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·临床检验研究论著·

ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９联合ＣＹＦＲＡ２１１在

非小细胞肺癌诊断中的应用价值

陶光丽１，任传路２，丁庆莉２△

（１．昆山市花桥人民医院检验科，江苏昆山２１５３３２；２．中国人民解放军

第一医院检验病理科，江苏苏州２１５００７）

　　摘　要：目的　通过检测肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶（ＴｕＭ２ＰＫ）、细胞角蛋白１８（ＣＫ１８）３Ａ９和细胞角蛋白１９片段

（ＣＹＦＲＡ２１１）在非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）患者血清中的表达水平，评价其在ＮＳＣＬＣ中的诊断价值。方法　收集６７例ＮＳＣＬＣ患

者（ＮＳＣＬＣ组），７２例肺部良性疾病患者（良性组）和７５健康体检者（对照组）的血清，采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测

ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９水平，采用电化学发光法检测ＣＹＦＲＡ２１１水平。结果　与对照组及良性组比较，ＮＳＣＬＣ组ＴｕＭ２ＰＫ、

ＣＫ１８３Ａ９和ＣＹＦＲＡ２１１水平明显升高（犘＜０．０５）。单一指标检测时，ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９的敏感性明显高于ＣＹＦＲＡ２１１

（犘＜０．０５），ＣＹＦＲＡ２１１的特异性明显高于ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０１）。３项指标联合检测，其敏感性和准确性均高于单独

检测ＣＹＦＲＡ２１１（犘＜０．０５）；３项指标联合检测，其敏感性、特异性和准确性均高于单独检测ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０５）。

结论　ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９和ＣＹＦＲＡ２１１联合检测可有效提高ＮＳＣＬＣ诊断的敏感性和准确性。

关键词：肿瘤型 Ｍ２丙酮酸激酶；　细胞角蛋白１８；　细胞角蛋白１９片段；　联合检测；　非小细胞肺癌
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　　新近研究证明，参与肿瘤细胞存活和生长的肿瘤型 Ｍ２丙

酮酸激酶（ＴｕＭ２ＰＫ），在肿瘤细胞中呈明显过度表达
［１２］。另

外，存在于人类上皮细胞的细胞角蛋白１８（ｃｙｔｏｋｅｒａｔｉｎ１８，

ＣＫ１８），是组成细胞骨架的一种重要蛋白质。在上皮细胞恶性

化进程中，包括ＣＫ１８３Ａ９在内的蛋白片段被大量释放到血液

循环中，其水平与肿瘤恶性化程度、转移等密切相关［３］。本文

拟通过对ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９这２种新型肿瘤标志物在非

小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）患者血清中的表达进行检测，并结合公

认的肿瘤标志物———细胞角蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）的检

测结果，评价其在ＮＳＣＬＣ中的诊断价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　ＮＳＣＬＣ组：选择２０１２年１月至２０１３年１０

月在本院经病理确诊为ＮＳＣＬＣ的患者６７例，男性３７例，女性

３０例；３８～７５岁，平均５９．２岁。良性组：选择２０１２年６月至

２０１３年９月在本院确诊为肺部良性疾病的患者７２例，男性３８

例，女性３４例；３１～６５岁，平均５０．５岁。对照组：选择２０１３年

５～１０月本院健康体检者７５例，男性３９例，女性３６例；３２～７０

岁，平均５３．８岁。

１．２　方法

１．２．１　检测方法　所有检测对象均采取空腹静脉血５ｍＬ，

３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，收集上层血清采用酶联免疫吸附试验

（ＥＬＩＳＡ）检测 ＴｕＭ２ＰＫ（试剂盒由苏州卡尔文公司提供）和

ＣＫ１８３Ａ９（试剂盒由北京同生时代生物技术公司提供）；采用化

学发光法检测ＣＹＦＲＡ２１１（仪器与试剂由新天地生物有限公司

提供）。所有操作流程严格按照仪器与试剂盒标准操作流程进

行。

１．２．２　敏感性、特异性、准确性计算方法　根据以下公式计算：

敏感性＝真阳性例数／（真阳性例数＋假阴性例数）×１００％，特

异性＝真阴性例数／（真阴性例数＋假阳性例数）×１００％，准确

性＝（真阳性例数＋真阴性例数）／总例数例数×１００％。
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１．３　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　各组血清ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９、ＣＹＦＲＡ２１１水平检测

结果　与对照组及良性组比较，ＮＳＣＬＣ组３项指标值均明显

升高（犘＜０．０５）；良性组与对照组比较，３项指标差异均无统计

学意义（犘＞０．０５）。见表１。

表１　　各组血清ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９、ＣＹＦＲＡ２１１

　　　　　水平检测结果（狓±狊）

组别 狀
ＴｕＭ２ＰＫ

（Ｕ／ｍＬ）

ＣＫ１８３Ａ９

（Ｕ／ｍＬ）

ＣＹＦＲＡ２１１

（ｎｇ／ｍＬ）

ＮＳＣＬＣ组 ６７ ２０．５３±５．８２ａ ２２．２１±４．５７ａ ２５．３５±６．５８ａ

良性组 ７２ ４．２４±０．９６ ５．２８±１．２５ ４．５３±１．３４

对照组 ７５ ３．９５±０．８７ ５．１２±１．６８ ５．０３±０．９９

　　ａ：犘＜０．０５，与良性组和对照组比较。

２．２　各项指标单独和联合检测 ＮＳＣＬＣ的敏感性、特异性、准

确性比较　单一指标检测时，ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９的敏感性

明显高于ＣＹＦＲＡ２１１（犘＜０．０５），ＣＹＦＲＡ２１１的特异性明显

高于ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０１），而ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８

３Ａ９之间的敏感性、特异性、准确性比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。３项指标联合检测，其敏感性和准确性均高于单

独检测 ＣＹＦＲＡ２１１（犘＜０．０５），但特异性与单独检测 ＣＹ

ＦＲＡ２１１时比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。３项指标联合

检测，其敏感性、特异性和准确性均高于单独检测 ＴｕＭ２ＰＫ

和ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０５）。见表２。

表２　　各项指标单独和联合检测ＮＳＣＬＣ的敏感性、

　　特异性、准确性比较［％（狀／狀）］

检测指标 敏感性 特异性 准确性

ＴｕＭ２ＰＫ ７１．６４（４８／６７） ７６．１９（１１２／１４７）７４．７７（１６０／２１４）

ＣＫ１８３Ａ９ ６８．６６（４６／６７） ７３．４７（１０８／１４７）７１．９６（１５４／２１４）

ＣＹＦＲＡ２１１ ５２．２３（３５／６７） ９０．４８（１３３／１４７）７８．５０（１６８／２１４）

３项指标联合检测 ８２．０９（５５／６７） ８９．１２（１３１／１４７）８６．９２（１８６／２１４）

３　讨　　论

肺癌是严重威胁人类健康的常见恶性肿瘤之一。由于肺

癌早期无特异性临床症状，发现时往往已处于晚期而导致最终

治疗失败。ＮＳＣＬＣ占肺癌类型的８０％～８５％，目前用于筛查

和评估ＮＳＣＬＣ的肿瘤标志物主要包括癌胚抗原（ＣＥＡ）、ＣＹ

ＦＲＡ２１１及糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）等
［４］。丙酮酸激酶（ＰＫ）是

细胞代谢过程中重要的酶之一，具有 Ｍ１、Ｍ２、Ｒ、Ｌ４型同工

酶。临床研究证明，在肿瘤细胞上过度表达的ＴｕＭ２ＰＫ可在

肿瘤细胞的生长、转移和坏死过程中释放出来，从而在患者血

清中检测到［１，５６］。

细胞角蛋白（ＣＫ）家族包括２０多种成员，在维持细胞完

整、参与信号转导途径、保护细胞、维持细胞分化及肿瘤化进程

中发挥重要作用，其中ＣＫ１８是表达最为丰富的一类。细胞凋

亡过程中，ＣＫ１８片段———ＣＫ１８３Ａ９被大量释放到血液和组

织液中，从而在肿瘤细胞的存活繁殖及转移中均能被检测

到［３，７］。前期国内外学者研究证实，ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９在

肺癌、胃 癌、结 直 肠 癌、乳 腺 癌 等 恶 性 肿 瘤 疾 病 中 均 有

升高［８１１］。

ＣＹＦＲＡ２１１是 ＮＳＣＬＣ最有价值的血清肿瘤标志物，尤

其对鳞状细胞癌患者的早期诊断、疗效观察、预后监测有重要

意义。ＣＹＦＲＡ２１１对于 ＮＳＣＬＣ的诊断具有较高特异性，但

其敏感性低的状况也被普遍认识到［１２］。

本文通过对 ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９在血清中的表达水平

进行检测，并将其联合ＣＹＦＲＡ２１１进行敏感性、特异性、准确

性评估，旨在探讨ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９可能在 ＮＳＣＬＣ诊断

中起到的作用。本研究结果显示，与对照组及良性组比较，

ＮＳＣＬＣ组３项检测指标值均明显升高（犘＜０．０５）；良性组与

对照组比较，３项检测指标差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

提示在ＮＳＣＬＣ患者中，这３项指标均有明显升高。

笔者在比较各项指标单独和联合检测 ＮＳＣＬＣ的敏感性、

特异性、准确性时发现，单一指标检测时，ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８

３Ａ９的敏感性明显高于ＣＹＦＲＡ２１１（犘＜０．０５），ＣＹＦＲＡ２１１

的特异性明显 高 于 ＴｕＭ２ＰＫ、ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０１），而

ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９之间的敏感性、特异性、准确性比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。３项指标联合检测，其敏感性和

准确性均高于单独检测ＣＹＦＲＡ２１１（犘＜０．０５），但特异性与

单独检测ＣＹＦＲＡ２１１时比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

３项指标联合检测，其敏感性、特异性和准确性均高于单独检

测ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９（犘＜０．０５）。本研究结果提示，血

清中ＴｕＭ２ＰＫ和ＣＫ１８３Ａ９的检测可提高ＣＹＦＲＡ２１１检测

的敏感性。较公认的肿瘤标志物———ＣＹＦＲＡ２１１，上述３项

指标联合检测可有效提高ＮＳＣＬＣ诊断的敏感性和准确性。
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