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　　摘　要：目的　分析高尔基体蛋白７３（ＧＰ７３）、甲胎蛋白（ＡＦＰ）和甲胎蛋白异构体３％（ＡＦＰＬ３）联合检测对原发性肝癌的诊

断价值，旨在为临床提供科学有效的诊断方法。方法　选取峰峰集团总医院２０１０年１月至２０１３年６月收治的原发性肝癌患者

１６０例（肝癌组），另外选取肝硬化患者８０例（肝硬化组），慢性肝炎患者８０例（肝炎组）和健康成人８０例（对照组）作为对照；检测

患者血清中ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３水平，并分析患者的阳性表达、灵敏度和特异度。结果　肝癌组患者ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３

水平均显著高于肝硬化组、肝炎组和对照组，肝硬化组和肝炎组ＧＰ３７和ＡＦＰ水平明显高于对照组，肝硬化组ＡＦＰＬ３水平高于

对照组，且差异均具有统计学意义（犘＜０．０５）；肝癌组ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３３种指标的阳性率均显著高于肝硬化组、肝炎组和对

照组，且差异具有统计学意义（犘＜０．０５）；肝癌组血清单一指标检测的敏感度和特异度均不理想（＜６０％），３项联合检测的特异度

及敏感度较为理想（＞９０％），优于单一指标诊断。结论　本研究证实ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３联合检测对诊断原发性肝癌具有较

高的敏感度和特异度，显著优于单一诊断指标。
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　　目前在世界各地，恶性肿瘤都是人类最主要的杀手。而原

发性肝癌的发病率逐年提高，已经成为第四大发病率的恶性癌

症［１］。而我国是乙型肝炎的高感染国家，感染者的数量巨

大［２３］。而乙型肝炎是肝癌发病的高危风险因素，因此我国面

临着严重的原发性肝癌风险。由于肝脏中神经细胞较少，癌症

早期往往症状较轻，且常被误诊为其他疾病，得到最终确诊时，

往往已经被诊断为癌症晚期。如果能够做到早期诊断，患者可

以通过接受外科手术切除、ＴＡＣＥ、射频消融以及肝脏移植等

综合性治疗方案大大延长患者生存期，甚至达到临床治愈。过

去，临床上主要是通过血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）联合影像学方法进

行评价。但是影像学的评价局限性较大，无法检查体积较小的

癌症，而ＡＦＰ的敏感度和特异度在临床上也较为一般，阳性预

测值低于３０％
［４５］。最新研究的高尔基体蛋白７３（ＧＰ７３）和甲

胎蛋白异构体３％（ＡＦＰＬ３）被认为是值得研究和推广使用的

凝重肝癌血清标志物。本研究分析ＧＰ７３、ＡＦＰＬ３和 ＡＦＰ用

于联合诊断原发性肝癌的临床研究，旨在为临床提供更科学有

效的临床诊断方法。

１　资料和方法

１．１　一般资料　选取２０１０年１月至２０１３年６月本院收治的

原发性肝癌患者１６０例作为研究对象，所有患者在之前未接受

手术治疗或者化疗，且均经过相关病理学检查并呈阳性结果，

设为肝癌组。１６０例原发性肝癌患者（肝癌组）中男９３例，女

６７例，年龄５５～７８岁，平均（６２．４±９．８）岁；另外选取肝硬化

患者８０例（肝硬化组），慢性肝炎患者８０例（肝炎组）和健康成

人８０例（对照组）。４组在平均年龄、性别构成上差异无统计

学意义（犘＞０．０５），具有组间可比性。肝炎的诊断符合《病毒

性肝炎防治方案》，原发性肝癌的诊断符合《原发性肝癌的诊断

与分期标准》。

１．２　方法　患者空腹经静脉取血３ｍＬ，在室温下静止２ｈ，然

后采用３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，分离得到血清，置于－８０℃

冰箱中保存备用。ＧＰ７３的测定采用北京热景生物技术有限

公司生产的ＧＰ７３蛋白酶联免疫吸附检测试剂盒进行检测；采

用奥林巴斯全自动免疫分析仪及配套的ＡＦＰ试剂盒对检测血

清中ＡＦＰ水平；ＡＦＰＬ３采用北京热景公司生产的微量离心

柱试剂盒进行检测。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１５．０软件进行统计分析，其中

计量资料的比较采用独立样本狋检验；计数资料率的比较采用

χ
２ 检验，等级资料的比较采用非参数检验中的 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和

检验。以犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　４组受试对象中血清中ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３水平的比

较　如表１结果所示，肝癌组患者血清ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３

水平均显著高于肝硬化组、肝炎组和对照组。在ＧＰ３７和ＡＦＰ

水平上，肝硬化组和肝炎组与对照组相比，差异具有统计学意

义（犘＜０．０５）。肝炎组与对照组血清 ＡＦＰ１３水平差异无统计

学意义（犘＞０．０５）；而肝硬化组与对照组相比，差异具有统计

学意义（犘＜０．０５）。

表１　　４组受试对象血清ＧＰ７３、ＡＦＰ及ＡＦＰＬ３

　　　水平的比较（狓±狊）

组别 狀 ＧＰ７３（μｇ／Ｌ） ＡＦＰ（μｇ／Ｌ） ＡＦＰＬ３（％）

肝癌组 １６０１８１．４０±４３．９２△▲ １９８２．７０±２１６．４３△▲ １７．２３±５．１９△▲

肝硬化组 ８０１０３．４０±２２．４１△ ９６．３０±２１．４５△ ８．１０±２．４７△

肝炎组 ８０ ８６．９０±２７．１５△ ８３．２０±２２．４８△ ７．９０±２．３６

对照组 ８０ １５．３０±１１．２１ ９．８０±３．５２ ６．１０±１．１０

　　注：与对照组比较，△犘＜０．０１；与肝炎组比较，犘＜０．０５；与肝硬

化组相比较，▲犘＜０．０５。

２．２　４组受试对象ＡＦＰ、ＧＰ７３和ＡＦＰＬ３的阳性检出率的比

较　如表２的结果表明，肝癌组患者血清ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰ

Ｌ３的阳性检出率分别为４５．００％、５２．５０％和５７．５０％。肝硬

化组患者血清 ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３的阳性检出率分别为

２３．７５％、１５．００％和２．５０％；肝炎组患者血清 ＧＰ７３、ＡＦＰ和

ＡＦＰＬ３的阳性检出率分别为７．５０％、３．７５％和１．２５％；对照

组中３种指标均无检出。原发性肝癌患者的３种指标的检出

·２９· 国际检验医学杂志２０１７年１月第３８卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１
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率均显著高于肝硬化组、肝炎组和对照组，且差异具有统计学

意义（犘＜０．０５）。

表２　　４组受试对象ＡＦＰ、ＧＰ７３和ＡＦＰＬ３的

　　　阳性检出率的比较［狀（％）］

组别 狀 ＧＰ７３ ＡＦＰ ＡＦＰＬ３

肝癌组 １６０ ７２（４５．００）△▲ ８４（５２．５）△▲ ９２（５７．５０）△▲

肝硬化组 ８０ １９（２３．７５）△ １２（１５．００）△ ２（２．５０）△

肝炎组 ８０ ６（７．５０）△ ３（３．７５）△ １（１．２５）

对照组 ８０ ０（０．００） ０（０．００） ０（０．００）

　　注：与对照组比较，△犘＜０．０１；与肝炎组比较，犘＜０．０５；与肝硬

化组比较，▲犘＜０．０５。

２．３　联合检测血清中 ＧＰ７３、ＡＦＰ及 ＡＦＰＬ３水平对原发性

肝癌诊断的敏感度和特异度　如表３结果所示，对肝癌组患者

血清中ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３水平进行单一以及３项联合检

测，并进行ＲＯＣ曲线分析；研究结果表明，单一指标检测的敏

感度和特异度均不理想（＜６０％），３项联合检测的特异度金额

敏感度结果较为理想（＞９０％），优于单一指标诊断。

表３　　３项指标单一和联合检测对原发性肝癌诊断的

　　　敏感度和特异度［狀（％）］

项目 敏感度 特异度

ＧＰ７３ ７２（４５．００） ８２（５１．２５）

ＡＦＰ ８４（５２．５０） ７９（４９．３７）

ＡＦＰＬ３ ９２（５７．５０） ８２（５１．２５）

３项联合检测 １４４（９０．００） １５３（９５．６３）

３　讨　　论

乙型肝炎是我国最常见的疾病，而乙型肝炎导致的肝硬化

以及最终进展成为原发性肝癌是我国原发性肝癌中最为常见

的病因之一［６７］。由于肝癌早期临床症状轻微，且常与其他疾

病相混淆，临床难以做到早期准确诊断。而 ＡＦＰ在全球范围

内广泛用于肝癌的普查、临床诊断、疗效判断及复发监测，然而

其在相当一部分的肝癌患者中并不升高，且有报道认为其在其

他疾病中亦有升高，敏感度和特异度有限，远不能满足临床需

要，为此学者们从未停止过寻找新的肝癌标记物。ＧＰ７３和

ＡＦＰＬ３是最新被证实出来的可能具有原发性肝癌早期诊断

潜质的标志物。但是单一的指标检测缺乏较高的灵敏度和特

异度，难以简单用于临床实践［８］。本研究分析 ＧＰ７３、ＡＦＰ和

ＡＦＰＬ３联合诊断在原发性肝癌的临床价值，旨在为临床上提

供更为科学有效的早期诊断方法。

本研究分析了原发性肝癌患者、肝硬化患者、肝炎患者和

健康成人血清中 ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３的水平，研究结果表

明，原发性肝癌患者 ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３水平均显著高于

肝硬化组、肝炎组和对照组。在ＧＰ３７和ＡＦＰ水平上，肝硬化

和肝炎组与对照组相比，差异具有统计学意义（犘＜０．０５）。肝

炎组与对照组血清 ＡＦＰ１３水平差异无统计学意义（犘＞

０．０５）；而肝硬化组与对照组相比，差异具有统计学意义（犘＜

０．０５）。故认为在健康成人中，血清ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３的

水平较低，而肝硬化和肝炎患者中有相当一部分患者有着较高

的表达水平。原发性肝癌患者ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３的阳性

检出率分别为４５．００％、５２．５０％和５７．５０％。肝硬化患者

ＧＰ７３、ＡＦＰ和ＡＦＰＬ３的阳性检出率分别为２３．７５％、１５．００％

和２．５０％；肝炎患者 ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３的阳性检出率分

别为７．５０％、３．７５％和１．２５％；健康成人中３种指标均无检

出。提示ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰ１３在肝硬化和肝炎中均有阳性

检出。统计结果表明，肝癌组患者的３种指标的阳性检出率均

显著高于肝硬化组、肝炎组和对照组，且差异具有统计学意义

（犘＜０．０５）。ＲＯＣ曲线结果表明，在原发性血清中ＧＰ７３、ＡＦＰ

和ＡＦＰＬ３的单一及３项联合检测进行ＲＯＣ曲线分析，结果

表明，单一指标检测的敏感度和特异度均不理想（＜６０％），３

项联合检测的特异度金额敏感度结果较为理想（＞９０％），优于

单一指标诊断。说明联合使用ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３诊断原

发性肝癌的灵敏度和特异度均显著高于单一检测［９１０］。

综上所述，本研究证实 ＧＰ７３、ＡＦＰ和 ＡＦＰＬ３联合诊断

原发性肝癌具有较高的敏感度和特异度，显著优于单一诊断指

标。但由于本研究由于样本量较低，还需要使用进一步加大样

本量进行证实。
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