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""摘"要"目的"分析非小细胞肺癌$+\5(5%患者血清胃泌素释放肽前体$bI<̂ :b%'神经元特异性烯醇化
酶$+\X%'癌胚抗原$5X3%水平变化及其与化疗心脏毒性及预后的关系&方法"选择该院"$!%年!月至"$!/
年!月收治的/-例+\5(5患者作为观察组!同期/$例肺部炎性病变患者作为对照组&比较观察组与对照组
血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平#比较化疗过程中出现与未出现心脏毒性的 +\5(5患者血清bI<̂ :b'+\X'
5X3水平#对观察组患者随访21个月!比较存活患者与死亡患者血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平#分析血清
bI<̂ :b'+\X'5X3高表达与低表达+\5(5患者的生存情况#分析血清bI<̂ :b'+\X'5X3检测对+\5(5
化疗患者心脏毒性的预测价值&结果"观察组血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平明显高于对照组!差异有统计学
意义$!$$#$'%&出现心脏毒性的患者血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平明显高于未出现心脏毒性的患者!差异有
统计学意义$!$$#$'%&死亡患者血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平明显高于存活患者!差异有统计学意义$!$
$#$'%&cAODA9.P>7>I生存分析结果显示!血清bI<̂ :b低表达患者生存率明显高于高表达患者$!$$#$'%#
血清+\X低表达患者生存率明显高于高表达患者$!$$#$'%#血清5X3低表达患者生存率明显高于高表达患
者$!$$#$'%&受试者工作特征曲线分析结果显示!血清bI<̂ :b'+\X'5X3预测+\5(5化疗患者心脏毒性
的曲线下面积均高于$#-$$&结论"+\5(5患者血清bI<̂ :b'+\X'5X3水平升高与患者预后不良及化疗过
程中出现的心脏毒性有关!检测其水平可对患者进行预后评估!并可用于预测患者心脏毒性的发生情况&
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""肺癌是目前临床中较为常见的恶性肿瘤*也是导
致患者死亡的主要疾病之一+!,)研究数据显示*目前
我国新发肺癌病例约!"$万*患者总体生存率约为
!'0+",)非小细胞肺癌$+\5(5%占所有肺癌的/'0
以上*大多数患者就诊时已发展为晚期+2,)随着对化
疗药物研究的不断进展*+\5(5的疗效取得了很大
进步)一般情况下*+\5(5患者接受化疗时间过长
可引起心脏毒性*化疗药物的心脏毒性监测主要通过
评估患者超声心动图相关指标+&,)但也有学者指出*
除超声心动图外*还可采用多种指标对 +\5(5化疗
患者可能出现的心脏毒性进行预测+',)胃泌素释放
肽前体$bI<̂ :b%-神经元特异性烯醇化酶$+\X%-癌
胚抗原$5X3%是目前临床广泛应用的评估肺癌患者
病情严重程度的重要指标*但其在 +\5(5化疗患者
心脏毒性评估中的应用价值*以及与患者预后的关系
少有报道)基于此*本研究选择本院收治的行化疗的
+\5(5患者作为研究对象*分析患者血清 bI<̂ :b-
+\X-5X3的水平变化*以及其对患者化疗过程中心
脏毒性的预测及预后评估价值)
?"资料与方法
?#?"一般资料"选择本院"$!%年!月至"$!/年!
月收治的/-例 +\5(5患者作为观察组*其中男&%
例*女&"例&年龄22&%/岁*平均$'%#2-i/#21%岁)
选择同期/$例肺部炎性病变患者作为对照组*其中
男&!例*女2-例&年龄2!&%-岁*平均$'/#!"i
-#$"%岁)两组患者性别-年龄比较*差异无统计学意
义$!%$#$'%*具有可比性)观察组患者纳入标准!
$!%术后病理诊断为+\5(5&$"%符合 PTb方案化疗
指征&$2%术后分期为#期-$3 期&$&%卡氏评分
$cb\评分%&-$分&$'%临床及随访资料完整)排除
标准!$!%既往有化疗或放疗史&$"%听-说-读-写及认
知功能障碍&$2%治疗依从性差&$&%合并其他因素诱
发的心脏疾病&$'%临床资料缺失或要求退出本研究)
本研究经医院医学伦理委员会批准*研究对象签署知
情同意书)
?#@"方法
?#@#?"化疗方法"观察组患者依照病情采用 PTb
方案进行治疗*PTb方案!第!天静脉滴注1&/
K@"K" 丝裂霉素*第!-/天静脉滴注2K@"K" 长春

地辛*第2-&天静脉滴注'$K@"K" 顺铂*2周为!个

疗程*共治疗"个疗程)
?#@#@"检测方法"对照组入院后采集空腹静脉血*
观察组在治疗结束后采集空腹静脉血*离心收集血
清*采用酶联免疫吸附试验检测两组研究对象血清
bI<̂ :b-+\X-5X3水平*所有操作均严格按照试剂
盒说明书进行*试剂盒均购自罗氏公司)
?#@#A"观察指标"$!%比较观察组与对照组血清
bI<̂ :b-+\X-5X3水平)$"%对观察组患者进行超
声心动图检查*由超声科医师对检查结果进行判读*
评估患者心脏毒性情况+1,*比较化疗过程中出现与未
出现心脏毒性的 +\5(5患者血清 bI<̂ :b-+\X-
5X3水平)$2%对观察组患者均随访21个月*记录患
者术后生存情况*比较存活患者与死亡患者血清bI<.
:̂b-+\X-5X3水平)$&%分别以观察组患者血清

bI<̂ :b-+\X-5X3 水平均值为界*比较血清 bI<.
:̂b-+\X-5X3高表达与低表达患者的生存情况)

$'%分析血清bI<̂ :b-+\X-5X3对 +\5(5化疗患
者心脏毒性的预测价值)
?#A"统计学处理"采用\b\\"$#$软件进行数据分
析)符合正态分布的计量资料以RiD表示*两组比
较采用9检验&计数资料以例数或率表示*组间比较
采用!" 检验&采用受试者工作特征$:Y5%曲线进行
预测效能评价&采用cAODA9.P>7>I生存曲线进行生存
分析)以!$$#$'为差异有统计学意义)
@"结""果
@#?"观察组与对照组血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平
比较"观察组血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平明显高
于对照组*差异有统计学意义$!$$#$'%*见表!)
表!""观察组与对照组血清bI<̂ :b)+\X)5X3水平

"""比较%RiD'

组别 . bI<̂ :b$O@"K(% +\X$9@"K(% 5X3$9@"K(%

观察组 /- '$#&-i2#-& -#2&i!#/" 2#%%i$#%&

对照组 /$ &&#/'i"#-- %#-/i!#%& "#!/i$#1"

9 !$#'&2 2#'%& !$#&-!

! $$#$$! $#$$! $$#$$!

@#@"出现与未出现心脏毒性的 +\5(5患者血清
bI<̂ :b-+\X-5X3水平比较"超声心动图检查结
果显示*观察组化疗过程中出现心脏毒性的患者!/
例*未出现心脏毒性的患者%!例)出现心脏毒性的
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患者血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平明显高于未出现
心脏毒性的患者*差异有统计学意义$!$$#$'%*见
表")

表"""出现与未出现心脏毒性的+\5(5患者血清

"bI<̂ :b)+\X)5X3水平比较%RiD'

组别 .
bI<̂ :b
$O@"K(%

+\X
$9@"K(%

5X3
$9@"K(%

出现心脏毒性 !/ '2#&-i1#"! !$#1&i"#2! &#'"i!#$"

未出现心脏毒性 %! &-#%&i'#!" -#$!i"#!- 2#'/i$#--

9 2#!!1 "#1'- 2#"/-

! $#$$" $#$$- $#$$"

@#A"不同预后患者血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平比
较"随访结果显示*观察组存活患者11例*死亡患者
"2例)死亡患者血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平明显
高于存活患者*差异有统计学意义$!$$#$'%*见
表2)

表2""不同预后患者血清bI<̂ :b)+\X)5X3水平

"""比较%RiD'

组别 . bI<̂ :b$O@"K(% +\X$9@"K(% 5X3$9@"K(%

死亡 "2 ''#-&i"#2! !$#-/i!#2" '#!'i$#/-

存活 11 &/#'-i!#-- /#%%i!#$! 2#"-i$#-!

9 !1#%!! %#112 %#'"$

! $$#$$! $$#$$! $$#$$!

@#B"不同血清bI<̂ :b-+\X-5X3水平患者生存情
况比较"cAODA9.P>7>I生存分析结果显示*血清bI<.
:̂b低表达患者生存率明显高于高表达患者$!$

$#$'%&血清+\X低表达患者生存率明显高于高表达
患者$!$$#$'%&血清5X3低表达患者生存率明显
高于高表达患者$!$$#$'%*见图!&2)

图!""不同血清bI<̂ :b水平患者cAODA9.P>7>I生存曲线

@#C"血清bI<̂ :b-+\X-5X3对 +\5(5化疗患者
心脏毒性的预测价值":Y5曲线分析结果显示*血
清bI<̂ :b-+\X-5X3预测+\5(5化疗患者心脏毒
性的曲线下面积$345%均高于$#-$$*见表&及图&)

图"""不同血清+\X水平患者cAODA9.P>7>I生存曲线

图2""不同血清5X3水平患者cAODA9.P>7>I生存曲线

表&""血清bI<̂ :b)+\X)5X3对+\5(5化疗患者

"""心脏毒性的预测效能

指标 345 /H !
-'0;J

下限 上限

bI<̂ :b $#-2% $#$"' $$#$$! $#/// $#-/%

+\X $#-&1 $#$"2 $$#$$! $#-$! $#--!

5X3 $#-!' $#$2! $$#$$! $#/'' $#-%1

图&""血清bI<̂ :b)+\X)5X3预测+\5(5化疗患者心脏
毒性的:Y5曲线
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A"讨""论
多数肺癌患者在确诊时已发展至晚期*难以治

愈*因此预后较差+%./,)有效评估患者病情*有助于采
用合理的措施进行干预*从而提高患者的治疗效果)
血清肿瘤标志物具有检测方便-高效-可重复等优点*
在评估肺癌患者治疗效果及预后情况中具有较高的

应用价值+-,)
癌症患者在采用化疗药物治疗时易出现不同程

度的心脏毒性*对患者的长期预后和治疗耐受性造成
不同程度的影响+!$,)有研究发现*采用铂类药物对癌
症患者进行化疗时极易增加患者的心脏负担+!!,)化
疗药物导致患者出现心脏毒性的机制主要与自由基

水平升高引起的脂质过氧化密切相关*患者细胞内线
粒体)+3受到化疗药物阳离子代谢物的影响而受
损*并直接影响心脏蛋白代谢过程*诱发患者心脏传
导性和兴奋性异常+!",)紫衫烷类药物在应用过程中
极易导致患者出现急性心肌梗死-心包炎-心肌炎-心
律失常-慢性心肌病等病理性改变*但紫衫烷类-铂类
药物是目前应用最广泛的化疗药物*因此早期评估患
者化疗过程中出现的心脏毒性并采取积极的干预措

施具有十分重要的意义+!2,)超声心动图检查显示*左
心室射血分数降低往往提示化疗患者出现心脏毒性*
且患者可能出现难以逆转的心功能损伤+!&,)

bI<̂ :b是人体内的一种分泌性肽*是目前公认
的肺癌生物标志物之一*与肺癌患者病理类型有关)
因此*可通过检测血清bI<̂ :b水平对肺癌患者的病
情进行评估)本研究中*观察组血清bI<̂ :b水平明
显高于对照组$!$$#$'%*提示bI<̂ :b与 +\5(5
的发生有关)有学者发现*多数肺癌患者随着病情进
展或并发症的出现血清bI<̂ :b水平呈现明显升高*
当患者进行有效化疗后血清bI<̂ :b水平可降低+!',)
本研究中*出现心脏毒性的患者血清bI<̂ :b水平明
显高于未出现心脏毒性的患者$!$$#$'%*死亡患者
血清bI<̂ :b水平明显高于存活患者$!$$#$'%*提
示血清bI<̂ :b水平与+\5(5患者预后及化疗过程
中出现的心脏毒性有关)进一步分析发现*血清bI<.
:̂b低表达的 +\5(5患者生存率明显高于高表达
患者$!$$#$'%*提示可通过检测血清bI<̂ :b水平
评估患者生存情况)肺癌患者体内可出现大量 +\X
的合成和分泌*因此 +\X也是诊断肺癌特异度和灵
敏度较高的生物标志物之一)5X3是目前临床应用
较为广泛的广谱肿瘤标志物之一*常用于肺癌的早期
诊断-复发预测*有研究指出*随着患者病情加重*其
体内5X3水平也随之升高+!1,)本研究中*观察组血
清5X3-+\X水平明显高于对照组$!$$#$'%*提示
5X3-+\X与+\5(5的发生有关)同时*出现心脏
毒性的患者血清5X3-+\X水平明显高于未出现心
脏毒性的患者$!$$#$'%*死亡患者血清5X3-+\X
水平明显高于存活患者$!$$#$'%*提示血清5X3-
+\X水平与 +\5(5患者预后及化疗过程中出现的

心脏毒性有关)进一步分析发现*血清5X3-+\X低
表达的 +\5(5 患者生存率明显高于高表达患者
$!$$#$'%*提示可通过检测血清5X3-+\X水平评
估患者生存情况):Y5曲线分析结果显示*血清
bI<̂ :b-+\X-5X3预测+\5(5化疗患者心脏毒性
的345均高于$#-$$*具有较高的预测价值*可指导
临床诊疗)

综上所述*+\5(5患者血清bI<̂ :b-+\X-5X3
水平升高与其预后不佳及化疗过程中出现的心脏毒

性有关*检测其水平可对患者进行有效的预后评估*
并可用于预测患者化疗过程中心脏毒性的发生*具有
一定的临床应用价值)
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阴性孕妇*提示435:可作为评价 )̂P孕妇肾损伤
的指 标)李 健 等+!/,研 究 发 现*̂ )P 孕 妇 血 清

bb3b.3水平低于健康孕妇*且 )̂P 肾损伤孕妇血
清bb3b.3水平低于 )̂P肾功能正常孕妇*表明血
清bb3b.3水平降低与 )̂P 肾损伤存在一定关系*
该研究结果与本研究一致)多元线性回归分析结果
显示*435:-尿:,b和血清b3bb.3与 )̂P 肾损
伤存在线性相关$!$$#$'%*提示 435:-尿:,b-血
清b3bb.3可能参与 )̂P 肾损伤的发生):Y5曲
线分析结果显示*435:-尿:,b及血清b3bb.3联
合检测诊断 )̂P肾损伤的345为$#-/&*具有较高
的诊断价值*可用于临床辅助诊断)

综上所述*̂ )P 肾损伤患者 435:-尿:,b水
平升高*血清 b3bb.3 水平降低*上述2项指标与
)̂P患者肾损伤密切相关*还可用于 )̂P 肾损伤
的辅助诊断*有助于指导临床诊疗)
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