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４项肿瘤标志物联合检测在不同肝病中的诊断价值
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　　【摘要】　目的　观察４项肿瘤标志物联合检测在不同肝病患者血清中的含量，并探讨其在肝病诊断中的价值。

方法　采用电化学发光法检测患者血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）、糖类抗原１９９

（ＣＡ１９９）。结果　ＡＦＰ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５、ＣＥＡ在原发性肝癌，肝炎后肝硬化，重度、中度、轻度慢性乙型肝炎与健康对照

组比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　联合检测４项指标具有互补作用，可提高各种肝病的诊断效率。
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　　血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、糖类抗原１２５

（ＣＡ１２５）、糖类抗原１９９（ＣＡ１９９）作为肿瘤标志物已被临床广

泛应用，通常分别作为原发性肝癌、消化系统肿瘤、卵巢肿瘤、

胰腺癌的诊断指标［１３］；而临床检验中常发现许多肝癌、肝硬

化、慢性乙型肝炎患者血清 ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９水平呈

不同程度的升高。本研究将此４项肿瘤标志物联合检测，并对

结果进行分析评价，旨在探讨它们在各种肝病诊断及预后判断

中的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　４２９例均为２０１１年１月至２０１２年２月本院

住院患者，其中原发性肝癌７５例，男６０例，女１５例，年龄２５～

８６岁，平均５７岁；肝炎后肝硬化１０４例，男７６例，女２８例，年

龄１９～８４岁，平均５０岁；重度慢性乙型肝炎４８例，男４２例，

女６例，年龄２２～７０岁，平均４０岁；中度慢性乙型肝炎６４例，

男４９例，女１５例，年龄２０～５８岁，平均３６岁；轻度慢性乙型

肝炎１３８例，男１０６例，女３２例，年龄１５～６６岁，平均３７岁。

健康对照组７６例为本院门诊健康体检者，其中男４６例，女３０

例，年龄２５～７６岁，平均４９岁。慢性肝炎、肝硬化诊断参考

２０００年西安会议修订的标准
［４］，肝癌诊断参考《中国常见恶性

肿瘤诊治规范》中有关标准，且经临床影像学检查、实验室检查

或病理检查确诊。

１．２　检测方法和仪器　真空促凝管采集患者早晨空腹静脉血

３ｍＬ，２ｈ内分离血清待检。检测方法为电化学发光法，使用

德国ＲＯＣＨＥ全自动免疫分析仪及其配套试剂。

１．３　检测标志物及其临界值　ＡＦＰ＜２０ｎｇ／ｍＬ、ＣＥＡ＜５ｎｇ／

ｍＬ、ＣＡ１２５＜３５Ｕ／ｍＬ、ＣＡ１９９＜４０Ｕ／ｍＬ为阴性。

１．４　统计学处理　检测结果以狓±狊表示，应用ＳＰＳＳ１９．０软

件包进行统计学分析，采用两个独立样本的狋检验和χ
２ 检验。

２　结　　果

２．１　不同肝病的４种肿瘤标志物检测结果　见表１。

２．２　各组肿瘤标志物的阳性率　分别取 ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１２５

及ＣＡ１９９的Ｃｕｔｏｆｆ值为２０ｎｇ／ｍＬ、５ｎｇ／ｍＬ、３５Ｕ／ｍＬ、４０

Ｕ／ｍＬ为界，各项肿瘤标志物在各组肝病中的阳性检出率见

表２。

表１　各组血清ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９含量测定结果（狓±狊）

组别 狀 ＡＦＰ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ） ＣＡ１９９（Ｕ／ｍＬ）

健康对照组 ７６ ２．７４±１．２１ １．９３±１．１３ １０．６１±６．６７ １２．２４±７．３０

轻度慢性乙型肝炎组 １３８ ６．１３±９．４１ａ ２．０７±１．１３ １２．６４±８．４８ ２８．１６±３４．３６ａ

中度慢性乙型肝炎组 ６４ ６３．０１±１８２．０４ａ ２．３８±１．５２ １５．１３±１２．８８ａ ６４．７４±７３．４１ａ

重度慢性乙型肝炎组 ４８ １０１．９３±２１１．５７ａ ３．２８±１．９２ａ ５０．３８±１３７．１０ａ ９９．７８±９６．８６ａ

肝炎后肝硬化组 １０４ ７５．０２±２１９．２９ａ ４．６３±４．４３ａ ２３９．７１±２９４．７８ａ ７４．４７±１１０．００ａ

原发性肝癌组 ７５ ５２１．８５±５４２．２０ａ ６．９８±１４．７８ａ ２９１．６０±２８７．５１ａ １３４．６７±２３４．８７ａ

　　注：与健康对照组比较，ａ犘＜０．０１。

表２　各组肿瘤指标检测阳性率［狀（％）］

组别 狀 ＡＦＰ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ） ＣＡ１９９（Ｕ／ｍＬ） 联合检测

健康对照组 ７６ ０（０．００） １（１．３２） ０（０．００） ０（０．００） １（１．３２）

轻度慢性乙型肝炎组 １３８ ９（６．５２） ５（３．６２） ３（２．１７） ２０（１４．４９） ２６（１８．８４）

中度慢性乙型肝炎组 ６４ ２３（３５．９４） ２（３．１２） ３（４．６９） ３１（４８．４４） ３８（５９．３８）

重度慢性乙型肝炎组 ４８ ２５（５２．０８） ７（１４．５８） １２（２５．００） ２８（５８．３３） ３８（７９．１７）

肝炎后肝硬化组 １０４ ２４（２３．０８） ３０（２８．８５） ６７（６４．４２） ６２（５９．６２） ９０（８６．５４）

原发性肝癌组 ７３ ４４（６０．２７） ２４（３２．８８） ５６（７６．７１） ４３（５８．９０） ６７（９１．７８）

　　注：４项肿瘤标志物中任何一项阳性即为联合检测结果阳性。

３　讨　　论

由于环境污染、生活习惯、工作压力等各种原因，原发性肝

癌的发病率逐年上升，而肝脏穿刺在临床上开展有一定的局限

性，因此血清学指标仍是诊断肝脏疾病的主要手段之一。ＡＦＰ

由幼稚肝细胞产生，在原发性肝癌中主要由肝癌细胞产生。本

文研究表明，ＡＦＰ在各肝病组和健康对照组比较差异均有统

计学意义（犘＜０．０５），说明 ＡＦＰ是诊断原发性肝癌的有力指

标。慢性乙型肝炎和肝硬化患者血清中ＡＦＰ有不同程度的升

高，可能是病毒在肝细胞内复制增殖使肝细胞损伤、修复、再

生，而增生的肝细胞中 ＡＦＰ基因被激活，因而 ＡＦＰ会升高。
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有文献表明，慢性肝病患者ＡＦＰ有低浓度一过性增高的特点，

会随着病情好转而下降或恢复正常，如动态观察发现 ＡＦＰ持

续低浓度升高，则患者可能一部分已处于肝癌早期阶段，一部

分则存在持续性肝细胞增生，具有这种病变的肝细胞对致癌物

质是高度敏感的，可视为一种癌前病变，对这种患者进行癌变

的阻断研究具有重要意义［５６］。血清中 ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９

含量分别对消化道肿瘤、卵巢肿瘤和胰腺癌的诊断具有辅助价

值。本文显示这３项肿瘤指标中，除了重度慢性乙型肝炎组的

ＣＡ１９９高于肝炎后肝硬化组外，其他各组指标随着肝病程度

的加重，血清中含量不断升高，这与文献［７９］报道基本一致，

说明这３项标志物可以作为 ＡＦＰ诊断肝癌很好的辅助指标。

其中有两点特别值得注意：（１）肝炎后肝硬化的血清ＣＡ１２５含

量明显高于低、中、重度慢性乙型肝炎组，这可能是由于

ＣＡ１２５表达于体腔组织上皮细胞内，当发生肝硬化出现腹腔

积液时，腹腔上皮细胞受损，释放大量ＣＡ１２５，渗透进入血液，

导致血中 ＣＡ１２５显著升高
［１０］；（２）重度慢性乙型肝炎组的

ＣＡ１９９含量高于肝炎后肝硬化组，这可能是由于重度慢性乙

型肝炎患者肝脏损伤严重，肝细胞一过性坏死过多，使有核细

胞内的某些肿瘤标志物释放入血，同时新生细胞在分裂时也会

有糖蛋白的增长，需动态跟踪，若持续升高，表明肝脏损害进行

性加重。

虽然ＡＦＰ已被公认为诊断原发性肝癌的重要指标
［１１］，但

从本研究显示，单用ＡＦＰ检测在原发性肝癌中的阳性率仅为

６０．２７％；可见仍有４０％原发性肝癌患者 ＡＦＰ可呈阴性或低

值，说明ＡＦＰ阴性时并不能排除原发性肝癌，原因可能是某些

肝癌细胞不分泌此种糖蛋白，而在慢性肝病、肝硬化和胆道疾

病时ＡＦＰ会有中等水平的表达，所以若仅凭ＡＦＰ单项检测结

果来诊断原发性肝癌会造成漏诊和误诊。为了提高对恶性肿

瘤诊断的敏感性和特异性，临床上经常采用多项肿瘤标志物联

合检测。本研究表明，４项指标联合检测对原发性肝癌、肝炎

后肝硬化、重度、中度、轻度慢性乙型肝炎阳性率远高于单项指

标的最高阳性率，说明 ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９４项指标联

合检测可起到互补作用，明显提高对肝病的诊断效率，对肝病

的鉴别和预后判断有重要的临床价值。
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·临床研究·

慢性乙型肝炎患者免疫球蛋白检验的临床意义

杨　永
１，严　广

１，胥琳琳２（１．江苏省盐城市第二人民医院检验科　２２４００１；

２．江苏省盐城市第一人民医院检验科　２２４００５）

　　【摘要】　目的　探讨慢性乙型肝炎患者血清免疫球蛋白水平的变化及其临床意义。方法　采用免疫比浊法检

测血清免疫球蛋白（ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ）在健康个体、慢性乙型肝炎患者以及慢性重型乙型肝炎患者中的水平，与此同时

对凝血酶原活动度（ＰＴＡ）、血清总胆红素（ＴＢＩＬ）水平进行检测。结果　慢性、慢性重型乙型肝炎患者和患者的

ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ显著高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。恶化组ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ 以及ＴＢＩＬ水平显著高

于改善组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），同时ＰＴＡ值明显低于改善组（犘＜０．０１）。结论　血清免疫球蛋白在慢性

乙型肝炎患者水平的变化可直接反映肝细胞的受损害程度，对于慢性乙型肝炎患者肝功能的评估具有重要的临床

意义。
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犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１２．２４．０４１ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１２）２４３１２００３

　　人体新陈代谢的重要器官肝脏，与体内多种营养物质的代

谢特别是蛋白质的代谢密切相关。大量研究表明，血清免疫球

蛋白水平与肝功能损伤程度密切相关。本研究通过对血清免

疫球蛋白在不同慢性乙型肝炎患者中的水平进行测定，探讨慢

性乙型肝炎患者血清免疫球蛋白水平的变化及其临床意义。

１　资料与方法
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