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血清CA125、AFP、ESM-1联合检测在肺癌诊断中的价值
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  摘 要:目的 探讨血清糖类抗原125(CA125)、甲胎蛋白(AFP)、内皮细胞特异性分子1(ESM-1)联合检

测在肺癌诊断中的价值。方法 选取2020年1月至2023年12月在该院收治的96例肺部病变患者作为研究

对象,并根据病理检查结果分为病变组50例和肺癌组46例。另选取同期在该院体检的健康者60例作为对照

组。采集研究对象的血清样本,并收集其临床资料。采用酶联免疫吸附试验检测各组血清CA125、AFP和

ESM-1水平并进行比较。运用Logistic回归分析肺癌发生的相关风险因素,绘制受试者工作特征曲线评估血

清CA125、AFP和ESM-1联合诊断肺癌发生的效能。结果 
 

肺癌组、病变组血清CA125、AFP、ESM-1水平

均高于对照组,肺癌组血清CA125、AFP、ESM-1水平高于病变组,差异有统计学意义(P<0.05)。肺癌组患者

病变最大径≥15
 

mm、有吸烟史、肿瘤位置在右肺占比高于病变组,差异有统计学意义(P<0.05)。Logistic回

归分析结果显示,有吸烟史、CA125高水平、AFP高水平、ESM-1高水平均为肺癌发生的危险因素(P<0.05)。
血清CA125、AFP、ESM-1联合诊断肺癌发生的曲线下面积(AUC)为0.974,显著高于单一指标诊断的AUC
(Z联合-CA125=3.448、Z联合-AFP=3.286,Z联合-ESM-1=2.943,P=0.001、0.001、0.003),灵 敏 度、特 异 度 分 别 为

91.30%、90.00%。结论 血清CA125、AFP、ESM-1联合诊断肺癌具有一定的临床价值,对肺癌的早期筛查与

诊断具有重要意义。
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  肺癌作为一种在全球范围内广泛存在的恶性肿

瘤,已经成为癌症相关死亡的主要原因之一[1]。由于

其早期症状往往不具特异性,导致许多肺癌病例在确

诊时已处于晚期,晚期肺癌患者的治疗难度加大,且
会增加预后不良的可能[2]。因此,肺癌的早期诊断显

得尤为重要,能够为患者提供更多的治疗选择,从而

提高生存率和生活质量。当前,肺部疾病临床研究的

一个关键点在于探索肺癌的早期诊断方法及寻找特

定的肿瘤生物标志物[3]。生物标志物的研究为肺癌

的早期发现和诊断提供了新的思路和方法。糖类抗

原125(CA125)是一种特定的糖蛋白分子,可以在血

液检测中被测量,近年来,有研究指出,血清肿瘤标志

物CA125水平在肺癌患者中明显上升,这一指标在

提高肺癌早期诊断效能和鉴别肿瘤中具有一定的临

床价值[4]。同样,甲胎蛋白(AFP)在肺癌患者中也表

现为高表达,AFP是一种白蛋白的亚家族,通常在胎

儿肝脏中产生,成人体内AFP水平较低,其检测对于

肺癌具有辅助与鉴别诊断的重要意义[5]。此外,内皮

细胞特异性分子1(ESM-1)是一种主要由人类肺和肾

脏组织中的内皮细胞表达的分泌蛋白,其水平在肺癌

患者中显著升高,可能成为预测肺癌发生的潜在生物

标志物,起到对肺癌进行早期诊断与病况评估的作

用[6]。本研究探讨血清CA125、AFP和ESM-1联合

检测在肺癌诊断中的价值,旨在通过联合检测这些生

物标志物,探索高效、可靠的实验室检测指标,从而助

力于早期肺癌的筛查与诊断。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年1月至2023年12月在

本院收治的96例肺部病变患者作为研究对象,平均

年龄(55.70±4.21)岁,并根据病理检查结果分为病

变组50例和肺癌组46例。另选取同期在本院体检

的健康者60例作为对照组,平均年龄(55.63±4.32)
岁。纳入标准:(1)肺癌组患者均符合诊疗规范中对

肺癌的诊断标准[7]。(2)肺癌组患者在此前不应接受

过任何形式的放疗或化疗治疗,以确保研究结果的准

确性。(3)研究对象临床资料完整,以便进行后续的

数据分析。排除标准:(1)做过肺部手术,防止手术可

能对肺部结构和功能的影响。(2)合并有其他恶性肿

瘤,以避免其他癌症对研究结果的影响。(3)有重要

脏器功能异常或障碍,避免干扰影响患者的整体健康

状况和血清标志物的水平。(4)患有精神疾病,以防

影响受试者的依从性和研究结果的可靠性。所有参

与者在充分了解研究目的、方法及潜在风险后,均表

示知情同意参与本研究。本研究的设计和实施过程

得到了院内伦理委员会的审核批准,确保了研究的伦

理性和科学性。
1.2 方法

1.2.1 血清样本采集 在患者入院后的24
 

h内,通
过静脉获取5

 

mL的血液样本,并利用真空采血管进

行保存。对于进行健康检查的人群,同样在检查期间

抽取等量的血液。收集的血液样本在常温下放置

0.5
 

h后,以3
 

000
 

r/min的速率进行离心,持续15
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min,以提取血清。提取的血清样本随后被保存在

-80
 

℃的冷冻箱中,以备后续的实验分析使用。使用

酶联免疫吸附试验测定血清中CA125、AFP、ESM-1
水平,采用武汉伊莱瑞特生物科技股份有限公司提供

的试 剂 盒 (Elabscience,货 号:E-EL-H0636)检 测

CA125水平,采用联科生物技术股份有限公司提供的

试剂盒(联科生物,货号:EK1175)检测AFP水平,北
京百奥莱博科技有限公司提供的试剂盒检测ESM-1
水平(百奥莱博,货号:ZN2163)。
1.2.2 临床资料收集 收集研究对象白蛋白、肌酐、
受教育程度等临床资料,有助于更全面地分析患者的

健康状况和疾病进展。
1.3 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理,计数资料以x±s表示,两组比较行t检验;3
组或更多组比较使用单因素方差分析,并通过SNK-q
检验进行各组间的两两比较。计量资料以例数和百

分率表示,组间比较行χ2 检验。运用Logistic回归

分析肺癌发生的相关风险因素,绘制受试者工作特征

(ROC)曲线评估血清CA125、AFP和ESM-1联合诊

断肺癌发生的效能。

2 结  果

2.1 3组血清CA125、AFP、ESM-1水平比较 肺癌

组、病变组血清CA125、AFP、ESM-1水平均高于对

照组,肺癌组血清CA125、AFP、ESM-1水平高于病

变组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  各组血清CA125、AFP、ESM-1水平比较(x±s)

组别 n CA125(U/mL) AFP(ng/mL) ESM-1(ng/mL)

对照组 60 36.01±5.07 2.39±0.51 12.16±3.65

病变组 50 43.14±6.12* 3.35±0.66* 33.15±10.18*

肺癌组 46 55.36±15.54*# 4.50±1.37*# 46.95±13.47*#

F 52.745 73.241 178.283

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,*P<0.05;与病变组比较,#P<0.05。

2.2 两组临床资料比较 肺癌组与病变组年龄、性
别、遗传史、白蛋白、肌酐、受教育程度、糖尿病史、高
血压史、处于二手烟环境、既往肺部疾病史、职业暴露

占比差异无统计学意义(P>0.05)。肺癌组患者病变

最大径≥15
 

mm、有吸烟史、肿瘤位置在右肺占比高

于病变组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表2。

表2  两组临床资料比较[n(%)或x±s]

项目 类别 病变组(n=50) 肺癌组(n=46) χ2 P

性别 男 28(56.00) 25(54.35) 0.026 0.871

女 22(44.00) 21(45.65)

年龄 <55岁 27(54.00) 25(54.35) 0.001 0.973

≥55岁 23(46.00) 21(45.65)

病变最大径 <15
 

mm 29(58.00) 14(39.13) 4.302 0.038

≥15
 

mm 21(42.00) 32(65.22)

遗传史 有 27(54.00) 24(52.17) 0.032 0.858

无 23(46.00) 22(47.83)

吸烟史 有 20(40.00) 30(65.22) 6.105 0.013

无 30(60.00) 16(34.78)

白蛋白(g/L) 40.64±5.34 39.39±5.01 1.180 0.241

肌酐(μmol/L) 95.14±20.49 98.45±20.64 0.788 0.433

受教育程度 高等教育 25(50.00) 24(52.17) 0.045 0.831

非高等教育 25(50.00) 22(47.83)

糖尿病史 有 26(52.00) 29(63.04) 1.194 0.274

无 24(48.00) 17(36.96)

高血压史 有 27(54.00) 30(65.22) 1.250 0.264

无 23(46.00) 16(34.78)

肿瘤位置 左肺 30(60.00) 18(39.13) 4.174 0.041

右肺 20(40.00) 28(60.87)

既往肺部疾病史 有 26(52.00) 32(69.57) 3.091 0.079

无 24(48.00) 14(30.43)

职业暴露 是 16(32.00) 19(41.30) 0.895 0.344

否 34(68.00) 27(58.70)

处于二手烟环境 是 22(44.00) 25(54.35) 1.027 0.311

否 28(56.00) 21(45.65)
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2.3 Logistic回归分析肺癌发生的因素 以肺部病

变患者是否发生肺癌为因变量(发生=1,未发生=
0),CA125水平(连续变量)、AFP水平(连续变量)、
ESM-1(连续变量)、病变最大径(≥15

 

mm=1,<15
 

mm=0)、吸烟史(有=1,无=0)、肿瘤位置(右肺=1,
左肺=0)为自变量,结果显示,有吸烟史、CA125、
AFP、ESM-1水平升高(以病变组水平为对照)均为肺

癌发生的危险因素(P<0.05)。见表3。
2.4 血清CA125、AFP、ESM-1水平对肺癌发生的

诊断价值 血清CA125诊断肺癌发生的曲线下面积

(AUC)为0.803,灵敏度、特异度分别为65.22%、
94.00%;血清AFP诊断肺癌发生的AUC为0.827,
灵敏度、特异度分别为71.14%、92.00%;血清ESM-
1诊断肺癌发生的AUC为0.868,灵敏度、特异度分

别为60.87%、98.00%;血清CA125、AFP、ESM-1三

者联合诊断肺癌发生的 AUC为0.974,显著高于单

一指标诊断的 AUC(Z联合-CA125=3.448、Z联合-AFP=
3.286,Z联合-ESM-1=2.943,P=0.001、0.001、0.003),
灵敏度、特异度分别为91.30%、90.00%,见表4、
图1。

表3  Logistic回归分析肺癌发生的因素

项目
回归

系数

标准

误差
Waldχ2 P OR 95%CI

CA125 0.764 0.212 12.974 <0.001 2.146 1.416~3.252

AFP 0.268 0.081 10.925 0.001 1.307 1.115~1.532

ESM-1 0.613 0.186 10.862 0.001 1.846 1.282~2.658

病变最大径 0.136 0.412 0.109 0.741 1.146 0.511~2.570

吸烟史 1.139 0.294 15.004 <0.001 3.123 1.755~5.557

肿瘤位置 0.148 0.145 1.036 0.309 1.159 0.872~1.540

表4  血清CA125、AFP、ESM-1水平对肺癌发生的价值分析

项目 AUC 95%CI 截断值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

CA125 0.803 0.709~0.877 52.326
 

U/mL 65.22 94.00 0.592

AFP 0.827 0.736~0.897 3.775
 

ng/mL 71.14 92.00 0.637

ESM-1 0.868 0.783~0.928 42.606
 

ng/mL 60.87 98.00 0.589

三者联合 0.974 0.919~0.996 - 91.30 90.00 0.813

  注:-表示无数据。

图1  血清CA125、AFP、ESM-1水平诊断肺癌

发生的ROC曲线

3 讨  论

  肺癌严重威胁着人们的生命健康,在肺癌的早期

阶段进行准确诊断,对于提高患者生存率、改善预后

具有重要意义[8]。肺癌的症状可能包括持续性咳嗽、
咳血、胸痛、呼吸困难、声音嘶哑、体重减轻和疲劳

等[9]。手术是目前治疗肺癌的有效手段之一,尤其是

对于早期肺癌患者,在早期阶段接受根治性手术的患

者,其生存期明显长于晚期患者[10]。因此,如何在肺

癌早期阶段发现并确诊病情,成为提高患者生存率和

生活质量的关键。血清标志物检测作为一种简便、无
创的实验室检测方法,在肺癌诊断中具有重要价值,
通过对患者血清中的特定标志物进行检测,可以在早

期诊断中发现肺癌病情,研究旨在寻找具有诊断价值

的生物标志物,从而为肺癌的早期诊断 提 供 有 力

支持。
CA125作为一种传统的肿瘤标志物,其在癌症检

测中的应用已久,其水平的变化与患者的性别和年龄

无关,这一点使得CA125成为了一种较为客观的预

测因子,在恶性肿瘤中,CA125的高表达能够有效地

指示癌症的发展变化[11-12]。本研究结果显示,肺癌

组、病变组血清CA125水平均高于对照组,肺癌组血

清CA125水平高于病变组,差异有统计学意义(P<
0.05),进一步证实了CA125在肺癌诊断中的潜在价

值。同样,AFP作为一种广泛应用的肿瘤标志物,其
在肺癌中的水平也有显著升高,这对于筛查早期肺癌

具有较高的临床诊断效能[13-14]。本研究结果显示,肺
癌组、病变组血清AFP水平均高于对照组,肺癌组血

清AFP水平高于病变组,差异有统计学意义(P<
0.05),这表明AFP在肺癌的诊断中可能起到重要作

用。AFP的升高可能反映出肺部疾病的发展,监测

AFP水平对于早期发现肺癌具有重要意义。ESM-1
作为一种新的肿瘤标志物,其在癌症中的过表达已经

被证实与细胞增殖和侵袭有关,尤其是在乳腺癌细胞

中,ESM-1的过表达在肿瘤发生中促进疾病发展[15]。
肺癌中ESM-1高表达同样被观察到,且对肺癌具有

较高临床诊断价值[16]。本研究结果显示,肺癌组、病
变组血清 ESM-1水平均高于对照组,肺癌组血清

ESM-1水平高于病变组,差异有统计学意义(P<
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0.05),这一发现支持了ESM-1作为肺癌诊断生物标

志物的潜在应用。本研究结果显示,肺癌组患者病变

最大径≥15
 

mm、有吸烟史、肿瘤位置在右肺占比高

于病变组,差异有统计学意义(P<0.05)。患者病变

最大径、肿瘤位置的差异是肺癌病况的体现,而吸烟

增加肺癌风险主要是因为烟草烟雾中含有多种致癌

物质,能损伤细胞DNA,引起基因突变,促进炎症和

氧化应激,抑制免疫系统和DNA修复能力,从而提高

癌变可能性[17-18]。本研究结果显示,三者联合诊断的

AUC高达0.974,显著高于单一指标诊断的AUC,且
灵敏度为91.30%,特异度为90.00%,表明联合检测

血清CA125、AFP和ESM-1水平能够提高肺癌诊断

的效能,从而为临床医生提供更为可靠的诊断依据。
选择CA125、AFP、ESM-1进行肺癌筛查与诊断,主
要基于目前已有研究表明,三者均在肺癌中表达水平

升高,且对肺癌有一定的诊断价值,这为将其作为肺

癌诊断标志物提供了初步依据[5,16]。这3种标志物均

具有一定的特异度和灵敏度,且易于检测,成本低廉,
便于临床应用。同时,联合检测可以提高诊断的准确

性,弥补单一标志物诊断效能不足的缺陷。3种标志

物单独诊断肺癌的效能并不理想,主要原因可能在于

其在其他恶性肿瘤、炎症性疾病、良性肿瘤等情况下

也可能出现表达水平升高,导致假阳性率较高。此

外,这3种标志物水平受多种因素影响,如肿瘤最大

径、肿瘤分期、患者个体差异等,可能存在假阴性结

果,需要结合影像学检查、临床症状等进行综合判断。
本研究也存在一定的局限性,例如样本量相对较小,
未来 需 要 更 大 规 模 的 前 瞻 性 研 究 来 验 证 发 现,
CA125、AFP、ESM-1只是初步的选择,后续研究将根

据结果进行优化和改进。此外,本研究没有对不同类

型的肺癌进行区分,而不同亚型的肺癌可能在这些生

物标志物的表达上存在差异,这也是未来研究需要考

虑的方向。
综上所述,血清CA125、AFP和ESM-1水平在肺

癌患者中显著升高,三者联合诊断肺癌具有一定的临

床价值,对肺癌的早期筛查与诊断具有重要意义。
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