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【摘要】 目的 探讨铁蛋白(SF)、癌胚抗原(CEA)和C反应蛋白(CRP)联合检测在非小细胞肺癌诊断中的价
值。方法 采用酶联免疫吸附测定法检测70例非小细胞肺癌患者(肺癌组)、50例肺良性疾病患者(良性肺病组)

及50例健康人(对照组)血清中SF、CEA和CRP的表达水平，计算出以上指标在非小细胞肺癌诊断中的敏感度、
特异度；并分析三者联合检测能否提高非小细胞肺癌诊断的阳性率。结果 SF、CEA和CRP在肺癌组患者血清
中较对照组表达明显升高，腺癌组较鳞癌组表达也明显升高，差异均具有统计学意义(P<0.05)；SF、CRP在良性肺
病组较对照组表达明显升高，但SF在肺癌组表达显著高于良性肺病组，而CRP在良性肺病组表达高于肺癌组，
差异均具有统计学意义(P<0.05)。SF、CEA、CRP在肺癌组的表达灵敏度分别为62.86%、58.57%、30.00%；特异度
分别为 86.00%、86.00%、59.00%。而三者联合检测灵敏度为 87.14%，特异度为 51.00%，灵敏度显著提高(P<

0.05)，特异度略有降低。结论 血清SF、CEA和CRP联合检测可明显提高非小细胞肺癌诊断阳性率，从而为其
早期诊断提供参考价值。
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【Abstract】 Objective To discuss the clinical value of combined detection of serum ferritin (SF), carci-

no-embryonic antigen (CEA) and C-reactive protein (CRP) in diagnosis of non-small cell lung cancer (NSCLC).

Methods Expression levels of scrum SF, CEA and CRP were detected in 70 patients with NSCLC, 50 patients

with benign lung disease and 50 healthy people by ELISA. Sensitivities and specificities of different markers in

NSCLC were measured, and analysis of whether the combined detection could help diagnosis of NSCLC was per-

formed. Results The levels of serum SF, CEA and CRP in NSCLC patients were significantly higher than those in

healthy people (P<0.05). And the levels of serum SF, CEA and CRP in adenocarcinoma patients were significantly

higher than those in squamous cell carcinomas patients (P<0.05). The levels of serum SF and CRP in patients with be-

nign lung disease were significantly higher than those in healthy people (P<0.05). The level of SF in NSCLC patients

was higher than that in benign lung disease patients, while the level of CRP in benign lung disease patients was higher

than that in NSCLC patients (P<0.05). The sensitivity of SF, CEA and CRP in NSCLC patients were 62.86%, 58.57%

and 30.00% , and the specificity were 86.00% , 86.00% , and 59.00% respectively. The sensitivity and specificity of

combined detection were 87.14% and 51.00%. Therefore, the sensitibity of combined detection was significantly high-

er than that of each single item, while the specificity was lower (P<0.05). Conclusion The combined detection of se-

rum SF, CEA and CRP could increase the diagnostic sensitivity of non-small cell lung cancer so as to provide refer-

ence for the early diagnosis of NSCLC.
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原发性肺癌(Lung cancer)是当今危害人体健康

最常见的恶性肿瘤之一，其发病率约为万分之四。在

我国，肺癌的发病率和死亡率逐年增长，且已占癌症

死亡原因的 20%以上 [1]。非小细胞肺癌(Non-small

cell lung cancer，NSCLC)占全部肺癌的70%~80%，而

90%的 NSCLC 为鳞癌 (Squamous cell carcinomas)和

腺癌(Adenocarcinoma)，在发现时多为中晚期，治疗效

果差，其 5年生存率仅为 10%左右。因此NSCLC 最
好的防治方法是早期发现，近年来人们一直在寻找早
期诊断、治疗和预防的方法。其中肿瘤标志物的研究
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和发展尤为迅速，为肺癌的早期诊断提供了依据。但
单项指标的检查有一定的局限性[2]，许多学者强调多
项肿瘤标记物联合检测[3]，以利于肿瘤的早期、准确
诊断。

血清铁蛋白(Ferritin，SF)是近几年才应用于临床
的一种肿瘤标志物，其应用逐渐受到重视。越来越多
的文献[4-5]表明 SF对肺癌的诊断敏感度极高。 癌胚
抗原(Carcino-embryonic antigen，CEA)对肺癌诊断具
有较好的特异性，诸多文献[6-7]报道其在肺癌诊断中
有重要的价值。C-反应蛋白(C-reactive protein，CRP)

已被作为诊断恶性肿瘤的一个重要指标，诸多研究表
明CRP增高与肿瘤分期的升高呈正相关[8]，肯定了其
在肺癌诊断方面的价值。文献对SF、CEA和CRP个
体对肺癌诊断的价值有多方面报道，但关于三者联合
检测在肺癌诊断中的价值国内外尚未见报道。本研
究观察SF、CEA和CRP在非小细胞肺癌患者、肺良性
病变患者及正常人血清中的表达情况，分析其表达在
不同分组之间有无显著差异性，并探讨三者联合检测
是否可提高诊断阳性率。

1 资料与方法
1.1 一般资料 肺癌组：收集西安医学院第一

附属医院自2009年1月至2013年12月期间住院治疗
的 NSCLC 患者共 70 例，年龄 42~79 岁，中位年龄 57

岁；男性 37例，女性 33例；吸烟者 55例，不吸烟者 15

例；鳞癌31例，腺癌39例。所有肺癌患者均为首次经
胸部CT检查，并由外科手术取肺组织或支气管镜下
活检取肺组织经病理检查后确诊，未经放化疗治疗。
TNM分期根据2009年国际肺癌研究协会(IASLC)分
期标准，Ⅰa~Ⅰb期 13例，Ⅱa~Ⅱb期 21例，Ⅲa~Ⅲb

期32例，IV期4例。(2)良性肺病组：本院同期住院患
者共50例，其中男性28例，女性22例；COPD患者32

例，肺炎患者 14例，肺结核患者 4例。(3)对照组：选
取同期我院体检科健康体检者50例，男性24例，女性
26例。三组受检者的年龄、性别等一般资料比较差
异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。

1.2 标本收集 所有受检者抽取晨起空腹静脉
血各 5 ml，2 500 r/min 离心 10 min后获得分离血清，
冻存于-80℃冰箱中准备批量检测。

1.3 SF、CEA 和 CRP 的测定 SF、CEA 和 CRP

均采用酶链免疫吸附法检测，测定过程严格按照试剂
盒说明书。检测方法采用酶联接免疫吸附剂测定
(ELISA)方法。所用试剂盒由福建蓝图生物试剂有限
公司提供，试剂盒检测范围：SF 25~800 ng/ml，CEA

2.5~80 ng/ml；CRP 1.56~50 µg/ml。正常参考值：SF，
男性 80~130 ng/ml、女性 35~55 ng/ml；CEA<5 ng/ml；
CRP<10 μg/ml。所有检测符合实验室质控标准，由
西安医学院实验中心完成。

1.4 统计学方法 各组数据应用SPSSl3.0统计
软件进行分析，计量数据以均数±标准差(x-±s)表示，三
组计量资料采用完全随机设计资料的方差分析，肺癌
组、良性肺病组、对照组三组间数据两两比较采用
SNK-q法；两组定量资料比较采用 t检验；率的比较采
用多组频数分布的χ2检验。以P<0.05表示差异具有
统计学意义。

2 结 果
2.1 各组间主要检测指标比较 血清中 SF、

CEA和CRP在肺癌组的表达比对照组均明显升高，
且差异均有统计学意义(P<0.05)；SF、CRP 在良性肺
病组中的表达较对照组亦有明显升高(P<0.05)；SF、
CEA在肺癌组的表达升高更为明显，与良性肺病组
比较差异有统计学意义(P<0.05)；CRP在良性肺病组
表达升高最为显著，与肺癌组比较差异有统计学意义
(P<0.05)，见表1。

2.2 非小细胞肺癌组各检测指标比较 血清中
SF、CEA 和 CRP 在腺癌组中表达阳性率分别为
71.79%、74.36%和 30.77%。在鳞癌组中表达的阳性
率分别为 51.61%、38.71%和 29.03。三种标志物在腺
癌中表达均比鳞癌有显著性升高(P<0.05)，见表2。

2.3 三种指标单独检测与联合检测结果比较 确
诊非小细胞肺癌组共70例，良性肺病组50例，对照组
50 例。SF、CEA 和 CRP 单独检测灵敏度分别是
62.86%、58.57%、30.00%；特异度分别是 86.00%、
86.00%、59.00%。而三者联合检测灵敏度为87.14%，
特异度为 51.00%，灵敏度显著提高(P<0.05)，特异度
略有降低。联合检测比单独检测可显著提高非小细
胞肺癌诊断的敏感度(P<0.05)。

3 讨 论
为了提高非小细胞肺癌检测的敏感度，近年来很

多学者非常重视肿瘤标志物的研究，特别是多种肿瘤
标志物的联合检测。本研究发现：非小细胞肺癌组中

表 1 各组间三种血清SF、CEA、CRP水平比较(x-±s)

组别

对照组

良性肺病组

肺癌组

F值

P值

例数

50

50

70

CEA(ng/ml)

2.78±0.81

3.04±1.26

24.27±19.92ab

3.15

0.002

CRP(µg/ml)

3.12±2.18

26.14±10.02a

12.67±3.64ab

4.76

0.023

SF(ng/ml)

90.92±20.30

165.66±41.21a

244.43±97.60ab

6.89

0.034

注：与对照组比较，aP<0.05；与良性肺病组比较，bP<0.05。

表2 非小细胞肺癌组中SF、CEA、CRP水平比较(x-±s)
组别

腺癌组

鳞癌组

t值
P值

例数

39

31

CEA(ng/ml)

37.79±16.69

7.28±4.98

9.82

0.0130

CRP(µg/ml)

13.59±3.60

11.51±3.40

2.46

0.042

SF(ng/ml)

272.95±97.02

208.55±87.1

2.88

0.036
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SF、CEA和CRP的表达较对照组有明显升高。其中
CEA在肺癌组的表达较对照组及良性肺病组均显著
升高。SF、CRP 在良性肺病组及肺癌组中的表达均
较对照组有升高，但SF在肺癌组中表达升高更具显
著性；而CRP在良性肺病组中表达升高更具显著性。

SF是一种结合蛋白，在人体所有组织中均有表
达，尤其在肝脏、脾脏和骨髓中表达较高。机体的炎
症反应、氧化应激等均可诱导其表达。尽管SF为非
特异性肿瘤标志物，但相关研究发现其在诸多恶性肿
瘤中可有表达升高，包括肝癌、肺癌胰腺癌、乳腺癌、
白血病等[9]。近几年SF逐渐作为应用于临床的一种
肿瘤标志物。肿瘤患者的SF表达水平较正常人高，
提示肿瘤患者机体普遍存在铁超载[10]。越来越多的
证据表明，许多致癌理化因子可直接或间接干扰动物
或人体铁代谢，使铁排出减少，蓄积增加。它虽然不
是肺癌的特异诊断标志物，但对肺癌的诊断敏感性很
高，在临床上结合其他检查，对诊断肺癌有很高的应
用价值。本研究发现SF在良性肺病组中表达亦比对
照组升高，说明其表达与机体炎性反应和消耗等因素
有关。但在肺癌组中表达较良性肺病组升高更具显
著性，且在非小细胞肺癌诊断中的敏感性和特异性达
62.86%和86.00%。

CEA 是目前公认的敏感性较高的肿瘤标志物，
首先在人结肠癌组织中被检测并发现，之后被定义为
结肠癌诊断的特异性肿瘤标志物。CEA的含量在健
康正常人血清中极低，甚至不能被检测出，但在失去极
性的肿瘤细胞中，则可以分泌大量的CEA进入血液和
淋巴液。近十几年来越来越多的研究发现，CEA不仅
在结肠癌患者中升高，而且在部分肺癌，尤其是非小细
胞肺癌中也有不同程度的表达升高[11-12]。文献报道的
的肺癌患者中有 20%~80%血清 CEA 含量高于正常
值，且有诸多研究发现CEA升高的程度与肺癌的分
级高低密切相关。CEA目前是一个较为公认的对肺
癌诊断具有较好特异性的血清标志物[13-14]，故我们认
为外周血清中CEA检测能有助于肺恶性肿瘤的诊断
及与肺部良性疾病的鉴别诊断。本研究中发现CEA

在非小细胞肺癌组中表达较对照组和良性肺病组均
显著性提高，并且在非小细胞肺癌诊断中的敏感度及
特异度高达58.57%和86.00%。

CRP是由肝细胞产生的一种急性时相蛋白，不仅
在感染、创伤等疾病中表达升高，在部分恶性肿瘤中也
有升高[15]。CRP含量增高主要表现在组织损伤、恶性
肿瘤、风湿热、细菌感染等方面。从文献得知，CRP已
被作为诊断恶性肿瘤的一个重要标志物，在多发性骨
髓瘤、原发性肝癌、乳腺癌、大肠癌、胃癌等方面的研究
发现，CRP增高的肿瘤患者比CRP正常者存活率低，
且易复发和转移[16]。近年来研究发现CRP在肺癌患者

血清中表达明显升高，并且监测肺癌患者血清CRP有
利于病情判定及监测疗效[17]。本研究发现，CRP表达
升高在良性肺病组尤为突出，说明其表达与机体炎性
反应等可能有密切关系[18]。但在肺癌组中CRP的表达
也显著升高，可能与本研究中所纳入肺癌实验对象临
床分期为中晚期者占多数有关。CRP在非小细胞肺癌
诊断中的敏感度和特异度分别为30.00%和59.00%。

此外，本研究发现，三种血清标志物单独检测对
非小细胞肺癌诊断的敏感度偏低(分别为 62.86%，
58.57%和30.00%)，但三者联合检测其诊断敏感度可
高达87.14%，有显著性提高，能有效提高非小细胞肺
癌诊断的阳性率。另外本实验发现，联合检测未能提
高检测的特异度，考虑联合检测不能降低假阴性率，
因此临床使用过程中需结合其他检查排除假阴性诊
断。且临床检验室检测血清SF、CEA和CRP的方法
简便易行，成本相对低，患者依从性好。因此 SF、
CEA和CRP联合检测可为非小细胞肺癌的早期诊断
提供有价值的依据。
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膀胱尿路上皮癌患者血清CA125的检测及其临床意义
冯 瑞，李中兴，沈 斌，王 星，葛广成，吴 丹，贾跃军

(镇江市第二人民医院泌尿外科，江苏 镇江 212002)

【摘要】 目的 探讨膀胱尿路上皮癌患者临床血清 CA125 检测与肿瘤病理之间的联系。方法 对我科

2003年8月至2015年3月就诊的251例膀胱尿路上皮癌患者(病例组)行膀胱镜病理及影像学检查明确病理类型，

同时行血清CA125检测，观察不同类型病理的CA125检测结果，并进行统计学分析。同时选取100例正常成人

行血清CA125检测作为对照组。结果 100例正常人CA125均阴性表达，251例膀胱尿路上皮癌患者中CA125

阴性表达92例，占36.7%，阳性表达159例，占63.3%；CA125阳性表达在单发肿瘤中100例，多发肿瘤59例；两者

比较差异无统计学意义(P>0.05)；122例瘤体≤1.5 cm的患者中阳性表达78例，129例瘤体>1.5 cm的患者中阳性

表达81例，两者比较差异无统计学意义(P>0.05)；57例G1级肿瘤中阳性表达15例，占26.32%，139例G2级肿瘤中

阳性表达95例，占68.35%，55例G3级肿瘤中阳性表达49例，占89.09%，G1级与G2级比较(P=0.041)、G1级与G3级

比较(P=0.033)、G2级与G3级比较(P=0.015)差异均有统计学意义；14例Tis期阳性表达1例，占7.14%，115例T1期

阳性表达64例，占55.65%，61例T2期阳性表达38例，占62.30%，34例T3期阳性表达31例，占91.18%，27例T4期

阳性表达25例，占92.59%，Tis期与T1期比较差异无统计学意义(P=0.925)，而T1期与T2期比较(P=0.031)、T2期与

T3期比较(P=0.013)、T3期与T4期比较(P=0.008)差异均有统计学意义。结论 膀胱尿路上皮癌患者中CA125的阳

性表达与肿瘤数目及大小无关；与肿瘤的病理分级和临床分期相关；随着肿瘤级别和临床分期的改变，不同级别

和分期的肿瘤阳性表达率逐渐升高，并与肿瘤的浸润有相关性。

【关键词】 膀胱尿路上皮癌；CA125；病理分级；临床分期；相关性
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Detection of serum CA125 in patients with bladder urothelial carcinoma and the clinical significance. FENG
Rui, LI Zhong-xing, SHEN Bin, WANG Xing, GE Guang-cheng, WU Dan, JIA Yue-jun. Department of Urology, the
Second Hospital of Zhenjiang City, Zhenjiang 212002, Jiangsu, CHINA

【Abstract】 Objective To investigate the correlation between detection of serum CA125 in bladder urothelial

carcinoma and the pathology of the tumor. Methods A total of 251 patients of bladder urothelial carcinoma in our de-

partment from August 2003 to March 2015 (the study group) underwent pathological and imaging examination in cys-

toscopy for pathological type, and the serum CA125 levels were also detected. The CA125 detection results of differ-

ent pathological types were observed. At the same time, 100 healthy adult people were selected and underwent serum

CA125 detection (the control group). Results In the control group, the expression of CA125 was negative in all the

patients. In the study group, CA125 was negatively expressed in 92 cases (36.7%) and positively expressed in 159 cas-

es (63.3%), including 100 cases of solitary tumor and 59 cases of multiple tumor, with no statistically significant differ-

ence (P>0.05). CA125 was positively expressed in 78 of the 122 patients with tumors≤1.5 cm and in 81 of the 129 pa-

tients with tumors>1.5 cm, showing no statistically significant difference (P>0.05). Positive expression of CA125 was

found in 15 of the 57 patients of G1 grade tumor (accounting for 26.32%), 95 of the 139 patients of G2 grade tumor

(68.35%), 49 of the 55 patients of G3 grade tumor (89.09%), with statistically significant difference between G1 grade

and G2 grade (P=0.041), G1 grade and G3 grade (P=0.033), as well as G2 grade and G3 grade (P=0.015). CA125 was

positively expressed in 1 of the 14 patients of Tis stage (7.14%), 64 of the 115 patients of T1 stage (55.65%), 38 of the

61 patients of T2 stage (62.30%), 31 of the 34 patients of T3 stage (91.18%), as well as 25 of the 27 patients of T4 stage

·论 著·doi:10.3969/j.issn.1003-6350.2015.20.1098 (92.59%), with no statistically significant difference between Tis stage and T1 stage (P=0.925), but statistically signifi-

cant difference between T1 stage and T2 stage (P=0.031), T2 stage and T3 stage (P=0.013), T3 stage and T4 stage (P=

0.008). Conclusion Positive expression of CA125 in patients of bladder urothelial carcinoma show no correlation

with the number and size of tumor, but it is associated with the pathological grading and clinical staging of tumor.

With the increase of the pathological grade and clinical stage, the positive expression rate of CA125 rise gradually,

which has correlation with tumor infiltration.

【Key words】 Bladder urothelial carcinoma; CA125; Pathological grading; Clinical staging; Correlation
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