约７０％患者发现时已属

晚期，而此期患者的生存率明显降低，群体生存率仍只徘徊在

２０％～３０％，因此有必要早发现、早诊断及早治疗ＥＯＣ，改善

患者的预后。由于ＣＡ１２５对于ＥＯＣ的敏感度和特异度均不

高，若用ＣＡ１２５连续检测则可提高敏感度与特异度，并排除一

些假阳性［２３］。目前亦没有针对卵巢癌具有更高临床应用价值

的血清肿瘤标志物，为弥补单一标志物在肿瘤检测特异性和敏

感性的不足，因此有必要综合检测多种血清肿瘤标志物，以便

加强ＥＯＣ诊断的敏感度和特异度。本研究即对ＥＯＣ患者手

术前血清ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＣＡ１５３及ＣＡ１９９水平进行回顾性研

究，明确以上不同指标联合检测在ＥＯＣ诊断中的应用价值，探

索有效的诊断组合。

１　资料与方法

１．１　一般资料　ＥＯＣ组：随机选择武汉市第一医院２０１１年５

月至２０１２年４月间妇瘤科进行手术治疗并通过病理确诊的原

发ＥＯＣ患者５４例，排除其他恶性肿瘤病史，未经任何治疗。

按照国际妇产科联盟（ＦＩＧＯ）进行手术病理分析，其中Ⅰ期患

者７例，Ⅱ期患者４例，Ⅲ期患者３２例，Ⅳ期患者１１例；浆液

性囊腺癌患者４４例，黏液性囊腺癌者６例，子宫内膜样卵巢癌

患者３例，混合性ＥＯＣ患者１例。良性卵巢疾病组：选择同期

经手术及病理证实的良性卵巢疾病患者６８例，其中浆液性囊

腺瘤２９例，粘液性囊腺瘤１例，卵巢畸胎瘤１２例，卵巢囊肿２３

例，卵巢脓肿３例。对照组：选取同期住院的其他科别排除妇

科疾病及恶性疾病患者５５例。受试者均为女性，各组年龄相

比较差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　标本的采集与处理　卵巢癌、良性卵巢疾病组患者均在

手术前１周内清晨空腹条件下采肘静脉血３ｍＬ，对照组在住

院期间清晨空腹下采肘静脉血３ｍＬ，均置于未加抗凝剂的试

管中，室温静置并以３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，分离血清后由武

汉市第一医院检验科免疫室采用化学发光法测得数据。

１．３　仪器与试剂

１．３．１　仪器　（１）台式离心机：飞鸽牌离心机，型号为 ＡＮＫＥ

ＴＤＬ５Ａ。（２）全自动化学发光免疫分析仪：ＡＲＣＨＩＴＥＣ

·６４８１· 国际检验医学杂志２０１４年７月第３５卷第１４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｌｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１４



Ｔｉ２０００。

１．３．２　试剂　ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９及ＣＥＡ四个检测项目

均使用ＡＲＣＨＩＴＥＣＴｉ２０００配套试剂。

１．４　肿瘤标志物检测　使用ＡＲＣＨＩＴＥＣＴｉ２０００全自动免疫

化学发光分析仪检测血清 ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９及 ＣＥＡ

水平。

１．５　结果判定标准　各项肿瘤标志物参考范围为 ＣＥＡ：

０～５ｎｇ／ｍＬ；ＣＡ１２５：０～３５Ｕ／ｍＬ；ＣＡ１５３：０．０～３１．３Ｕ／ｍＬ；

ＣＡ１９９：０～３７Ｕ／ｍＬ。

１．６　统计学处理　应用统计学软件ＳＰＳＳ１３．０对数据进行处

理和分析，组间比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计

学意义。

２　结　　果

２．１　四种肿瘤标志物在不同分组中的阳性检出率比较　在

ＥＯＣ组中，检出率高低依次为ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９、ＣＥＡ，

可见ＣＡ１２５有最高的阳性检出率，为９６．３％；但在卵巢良性组

中出现了一定的非特异的阳性反应，例如ＣＡ１２５和ＣＡ１９９阳

性率分别有３５．３％、３８．２％；对照组全部标志物检出率均为

０．０％。见表１。

表１　　不同分组中四种肿瘤标志物的阳性

　　　检出率比较［狀（％）］

组别 狀 ＣＡ１２５ ＣＡ１５３ ＣＡ１９９ ＣＥＡ

ＥＯＣ组 ５４ ５２（９６．３） ３２（５９．３） ２１（３８．９） １１（２０．４）

良性卵巢疾病组 ６８ ２４（３５．３） ０（０．０） ２６（３８．２） ０（０．０）

对照组 ５５ ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

２．２　三种肿瘤标志物联合检测在ＥＯＣ中临床应用的比较　

单项指标检测中，ＣＡ１２５敏感度最高，达到了９６．３％，然而特

异度只有６４．７％；而 ＣＡ１５３敏感度为 ５９．３％，特异度为

１００．０％。两项标志物的准确度均较高，分别达到７８．７％和

８２．０％。而ＣＡ１９９则诊断效能不甚理想。由于前面的均数比

较ＣＥＡ在三组中均无差异，因此本研究只选用了三种糖基抗

原作为联合检测的研究对象，以ＣＡ１２５为中心，分别研究本指

标与其他两项联合的检测效能。虽然三项联合检测的敏感度

达到了最高，但是综合三项指标对三种方法进行评价，认为

ＣＡ１２５与ＣＡ１５３联合检测取得最佳效果，敏感性稍逊，但是特

异度与准确度佳，见表２。

表２　　各项标志物对ＥＯＣ的诊断效能（％）

项目 敏感度 特异度 准确度

ＣＡ１２５（Ａ） ９６．３ ６４．７ ７８．７

ＣＡ１５３（Ｂ） ５９．３ １００．０ ８２．０

ＣＡ１９９（Ｃ） ３８．９ ６１．８ ５１．６

ＣＥＡ（Ｄ） ２０．４ １００．０ ６４．６

Ａ＋Ｂ ９８．５ ６４．７ ７９．５

Ａ＋Ｃ ９７．７ ４０．０ ６４．６

Ａ＋Ｂ＋Ｃ ９９．１ ４０．０ ６３．１

３　讨　　论

ＥＯＣ对于女性而言是一项极具危害性的疾病。卵巢位于

盆腔深部，很难通过常规的体格检查，查出卵巢早期的疾病，而

且卵巢肿瘤早期无典型的临床表现，８０％卵巢癌患者获得诊断

时已是中晚期，其５年存活率仅为２０％～３０％
［４５］，而早期卵

巢癌患者５年生存率为７０％～９０％
［６］，如果能够通过各种检

查在癌症早期做出诊断，这样必然对患者的预后大有裨益。从

２０世纪８０年代ＣＡ１２５被发现并应用于ＥＯＣ的诊断之后，人

们期待在有众多肿瘤标志物中筛选出能够对ＣＡ１２５进行补

充，期待找到对ＥＯＣ更好的联合检测方式或者优于ＣＡ１２５的

标志物以获得更理想的临床效用。

糖类抗原ＣＡ１２５是一种卵巢相关抗原，作为卵巢癌的诊

断及病情监测标志物已获得了广泛的应用和肯定［７］，并主要用

于浆液性ＥＯＣ。临床上经常将３５Ｕ／ｍＬ确定为血清ＣＡ１２５

的健康范围上限。正常人９９％的血清ＣＡ１２５小于此临界值。

有多家研究证实了超过８０％的ＥＯＣ患者血清中ＣＡ１２５水平

上升。但遗憾的是这种物质对于卵巢癌并不特异，在一些生理

情况（如月经期和妊娠期）和妇科良性肿瘤及附件炎中，ＣＡ１２５

也可明显升高，但就目前为止，ＣＡ１２５仍然是在ＥＯＣ中临床

应用最广泛的标志物。

鉴于同一种肿瘤中可同时出现几种标志物，而不同肿瘤又

可出现同一种肿瘤标志物，单指标检测效率结果又不甚理想，

因此本研究应用ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９、ＣＥＡ四种指标联合

检测ＥＯＣ，通过与对照组的差异，单项及多项联合敏感度、特

异度及准确度的计算，以期找出其中能够具有最好检测效果的

联合检测方式，为日后的诊断提供参考。本研究选用单项表现

佳的三个糖基抗原来分析其联合检测效果，在联检中只要其中

任意一项指标出现阳性即判断为阳性。结果为ＣＡ１２５联合

ＣＡ１５３达到了最好的效果，敏感度高达９９．１％，准确度为

７９．５％，分别高于单项最佳的ＣＡ１２５的敏感度９６．３％和准确

度７８．７％，二者特异度相同，均为６４．７％。同时这种组合方式

优于三项联合。

许多研究报道了ＣＡ１２５水平与ＥＯＣ的分期及病理分型

相关。本次研究对象的５４例卵巢癌患者中，有８０％（４３／５４）

患者已经属晚期（ＦＩＧＯ：Ⅲ、Ⅳ期），同时病理分型中同样有

８１％（４４／５４）患者为浆液性囊腺癌。由于病例的病理及分期特

征，手术前ＣＡ１２５水平较高，为（１６１２．０７±２９７４．５２）Ｕ／ｍＬ，

显著高于卵巢良性疾病以及对照组，ＥＯＣ组算术平均值与各

家报道的数据（３８～５００Ｕ／ｍＬ）差别较大
［８１０］。但Ｇａｄｄｕｃｃｉ

［１１］

单独调查了４６例患者（Ⅲ期４３例、Ⅳ期３例），ＣＡ１２５均数水

平为（１６０５±２０６９）Ｕ／ｍＬ，与本文研究结果较为相似。

总之，本文在四种肿瘤标志物对ＥＯＣ的诊断价值方面进

行研究，但从临床应用意义来讲，有必要进一步对几种标志物

的动态变化进行监测，期望有更大规模的临床研究对各种标志

物进行应用价值的评价。
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６天后降低到较低水平，而死亡组下降缓慢，直到第６天仍然

维持在较高水平。本研究结果表明动态监测重症感染患者

ＰＣＴ值可以作为细菌感染控制情况的预后判断，并指导抗生

素的应用。文献［１］报道：通过对ＩＣＵ 脓毒血症患者动态检测

ＰＣＴ发现，ＰＣＴ水平随感染的控制可由高逐渐降至正常，而感

染致死组则逐渐升高，但未能如同非感染组恢复至正常，这可

能与继发感染的患者抗感染治疗而未能治愈有关。Ｓｔｏｃｋｅｒ

等［６］研究发现使用ＰＣＴ指导感染治疗可缩短抗生素疗程，因

此在重症感染患者中动态监测血清ＰＣＴ水平可反映感染的控

制情况，避免抗生素的滥用。Ｍａｎｉａｃｉ等
［７］采用血清ＰＣＴ检测

研究婴儿发热性疾病时发现，血清ＰＣＴ取０．１２ｎｇ／Ｌ为阳性阈

值，诊断细菌感染的敏感度为 ９５．２％，阴性预测值可达

９６．１％。因此笔者认为动态检测患者血清ＰＣＴ水平，对判断

重症患者合并感染与否及感染控制情况更有临床价值。

宋秀琴等［８］研究表明，在严重创伤等致病因素作用下，机

体将会发生一系列协调有序的急性反应，这一病理生理过程的

主要反应之一就是先后产生多种炎症细胞因子，其中包括

ＰＣＴ。严重创伤患者血清ＰＣＴ水平在应激后第１～３天达到

高峰，后逐渐降低，并与应激水平呈正相关。本研究的非感染

组结果显示，血清ＰＣＴ明显高于正常水平提示重症与创伤一

样，均可引起应激反应，从而影响了患者血清ＰＣＴ水平，这便

解释了非感染组患者血清ＰＣＴ水平增高的原因，而这种影响

对重症患者初期血清ＰＣＴ水平作为判断重症患者感染发生的

价值有待临床进一步研究。

为了探讨ＰＣＴ是否优于判断感染的其他常规指标，本研

究同时监测了患者ＣＲＰ和外周血白细胞数的变化，发现两组

ＣＲＰ和 ＷＢＣ均高于正常值，两组ＣＲＰ比较有显著性差异外

（犘＜０．０５），两者 ＷＢＣ差异无统计学意义（犘＞０．０５），这与高

剑锋等［９］研究相一致，提示在短期内白细胞水平变化不足以判

断重症患者有无感染，可能与白细胞本身易受多种因素干预有

关，如应激、感染类型、机体状态等。对感染组和非感染组

ＰＣＴ、ＣＲＰ与白细胞相关性进行比较，除感染组ＰＣＴ和ＣＲＰ

存在正相关（狉＝０．１８９）外，拟合曲线犢ＰＣＴ ＝０．０６２ＸＣＲＰ ＋

１０．３７２表明两者在判断重症患者感染时相关性差。ＣＲＰ是患

者在某种病理性情况下出现的一种由肝脏合成并分泌的急性

期反应蛋白，除细菌感染外，病毒感染、急性排异反应、心血管

系统疾病及手术均可引起升高，因而对感染性疾病的诊断缺乏

特异性，而且浓度升高与临床预后也没有任何的关联［１０］，本研

究也表明ＰＣＴ是反映重症并发感染的独立指标，与ＣＲＰ和白

细胞总数关联性小。

综上所述，血清ＰＣＴ是判断重症患者感染与否的有效指

标，独立并且明显优于传统的炎症指标（ＣＲＰ和 ＷＢＣ），在重

症患者中动态监测其水平对判断感染的控制情况，指导抗生素

应用有一定临床价值。
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