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年
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#!阳性预测值与

阴性预测值均在
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以上!除特异度外!其余指标均高于单项检测$结论
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在乳腺癌的早期诊断中!检测单项

肿瘤标志物应用价值不高!
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临床推广应用$

关键词"联合检测'

"

乳腺癌'

"

可溶性上皮钙黏素'

"

可溶性细胞间黏附分子
!

'

"

癌胚抗原

!"#

!

!#3",+,

"

7

3899:3!+6";'!"#3$#!,3!)3#$"

中图法分类号"

/''+3!!

文章编号"

!+6";'!"#

"

$#!,

#

!);$$+);#'

文献标识码"

<

N60+

3

1'6%)*.

(

'.2.,&',)12$I:

!

*#$:<>!&'+*I>,&+%)8.'.')&8-

3

+.&

(

'1*.*&'+,1'+.6.1'1278)&*6,&',)8

1,2 .(*

7

!

!

#,23!&*

7

!

!

1,23K&*

7

D6G'*

7

$

"

!J9/

:

';<=/*<(

>

5?&*&@'?"'A(;'<(;

)

'

$J9/

:

';<=/*<(

>

2G@?/';K/C&@&*/

!

,

>>

&?&'</C

.(D

:

&<'?(

>

B(G<6I/D<K/C&@'?$*&F/;D&<

)

!

"GT6(G

!

B&@6G'*+'+###

!

56&*'

#

:7*68&,6

(

"7

;

),6./)

"

*=9BLM

I

E@D8:=?J>@

I

=:8DE:B8

F

?:

"

%W<

#!

9=HL>H?8:B?@D?HHLHE@EMC?98=:J=H?DLH?!

"

9P%<Q;!

#!

9=HL>H?W;DEMC?@8:

"

9W;DEMC?@8:

#

8:?E@H

I

M8E

F

:=989E:MBC?8@D=@@?HEB8=:N8BCBC?D=:M8B8=:=G

>@?E9BDE:D?@3<)6%1+*

"

W8

F

CB

IK

EB8?:B9N8BC>@?E9BDE:D?@D=:G8@J?M>

I

9L@

F

?@

I

E:M

K

EBC=H=

FI

G@=JT?

K

B?J;

>?@$#!4B=T?

K

B?J>?@$#!6N?@?9?H?DB?ME9=>9?@AEB8=:

F

@=L

K

!

E:M)#

K

EB8?:B9N8BC>?:8

F

:>@?E9BH?98=:9

N?@?9?H?DB?ME9BC?D=:B@=H

F

@=L

K

3T?@LJ%W<

!

9P%<Q;!E:M9W;DEMC?@8:N?@?M?B?DB?M8:EHH

K

EB8?:B9

!

E:M

BC?98:

F

H?E:MD=J>8:?MM?B?DB8=:=G%W<

!

9P%<Q;!E:M9W;DEMC?@8:G=@BC?M8E

F

:=989=G>@?E9BDE:D?@N?@?

M89DL99?M3=)*0-6*

"

%=J

K

E@?MN8BCBC?D=:B@=H

F

@=L

K

!

BC?9?@LJ9P%<Q;!

!

9W;DEMC?@8:E:M%W<8:BC?=>9?@;

AEB8=:

F

@=L

K

N?@?98

F

:8G8DE:BH

I

M8GG?@?:B

"

!

$

#3#!

#

3*C?

K

=98B8A?@EB?9=G9P%<Q;!

!

9W;DEMC?@8:E:M%W<8:

BC?=>9?@AEB8=:

F

@=L

K

N?@?""364X

!

"!3$4XE:M"634X@?9

K

?DB8A?H

I

!

NC8DCN?@?98

F

:8G8DE:BH

I

C8

F

C?@BCE:

BC=9?8:BC?D=:B@=H

F

@=L

K

"

!

$

#3#!

#

3*C?@?9LHB9EH9=9C=N?MBCEBBC?9?@LJH?A?H9=G9W;DEMC?@8:

!

%W<E:M

9P%<Q;!8:

K

EB8?:B9N8BC>@?E9BDE:D?@=G9BE

F

?

'

E:M

(

N?@?98

F

:8G8DE:BH

I

C8

F

C?@BCE:BC=9?8:

K

EB8?:B9N8BC

>@?E9BDE:D?@=G9BE

F

?

%

E:M

&

"

!

$

#3#!

#

3*C?EDDL@ED

I

=GD=J>8:?MM?B?DB8=:NE9#3)'

!

E:M8B99?:98B8A8B

I

NE9#3,$

!

NC8DCNE998

F

:8G8DE:BH

I

C8

F

C?@BCE:BCEB=G98:

F

H?M?B?DB8=:

"

!

$

#3#4

#

3*C?

K

=98B8A?

K

@?M8DB8A?AEHL?

E:M:?

F

EB8A?

K

@?M8DB8A?AEHL?N?@?>=BCE>=A?)#X3WOD?

K

BG=@9

K

?D8G8D8B

I

!

BC?=BC?@8:M8DEB=@9N?@?C8

F

C?@

BCE:BCEB=G98:

F

H?M?B?DB8=:3$1',-0*.1'

"

P:BC??E@H

I

M8E

F

:=989=G>@?E9BDE:D?@

!

M?B?DB8=:=G98:

F

H?BLJ=@

JE@f?@989=GH=NAEHL?3%W<

!

9P%<Q;!E:M9W;DEMC?@8:E@?C?H

K

GLH8:M8GG?@?:B8EHM8E

F

:=989=G>@?E9B>?:8

F

:

H?98=:9E:M>@?E9BDE:D?@

!

E:ME@?N=@BC

I

=GDH8:8DEHE

KK

H8DEB8=:3

?)

3

918+*

(

7

=8:BM?B?DB8=:

'

"

>@?E9BDE:D?@

'

"

9=HL>H?W;DEMC?@8:

'

"

9=HL>H?8:B?@D?HHLHE@EMC?98=:J=H?;

#

)+$$

#

国际检验医学杂志
$#!,

年
,

月第
'#

卷第
!)

期
"

P:BRSE>Q?M

!

T?

K

B?J>?@$#!,

!

U=H3'#

!

1=3!)



DLH?!

'

"

DE@D8:=?J>@

I

=:8DE:B8

F

?:

""

乳腺癌是女性较常见的恶性肿瘤之一'目前我国

女性乳腺癌的发病率逐年增加(

!

)

&为改善乳腺癌患

者的生活质量'降低病死率的重要放法就是通过检测

患者血液中与乳腺癌相关的肿瘤标志物'早期确诊乳

腺恶性病变并进行治疗乳腺癌&这样做可以显著提

高患者的五年生存期(

$;"

)

&在肿瘤早期诊断*及预后'

生物性的标志物有显著作用&研究证实可溶性上皮

钙黏素$
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%对肿瘤早期的诊断*评估病情的

进展有比较重要作用(

'
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&国外已有相关文献描报道

患者血清中腺癌患者血清可溶性细胞间黏附分子
!
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%浓度与乳腺癌的严重性相关(

4

)

&癌胚抗

原$

%W<

%是广谱的肿瘤标志物'对乳腺癌的疗效*病

情和预后估计是较好的标志物(
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)

&目前'临床上关

于乳腺癌的最佳肿瘤标志物组合暂无报道&本文通

过采用联合检测乳腺癌患者血清中
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联合
9W;DEMC?@8:

'探讨该模式在乳腺癌早期诊断中的

价值'以期为乳腺癌的临床诊断提供参考&
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资料与方法
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一般资料
"

选取
$#!4

年
!#

月至
$#!6

年
!#

月

在本院就诊的
)#

例乳腺癌患者作为观察组'临床检

查高度怀疑恶性'在做好根治性手术准备的情况下'

切除肿瘤*周围部分正常组织'送快速冰冻活检&观

察组中所有患者经手术病理证实为乳腺癌&乳腺癌

的分期标准!

#

期'患者同侧的腋窝未见淋巴结'直径

小于
$DJ

-

%

期'同侧的腋窝无活动淋巴结'有或者无

转移'肿瘤直径
$

"

4DJ

-

&

期'同侧的腋窝淋巴结融

合与其他组织粘连'肿瘤直径大于
4DJ

-

'

期'同侧锁

骨上*下'腋窝的淋巴结内转移'上肢水肿-

(

期'远处

的其他部位有转移&同时纳入同期在本院就诊的乳

腺肿块良性病变患者
)#

例'作为对照组&其中观察

组年龄
!6

"
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岁'平均年龄$

'"3$![!$3!"

%岁-已婚

+$

例'未婚
!)

例-

%

期患者有
$$

例'

&

期患者有
$)

例'

'

期有
!+

例'

(

期有
!'

例&对照组年龄
!)

"
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岁'平均年龄$

'$3$![!!3!"

%岁-已婚
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例'未婚
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例-

44

例患者肿块直径
&

$DJ

'

$4

例患者肿块直径
$

$DJ

&两组所有患者的职业*年龄等一般资料差异无

统计学院意义$

!

%

#3#4

%&本研究已获得本院伦理委

员会批准'且患者知情同意此次的临床研究&纳入标

准(

)

)

!$
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%细胞学或病理诊断确诊-$

$

%首次发现肿瘤'

未放疗或化疗'无其他恶性肿瘤-$

"

%观察组的患者癌

细胞未转移-排除标准!$

!

%排除伴有心脏*糖尿病*感

染肝肾功能障碍者-$

$

%排除伴有妇科炎症的患者-

$

"

%排除免疫性疾病*炎症等有关的疾病&
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血清
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*
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与
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检测方法

"

所有患者在清晨空腹抽取
4JS

静脉血'置于无添

加抗凝剂的试管中'静置
$C

后离心'吸取上清液于

!34JS

的
W0

管后'在
\)# h

保存&$

!

%检测血清
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采用酶联免疫吸附法$

WHPT<

'美国
/]&

T

I

9B?J9

公司%试剂盒&正常值参考范围!
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$

$!3$6:

F

"

JS

'大于上限为阳性&$

$

%采用
WSPT<

双抗体夹心法测定检测血清
9P%<Q;!

'采用
9P%<Q;!

试剂盒$

%aT<.P5

公司%&正常值参考范围!
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!

$
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F

"

JS

'大于上限为阳性&$

"

%采用全

自动发光仪$日本东曹
*5T5V<P<;$###

%检测
%W<

的水平&正常参考值范围!

%W<

$

4:

F

"

JS

'大于上

限为阳性&以三项检测中任意两项阳性为联合诊断

阳性&
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"

统计学处理
"

采用
T0TT!,3#

软件进行统计学

分析&计数资料用百分率表示'组间比较采用秩和检

验或
!

$ 检验&计量资料符合正态分布以
0[D

形式

表示'组间比较用
<

检验'

!

$

#3#4

时视为差异具有

统计学意义&采用受试者工作特征$

/5%

%曲线评价

联合诊断价值&

A

"

结
""

果

A3@

"

血清
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*

9P%<Q;!

与
%W<

表达情况

"

观察组的血清
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*

9P%<Q;!

与
%W<

均显

著高于对照组$

!

$

#3#!

%'见表
!

&

表
!
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两组血清
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%

9P%<Q;!

与
%W<

"""

水平的比较#

:

F

&

JS

)

0[D

$

分组
* 9W;DEMC?@8: 9P%<Q;! %W<

观察组
)# $+3"$[$3,$ !"!'3+"['3,$ !+3$"[$3,$

对照组
)# !,3+$[!#3!4 66$3"$[$36$ !3"+[#3,$

< 43+6' )+$3)!$ !#3!$
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血清
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*

9P%<Q;!

*

%W<

阳性率
"

观

察组的
9W;DEMC?@8:

$

"!3$4X

%*

9P%<Q;!

$

""364X

%阳

性率显著高于对照组$

!

$

#3#!

%&对照组
$

例
%W<

阳性'阳性率为
$34X

$

$

"

)#

%-观察组
"#

例
%W<

阳

性'阳性率为
"634X

$

"#

"

)#

%-两组三个指标的阳性率

比较'差异均有统计学意义$

!

$

#3#!

%&见表
$

&

表
$
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9P%<Q;!

%

%W<

阳性率'

*

#

X

$(

分组
* 9W;DEMC?@8: 9P%<Q;! %W<

观察组
)# $4

$

"!3$4

%

$6

$

""364

%

"#

$

"634

%

对照组
)# $

$

$34

%

$

$

$34

%

$

$

$34

%

!

$

!63#$ !)346 $#3)+
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乳腺癌不同临床分期
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%

9P%<Q;!

%
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检测#

:

F

&

JS

)

0[D

$

分组
* 9W;DEMC?@8: 9P%<Q;! %W<

乳腺癌
%"&

期
4# !#3"![!3,$ ,$63""[43,$ !#3"6[!34$

乳腺癌
'"(

期
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乳腺癌不同临床分期
9W;DEMC?@8:

*

9P%<Q;!

*

%W<

检测结果
"'

*

(

期乳癌患者的
9W;DEMC?@8:

*

9P;

%<Q;!

*

%W<

水平明显高于
%

*

&

期乳癌患者'差异

均有统计学意义$

!

$

#3#!

%'见表
"

&

A3C

"

单项检测与联合检测诊断价值
"

分别绘制血清

9W;DEMC?@8:

*

9P%<Q;!

*

%W<

单独和三项联合检测用

于乳腺癌诊断的
/5%

曲线图'其
/5%

曲线下面积分

别为
#3)!)

*

#3+"!

*

#3446

*

#3))!

'血清
9W;DEMC?@8:

*

9P%<Q;!

的诊断临界值分别为
#3"4

*

#3$':

F

"

JS

-联

合检测灵敏度$

#3,$

%准确度$

#3)'

%高于单项检测

$

!

$

#3#4

%'特异度为
#3,#

'与单项检测相比差异无

统计学意义$

!

%

#3#4

%-阳性预测值与阴性预测值均

在
)#X

以上&

图
!

""

单项检测和联合检测
/5%

曲线图

表
'

""

单项检测和联合检测
/5%

曲线下面积比较

指标 曲线下面积 标准误
,4X

可信区间 灵敏度$

X

% 特异度$

X

% 准确度$

X

% 阳性预测值$

X

% 阴性预测值$

X

%
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三项联合检测
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"
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讨
""
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女性中发病率第一的肿瘤是乳腺癌&乳腺癌对女

性造成的精神压力较大'严重危害患者的健康&早期的

诊断对于治疗乳腺癌以及预后有很重要的意义&诊断

乳腺癌的主要方法包括病理活检*超声等&对于早期乳

腺癌患者'会有漏诊情况&血清肿瘤标志物的浓度发生

变化'早期诊断以血清的肿瘤标志物作为指标(

)

)

&近

年'血清学的诊断研究逐渐开展于临床上'如果将其用

于诊断乳腺癌的中'必定能取得重要的进步(

"

)

&

%W<

作为广谱的肿瘤标志物'在多种疾病中已检

测到异常&有学者发现'乳腺癌患者的血清中
%W<

水平明显高于对照组'与乳腺癌疾病相关&其他研究

发现'

%W<

对于乳腺癌的病情评估*预后的预测等具

有重要的价值'灵敏度低'特异度差'将其只作为乳腺

癌疾病的诊断指标是不完全准确的(

,;!#

)

&本研究结果

表明观察组的血清
%W<

均显著高于对照组-对照组
$

例
%W<

阳性'阳性率为
$34X

-观察组
"#

例
%W<

阳

性'阳性率为
"634X

-两组阳性率差异有统计学意义

$

!

$

#3#4

%'但是灵敏度和特异度较低&

一些研究报道血清
9W;DEMC?@8:

的水平因细胞因

子的产生*肿瘤的发生而升高'在乳腺癌患者的血清

中
9W;DEMC?@8:

的水平会显著升高&研究发现'

9W;

DEMC?@8:

可破环细胞的黏附作用'竞争性的刺激一些

去整合素的基质金属蛋白酶和某些基质金属蛋白酶

的表达等促进肿瘤细胞的增值*分化和迁移&

9W;DEM;

C?@8:

与人的表皮生长因子一些受体家族相关'在

V?@;$

阳性表达的三阴性乳腺癌和乳腺癌患者的血清

中'

9W;DEMC?@8:

的水平显著升高&现在研究基本已经

证实了
W;DEMC?@8:

在乳腺癌患者中表达显著增高及

诊断作用'还有研究表明其含量于乳腺癌分期*预后

等密切相关'有望作为其特异性的肿瘤标志物(

!!

)

'但

是目前关于血清
9W;DEMC?@8:

在乳腺癌中的表达及诊

断效能的研究还较少&

研究发现
P%<Q;!

在恶性肿瘤细胞中会有表达'

且
P%<Q;!

的表达水平会与肿瘤的侵袭生长*复发*

转移状态等密切相关&可溶性细胞间黏附分子
;!

$

9P;

%<Q;!

%在健康人的外周血液中含量极低'在某些病

理的状态下可增高'也有研究发现乳腺癌患者血清中

9P%<Q;!

的浓度会有显著的增加(

4

)

&

本研究结果显示观察组的血清
9W;DEMC?@8:

*

9P;

%<Q;!

均显著高于对照组&观察组的
9W;DEMC?@8:

$

"!3$4X

%*

9P%<Q;!

$

""364

%阳性率显著高于对照

组&

' " (

期乳癌患者的
9W;DEMC?@8:

*

9P%<Q;!

*

%W<

水平明显高于
%"&

期乳癌患者&联合检测的

/5%

曲线下面积高于血清
9W;DEMC?@8:

*

9P%<Q;!

与

%W<

'联合检测的检测临界值显著高于单项检测'具

有较高的诊断价值'其灵敏度和准确度显著高于单项

检测'阳性预测值与阴性预测值均在
)#X

以上&陈士

华等(

!$

)的研究发现'

%<!4"

*

%W<

*

%<!$4

联合检测

的阳性率明显高于单一的指标-易琳等(

!"

)证实检测单

项肿瘤标志物'诊断早期的乳腺癌中价值不高'

%<!4"

*

%W<"

和
%<!$4

项联合后可有效提高乳腺癌

的诊断-安雪青等(

!'

)的研究证实血清
%Z%S4

联合

T&Y;!

较单纯应用该
$

个指标'更能有效的诊断乳腺

癌'本文研究结果也和以上学者的结果相一致'证实

了联合检测乳腺癌疾病的诊断价值更高&

C

"

结
""

论
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血清
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和食品安全的影响的检测需要'积极研发和申报关于

非诊断目的的检测微生物的专利方法申请'从而获得

更为全面的专利保护力度&$

'

%根据该技术需要大样

本的微生物标准指纹质谱图谱数据的特点'利用互联

网将众多医院*检疫机构的微生物标准数据样本进行

共享'并通过大数据技术进行处理分析'从而研发出

一系列.互联网
(

/的质谱诊断技术和相关产品'并积

极进行国内外专利布局'以实现我国在该诊断领域中

.弯道超车/&$

4

%在承接成熟的
Q<S&P*5YQT

质

谱诊断微生物的基础上'将实验数据的处理分析与人

工智能结合'形成
Q<S&P*5Y QT

智慧质谱$即

Q<S&P*5YQT

智谱%诊断微生物技术&该智谱技

术极大提高了谱图稳定性与谱库分辨率'并智能读取

质谱产生的数据并做出判定'实现了效率的极大提

升'大量节省了医疗成本(
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)
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