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胸腔积液及血清中ＣＥＡ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＮＳＥ

检测在肺癌鉴别诊断中的意义

张淑艳，王　娜

（北京军区总医院检验科，北京１００７００）

　　摘　要：目的　探讨胸腔积液和血清中癌胚抗原（ＣＥＡ）、细胞角蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）和神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）

检测在肺癌的鉴别诊断和病理分型中的临床价值。方法　将１８０例胸腔积液患者分为良性胸腔积液组（５５例）和肺癌组（１２５

例），分别对各组患者胸腔积液和血清中的ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹＦＲＡ２１１水平进行检测，并对检测结果进行比对分析。结果　肺癌

组胸腔积液和血清中的ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹＦＲＡ２１１水平均明显高于良性胸腔积液组（犘＜０．０５）。肺癌组中，腺癌组胸腔积液和血

清中的ＣＥＡ水平明显高于良性胸腔积液组，同时高于鳞癌组和小细胞肺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；鳞癌组胸腔积液和

血清中的ＣＹＦＲＡ２１１水平明显高于良性胸腔积液组，同时高于腺癌组和小细胞肺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；小细胞肺

癌组胸腔积液和血清中的ＮＳＥ水平明显高于良性胸腔积液组，同时高于腺癌组和鳞癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＣＥＡ

在腺癌组中的检测阳性率高于鳞癌组和小细胞肺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＣＹＦＲＡ２１１在鳞癌组中的检测阳性率高

于腺癌组和小细胞肺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＮＳＥ在小细胞肺癌组中的阳性率高于鳞癌组和腺癌组，差异有统计学

意义（犘＜０．０１）。结论　胸腔积液及血清中ＣＥＡ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＮＳＥ分别是腺癌、鳞癌和小细胞肺癌的较特异的肿瘤标志物，

对肺癌的鉴别诊断和病理分型有一定的临床意义。
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　　肺癌是我国乃至全世界常见的呼吸系统肿瘤，严重威胁人

类健康和生命。肺癌发病率和病死率已跃居恶性肿瘤死因第

１位
［１］。近年来肿瘤标志物用于肺癌的诊断和研究越来越多，

早期正确分型能为肺癌提供有效的治疗方案，对预后有直接影
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响。本文通过对１８０例胸腔积液患者的胸腔积液和血清中的

癌胚抗原（ＣＥＡ）、细胞角蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）和神经元

特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）３种肿瘤标志物进行检测，旨在探讨其

在肺癌的鉴别诊断和分型中的临床意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　１８０例胸腔积液患者均为本院２０１２年３月至

２０１３年１０月期间的住院患者，其中，男性１１０例，女性７０例；年

龄１３～８５岁，平均（６２．６±９．３０）岁。分组情况：（１）肺炎及胸膜

炎所致的良性胸腔积液组５５例，男性３５例，女性２０例，平均年

龄（６３．２±１１．２）岁。（２）肺癌组１２５例，男性７５例，女性５０例，

平均年龄（６４．２±１３．９）岁；其中，腺癌组５１例，鳞癌组３９例，小

细胞肺癌组３５例；均经临床影像学和病理学检查确诊。

１．２　仪器与试剂　测定仪器为Ｒｏｃｈｅ公司ＣｏｂａｓＥ６０１电化

学发光分析仪，试剂及质控品由Ｒｏｃｈｅ公司提供，仪器与试剂

的使用严格按照仪器操作手册及试剂盒说明书操作。

１．３　方法　于治疗前抽取患者胸腔积液及空腹静脉血，离心

后取上清液和血清进行测定。ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹＦＲＡ２１１应用

电化学发光免疫法测定。

１．４　阳性标准　ＣＥＡ：０．０～４．６ｎｇ／ｍＬ，ＣＹＦＲＡ２１１：０．０～

３．３ｎｇ／ｍＬ，ＮＳＥ：０．０～１５．２ｎｇ／ｍＬ，检测结果高于上述临界

值视为阳性。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，计

量资料以狓±狊表示，组间比较采用方差分析；计数资料以百分

率表示，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　各组患者胸腔积液和血清中ＣＥＡ、ＣＹＦＲＡ２１１和 ＮＳＥ

水平比较　肺癌组胸腔积液和血清中 ＣＥＡ、ＮＳＥ 和 ＣＹ

ＦＲＡ２１１水平均明显高于良性胸腔积液组（犘＜０．０５）。肺癌

组中，腺癌组胸腔积液和血清中的ＣＥＡ水平明显高于良性胸

腔积液组，同时高于鳞癌组和小细胞肺癌组，差异有统计学意

义（犘＜０．０５）；鳞癌组胸腔积液和血清中的ＣＹＦＲＡ２１１水平

明显高于良性胸腔积液组，同时高于腺癌组和小细胞肺癌组，

差异有统计学意义（犘＜０．０１）；小细胞肺癌组胸腔积液和血清

中的ＮＳＥ水平明显高于良性胸腔积液组，同时高于腺癌组和

鳞癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。见表１。

表１　　各组患者胸腔积液和血清中ＣＥＡ、ＣＹＦＲＡ２１１和ＮＳＥ水平比较（狓±狊）

组别 狀
ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ）

胸腔积液 血清

ＣＹＦＲＡ２１１（ｎｇ／ｍＬ）

胸腔积液 血清

ＮＳＥ（ｎｇ／ｍＬ）

胸腔积液 血清

腺癌组 ５１ １８０．９２±４３．２７ １５．６８±４．１５ ６３．８４±１９．２５ ２０．３２±５．３２ ２３．８９±６．０５ １２．１５±４．１２

鳞癌组 ３９ ８０．１３±１２．２１ ６．６８±１．９５ １８３．３６±３０．２６ ４３．２１±１２．６２ ２１．６９±６．３５ １１．２５±４．８９

小细胞肺癌组 ３５ ９０．２１±２３．３５ ７．３２±２．１５ ７５．２１±１８．２１ １９．３６±５．２２ ４７．１２±１３．１７ ２４．１５±６．１６

良性胸腔积液组 ５５ １０．３２±４．５１ ５．０６±１．８４ ４９．８９±１２．３５ ５．３６±１．２２ ７．２３±２．２１ ５．３６±２．２１

２．２　ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹＦＲＡ２１１在不同类型肺癌患者中的检

测阳性率比较　ＣＥＡ在腺癌组中的检测阳性率高于鳞癌组和

小细胞肺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＣＹＦＲＡ２１１在

鳞癌组中的检测阳性率高于腺癌组和小细胞肺癌组，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；ＮＳＥ在小细胞肺癌组中的阳性率高于鳞

癌组和腺癌组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。见表２。

表２　　ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹＦＲＡ２１１在不同类型肺癌

　患者中的检测阳性率比较［％（狀／狀）］

组别 狀 ＣＥＡ ＣＹＦＲＡ２１１ ＮＳＥ

腺癌组 ５１ ６０．８（３１／５１） ２７．５（１４／５１） １９．６（１０／５１）

鳞癌组 ３９ ４１．０（１６／３９） ５９．０（２３／３９） ２０．５（８／３９）

小细胞肺癌组 ３５ ３７．１（１３／３５） ２８．６（１０／３５） ５７．１（２０／３５）

３　讨　　论

肿瘤标志物对肺癌的早期诊断、病理分型有重大意义。

ＣＥＡ是目前最常用的肿瘤标志物之一，它是一种具有人类癌

胚抗原决定簇的多糖蛋白复合体，在多种肿瘤患者血清中都有

升高，为非特异性肿瘤标志物［２４］。ＣＥＡ对肺癌的检测阳性率

不一致，其升高水平与肺癌组织学类型有关，对腺癌的敏感性

高，在腺癌组的胸腔积液中有更高的阳性表达［５］。本研究结果

显示，肺癌组胸腔积液和血清中的ＣＥＡ水平明显高于良性胸

腔积液组，在肺癌组中，又以腺癌组的升高最为明显；ＣＥＡ在

腺癌组中的检测阳性率（６０．８％）高于鳞癌组（４１．０％）和小细

胞肺癌（３７．１％）组，与付启云等
［６］报道一致。因此，ＣＥＡ对腺

癌的鉴别诊断有很好的临床应用价值。

ＮＳＥ是由２个亚单位组成的，存在于正常神经和神经内

分泌细胞内，小细胞肺癌是最常表现有神经分泌性质的肿瘤，

尤其在肿瘤扩散时，ＮＳＥ水平增高会很明显。目前 ＮＳＥ被认

为是诊断小细胞肺癌最敏感、最特异的标志物［７９］。本研究结

果显示，小细胞肺癌组的ＮＳＥ水平高于鳞癌组和腺癌组；ＮＳＥ

在小细胞肺癌组中的检测阳性率（５７．１％）明显高于鳞癌组

（２０．５％）和腺癌组（１９．６％）。

ＣＹＦＲＡ２１１被认为是一种上皮来源性的广谱肿瘤标志

物［１０］。近年来研究发现血清ＣＹＦＲＡ２１１对非小细胞肺癌的

诊断有重要价值，同时是鳞癌的首选标志物［１１］。本研究结果

显示，ＣＹＦＲＡ２１１在鳞癌组的血清和胸腔积液中水平最高，与

Ｍｉｚｕｇｕｃｈｉ等
［１２］的研究结果相符合，说明ＣＹＦＲＡ２１１是检验

肺鳞癌的首选指标。

本研究发现，肺癌组胸腔积液和血清中ＣＥＡ、ＮＳＥ和ＣＹ

ＦＲＡ２１１水平均明显高于良性胸腔积液组。分析认为，当癌

组织侵犯至胸膜，癌细胞合成并释放上述３种肿瘤标志物到胸

膜腔的量增加，并在胸膜腔中聚集，其升高程度与癌细胞的数

量有关，癌细胞越多，胸腔积液中上述肿瘤标志物浓度越高。
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又由于滞留在胸膜腔的肿瘤标志物不易进入血液循环，不能被

血液输送至肝脏代谢和灭活，所以其在血清中的浓度明显低于

胸腔积液中的浓度［１３］。

综上所述，ＣＥＡ作为非特异性肿瘤标志物，对腺癌诊断有

较高的敏感性，在诊断腺癌方面有很好的临床应用价值。ＮＳＥ

不仅可作为肺癌的肿瘤标志物，还可作为诊断小细胞肺癌的辅

助诊断指标。而ＣＹＦＲＡ２１１是肺非小细胞肺癌最有价值的

肿瘤标志物，尤其对鳞癌的早期诊断、疗效观察、预后检测有重

要意义。但上述３种肿瘤标志物在其他类型肺癌中也有表达，

所以在肺癌诊断鉴别时应采取联合检测，从而提高特异性，为

临床早期诊断和治疗提供依据。
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全自动苏木精伊红染色，助力肿瘤诊断病理学

日前，在北京召开的罗氏诊断常规染色平台研讨会上，中国医学科学院肿瘤医院吕宁教授担任会议主席，首都医科大学

附属北京朝阳医院病理科金木兰教授及其他病理专家就常规病理工作中组织污染、制片过程中脱水环节问题、自动染色机

的使用及特殊染色在肿瘤诊断中的应用进行了专题报告，为病理实验室自动化、规范化管理，以及肿瘤防治提供了新思路。

来自西雅图ＰｕｇｅｔＳｏｕｎｄＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ的病理学家，同时担任美国５所独立实验室病理总监的ＪｏｈｎＢ．Ｃａｒｐｅｎｔｅｒ博

士就病理实验室中的组织污染来源、处理措施等进行了系统分析。

美国病理学会（ＣＡＰ）组织了２７５家病理实验室，对３７８０００张切片进行了回顾性分析。结果显示，１０９６２张切片上存

在外源组织，其中，１５．９％被诊断为异常组织，１２．７％为肿瘤组织，且７３．０％的污染源并非来自蜡块本身，此外有０．６％的切

片被视为“严重”影响诊断结果。

中国医学科学院肿瘤医院病理科郑波医生分享了使用Ｓｙｍｐｈｏｎｙ全自动单独滴染苏木精伊红染色平台的经验，他指

出：通过采用单独滴染式染色技术，保证了每张切片在默认的标准化程序条件下均使用新鲜试剂进行染色，减少了技术人员

在配液过程中因称量、溶解、过滤等操作引入的人为误差，提高了染色质量，并可将烤片、染片到封片集于一体，机内封片后

即可交予病理医生阅片。单独滴染式染色技术提供了多个模块，可同时进行染色，并对每张切片直接滴加新鲜试剂染色。

平台设置了１２种标准化细胞核染色方案和７种标准化细胞质染色方案，合计８４种染色方案，并可同时执行其中２５种染色

方案，使多种染色方案同时实施成为可能。

会上，王华老师介绍了影响组织脱水效果的主要因素及其对组织结构与切片质量的影响。首都医科大学附属北京朝阳

医院病理科金木兰教授介绍了特殊染色在肿瘤诊断中的应用，特别是弹力纤维染色和网状纤维染色的应用。

全自动化的病理检测技术，实现了检测流程的标准化和质量控制，使个体化医疗发展成为可能，特别是在肿瘤的早期诊

断、鉴别诊断、预后评估及指导靶向药物治疗中，病理检测技术都非常重要。
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