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肺癌严重威胁着人类的生命健康#

!%"#

年最新发布的全

球肿瘤流行病统计数据$

TQ̂ P̂ '+Z!%"!

%显示#肺癌已经成

为全球癌症病例中发病率和病死率最高的疾病)与此同时#肺

癌也成为我国恶性肿瘤疾病死亡的首要原因#被确诊的肺癌患

者
#

年内生存率不足
"72

)肺癌主要分为小细胞肺癌

$

R'Q'

%和非小细胞肺癌$

ZR'Q'

%#而后者占所有肺癌病例数

的
/%2

以上#其病死率高#常规影像学诊断和组织学诊断检出

率低#且组织化学检测过程繁琐)近年来#对微小
(Z+5

$

F4(8

Z+5

%的表达与
ZR'Q'

相关性的研究逐渐成为热点#有研究

表明#

F4(Z+5

的表达异常对
ZR'Q'

肿瘤细胞的黏附+浸润

和扩散起着重要的调节作用'

"8$

(

)本文则结合近几年的相关研

究对
F4(Z+5

的异常表达和
ZR'Q'

的诊疗联系做一简要

综述)

@

!

概要简介

F4(Z+5

是一群短片段的非编码单链
(Z+

分子)成熟

的
F4(Z+5

常形成
(Z+

诱导的沉默复合体$

F4(8()R'

%#在细

胞胞浆中和
F(Z+

的
$l

非翻译区$

$l*:(

%互补结合或者与开

放阅读框$

[̂(

%和
#l

非翻译区$

#l*:(

%结合#从而抑制细胞

翻译或者使转录产物降解'

98#

(

)近年来研究认为#

F4(Z+5

在

肺癌的发生+进展中有着癌基因和抑癌基因的双重基因功能#

例如
ZR'Q'

肿瘤组织细胞中
F4(Z+8"##

的高表达患者在治

疗后病情难以缓解'

1

(

#而
F4(Z+8$9

家族的低表达则出现在多

种肿瘤细胞中#这一类具有抑癌基因功能的
F4(Z+5

的低表

达或者缺失常常导致机体肿瘤的发生'

7

(

)由于
F4(Z+5

广泛

分布于人体#在人体的血清+血浆+尿液+唾液等体液中均有其

表达'

/8.

(

#所以标本容易采集#且其在生物学上有调控细胞转录

翻译的作用基础#使得利用
F4(Z+5

早期无创诊断
ZR'Q'

#并

预测癌症发生+发展和最终转归成为可能)

A

!

F4(Z+5

在
ZR'Q'

中表达上调

早在
!%%/

年#

'A=6

等'

"%

(采用
5;G=]

测序对比健康人体血

清和
ZRQ'Q

患者血清发现#

ZR'Q'

患者血清内有
1$

种
F4(8

Z+

不同程度的表达调高#

!/

种
F4(Z+

表达则显著下调)相

关研究还证实#高表达的数十种
F4(Z+5

中绝大部分通过抑

制某些抑癌基因的表达从而起到致癌的效果)

T@G@BJ4

等'

""

(

和
T@B;D@G;

等'

"!

(的研究则指出#

F4(Z+8!!"

和
F4(Z+8!!!

通过作用于抑癌基因
H

!7

的
$l8*:(

端#降低
H

!7

在正常肺泡

细胞内的表达水平#从而增加其对肿瘤坏死因子相关诱导凋亡

配体$

:(+)Q

%的抵抗性达到致癌效果)

!%"9

年挪威
:B;F5;

大学的研究人员针对
F4(Z+8!"

#采用原位杂交$

)R,

%分别检

测
F4(Z+8!"

在
ZR'Q'

患者肿瘤和肿瘤间质细胞的表达#并

利用免疫组化$

),'

%的方法对
$$#

例诊断为
*

+

期
ZR'Q'

患

者的蛋白激酶
P

$

+C>

%+磷脂酰肌醇
8$8

激酶$

&)$O

%+缺氧诱导

因子
"

$

,)["

(

%和血管内皮生长因子
+

$

Y-T[8+

%进行检测#

以探究在肿瘤形成过程中
F4(Z+8!"

对
ZR'Q'

的肿瘤和肿

瘤间质细胞生长及
F4(Z+8!"

和血管生成蛋白标记物之间的

关联)结果发现#在单一变量分析中肿瘤细胞中
F4(Z+8!"

的

高表达对于伴有淋巴结转移的患者是一个积极的预后因素

$

MV%0%!9

%#而在肿瘤基质细胞中的高表达则是一个预后不

良的因素$

MV%0%!!

%)在多变量分析中#淋巴结转移阳性的

患者中
F4(Z+8!"

的低表达是一个独立的不良预后因子$

,Q

为
!0%$

#

.#2;E

为
"0%.

#

$07/

#

M

值为
%0%!7

%

'

"$

(

#该研究表

明#在伴有淋巴转移的
ZR'Q'

患者中
F4(Z+8!"

的高表达是

一个良好的预后因子#而对于其在基质中的高表达则可能提示

预后不良)有研究纳入
!

期
ZR'Q'

患者
$%

例+

"#5

期

ZR'Q'

患者
$%

例和健康但有吸烟史者
$%

例#利用实时荧光

聚合酶链式反应$

&'(

%对
$

组
F4(Z+8"7

+

F4(Z+8!"

+

F4(8

Z+8".!

的表达进行定量检测#比较健康人群和早期
ZR'Q'

#

以及早期和晚期
ZR'Q'

组其
$

种
F4(Z+

的表达水平是否存

在差异)结果表明#

F4(Z+8"7

+

F4(Z+8!"

和
F4(8".!

在早期

ZR'Q'

中检测的
'>

值明显低于健康人群组$

MV%0%%"

%#但

对于
ZR'Q'

早期和晚期鉴别诊断#

$

项指标的改变差异无统

计学意义'

"9

(

)

,=@G

M

等'

"#

(的研究同样验证了上述结果#与此

同时他们还发现#联合
F4(Z+8"!#

和
F4(Z+#798#

H

诊断这类

肺癌可以使其诊断灵敏度达到
772

#特异度达到
/!2

)另有

研究表明#

ZR'Q'

患者中
F4(Z+8!"

的高度表达可以竞争性

的结合抑癌基因
&:-Z

的
$l8*:(

端从而下调其表达#促进肿

瘤细胞的增殖#该研究指出#对于人体内表达失控的
F4(Z+5

#

其在
ZR'Q'

的发生和发展过程中实际充当着癌基因的作用)

上述研究不难发现#

F4(Z+8!"

在早期诊断
ZR'Q'

上有

着明显的优势#合理的筛选和结合其他相关
F4(Z+5

进行检

测将进一步有助于提高检验效能#为
F4(Z+5

这一类潜在的

肿瘤分子标志物尽早应用于临床诊断提供科学的实验数据

支持)

B

!

S4(Z+5

在
ZR'Q'

中表达下调

另一类
F4(Z+5

常在
ZR'Q'

患者血清中表达下调#目前

文献报道的主要有
EGK5>=BG=>87

+

F4(Z+8"!1

+

F4(Z+8$%@

+

F4(Z+8"9$

+

F4(Z+8"9#

+

F4(Z+8"//

+

F4(Z+8$$$

+

F4(Z+8

$95

等)于筱舟等'

"1

(的研究利用荧光定量
&'(

对
99

例肿瘤

组织和正常肺部组织成对标本进行筛选#结果发现
A@58F4(8

Z+8"!#I

等
"$

种
F4(Z+

的表达明显降低#并且
A@58F4(Z+8

"!#I

的表达水平还和肿瘤的分期及淋巴转移有着明显的一致

性)这一研究结果提示#该
F4(Z+

可能作为疾病发展预后判

定的一个潜在生物学标志物#有待于进一步深入研究)

!%"9

年有研究利用实时荧光
&'(

对
F4(Z+8"!1

表达进行研究发

*

##9$

*

国际检验医学杂志
!%"#

年
"!

月第
$1

卷第
!$

期
!

)6>WQ@IS=J

!

X=E=FI=B!%"#

!

Y;G0$1

!

Z;0!$



现#

F4(Z+8"!1

在
ZR'Q'

患者血清中表达下调程度和健康人

群组存在明显差异$

M

'

%0%%"

%#更为重要的是在对患者病情

转归和预后判断的研究中发现
F4(Z+8"!1

在肿瘤组织大于
$

EF

的患者中明显低表达$

MV%0%!1

%#而在肿瘤组织小于
$EF

的患者中呈中度表达#两者结果对比有明显差异)此外#在肿

瘤扩散和淋巴转移方面
F4(Z+8"!1

低表达也与其明显相关

$

MV%0%"!

%)研究指出#

F4(Z+8"!1

低表达的
ZR'Q'

患者

预后差#生存期短'

"7

(

)试验还结合了表达上调的
F4(Z+8

!%%E

#发现两者联合诊断在
F4(Z+8!%%E

高表达且
F4(Z+8

"!1

低表达组患者
#

年内生存率明显下降)

)6E;B;6@>;

等'

"/

(

通过研究发现#

F4(Z+8!"!

的中低度表达对于
ZR'Q'

患者是

一种危险因子#而其高表达则可以通过作用于
&-X

的
$l8*:(

区使其表达下调#达到促使细胞凋亡的效果)

从以上研究可以看出#早期联合多个
F4(Z+

利用其各自

的特点可以大大提高疾病的诊断效能)此外#这也进一步提示

研究者#人工增强某些
F4(Z+

的表达水平达到对癌细胞的抑

制#或许能使基因水平上靶向治疗
ZR'Q'

成为可能#这在近

期相关研究中也得到印证)

C

!

诊断治疗和预后评估

基于
F4(Z+5

在肿瘤发生+转移+扩散和复发过程中起到

的致癌或抑癌作用#通过对
F4(Z+5

表达的调控成为了治疗

肿瘤的一种新方法)最近#以
F4(Z+5

靶向治疗肿瘤的报道

给不少患者带来了新的希望)人们发现#利用先进的基因转染

技术对一些表达缺失和下调的基因进行基因改良#重新激活并

使其表达#可以使肿瘤的生长+增殖和扩散等诸多环节得到有

效的抑制)

aK

等'

".

(利用
F4(Z+8"$$@

对基质金属蛋白酶
8"9

$

SS&8"9

%的表达抑制#将其导入
ZR'Q'

肿瘤细胞中发现#肺

癌细胞在其移动迁徙和增殖过程中均受到明显抑制)另有研

究表明#利用在肺正常细胞内高表达的
F4(Z+8"9#

#结合单纯

疱疹 病 毒
8"

$

,RY8"

%#通 过 靶 序 列 扩 增 构 建 溶 瘤 病 毒

+&!74"9#

#将后者成功导入
ZR'Q'

细胞中后
+&!74"9#

可以

大量增殖#对癌细胞有强大的杀伤作用'

!%

(

)在联合分型诊断

方面#研究者发现不同类型的
F4(Z+

在不同类型的肺癌中表

达差异明显)早在
!%%1

年有研究者通过对正常肺组织细胞和

ZR'Q'

患者组织的细胞比较发现#

$

种
F4(Z+5

的表达存在

明显差异)研究进一步揭示#肺鳞状细胞癌患者和肺腺癌患者

在
F4(Z+8..I

+

F4(Z+8"%!

+

F4(Z+8

$

!%!8!%#

%的细胞内表达

存在明显差异'

!"

(

)这一研究成果的展示使得利用
F4(Z+5

在

不同类型肺癌病变中表达的不同来鉴别诊断肺癌的类型成为

可能#同时也为肺癌的分型诊断和个性化治疗提供了有力依

据)而对于试验诊断效能的提升#大多数研究者选择综合
$

#

9

种
F4(Z+

进行联合检测#以提高检测的精密度和特异度)

如
a46

?

等'

!!

(利用患者痰液中的
F4(Z+8!%#

+

F4(Z+8!"%

+

F4(Z+87%/

诊断肺鳞状细胞癌#其灵敏度和特异度分别达到

7$2

和
.12

)

RA=6

等'

!$

(研究发现#综合
F4(Z+8!"

+

F4(Z+8

"!1

+

F4(Z+8!"%

和
F4(Z+89/18#

H

这
9

种
F4(Z+5

对健康人

群组和
ZR'Q'

患者进行鉴别诊断#其灵敏度和特异度可以分

别达到
/10!!2

和
.10##2

)且试验还可以进一步区分

ZR'Q'

患者的
!#5

期分期)

,=66=55=

M

等'

!9

(研究发现#将

F4(Z+8"#I

和
F4(Z+8!7I

联合诊断
ZR'Q'

#其灵敏度和特

异度+阳性预测值+阴性预测值均可以达到
/%2

以上)上述报

道可以发现#对于早期临床诊断
ZR'Q'

患者#联合使用
F4(8

Z+5

不失为一种提高诊断效能的好方法#如果技术成熟对于

这类诊断开发混合试剂盒将大大提高临床对于此类疾病的早

期预测能力)由于目前肺癌患者
#

年生存率依旧较低#对治疗

后的预后判断成为另一大研究热点)

,K

等'

!#

(通过对
$%

例生

存期较长的
ZR'Q'

患者$平均生存期
9.0#9

个月%和
$%

例生

存期较短的
ZR'Q'

患者$平均生存期
.0#9

个月%血清
F4(Z+

表达水平进行检测发现#

F4(Z+89/1

+

F4(Z+8$%J

+

F4(6+8"

+

F4(Z+89..

与肺癌患者的预后关系密切#两组患者中
9

项指

标差异达到
#

倍#且
9

种
F4(Z+

是独立的预后判定因素#可

以作为潜在的无创伤性的分子标记物)

'A=6

等'

!1

(对血清中

F4(Z+8"78#

H

与
ZR'Q'

临床病例及其预后的关系进行分析

发现#与健康人相比
F4(Z+8"78#

H

水平异常升高)生存期分

析表明#相对于血清
F4(Z+8"78#

H

低水平表达患者#血清

F4(Z+8"78#

H

高水平表达患者生存期较短)

H

!

小
!!

结

随着分子生物学技术的发展#借助先进的实验室技术对

F4(Z+5

与
ZR'Q'

之间联系进行研究逐渐成为热点#许多研

究结果均表明
ZR'Q'

患者血清中
F4(Z+5

的相关表达和健

康人存在明显差异#且利用
F4(Z+5

对
ZR'Q'

进行早期诊断

和预后治疗判断有较高的灵敏度和特异度#这使得有理由相信

F4(Z+5

可以成为潜在的
ZR'Q'

诊断和预后判断的重要血

清肿瘤学标志物)然而#许多关于
F4(Z+5

的理论研究仅仅

处于实验室阶段#一些
F4(Z+5

可能在不同的癌症中普遍表

达升高或者降低#正如上述所提及的#

F4(Z+

在人体的分布并

无特异性#而现在已经发现的
F4(Z+

成百上千#要在众多的

F4(Z+

中选择合适的配比应用于临床诊疗#使患者享受到费

用低廉且结果精准的诊疗技术#还需要后期大量的研究)

参考文献

'

"

(

O4F SR

#

&@BC:)

#

Q==iS

#

=>@G0-]

H

B=554;6;D)J8"@6JY-T[46

6;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0)6>W'G46-]

H

&@>A;G

#

!%"$

#

1

$

"%

%!

!"%!8!"""0

'

!

(

O@5465C4+Q

#

RG@EC[W0-

H

4

?

=6=>4E5@6J

?

=6=>4E50S4EB;(Z+5=6

B;K>=>;>A=EG464E

!

H

B;

?

B=5546<@G4J@>46

?

@6J>@B

?

=>46

?

F4EB;(Z+5

D;BE@6E=B>A=B@

HM

'

W

(

0Z@>(=<'@6E=B

#

!%""

#

""

$

"!

%!

/9.8/190

'

$

(

R@4>; S

#

REA=>>=B+W

#

S;GG=BK

H

R

#

=>@G0:A=@55;E4@>4;6;DF48

EB;(Z+ =]

H

B=554;6 L4>A

H

B;

?

6;545@6J

H

B;

?

B=554;646 =@BG

M

8

5>@

?

=

#

6;685F@GGE=GGGK6

?

@J=6;E@BE46;F@

!

@B=>B;5

H

=E>4<=@6@G

M

545

;D>AB==E;A;B>5

'

W

(

0'G46'@6E=B(=5

#

!%""

#

"7

$

7

%!

"/7#8"//!0

'

9

(

);B4;SY

#

'B;E='S0S4EB;(Z+J

M

5B=

?

KG@>4;646E@6E=B

!

J4@

?

6;58

>4E5

#

F;64>;B46

?

@6J>A=B@

H

=K>4E50+E;F

H

B=A=654<=B=<4=L

'

W

(

0

-SP̂ S;GS=J

#

!%"!

#

9

$

$

%!

"9$8"#.0

'

#

(

Q==X

#

RA46'0S4EB;(Z+8>@B

?

=>46>=B@E>4;65

!

6=L4654

?

A>5DB;F

?

=6;F=8L4J=@

HH

B;@EA=5

'

W

(

0+66Zi+E@JRE4

#

!%"!

#

"!7"

$

7"

%!

""/8"!/0

'

1

(

N@6

?

TO

#

dAKWh

#

dA@6

?

W:

#

=>@G0'4BEKG@>46

?

F4EB;(Z+

!

@6;8

<=G

H

;>=6>4@GI4;F@BC=BD;B=@BG

M

J4@

?

6;545;D@EK>=F

M

;E@BJ4@G468

D@BE>4;646AKF@65

'

W

(

0-KB,=@B>W

#

!%"%

#

$"

$

1

%!

1#.81110

'

7

(

N@6

?

hd

#

aKN

#

,@I4IZ

#

=>@G0&;>=6>4@GK5=5;DF4EB;(Z+46

GK6

?

E@6E=BJ4@

?

6;545

#

H

B;

?

6;545

#

@6J>A=B@

HM

'

W

(

0'KBB'@6E=B

XBK

?

:@B

?

=>5

#

!%%.

#

.

$

9

%!

#7!8#.90

'

/

(

Y;G464@R

#

'@G46T+

#

Q4K'T

#

=>@G0+F4EB;(Z+=]

H

B=554;654

?

6@8

>KB=;DAKF@65;G4J>KF;B5J=D46=5E@6E=B

?

=6=>@B

?

=>5

'

W

(

0&B;E

Z@>G+E@JRE4*R+

#

!%%1

#

"%$

$

7

%!

!!#78!!1"0

'

.

(

W@<=B4+

#

TA@DD@B

H

;KBS

#

:@A@S[

#

=>@G0X;L6B=

?

KG@>4;6;DF4(8

$9@46IB=@5>>KF;B5456;>@55;E4@>=JL4>A=4>A=B

H

#$FK>@>4;65;B

H

B;F;>=BA

MH

=BF=>A

M

G@>4;6 LA4G=4>E;BB=G@>=5 L4>A F=>@5>@545

'

W

(

0S=J 6̂E;G

#

!%"$

#

$%

$

"

%!

9"$0

*

1#9$

*

国际检验医学杂志
!%"#

年
"!

月第
$1

卷第
!$

期
!

)6>WQ@IS=J

!

X=E=FI=B!%"#

!

Y;G0$1

!

Z;0!$



'

"%

(

'A=6a

#

P@i

#

S@Q

#

=>@G0'A@B@E>=B4\@>4;6;DF4EB;(Z+5465=B8

KF

!

@6;<=GEG@55;DI4;F@BC=B5D;BJ4@

?

6;545;DE@6E=B@6J;>A=B

J45=@5=5

'

W

(

0'=GG(=5

#

!%%/

#

"/

$

"%

%!

..78"%%10

'

""

(

T@G@BJ4R

#

S=BE@>=GG4Z

#

T4;BJ@-

#

=>@G0F4(8!!"@6JF4(8!!!=]8

H

B=554;6@DD=E>5>A=

H

B;G4D=B@>4;6

H

;>=6>4@G;DAKF@6

H

B;5>@>=E@B8

E46;F@E=GGG46=5I

M

>@B

?

=>46

?H

!7C4

H

"

'

W

(

0WP4;G'A=F

#

!%%7

#

!/!

$

$!

%!

!$7"18!$7!90

'

"!

(

T@B;D@G; S

#

hK46>@<@GG='

#

X4Q=<@T

#

=>@G0S4EB;(Z+54

?

6@8

>KB=5;D:(+)QB=545>@6E=46AKF@66;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0̂6E;

?

=6=

#

!%%/

#

!7

$

!7

%!

$/9#8$/##0

'

"$

(

R>=6<;GJ,

#

X;66=F :

#

+6J=B5=6R

#

=>@G0,4

?

A>KF;BE=GG=]8

H

B=554;6;DF4EB;(Z+8!"466;J=

H

;54>4<=6;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

H

B=J4E>5@D@<;B@IG=EG464E@G;K>E;F=

'

W

(

0PS''G46&@>A;G

#

!%"9

#

"9

$

"

%!

.0

'

"9

(

h4d

#

i@6

?

Xi

#

'@;W0)6EB=@5=JF4EB;8(Z+"7

#

!"

#

@6J".!

?

=6=

=]

H

B=554;654F

H

B;<==@BG

M

J4@

?

6;545466;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0S=J4E@G 6̂E;G;

?M

#

!%"9

#

$"

$

.

%!

".#0

'

"#

(

,=@G

M

Z

#

,=6=

?

A@6,

#

SKGG=BZ

#

=>@G0R

M

5>=F4EF4EB;(Z+@5

H

;>=6>4@GI4;F@BC=B546E@6E=B0)6>

'

W

(

0'@6E=B

#

!%"$

#

"$

$

"

%!

!!1#8

!!7"0

'

"1

(于筱舟#魏枫#闫帆#等
0

非小细胞肺癌组织中低表达
F4EB;(Z+

表达谱'

W

(

0

中国肿瘤临床#

!%"9

#

9"

$

#

%!

!."8!.#0

'

"7

(

O4F SO

#

WK6

?

RP

#

O4FWR

#

=>@G0-]

H

B=554;6;DF4EB;(Z+ F4(8

"!1@6JF4(8!%%E45@55;E4@>=JL4>A

H

B;

?

6;54546

H

@>4=6>5L4>A

6;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0Y4BEA;L5+BEA

#

!%"9

#

91#

$

9

%!

91$8

97"0

'

"/

(

)6E;B;6@>;S

#

T@B;D@G;S

#

*B5;Q

#

=>@G0F4(8!"!46EB=@5=5>KF;B

6=EB;545D@E>;B8B=G@>=J @

H

;

H

>;545846JKE46

?

G4

?

@6J 5=654>4<4>

M

46

6;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=BI

M

>@B

?

=>46

?

>A=@6>4@

H

;

H

>;>4E

H

B;>=46

&-X

'

W

(

0'@6E=B(=5

#

!%"%

#

7%

$

.

%!

$1$/8$1910

'

".

(

aKS

#

N@6

?

id0F4(8"$$@5K

HH

B=55=5E=GG

H

B;G4D=B@>4;6

#

F4

?

B@8

>4;6@6J46<@54;646AKF@6GK6

?

E@6E=BI

M

>@B

?

=>46

?

SS&8"9

'

W

(

0

6̂E;G(=

H

#

!%"$

#

$%

$

$

%!

"$./8"9%90

'

!%

(

Q4WS

#

O@;O'

#

Q4Q[

#

=>@G0S4EB;(Z+8"9#B=

?

KG@>=5;6E;G

M

>4E

A=B

H

=554F

H

G=]<4BK58"D;B5=G=E>4<=C4GG46

?

;DAKF@66;685F@GG

E=GGGK6

?

E@6E=BE=GG5

'

W

(

0Y4B;GW

#

!%"$

#

"%

$

7

%!

!9"0

'

!"

(

i@6@4A@B@Z

#

'@

H

G=6Z

#

P;LF@6-

#

=>@G0*64

_

K=F4EB;(Z+F;8

G=EKG@B

H

B;D4G=546GK6

?

E@6E=BJ4@

?

6;545@6J

H

B;

?

6;545

'

W

(

0'@6E=B

'=GG

#

!%%1

#

.

$

$

%!

"/.8"./0

'

!!

(

a46

?

Q

#

:;JJZN

#

iKQ

#

=>@G0-@BG

M

J=>=E>4;6;D5

_

K@F;K5E=GG

GK6

?

E@6E=B465

H

K>KFI

M

@

H

@6=G;DF4EB;(Z+F@BC=B5

'

W

(

0S;J

&@>A;G

#

!%"%

#

!$

$

/

%!

""#78""190

'

!$

(

RA=6W

#

:;JJZN

#

dA@6

?

,

#

=>@G0&G@5F@F4EB;(Z+5@5

H

;>=6>4@G

I4;F@BC=B5D;B6;685F@GG8E=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0Q@I)6<=5>

#

!%""

#

."

$

9

%!

#7.8#/70

'

!9

(

,=66=55=

M

&:

#

R@6D;BJ:

#

'A;KJA@B

M

+

#

=>@G0R=BKF F4EB;(Z+

I4;F@BC=B5D;BJ=>=E>4;6;D6;685F@GGE=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0&Q;R

6̂=

#

!%"!

#

7

$

!

%!

=$!$%70

'

!#

(

,Kd

#

'A=6a

#

dA@;i

#

=>@G0R=BKFF4EB;(Z+54

?

6@>KB=54J=6>48

D4=J46@

?

=6;F=8L4J=5=BKFF4EB;(Z+=]

H

B=554;6

H

B;D4G46

?H

B=8

J4E>5KB<4<@G;D6;685F@GG8E=GGGK6

?

E@6E=B

'

W

(

0W'G46 6̂E;G

#

!%"%

#

!/

$

"%

%!

"7!"8"7!10

'

!1

(

'A=6h

#

R4h

#

a4@;R

#

=>@G0&B;

?

6;5>4E54

?

64D4E@6E=;D5=BKFF4(8

"78#

H

46GK6

?

E@6E=B

'

W

(

0S=J 6̂E;G

#

!%"$

#

$%

$

"

%!

$#$0

$收稿日期!

!%"#8%/8!"

%

作者简介!王鑫蕊#女#检验技师#主要从事临床免疫学与检验研究)

!综
!!

述!

肺癌肿瘤标志物的研究现状

王鑫蕊 综述!刘
!

旭 审校

"天津中医药大学第一附属医院检验科!天津
$%%".$

#

!!

关键词"癌胚抗原&

!

神经元特异性烯醇化酶&

!

细胞角蛋白
".

片段&

!

循环肿瘤标志物&

!

微小
(Z+

!"#

!

"%0$.1.

"

3

045560"17$89"$%0!%"#0!$0%9%

文献标识码"

+

文章编号"

"17$89"$%

"

!%"#

#

!$8$9#78%$

!!

近年来#肺癌成为威胁人类健康的主要恶性肿瘤之一#且

发病率逐年增高)临床上传统的肺癌诊断方法有胸部
a

线

片+支气管镜检查+痰液细胞涂片等#但因其特异度和灵敏度有

限#大多数患者发现时已是晚期)肿瘤标志物相比于其他传统

诊断方法具有更高的特异度和灵敏度)本文对常见的几个肿

瘤标志物及近来新兴的标志物进行综述)

@

!

常见肺癌肿瘤标志物

肿瘤标志物是由肿瘤细胞分泌产生的#常见种类有酶+抗

原+微量细胞及核糖核酸等#它们常常存在于血液当中#随着肿

瘤细胞的转移扩散也会在患者组织液及分泌物中测出)健康

人体内有极微量的肿瘤标志物#但在肿瘤患者体内水平较

高'

"

(

)它具有灵敏度高#特异性强#标本易取且微创等特点)

肿瘤标志物的检测在肿瘤倾向患者的防治+恶性肿瘤的诊断及

病程分析+药物治疗后患者的生存期观察中得到了广泛应用)

现临床上常应用高特异性的肺癌肿瘤标志物协同其他检测手

段进行肺癌诊断)

@0@

!

癌胚抗原$

'-+

%

!

'-+

是胚胎抗原类肿瘤标记物#于

".1#

年在大肠癌提取物中发现)

'-+

是一种糖蛋白#其中含

有
9#2

#

##2

的糖类#相对分子质量为$

"#%

#

$%%

%

`"%

$

#由

19"

个氨基酸组成)组织学检测发现#正常的结肠柱状细胞和

杯状细胞可分泌
'-+

'

!

(

)

'-+

对肺癌的特异度最高#

9%2

#

#%2

的肺癌患者
'-+

水平明显升高'

$

(

)

:;F4>@

等'

9

(通过对
'-+

水平的检测发现#接受切除手术

的肺腺癌贴壁状生长型患者比其他型$原位生长+微浸润生长%

有较好的生存期)试验采集了
!%%7

#

!%"!

年
"/"

例接受手术

的患者$死于术后其他疾病或失访除外%信息#结果
#

年间患者

'-+

水平升高了
1#09"2

#与正常
'-+

水平的患者相比差异

有统计学意义$

MV%0%%9#

%#又对腺癌
$

种类型的患者进行

'-+

水平对比#发现贴壁状生长型患者明显比其他两种类型

有较好的生存期)

+BB4=>@

等'

#

(提出了
'-+

对非小细胞肺癌

$

ZR'Q'

%进行期患者化疗疗效的研究#检测
"/%

例符合条件

的患者放化疗前后血清
'-+

水平#发现
'-+

水平下降是肿瘤

*

7#9$
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