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联合检测肿瘤 Ｍ２型丙酮酸激酶、ＴＰＳ及ＣＥＡ对结肠癌的诊断价值

陈　卫

（江油市人民医院检验科，四川江油６２１７００）

　　摘　要：目的　探讨联合检测肿瘤 Ｍ２型丙酮酸激酶（ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ）、组织多肽特异性抗原（ＴＰＳ）及癌胚抗原（ＣＥＡ）对结肠

癌的诊断价值。方法　收集７４例结肠癌患者和６０例健康志愿者分别检测血清ＴＰＳ、ＣＥＡ和粪便中ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ水平，对比分

析ＴＰＳ、ＣＥＡ及ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ单一检测及联合检测的灵敏度、特异度及准确性。结果　结肠癌观察组肿瘤标志物ＴＰＳ、ＣＥＡ及

ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ水平均明显高于健康对照组（犘＜０．０５）。３种肿瘤标志物的灵敏度、特异度及准确性在单一检测及联合检测的差

异均有统计学意义（犘＜０．０５）。３种肿瘤指标单一检测、单一检测与联合检测之间比较，特异度及准确性均低于三者联合。结论

　肿瘤标志物ＴＰＳ、ＣＥＡ及ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ联合检测可提高对结肠癌诊断的灵敏度、特异度及准确性。
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　　近３０年来，随着人们物质生活水平的提高以及饮食结构

的调整，结肠癌已是中国常见的消化道恶性肿瘤，其发病率仅

次于胃癌和食道癌，居消化道恶性肿瘤的第３位
［１］。目前结肠

癌的早期诊断仍处于较低水平，以至治疗效果及预后都不理

想。结肠镜检查虽然是诊断结肠癌的金标准，但因其为侵入性

检查，且需要一定的设备和仪器，操作要求也较高，难于进行大

范围筛查［２］。另外结肠癌本身早期临床表现不典型，就诊时多

已处于进展期［３］。因此，寻找敏感、可靠、非侵入性的方法来提

高早期结肠癌的诊断率是胃肠学家至今亟待解决的难题。本

文通过检测粪便中的肿瘤 Ｍ２型丙酮酸激酶（ＴｕｍｏｒＭ２

ＰＫ）、血清组织多肽特异性抗原（ＴＰＳ）及癌胚抗原（ＣＥＡ）水

平，以探讨３种联合检测对结肠癌早期诊断的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１２年９月至２０１３年９月间本院普通

外科收治的结肠癌患者７４例，全部患者均经临床、影像及术后

组织病理确诊，作为结肠癌观察组，其中男性４３例，女性３１

例，年龄为３５～７６岁，平均 （５５．３±１５．２）岁。选择同期于本

院体检中心体检合格的健康志愿者６０例为对照组，其中男性

３９例，女性２１例，年龄为３５～７５岁，平均（５５．０±１６．２）岁，两

组年龄、性别构成等方面差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有

可比性。

１．２　仪器与试剂　仪器采用 Ａｃｃｅｓｓ化学发光仪，由美国

ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司提供，ＣＥＡ试剂为美国Ｂｅｃｋｍａｎｃｏｕｌｔｅｒ

公司提供，ＴＰＳ试剂盒由美国Ｒ＆Ｄｓｙｓｔｅｍｓ公司提供，Ｔｕｍｏｒ

Ｍ２ＰＫ试剂盒由德国ＳｃｈｅＢｏ?Ｂｉｏｔｅｃｈ公司生产提供。

１．３　方法

１．３．１　检测方法　ＣＥＡ检测采用电化学发光法检测，ＴＰＳ及

ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ检测采用ＥＬＩＳＡ法检测。所有结肠癌患者均

在治疗措施之前，采清晨空腹静脉全血３ｍＬ，离心半径１０

ｃｍ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，分离血清，保存在－８０℃冰箱待

测。ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ检测方法为所有入组者取１００ｍｇ粪便标

本，用１０ｍＬ抽提液裂解，１∶１００稀释于样品洗涤液中，分别
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与ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ抗体和二抗杂交，应用过氧化物酶和链霉亲

和素染色后，在分光光度计４５０ｎｍ处读数，根据标准曲线计算

酶活性。对照组的血液、粪标本采集及处理同结肠癌患者。以

上操作严格按照试剂盒说明书进行。以正常上限值作为临界，

小于临界值为阴性，大于等于临界值则为阳性，正常标准：ＣＥＡ

０～３．４ｎｇ／ｍＬ、ＴＰＳ０～５９．８９Ｕ／Ｌ、ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ０～１６６．７

μｋａｔ／Ｌ。

１．３．２　检测项目　主要观察两组各肿瘤指标的检测水平，并

计算各指标对结肠癌诊断的灵敏度、特异度及准确性。肿瘤标

志物的灵敏度、特异度、准确性计算方法［４］：灵敏度＝结肠癌组

阳性例数／结肠癌组例数×１００％；特异度＝健康组阴性例数／

健康组例数×１００％；准确性＝（结肠癌组阳性例数＋健康组阴

性例数）／（结肠癌组例数＋健康组例数）×１００％。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１８．０统计软件对数据进行分

析；计量资料以狓±狊表示，采用独立样本狋检验分析；计数资

料以百分率表示，采用χ
２ 或Ｆｉｓｈｅｒ′ｓ精确概率检验方法分析；

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组肿瘤指标ＴＰＳ、ＣＥＡ及ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ水平检测结

果比较　结肠癌观察组肿瘤标志物ＴＰＳ、ＣＥＡ及ＴｕｍｏｒＭ２

ＰＫ水平均明显高于健康对照组（犘＜０．０５），具体见表１。

表１　　两组肿瘤标志物ＴＰＳ、ＣＥＡ及Ｔｕｍｏｒ

　　Ｍ２ＰＫ水平比较（狓±狊）

组别 狀 ＴＰＳ（Ｕ／ｍＬ） ＣＥＡ（Ｕ／ｍＬ）ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ（μｋａｔ／Ｌ）

观察组 ７４ ９３．４±３１．６ ３３．２±１１．１ ６０４．８±１９９．５

对照组 ６０ ２０．５±９．９ ３．２±１．３ ３１．１±１３．０

　　：犘＜０．０５，与对照组比较。

２．２　３种肿瘤标志物单一检测及联合检测的灵敏度、特异度

及准确性比较　关于３种肿瘤标志物的灵敏度、特异度及准确

性在单一检测及联合检测之间均有统计学意义（犘＜０．０５）。３

种肿瘤指标单一检测之间及单一检测与联合检测之间比较，任

意单一肿瘤标志物的灵敏度、特异度及准确性均低于三者联合

（犘＜０．０５），见表２。

表２　　三种肿瘤标志物单测及联合检测的灵敏度、

　　　特异度及准确性比较［％（狀／狀）］

检测标志物 灵敏度 特异度 准确性

ＴＰＳ ８２．４（６１／７４） ７０．０（４２／６０） ７６．９（１０３／１３４）

ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ ７１．６（５３／７４） ６０．０（３６／６０） ６６．４（８９／１３４）

ＣＥＡ ５２．７（３９／７４） ６１．７（３７／６０） ５６．７（７６／１３４）

三者联合 ９５．９（７１／７４） ９３．３（５６／６０） ９４．８（１２７／１３４）

　　：犘＜０．０５，与单一指标比较。

３　讨　　论

结肠癌是世界上常见的恶性肿瘤之一，在中国占消化道肿

瘤的第３位，好发于中年人
［５］。目前发病机制尚不明确，但和

高脂肪低纤维素饮食及家族性结肠息肉病、结肠腺瘤、血吸虫

病结肠炎和溃疡性结肠炎等疾病密切相关［６］。手术切除仍是

目前治疗结肠癌的主要手段，但由于结肠癌早期多无症状，导

致初诊时较多患者已失去了手术时机。因此，如何早期发现和

诊断，是提高疗效及改善预后的有效措施［７］。结肠癌常用的诊

断方法有大便潜血检查、钡剂造影、结肠镜检查，前两种方法灵

敏度较低，结肠镜检查为侵入性检查，患者多难以接受，难以普

及。随着肿瘤标志物的发现，标记免疫分析技术及化学发光免

疫检测技术的发展，使应用非侵入性的方法对恶性肿瘤的诊断

成为了可能［８］。近年来对肿瘤标志物的检测在癌症筛查、诊断

和治疗后随访、复发的检出和预后判断中发挥着重要作用，然

而临床工作中发现，单一的指标检测往往存在着特异度不强、

阳性率低等缺点［９］。为了提高结肠癌的诊断灵敏度、特异度及

准确性，采用联合检测ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ、ＴＰＳ及ＣＥＡ３种肿瘤

标志物，结果显示结肠癌观察组肿瘤标志物 ＴＰＳ、ＣＥＡ 及

ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ水平均明显高于对照组，三者联合可明显提高

诊断的灵敏度、特异度及准确性，任意单一肿瘤标志物的灵敏

度、特异度及准确性均低于三者联合。

ＣＥＡ是一种存在于成人癌组织和胎儿组织中的一种胎儿

性蛋白，在多种消化道肿瘤中都有不同程度的升高，但其灵敏

度及特异度较差，阳性率较低，ＣＥＡ阳性率５０％～７０％左右，

属于非特异性肿瘤相关抗原［９］。ＴＰＳ是从人体多种肿瘤组织

中分离出来的一种不含糖和脂肪的蛋白质，它是在恶性肿瘤细

胞分裂过程中的Ｓ晚期至 Ｍ期，被合成并释放入血或体液中，

ＴＰＳ血清水平的高低与正在分裂、增殖的细胞数目有关。在

肿瘤的早期，由于肿瘤数目比较少，那些反映肿瘤数目的标志

物如ＡＦＰ、ＣＥＡ的血清浓度是很低的，而此时肿瘤细胞分裂、

增殖活跃，ＴＰＳ的浓度可以很高，从而有利于早期发现、早期

诊断和治疗。ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ与肿瘤细胞的代谢状态相关，是

糖酵解途径的关键激酶。有研究显示，血清中ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ

的浓度在胃肠道肿瘤中明显升高，同时在粪便中也可以特异地

检测到ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ浓度的差异
［１０］。结直肠作为空腔脏器，

粪便是其主要的排泄物，对粪便中 ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ检测，检测

标本稳定，容易采集，检测手段方便、可靠，非常适合大规模的

人群普查。

总之，本研究提示联合检测 ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ、ＴＰＳ及ＣＥＡ

对结肠癌的诊断具有较好的灵敏度、特异度及准确性，且该技

术简单易行，易于在基层推广。因此，在临床怀疑结肠癌时，建

议同时检测ＴｕｍｏｒＭ２ＰＫ、ＴＰＳ及ＣＥＡ，以提高结肠癌的检

出率，降低漏诊率，更好地指导临床工作。当然本研究的样本

量小，需在以后的工作中继续观察研究。相信随着临床检验技

术的革新与发展，会有更多肿瘤相关的生化、免疫指标不断被

发现，为实现肿瘤的早发现、早治疗提供可能。
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ＣＫ、ＣＫＭＢ检测值分别为：（３３５．４±１４１．７）ｐｇ／ｍＬ、（１７９．３±

９５．５）Ｕ／Ｌ、（５９．４±２１．２）Ｕ／Ｌ。ＵＡ组ｈｓｃＴｎＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ

检测值分别为：（５９．２±２９．８）ｐｇ／ｍＬ、（１２７．１±３９．６）Ｕ／Ｌ、

（１８．１±１２．２）Ｕ／Ｌ。健康体检组ｈｓｃＴｎＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ检测值

分别为：（６．３±４．１）ｐｇ／ｍＬ、（６８．２±１５．８）Ｕ／Ｌ、（６．１±３．３）

Ｕ／Ｌ。ＡＭＩ组３项指标均远高于 ＵＡ组和健康体检组，差异

具有统计学意义（犘＜０．０５）。ＵＡ组虽各值均高于健康体检

组，但两者间差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表１。

表１　　ｈｓｃＴｎＴ与ＣＫ、ＣＫＭＢ检测值的比较（狓±狊）

组别 狀 ｈｓｃＴｎＴ（ｐｇ／ｍＬ） ＣＫ（Ｕ／Ｌ） ＣＫＭＢ（Ｕ／Ｌ）

ＡＭＩ组 １０５ ３３５．４±１４１．７ １７９．３±９５．５ ５９．４±２１．２

ＵＡ组 ９３ ５９．２±２９．８ １２７．１±３９．６ １８．１±１２．２

健康体检组 ８３ ６．３±４．１ ６８．２±１５．８ ６．１±３．３

　　：犘＜０．０５，与ＵＡ组和健康体检组比较。

２．２　各组间ｈｓｃＴｎＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ阳性率比较　ＡＭＩ组ｈｓ

ｃＴｎＴ阳性率８８．６％，ＣＫ 阳性率４８．６％，ＣＫＭＢ 阳性率

７１．４％，此三项检测值的阳性率远高于 ＵＡ组和健康体检组，

差异具有统计学意义（犘＜０．０５）。ＵＡ组与健康体检组检测值

阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表２。

表２　　各组间ｈｓｃＴｎＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 ｈｓｃＴｎＴ ＣＫ ＣＫＭＢ

ＡＭＩ组 １０５ ９３（８８．６） ５１（４８．６） ７５（７１．４）

ＵＡ组 ９３ １２（１２．９） １４（１５．１） ３（３．２）

健康体检组 ８３ ０（０．０） ５（６．０） ０（０．０）

　　：犘＜０．０５，与ＵＡ组和健康体检组比较。

３　讨　　论

ＡＣＳ是一组以急性心肌缺血症状为主要表现的冠状动脉

疾病，包括心电图ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）、非ＳＴ段抬

高型心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ）和 ＵＡ
［３］。ＡＣＳ是临床常见心血管

疾病，该病发病率高，致死、致残率也高，早期识别和早期治疗

能明显降低病死率，改善远期预后。心肌损伤标志物ＣＴｎ是

诊断ＡＭＩ和对ＡＣＳ危险分层的主要依据之一，但由于其局限

于检测灵敏度较低，且需延时６～１２ｈ，多次采集血样进行测定

才能确诊，所以在症状出现最初几个小时一般很难通过传统

ＣＴｎ检测确定是否为ＡＭＩ。而ｈｓｃＴｎＴ的检测比传统检测方

法的灵敏度和特异度更高，能够检测到目前传统方法不能发现

的ＣＴｎ（如１０ｐｇ／ｍＬ的低浓度值）水平。Ｃｅｌｉｋ等
［４］研究称，

ｈｓｃＴｎＴ检测在３ｈ内的灵敏度达到１００％，３ｈ内ｈｓｃＴｎＴ检

测值增高１倍，其阳性预测值达到１００％，可在１ｈ内完成对

７７％胸痛患者ＡＭＩ的鉴别，大大缩短 ＡＭＩ鉴别所需的时间，

并对３／４的急性胸痛患者可避免长期连续采血检测，同时患者

的早期诊断可减少连续检测和医疗资源的浪费［５］。

ｈｓｃＴｎＴ是心肌特有的调节蛋白，具有独特的抗原表位，

心肌特异度较高，正常血清中ｈｓｃＴｎＴ蛋白表达极低，在心肌

损伤早期即可被释放进入血液，出现时间早于心肌酶谱指标，

水平也高于心肌酶谱，可在血液中持续２周，且不受骨骼肌损

伤的影响，临床诊断的特异度及灵敏度均高于心肌酶谱［６］。本

研究中，ＡＭＩ患者血液中ｈｓｃＴｎＴ检测值明显高于 ＵＡ患者

及健康体检者，提示ＡＭＩ患者阳性率明显高于其他两组，与心

肌酶谱中的ＣＫ和ＣＫＭＢ相比，阳性率差异有统计学意义（犘

＜０．０５）。该研究结果与以往报道类似，同时也表明ｈｓｃＴｎＴ

作为ＡＣＳ实验室诊断指标，在ＡＭＩ早期发病时阳性率明显高

于心肌酶谱。随着临床对ｈｓｃＴｎＴ的广泛应用，对其重要价

值认知度的不断提高，ｈｓｃＴｎＴ 的应用会为临床更早诊断

ＡＭＩ，识别更多处于疾病潜在危险的患者提供依据，以便快速

建立或排除ＡＣＳ诊断，合理治疗患者。
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