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ＨＥ４和ＣＡ１２５联合检测在鉴别卵巢良恶性病变的临床价值

刘景利１，郭　龙
２，王伟芳２

（１．天津医科大学中新生态城医院，天津３００４６７；２．河南省新乡市宏力医院　４５３４００）

　　摘　要：目的　探讨血清附睾蛋白４（ＨＥ４）及糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）检测在诊断卵巢良恶性肿瘤及鉴别诊断中的临床价值。

方法　采用电化学发光法对４０例卵巢癌患者（癌变组）、５０例卵巢良性肿瘤患者（瘤变组）及５０例健康体检者（对照组）进行 ＨＥ４

及ＣＡ１２５检测。结果　卵巢癌变组 ＨＥ４及ＣＡ１２５水平显著高于瘤变组及对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；瘤变组与对照

组间比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；ＨＥ４诊断卵巢癌的灵敏度（８８．５％）及特异度（８６．０％）均高于 ＣＡ１２５（８２．５％，

８２．０％）；ＨＥ４联合ＣＡ１２５的灵敏度及特异度分别为９５．２％及８８．６％。结论　ＨＥ４可以作为诊断卵巢癌的血清特异性标志物，

其诊断价值优于ＣＡ１２５；联合ＣＡ１２５可进一步提高卵巢良恶性肿瘤的鉴别诊断率。
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　　卵巢癌是女性生殖系统中发病率仅次于宫颈癌和子宫体

癌的最常见的恶性肿瘤之一，恶性程度高，死亡率居女性恶性

肿瘤首位。卵巢癌的高死亡率主要是因为患者早期无特异性

体征，病情隐匿、进展迅速，７０％～８０％的卵巢癌患者确诊时已

发生腹腔转移，处于癌症晚期，其５年生存率低至３０％～

４０％
［１］，而卵巢癌早期经明确诊断和积极治疗的患者存活率可

达８０％左右，因此提高卵巢癌的早期诊断率并采取有效治疗

是降低患者死亡率的关键。目前临床上广泛使用的肿瘤标志

物为糖类抗原１２５（ＣＡ１２５），但其特异度不高。而最近在附睾

上皮细胞内被发现的人附睾蛋白４（ＨＥ４）是一种新的肿瘤标

志物，在良性肿瘤患者及健康人血清中水平极低，但在卵巢癌

患者中水平很高［２］，提示其可用来筛查卵巢癌。本研究统计了

临床中卵巢肿块患者同时测定 ＨＥ４和ＣＡ１２５的水平，以探讨

ＨＥ４、ＣＡ１２５及联合检测在鉴别诊断卵巢良、恶性肿瘤中的应

用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　癌变组：选取２０１４年５月至２０１６年５月在

河南省新乡市宏力医院妇科病区住院治疗的卵巢癌患者４０

例，均经术后病理诊断明确诊断。年龄４１～７５岁，平均

（５０．２±１２．０）岁；瘤变组：选取同期在河南宏力医院妇科病区

住院治疗的卵巢良性肿瘤患者５０例，均经术后病理诊断明确

诊断。年龄２１～７０岁，平均（４９．５±１０．０）岁。对照组：选取同

期在河南宏力医院妇科门诊健康体检者５０例，肝、肾功能正

常，无心、肝、肺及胃等重要脏器疾患，无家族肿瘤史。年龄

３０～７１岁，平均（５３．０±９．０）岁，对照组与两组患者组在年龄

方面差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　标本采集和处理　所有患者均空腹静脉采血５ｍＬ，

３０００ｒ／ｍｉｎ高速离心１０ｍｉｎ，分离血清待测。

１．３　仪器与方法　采用罗氏ＣｏｂａｓＥ６０１电化学发光分析仪

及原装配套试剂测定 ＨＥ４及ＣＡ１２５水平。

１．４　阳性判断标准　ＨＥ４＞１４０ｐｍｏｌ／Ｌ；ＣＡ１２５＞５０Ｕ／ｍＬ

为阳性。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件包进行统计学分

析，组间比对采用秩和检验，以犘＜０．０５为组间差异具有统计

学意义。

２　结　　果

２．１　３组血清ＨＥ４及ＣＡ１２５水平比较　癌变组血清ＨＥ４及

ＣＡ１２５水平显著高于瘤变组及对照组，差异有统计学意义

（犘＜０．０１）；瘤变组与对照组间比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。见表１。

表１　　ＣＨＥ４及ＣＡ１２５水平比较

组别 狀
ＨＥ４（ｐｍｏｌ／Ｌ）

中位数 四分位数

ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ）

中位数 四分位数

癌变组 ４０ ５８５ １２０．３～１７１０．１ ９５．５ ５０．６～４７．１

瘤变组 ５０ ５３．５ ２１．２～９４．２ ２１．５ １６．１～４４．２

对照组 ５０ ５２．１ ２０．３～９３．２ ２２．１ １５．８～４２．３

　　注：与瘤变组、对照组比较，犘＜０．０５。

２．２　ＨＥ４及ＣＡ１２５诊断卵巢癌的受试者工作特征（ＲＯＣ）曲

线分析　依据诊断试验的灵敏度、特异度指标来绘制 ＨＥ４、

ＣＡ１２５ＲＯＣ 曲线，ＨＥ４、ＣＡ１２５ＲＯＣ 曲线下面积分别为

（０．９３２，０．９０１），９５％犆犐分别为０．８８２～０．９８１，０．８３８～０．９６５；

与参考线比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见图１。

图１　　ＨＥ４、ＣＡ１２５诊断卵巢癌ＲＯＣ曲线

２．３　血清 ＨＥ４、ＣＡ１２５对卵巢癌诊断灵敏度、特异度进行比

较　根据ＲＯＣ曲线判断 ＨＥ４、ＣＡ１２５诊断卵巢癌的灵敏度为

（８８．５％，８２．５％），特异度为（８６．０％，８２．０％）。ＨＥ４诊断卵

巢癌的灵敏度及特异度均高于ＣＡ１２５；ＨＥ４联合ＣＡ１２５检测

的灵敏度和特异度分别为９５．２％和８８．６％，联合检测能够提

高卵巢癌的诊断灵敏度。

３　讨　　论

卵巢癌是目前死亡率最高的一种女性恶性肿瘤，因早期临

床症状不明显、影像学检查分辨率低和有创病理学检测不能用

于健康体检筛查从而导致卵巢癌在早期诊断率和治疗率很低，

病死率高。随着分子生物学和基因克隆技术的发展肿瘤标志
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物已经逐渐广泛应用于临床，可以在一定程度上用于癌症的早

期筛查与诊断。ＣＡ１２５是目前临床诊断卵巢癌和病情监测的

首选肿瘤标志物，但大量的临床数据研究发现ＣＡ１２５在诊断

早期卵巢癌的敏感度和特异度并不是很高［３］，因此在临床诊断

中一直存在争议，有研究发现在浆液性卵巢癌患者中ＣＡ１２５

水平比较高，且随病情发展肿瘤分期的不同而水平不断升高，

中晚期卵巢癌患者血清ＣＡ１２５水平和阳性率明显高于早期患

者［４］。此外ＣＡ１２５还易受到月经周期和一些常见的妇科疾病

（如子宫腺肌病、内膜异位症、炎症等）的影响，假阳性率高［５］，

因此单独检测ＣＡ１２５用于卵巢癌诊断具有很大的局限性，必

须联合其他肿瘤标志物来提高诊断的灵敏度和特异度。而新

近发现的 ＨＥ４又称乳清酸性蛋白，是一种相对分子质量为

２５×１０３ 的分泌蛋白，广泛存在于在人类的肾远曲小管、生殖

系统上皮、上呼吸道黏膜、乳腺上皮细胞中，而在正常卵巢组织

表面几乎没有 ＨＥ４的表达
［６］，而在妇科恶性肿瘤尤其早期卵

巢癌有较高的灵敏度及特异度，可出现大幅升高［７］，可以很好

地应用于卵巢癌的诊断。

本研究通过对４０例卵巢癌患和５０例卵巢良性肿瘤患者

及健康体检者进行统计分析显示，卵巢癌变组血清 ＨＥ４、

ＣＡ１２５水平中位数均显著高于瘤变组和对照组，且差异具有

统计学意义（犘＜０．０１），而瘤变组与对照组ＣＡ１２５水平差异无

统计学意义（犘＞０．０５），与范亚平等
［８］统计结果一致。结果显

示 ＨＥ４在卵巢癌患者中血清水平明显升高，在卵巢良性病变

及健康人血清中水平却很低，故可作为诊断卵巢癌的血清特异

性标志物。据ＲＯＣ曲线分析表明，ＨＥ４在鉴别卵巢良恶性肿

瘤的灵敏度、特异度要优于ＣＡ１２５；但检测单个肿瘤标志物用

于肿瘤诊断容易导致误判或漏诊，而 ＨＥ４、ＣＡ１２５联合检测可

提高诊断的灵敏度与特异度，降低漏诊率和误诊率，能够更好

的用于卵巢癌临床诊断。优于受于患者数量的限制，ＨＥ４水

平未能根据卵巢癌病理分型、分期进行统计，有待于进一步

研究。
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新生儿医院感染肺炎克雷伯菌的耐药性分析

王芬芳，杨坤祥，徐　华

（广东省惠州市第一妇幼保健院检验科　５１６００３）

　　摘　要：目的　了解新生儿医院感染肺炎克雷伯菌的药敏情况以及超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）的检出率，为合理使用抗菌药

物治疗提供依据。方法　采用法国生物梅里埃 ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动细菌鉴定仪对７１株从新生儿肺炎中临床分离出的肺炎

克雷伯菌菌株进行鉴定、药敏检测以及ＥＳＢＬｓ的检测，并对药敏结果进行分析。结果　肺炎克雷伯菌对亚胺培南敏感率达

１００．０％，对头孢菌素敏感率低；肺炎克雷伯菌ＥＳＢＬｓ检出率为７１．８％，产ＥＳＢＬｓ菌株耐药性和非产ＥＳＢＬｓ菌株的耐药性差异存

在统计学意义（犘＜０．０５）。结论　新生儿肺炎克雷伯菌中产ＥＳＢＬｓ菌株比例较高、耐药性强；应根据药敏试验结果选择敏感抗菌

药物，及时控制疾病的发展，降低病死率。

关键词：新生儿；　肺炎克雷伯菌；　超广谱β内酰胺酶
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　　由于新生儿自身免疫力低下，各种有创操作的进行，不合

理抗菌药物的使用等，新生儿的医院感染越来越受到各方面的

关注，严重威胁新生儿生命健康［１］。肺炎克雷伯菌是新生儿医

院感染最常见的病原菌，近年来已逐渐成为新生儿重症监护病

房分离出的主要革兰阴性杆菌［２］。本研究旨在了解肺炎克雷

伯菌在本院新生儿科病房的耐药趋势，为制定合理的预防措施

及有效的控制本院新生儿科肺炎克雷伯菌所致医院感染的发

生与流行提供科学的依据。

１　资料与方法

１．１　菌株来源　选取２０１３－２０１５年本院新生儿科病房发生

医院感染，并采集的各种标本分离的７１株肺炎克雷伯菌肺炎

亚种菌株。

１．２　仪器与试剂　ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ分析仪、ＧＮ鉴定卡和

ＧＮ１３药敏卡均为法国生物梅里埃公司产品；上海力申公司

ＨＦ９０／ｈｆ２４０ＣＯ２ 培养箱；德国先德 ＶｅｒｓａＴＲＥＫ全自动血培

养仪；哥伦比亚血琼脂平板由江门凯林有限公司提供；巧克力

平板及血平板（由郑州安图生物有限公司提供）、快速革兰染色

液（由珠海贝索生物技术有限公司提供）、采用大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２３作为质控标准菌种，来自国家卫生和计划生育委

员会临检中心。所有试剂均在有效期内使用。

１．３　分离培养及鉴定　各种临床标本接种血平板和巧克力平

板，置３５℃，５％ＣＯ２ 培养箱培养２４～４８ｈ，血液标本先经全
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