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　　摘　要：目的　探讨细胞角蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）对非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）的临床诊断价值。方法　瑞士罗氏公司的

ＭｏｄｕｌａｒＡｎａｌｙｔｉｃｓＥ１７０电化学发光分析仪检测１２９６例健康个体（健康组），２４４例肺部良性疾病患者（良性疾病组），９０例

ＮＳＣＬＣ患者（ＮＳＣＬＣ组）的ＣＹＦＲＡ２１１水平，并对结果进行统计学分析。结果　健康组中，不同性别受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平

比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），＞６０岁组受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平高于１８～４０岁组、＞４０～６０岁组。应用良性疾病组９５％

可信区间建立的界限值（ｃｕｔｏｆｆ值）为４．００ｎｇ／ｍＬ；应用ＮＳＣＬＣ组与良性疾病组受试者工作特征曲线（ＲＯＣ曲线）建立的ｃｕｔｏｆｆ

值为４．７０ｎｇ／ｍＬ，当ｃｕｔｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ时，ＣＹＦＲＡ２１１检测 ＮＳＣＬＣ的敏感性为６２．１％，特异性为９２．６％。结论　ＣＹ

ＦＲＡ２１１对ＮＳＣＬＣ的临床诊断ｃｕｔｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ。
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　　细胞角蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）是一种分化特异的蛋

白质，广泛存在于上皮细胞，为可溶性片段，是组成细胞骨架的

蛋白质之一。目前认为ＣＹＦＲＡ２１１是一种主要的肺癌肿瘤

标志物，尤其是对非小细胞肺癌（ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，

ＮＳＣＬＣ）的诊断具有重要价值
［１２］。为此，本文探讨广东省健

康人群血清ＣＹＦＲＡ２１１的参考区间及其对 ＮＳＣＬＣ的诊断

价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　（１）健康组：收集２００８年１１月至２０１２年９

月深圳市龙岗中心医院的健康体检者１２９６例，男性１０４７例，

女性２４９例；年龄（６２．０１±１５．９４）岁，其中１８～４０岁５３８例，

＞４０～６０岁４４１例，＞６０岁３１７例；心、肝、肺、肾功能正常，且

排除家族中有遗传病史的健康人群。（２）良性疾病组：收集同

期在深圳市龙岗中心医院就诊或住院的患者２４４例，男性１５５

例，女性８９例；年龄（５４．２７±１９．２０）岁；其中，肺炎８８例，慢性

阻塞性肺疾病８４例，肺结核３８例，慢性支气管炎３４例。（３）

ＮＳＣＬＣ组：收集同期在深圳市龙岗中心医院住院的 ＮＳＣＬＣ

患者９０例，男性５８例，女性３２例；年龄（６２．０１±１３．６２）岁；所

有病例均经病理学或脱落细胞学诊断证实，其中腺癌５９例，鳞

癌３１例。肿瘤分期参照ＴＮＭ的分类标准
［３］。

１．２　仪器与试剂　仪器为瑞士罗氏公司的 ＭｏｄｕｌａｒＡｎａｌｙｔｉｃｓ

Ｅ１７０电化学发光分析仪，试剂均为仪器配套的ＣＹＦＲＡ２１１

检测试剂。

１．３　方法

１．３．１　标本采集　空腹抽取所有受试者静脉血３ｍＬ，避免溶

血和脂血，静置３０ｍｉｎ，５５０×ｇ离心５ｍｉｎ，离心后分离血清，

保存在－８０℃冰箱直至检测。

１．３．２　ＣＹＦＲＡ２１１检测　ＣＹＦＲＡ２１１检测均严格按照仪器

及试剂盒说明书进行。为了探讨ＣＹＦＲＡ２１１对ＮＳＣＬＣ的临

床诊断能力，应用良性疾病组和ＮＳＣＬＣ组建立了受试者工作

特征曲线（ＲＯＣ曲线），计算ＲＯＣ曲线下的面积（ＡＵＣ），优化

出具有合适敏感性和特异性的界限值（ｃｕｔｏｆｆ值）。

１．３．３　判断标准　ＡＵＣ＜０．５为无诊断价值，０．５～０．７为诊

断准确性较低，＞０．７～０．９为诊断准确性较好，＞０．９为诊断

准确性最高［３］。ｃｕｔｏｆｆ值的选择：根据ＲＯＣ曲线，结合各切点

的敏感性和特异性结果，选择曲线上尽量靠近左上方约登指数

最大的切点为ｃｕｔｏｆｆ值。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析，符合正

·６１６２· 国际检验医学杂志２０１４年１０月第３５卷第１９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１９

 基金项目：深圳市科技计划项目（２０１２０３３２１）。　作者简介：廖长征，男，副主任技师，主要从事ＰＣＲ和肿瘤标志物的研究工作。　△　通

讯作者，Ｅｍａｉｌ：ｘｒｈ６９＠１２６．ｃｏｍ。



态分布的计量资料以狓±狊表示，组间比较采用方差分析，以

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　健康组中不同性别受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平变化　健康

组中不同性别受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平比较差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。见表１。

表１　　健康组中不同性别受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平

　　　　变化（ｎｇ／ｍＬ，狓±狊）

性别 狀 ＣＹＦＲＡ２１１水平

男性 １０４７ ２．０４±０．７７

女性 ２４９ １．７７±０．７３

合计 １２９６ １．９９±０．７７

２．２　健康组中不同年龄受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平变化　见表２。

表２　　健康组中不同年龄受试者ＣＹＦＲＡ２１１水平

　　　　变化（ｎｇ／ｍＬ，狓±狊）

年龄（岁） 狀 ＣＹＦＲＡ２１１水平

１８～４０ ５３８ １．９８±０．３６１

＞４０～６０ ４４１ ２．２８±０．４３７

＞６０ ３１７ ２．６２±０．５６７

　　：犘＜０．０５，与大于６０岁组比较。

２．３　不同情况下ＣＹＦＲＡ２１１的ｃｕｔｏｆｆ值比较　应用健康组

９５％可信区间建立ＣＹＦＲＡ２１１的ｃｕｔｏｆｆ值为３．５３ｎｇ／ｍＬ；

应用良性疾病组９５％可信区间建立的ｃｕｔｏｆｆ值为４．００

ｎｇ／ｍＬ；应用ＮＳＣＬＣ组与良性疾病组ＲＯＣ曲线建立的ｃｕｔｏｆｆ

值为４．７０ｎｇ／ｍＬ，当ｃｕｔｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ时，ＣＹＦＲＡ２１１

检测ＮＳＣＬＣ的敏感性为６２．１％，特异性为９２．６％。

３　讨　　论

细胞角蛋白是形成上皮细胞结构蛋白的亚单位。根据其

相对分子质量和双向电泳等电点的不同，可以分为２个亚群：

Ⅰ类（酸性蛋白）、Ⅱ类（碱性蛋白）。细胞角蛋白１９是Ⅰ类角

蛋白，是角蛋白家族中最小的成员，广泛分布在正常组织表面。

在恶性上皮细胞中，激活的蛋白酶加速了细胞的降解，使大量

细胞角蛋白片段释放入血，其可溶性片段可与２株单克隆抗体

（ＫＳ１９．１和 ＢＭ１９．２１）特异性结合，故称为 ＣＹＦＲＡ２１１
［３］。

目前，认为ＣＹＦＲＡ２１１是一种主要的肺癌肿瘤标志物，尤其

是对ＮＳＣＬＣ的诊断具有重要价值
［４５］。

本研究结果发现，随着年龄的增加，ＣＹＦＲＡ２１１水平逐渐

增加，此结果与某些文献报道相符［２，６７］，同时也与另一些文献

报道不符［４，８］。究其原因，可能与例数较少有关。本研究结果

还发现，应用健康组９５％可信区间建立ＣＹＦＲＡ２１１的ｃｕｔｏｆｆ

值为３．５３ｎｇ／ｍＬ，而 Ｗｏｏ等
［２］提出韩国人的ｃｕｔｏｆｆ值为３．５９

ｎｇ／ｍＬ，与本文相近。

ＲＯＣ曲线是以诊断试验的敏感性为纵坐标，以１特异性

为横坐标作图所得到的曲线，能很好地表示出检测项目的敏感

性和特异性之间的相互关系。不仅能利用ＲＯＣ曲线对检测项

目的临床准确性进行评价，还可利用它确定检测项目的ｃｕｔｏｆｆ

值［９１０］。本研究也是利用 ＲＯＣ曲线确定 ＣＹＦＲＡ２１１诊断

ＮＳＣＬＣ的ｃｕｔｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ。评估肿瘤标志物的诊断

价值，选择正确的ｃｕｔｏｆｆ值十分重要。肺部良性疾病的种类

不同，通过建立 ＲＯＣ曲线得到的ｃｕｔｏｆｆ值不同
［１１１４］。ＣＹ

ＦＲＡ２１１用于ＮＳＣＬＣ与疑似恶性肿瘤的良性疾病进行鉴别

诊断时，应用ＮＳＣＬＣ组与良性疾病组 ＲＯＣ曲线建立的ｃｕｔ

ｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ，当ｃｕｔｏｆｆ值为４．７０ｎｇ／ｍＬ时，ＣＹ

ＦＲＡ２１１检测ＮＳＣＬＣ的敏感性为６２．１％，特异性为９２．６％。
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