
·论  著·

FBG、CEA、CA50在肝外胆管结石患者血清中的表达及相关性研究*

苏卫仙1,史增辉1,刘 倩1,杜丙杰1,高振伟1,何 娣1,温桂海2

1.廊坊市人民医院消化科,河北廊坊
 

065000;2.邯郸市中心医院普外科,河北邯郸
 

056000

  摘 要:目的 探讨空腹血糖(FBG)、癌胚抗原(CEA)、糖类抗原50(CA50)在肝外胆管结石患者血清中的

表达及相关性。
 

方法 收集2020年6月1日至2021年9月30日来廊坊市人民医院就诊的88例肝外胆管结

石患者为病例组,另选取同时间段来廊坊市人民医院进行健康体检的65例健康者为对照组。收集并分析患者

的临床资料,分析肝外胆管结石发生的相关因素;Pearson相关性分析肝外胆管结石患者血清FBG、CEA、CA50
与总胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)的相关性;绘

制受试者工作特征(ROC)曲线,分析各影响因素预测肝外胆管结石的曲线下面积和最佳截断值等;采用Logis-
tic多元回归模型分析影响肝外胆管结石的独立危险因素。

 

结果 病例组与对照组在性别、吸烟、饮酒、心脏病、
高血压及年龄方面的差异均无统计学意义(P>0.05);病例组血清FBG、CEA、CA50、TC、TG、LDL-C水平较

对照组升高(P<0.05),血清 HDL-C水平较对照组降低(P<0.05)。Pearson相关性分析发现,血清FBG、
CEA、CA50水平与TC、TG、LDL-C水平均呈正相关(r>0,P<0.05);血清FBG、CEA、CA50水平均与 HDL-
C水平均呈负相关(r<0,P<0.05)。血清FBG、CEA、CA50、TC、TG、HDL-C、LDL-C单项检测及血清FBG、
CEA、CA50联合检测诊断肝外胆管结石的曲线下面积分别为0.915、0.940、0.917、0.886、0.870、0.899、
0.881、0.995,最佳截断值分别为5.4

 

mmol/L、4.9
 

ng/mL、23.1
 

U/mL、0.646、4.8
 

mmol/L、1.3
 

mmol/L、1.1
 

mmol/L、3.2
 

mmol/L。FBG、CEA、CA50、TC、TG是肝外胆管结石的独立危险因素(P<0.05),HDL-C是肝

外胆管结石的保护因素(P<0.05)。
 

结论 肝外胆管结石患者血清FBG、CEA、CA50水平均升高,且其对肝外

胆管结石具有较好的诊断价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

expression
 

and
 

correlation
 

of
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

(FBG),carci-
noembryonic

 

antigen
 

(CEA),and
 

carbohydrate
 

antigen
 

50
 

(CA50)
 

in
 

patients
 

with
 

extrahepatic
 

cholangiolithi-
asis.Methods A

 

total
 

of
 

88
 

patients
 

with
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis
 

who
 

visited
 

Langfang
 

People's
 

Hos-
pital

 

from
 

June
 

1,2020
 

to
 

September
 

30,2021
 

were
 

collected
 

as
 

the
 

case
 

group,and
 

65
 

healthy
 

individuals
 

who
 

visited
 

Langfang
 

People's
 

Hospital
 

for
 

health
 

examination
 

during
 

the
 

same
 

time
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

clinical
 

data
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

collected
 

and
 

analyzed
 

to
 

explore
 

the
 

factors
 

associated
 

with
 

the
 

occurrence
 

of
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

performed
 

between
 

ser-
um

 

levels
 

of
 

FBG,CEA,and
 

CA50
 

and
 

levels
 

of
 

total
 

cholesterol
 

(TC),triglyceride
 

(TG),high-density
 

lipo-
protein

 

cholesterol
 

(HDL-C),and
 

low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C)
 

in
 

patients
 

with
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

and
 

optimal
 

cut-off
 

value,etc.,of
 

each
 

influencing
 

factor
 

to
 

predict
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis.Lo-
gistic

 

multiple
 

regression
 

model
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

independent
 

risk
 

factors
 

affecting
 

the
 

occurrence
 

of
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis.Results There
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

sex,smoking,al-
cohol

 

consumption,heart
 

disease,hypertension,and
 

age
 

between
 

between
 

case
 

group
 

and
 

control
 

group
 

(P>
0.05).The

 

serum
 

levels
 

of
 

FBG,CEA,CA50,TC,TG
 

and
 

LDL-C
 

in
 

the
 

case
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
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the
 

control
 

group,while
 

the
 

serum
 

HDL-C
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

serum
 

levels
 

of
 

FBG,CEA
 

and
 

CA50
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

TC,TG
 

and
 

LDL-C
 

(r>0,P<0.05).Serum
 

levels
 

of
 

FBG,CEA
 

and
 

CA50
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

HDL-C
 

(r<0,P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

FBG,CEA,CA50,TC,TG,HDL-C
 

and
 

LDL-C
 

alone,and
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

serum
 

FBG,CEA,CA50
 

for
 

diagnosing
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis
 

were
 

0.915,
0.940,0.917,0.886,0.870,0.899,0.881,0.995,respectively.The

 

optimal
 

cut-off
 

values
 

were
 

5.4
 

mmol/L,
4.9

 

ng/mL,23.1
 

U/mL,0.646,4.8
 

mmol/L,1.3
 

mmol/L,1.1
 

mmol/L,3.2
 

mmol/L,respectively.FBG,
CEA,CA50,TC

 

and
 

TG
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis
 

(P<0.05),HDL-C
 

was
 

a
 

protective
 

factor
 

for
 

extrahepatic
 

bile
 

duct
 

calculi
 

(P<0.05).Conclusion Serum
 

levels
 

of
 

FBG,CEA
 

and
 

CA50
 

were
 

elevated
 

in
 

patients
 

with
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis,and
 

they
 

have
 

good
 

diagnostic
 

value
 

for
 

the
 

extrahepatic
 

cholangiolithiasis.
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  肝外胆管结石是因感染出现结合性胆红素水解,
引起游离胆红素沉着,导致结石在肝外胆管形成[1-4]。
肝外胆管结石的发病机制复杂多变,与多种因素相

关,如感染、寄生虫、代谢、环境、遗传等[5-6]。肝外胆

管结石患者多伴有腹部疼痛、发冷打颤、发烧等临床

症状,严重者还伴有胆管感染及胆汁淤积,长此以往

可能并发胆管癌[7-8]。目前,临床诊断肝外胆管结石

主要通过临床表现、CT及 MRI检查,但结石的成分

与位置不固定,这给疾病的诊断带来一定的困难[9],
因此探索与肝外胆管结石诊断相关的指标成为研究

热点。空腹血糖(FBG)与胆道结石的发病相关,血糖

高、肥胖均易增加胆道结石的患病风险,癌胚抗原

(CEA)、糖类抗原50(CA50)也常用于胆管癌的诊

断[10-11],但FBG、CEA、CA50与肝外胆管结石相关的

研究较少,其对肝外胆管结石的诊断及危险预测价值

也尚不清晰,因此本文旨在探讨FBG、CEA、CA50在

肝外胆管结石中的水平变化及其对肝外胆管结石的

单独及联合诊断价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2019年6月1日至2021年9
月30日来廊坊市人民医院就诊的88例肝外胆管结

石患者为病例组,另选取同时间段来廊坊市人民医院

进行健康体检的65例健康者为对照组。纳入标准:
(1)符合《临床胆石病学》[12]标准;(2)临床资料完整;
(3)意识清醒。排除标准:(1)患有癌症;(2)伴免疫功

能缺陷;(3)患严重慢性病。
1.2 观察指标 记录肝外胆管结石患者及健康体检

者的一般资料,其中包括性别、吸烟、饮酒、心脏病、高
血压、年龄、FBG、CEA、CA50、总胆固醇(TC)、三酰甘

油(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)。
1.3 检测方法 收集病例组及对照组清晨空腹静脉

血3
 

mL,待自凝后分离血清,采用己糖激酶法测定

FBG水平(正常值3.9~6.1
 

mmol/L),采用全自动电

化学发光免疫分析仪Cobase601检测血清CEA水平

(正常值<5.0
 

ng/mL),采用两步夹心法免疫放射分

析CA50水平(正常值<20
 

U/mL),采用全自动生化

分析仪检测TC、TG、HDL-C、LDL-C[13]。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0软件进行统计学

分析,计量资料以x±s表示,两组间比较采用两独立

样本t检验;计数资料以例数或百分比表示,组间比

较采用χ2 检验。Pearson分析血清FBG、CEA、CA50
水平与TC、TG、HDL-C、LDL-C水平的相关性;采用

受试者工作特征(ROC)曲线分析血清FBG、CEA、
CA50等对肝外胆管结石的诊断价值;采用Logistic
多元回归分析肝外胆管结石的独立危险因素。
2 结  果

2.1 病例组和对照组一般资料比较 病例组与对照

组在性别、吸烟、饮酒、心脏病、高血压及年龄方面的

差异均无统计学意义(P>0.05);与对照组比较,病例

组 FBG、CEA、CA50、TC、TG、LDL-C 水 平 较 高,
HDL-C水 平 较 低 (t=11.594、13.859、12.024、
10.407、9.831、10.334、10.872,P<0.05),见表1。

表1  病例组和对照组一般资料比较[x±s或n(%)]

组别
病例组

(n=88)
对照组

(n=65)
χ2/t P

性别 0.075 0.784

 男 40(45.45) 31(47.69)

 女 48(54.55) 34(52.31)

吸烟 0.001 0.977

 是 35(39.77) 26(40)

 否 53(60.23) 39(60)

饮酒 0.217 0.642

 是 33(37.5) 22(33.85)

 否 55(62.5) 43(66.15)

心脏病 0.283 0.595

 是 12(13.64) 7(10.77)

 否 76(86.36) 58(89.23)
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续表1  病例组和对照组一般资料比较[x±s或n(%)]

组别
病例组

(n=88)
对照组

(n=65)
χ2/t P

高血压 0.304 0.582

 是 18(20.45) 11(16.92)

 否 70(79.55) 54(83.08)

年龄(岁) 45.46±10.26 43.37±11.20 1.207 0.229

FBG(mmol/L) 6.45±1.03 4.96±0.55 11.594 <0.001

CEA(ng/mL) 5.87±1.02 4.01±0.63 13.859 <0.001

CA50(U/mL) 27.68±5.52 18.46±3.95 12.024 <0.001

TC(mmol/L) 5.58±0.98 4.28±0.55 10.407 <0.001

TG(mmol/L) 1.76±0.55 1.05±0.33 9.831 <0.001

HDL-C(mmol/L) 0.92±0.11 1.40±0.34 10.872 <0.001

LDL-C(mmol/L) 3.78±0.80 2.75±0.42 10.334 <0.001

2.2 血清FBG、CEA、CA50水平与TC、TG、HDL-
C、LDL-C水平的相关性分析 Pearson相关性分析

发现,血清FBG、CEA、CA50水平与TC、TG、LDL-C
水平均呈正相关(r>0,P<0.05);血清FBG、CEA、
CA50水 平 均 与 HDL-C 水 平 均 呈 负 相 关 (r=

-0.448、-0.484、-0.442,P<0.05)。见表2。
表2  血清FBG、CEA、CA50水平与TC、TG、HDL-C、

   LDL-C水平相关性分析结果

指标
FBG

r P

CEA

r P

CA50

r P

TC 0.394 <0.001 0.374 <0.001 0.448 <0.001

TG 0.437 <0.001 0.383 <0.001 0.383 <0.001

HDL-C -0.448 <0.001 -0.484 <0.001 -0.442 <0.001

LDL-C 0.449 <0.001 0.437 <0.001 0.381 <0.001

2.3 相关变量ROC曲线分析 将表1差异有统计

学意义的连续性变量进行 ROC曲线分析。结果显

示,血清FBG、CEA、CA50、TC、TG、HDL-C、LDL-C
单项检测及血清FBG、CEA、CA50联合检测诊断肝

外胆管结石的曲线下面积(AUC)分别为0.915、
0.940、0.917、0.886、0.870、0.899、0.881、0.995,最
佳值截断值分别为5.4

 

mmol/L、4.9
 

ng/mL、23.1
 

U/mL、4.8
 

mmol/L、1.3
 

mmol/L、1.1
 

mmol/L、3.2
 

mmol/L,见表3、图2。

表3  相关变量ROC曲线分析结果

变量 AUC SE 95%CI Z P 约登指数 最佳截断值 灵敏度(%)特异度(%)

FBG 0.915 0.023 0.859~0.954 18.195 <0.001 0.710 >5.4
 

mmol/L 86.36 84.62

CEA 0.940 0.018 0.890~0.972 24.622 <0.001 0.753 >4.9
 

ng/mL 82.95 92.31

CA50 0.917 0.021 0.861~0.955 19.527 <0.001 0.668 >23.1
 

U/mL 80.68 86.15

联合 0.995 0.003 0.967~1.000 155.276 <0.001 0.958 - 98.86 96.92

TC 0.886 0.026 0.825~0.932 14.617 <0.001 0.680 >4.8
 

mmol/L 81.82 86.15

TG 0.870 0.029 0.807~0.919 12.942 <0.001 0.630 >1.3
 

mmol/L 78.41 84.62

HDL-C 0.899 0.029 0.840~0.942 13.820 <0.001 0.735 ≤1.1
 

mmol/L 96.59 76.92

LDL-C 0.881 0.027 0.819~0.928 14.254 <0.001 0.604 >3.2
 

mmol/L 72.73 87.69

  注:-表示无数据。

图2  相关变量ROC曲线

2.4 Logistic多元回归分析 将单因素有差异指标

纳入 Logistic多 元 回 归 模 型 中,结 果 显 示,FBG、

CEA、CA50、TC、TG是肝外胆管结石的独立危险因

素(P<0.05),HDL-C是肝外胆管结石的保护因素

(P<0.05),见表4。

表4  肝外胆管结石的独立危险因素分析

指标 B SE Wald OR(95%CI) P

FBG 0.510 0.201 6.438 1.665(1.498~1.802) 0.039

CEA 0.568 0.212 7.178 1.764(1.315~2.214) 0.029

CA50 0.664 0.241 7.591 1.943(1.732~2.214) 0.025

TC 0.462 0.177 6.813 1.587(1.215~1.877) 0.035

TG 0.420 0.180 5.405 1.521(1.068~2.167) 0.020

HDL-C -2.590
 

0.409
 

40.101
 

0.075(0.043~0.086)<0.001

LDL-C 0.419 0.297 1.990 1.521(1.032~3.996) 0.994

3 讨  论

目前,胆道系统结石的发病原因和发病机制尚不

明确,其发生发展可能与一系列的综合因素相关,近
些年来的研究表明,胆道系统结石是在胆汁成分的改
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变、胆囊浓缩胆汁作用的失衡、肝脏分泌胆汁量、胆固

醇单水晶体的沉淀促成核因子与抗成核因子的失调、
氧自由基的参与及胆道细菌、寄生虫感染、机体肝脏

代谢发生障碍、胆道结构发生改变、饮食习惯等多种

因素影响下,经过一系列复杂的病理生理过程而形成

的[6,14]。肝外胆管结石的临床表现与消化性溃疡、慢
性胰腺炎类似,难以鉴别诊断,所以探究与肝外胆管

结石相关的血清学指标具有重要意义。本研究旨在

探究肝外胆管结石患者血清FBG、CEA、CA50等相

关血清学指标的水平变化及其对疾病的诊断预测价

值,以期为肝外胆管结石的诊疗提供新方向。
FBG能反映胰岛B细胞功能,一般表示基础胰岛

素的分泌功能,是糖尿病最常用的检测指标。有研究

指出,血糖高、患有糖尿病的人群患胆结石的风险更

高[15],另 外,糖 尿 病 患 者 中 胆 结 石 的 发 病 率 高 达

25%~30%[16]。这可能是因为糖尿病患者血脂代谢

异常,并且会引起肝脏损伤,使得摄取、合成胆汁酸的

能力下降,另外,糖尿病也会损害胆囊功能,致使胆囊

运动障碍,除此之外,糖尿病患者免疫力低下,胆道容

易受到感染。陈子广[17]和孙明德[18]的研究也有指出

这一观点。CEA是大肠癌组织产生的一种糖蛋白,在
多种癌症患者体内广泛存在,其也在健康者血清中微

量存在。有研究指出,肝门胆管癌患者血清、胆汁中

都含有CEA,其可用于临床肝门胆管癌的检测[13],另
外,不同临床分期的肝门胆管癌患者CEA水平也不

同,病情越重,CEA水平越高,随着治疗的进行,CEA
水平会随之降低,回归正常水平。CA50也是肿瘤标

志物,在人体正常组织中水平较低,在多种癌症患者

的血清中水平较高,但针对不同类型的肿瘤,CA50阳

性率也不尽相同。有研究指出,CA50水平在肝脏及

胆道系统的恶性肿瘤疾病患者中高于良性疾病患

者[19]。本研究对患者的基线资料及血清学指标进行

检测时发现,肝外胆管结石患者的血清FBG、CEA、
CA50、TC、TG、LDL-C水平均较健康体检者略升高,
而HDL-C水平则较健康体检者略降低,以往的研究

也指出这一点[20]。有研究还发现,肝外胆管结石患者

血清FBG、CEA、CA50水平升高且其对肝外胆管结

石有较好的诊断价值,并且其联合诊断价值要高于单

独诊断价值,另外,其也是肝外胆管结石发生、发展的

独立危险因素。
TC和HDL-C是结石发生的影响因素,其中TC

水平越高,胆囊结石的发生率越高;而 HDL-C水平越

高,胆囊结石的发生率则越低。血胆固醇可经肝细胞

浆膜分泌入胆汁,也可经LDL受体相关蛋白途径分

泌入胆汁[21]。LDL-C是转运肝脏内源性胆固醇到全

身组织细胞的主要载体。有文献报道,肝脏能选择性

地利 用 HDL-C 合 成 胆 汁 酸,并 抑 制 胆 固 醇 的 合

成[22]。HDL-C主要参与胆固醇的逆向转运,其将组

织细胞中的胆固醇转运至肝,再转变为胆汁酸后排

出。Pearson相关性分析发现,血清FBG、CEA、CA50
水平与TC、TG、LDL-C水平均呈正相关;血清FBG、
CEA、CA50水平均与 HDL-C水平均呈负相关,TC、
TG、HDL-C、LDL-C均为检测血脂情况的相关指标,
而血脂代谢异常与肝外胆管结石密切相关,本研究结

果也表明,TC、TG、HDL-C、LDL-C与肝外胆管结石

的发生、发展密切相关,且具有较好的预测价值,沈安

红[23]的研究也指出这一观点。同时,有研究指出,肝
脏可 通 过 HDL-C 合 成 胆 汁 酸,抑 制 胆 固 醇 的 合

成[16]。本研究还进行了Logistic多元回归分析,表明

FBG、CEA、CA50、TC、TG、HDL-C是肝外胆管结石

的独立危险因素,提示其对肝外胆管结石的检测具有

参考意义。还有研究指出,年龄、性别、体质量指数等

与胆管结石密切相关[24-26],但这些研究的结论并不一

致,这可能与所处地区、生活环境、纳入标准、排除标

准等多种因素相关,因此还需进一步深入探索。
综上所述,肝外胆管结石患者血清FBG、CEA、

CA50水平异常升高,其对肝外胆管结石具有较好的

诊断价值,临床上可将其作为检测肝外胆管结石的潜

在血清学指标。本研究也存在局限性,纳入病例数较

少不具备广泛性;与肝外胆管结石相关的潜在血清学

指标较多,可能遗漏其他重要的危险变量,因此还需

进一步深入研究。
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