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摘
"

要"目的
"

探讨血清肿瘤标记物包括血清肿瘤坏死因子
3

'

"

9GE3

'

%'糖类抗原
2$*

"

."2$*

%和癌胚抗

原"

.!"

%联合多层螺旋
.9

'肠镜及病理检查对结直肠癌"

./.

%及转移的诊断价值&方法
"

将
$'#(

年
$

月至

$'#)

年
)

月于广州市中医医院住院治疗的
./.

患者
#H'

例纳入研究作为
./.

组!同时纳入结直肠良性疾病

"包括结肠息肉'慢性结肠炎'溃疡性结肠炎%患者
#H'

例作为对照组&纳入研究者均进行了多层螺旋
.9

检查'

肠镜检查或病理活检!采集上述人群血清标本检测
9GE3

'

及
.!"

'

."2$*

水平&结果
"

./.

组的
.!"

'

."2$*

和
9GE3

'

水平均高于对照组!差异有统计学意义"

I

%

'&''#

%&以病理检查结果作为)金标准*!肠镜'

.9

以及者两者与血清肿瘤标志物的三项联合检查对
./.

诊断的准确度均高于
)'&''F

&对诊断
./.

!

.9h

肠镜
h

肿瘤标志物三项联合检查
/̂ .

曲线下面积为
'&888

!高于其他组合的曲线下面积$

.9

与病理检查对

./.

转移预测的一致性结果显示
]O

44

Ob'&H2%

!有较强一致性$不同
9G[

分期下的
.!"

'

."2$*

和
9GE3

'

水平随分期增加而增高!差异有统计学意义"

I

%

'&'(

%$对诊断
./.

转移!病理
h.9h

肿瘤标志物三项联合的

/̂ .

曲线下面积为
'&828

!高于其他组合曲线下面积&结论
"

血清肿瘤标记物水平与多层螺旋
.9

'肠镜及病

理联合检查用于对
./.

及
./.

转移的诊断!弥补了单一诊断方法敏感度'特异度的缺陷!为临床优化筛查方

案和治疗方案的选择提供更有效的参考&
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结直肠癌$

./.

%是一种多步骤*多阶段*多基因

参与形成的常见消化道恶性肿瘤(

#

)

'其发病率*病死

率逐年升高(

$3%

)

'患者症状早期隐匿'大多数于中晚期

确诊'如肿瘤在治疗后发生复发或转移'则患者预后

差'

(

年生存率低(

*3(

)

&所以
./.

的尽早诊断对评估

病情*肿瘤早期发现及治疗*提高患者生存率及生活

质量有重要的作用'笔者通过血清肿瘤标记物水平与

多层螺旋
.9

*肠镜和病理的联合检查旨在为
./.

及

其转移的诊断提供参考依据'现报道如下&

>

"

资料与方法

>&>

"

一般资料
"

选取
$'#(

年
$

月至
$'#)

年
)

月于

广州市中医医院住院治疗的
./.

患者共
#H'

例作为

./.

组&纳入标准!$

#

%患者于广州市中医医院行

./.

根治术'病理报告完整+$

$

%术前行腹部
.9

*肠镜

检查+$

%

%术前未经放化疗治疗+$

*

%患者及其直系亲

属均签署知情同意书&排除标准!$

#

%

./.

行姑息手

术患者+$

$

%家族性腺瘤性息肉病恶变患者+$

%

%合并

血液系统性疾病*其他恶性肿瘤*重要脏器严重损害*

肝肾功能及凝血功能严重异常患者&男性
8#

例*女

性
H8

例'年龄
*#

$

)8

岁'平均年龄$

H2&''d#$&H%

%

岁+结肠癌
88

例'直肠癌
(H

例'结肠癌
h

直肠癌
(

例+临床
9G[

分期!

"

期
#(

例'

(

期
*(

例'

&

期
2'

例'

)

期
%'

例&另选取结直肠良性疾病$包括结肠息

肉*慢性结肠炎*溃疡性结肠炎%患者
#H'

例作为对照

组'并且排除合并重要脏器感染性疾病或其他恶性肿

瘤患者&男
28

例*女
)#

例'年龄
*#

$

8'

岁'平均

$

HH&(*d#$&'H

%岁&

./.

组及对照组患者均经手术

病理组织*病理组织活检明确诊断&两组患者性别*

年龄对比'差异均无统计学意义$

I

&

'&'(

%&

>&?

"

仪器与试剂
"

血清肿瘤坏死因子
3

'

$

9GE3

'

%测

定仪器使用西门子
+-.#'''

全自动化学发光免疫分

析仪'血清癌胚抗原$

.!"

%*糖类抗原
2$*

$

."2$*

%测

定仪器使用罗氏
/@MI5M@?O<35H'#

全自动电化学发

光分析仪'试剂和校准品采用其公司原装配套试剂'

离心机为北京白洋
\g3*'''"

+

.9

为美国
0!

公司
#H

排螺旋
.9^

4

=KCO.9(*'

'增强扫描对比剂为碘海

醇+肠镜为奥林巴斯公司
.E3,L$8'Y

+病理切片机为

莱卡公司轮转式切片机
/[$$*(

'常规固定液为比例

配制甲醛溶液'冰冻切片固定液为乙醚酒精液和酒精

冰醋酸液'组织脱水液为乙醇'透明液为二甲苯'浸蜡

采用纯净且熔点稍低$

(H

$

()a

%的石蜡'组织切片染

色液为苏木素及伊红染液&

>&@

"

方法

>&@&>

"

血清肿瘤标志物检测
"

两组患者于治疗前空

腹用一次性真空采血管采集静脉血'室温静置
%'

CK>

'

%(''7

"

CK>

离心
#'CK>

'分离得到血清'置于
c

$'a

冰箱保存待用&血清
9GE3

'

*

."2$*

和
.!"

采

用化学发光法检测'参考值!

9GE3

'

为
'

$

)&#

4R

"

CD

'

.!"

为
'

$

#'>

R

"

CD

'

."2$*

为
'

$

)&$B

"

CD

&

以上项目均按试剂盒说明检测'严格按照标准操作规

程操作'并在室内质控在控范围下检测&

>&@&?

"

多层螺旋
.9

检测
"

患者于检查前禁食
)

$

#$I

'受检前
$I

饮水
#

$

#&(D

'检查包括普通平扫和

动态增强扫描'检查时患者处仰卧位'须保持短促小

幅度胸式呼吸并尽量避免腹部呼吸&普通平扫!进行

全腹部扫描检查'参数电压
#$'X1

'电流
%''

$

%('

C"

'层厚及层距均为
2CC

+动态增强扫描!经患者肘

静脉注射非离子型对比剂'注射剂量为
#&(CD

"

X

R

'

推注速率
$&(

$

*&'CD

"

<

'注射总量为
2(

$

#$'CD

'

延迟
H'<

后进行全腹部增强扫描&扫描所得数据经

三维重建后'由专业医师进行阅片分析&

>&@&@

"

肠镜检测
"

患者于检查前
#

天全天进食半流

质饮食'检查当天上午
H

!

''

口服复方聚乙二醇电解

质散
$

包'用
#(''

$

$'''CD

温水溶解后在
$I

内

饮完'上午
##

!

''

口服复方聚乙二醇
#

包'用
#'''

CD

温水溶解后在
#I

内饮完'检查当天中午
#$

!

''

后禁食禁水'直至排泄物至清水样无渣大便为最佳'

检查当天下午可行常规肠镜检查&须注意肠镜检查

相关禁忌证'如近期服用阿司匹林*氯吡格雷*华法林

等抗凝药物'须提前告知医护人员'以防止病理组织

检查时出血&

>&@&A

"

病理组织检查
"

取大小合适的组织样本'经

固定液固定后再经脱水*透明*浸蜡*包埋后'用轮转

式切片机进行切片处理'切片经烤片后'用二甲苯脱

蜡再用酒精脱二甲苯'经苏木素染细胞核*伊红染细

胞质的染色后'酒精脱水*透明后封片'由专业病理医

#

%')#

#

国际检验医学杂志
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年
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卷第
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期
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师用显微镜进行阅片分析&

./.

病理报告内容包括

$

#

%肿瘤部位+$

$

%癌的大小和形状+$

%

%其他器官直接

被累及+$

*

%切缘情况+$

(

%癌的分级和分类+$

H

%淋巴

结情况!受累淋巴结数目和受累淋巴结程度+$

2

%浸润

深度+$

)

%有关肿瘤侵犯的静脉情况!肠壁内静脉'肠

壁外静脉+$

8

%有无淋巴管侵犯+$

#'

%其他损害的存

在&诊断标准!根据世界卫生组织的
./.

组织病理

学分类可分为腺癌*黏液性腺癌*印戒细胞癌*小细胞

癌*腺鳞癌*鳞状细胞癌及未分化癌+根据分化程度分

为高*中*低分化+根据发病部位分为!直肠*乙状结

肠*升结肠*降结肠*横结肠*盲肠*结肠肝曲*结肠

脾曲&

>&@&B

"

./.

转移预测
"

回顾性分析
./.

患者病历'

根据临床
9G[

分期对
.9

及病理结果作回顾统计分

析'

"$&

期患者根据病理及
.9

结果对有无淋巴结

转移作预测'

)

期患者根据远端器官
.9

结果及病理

诊断作预测&

>&A

"

统计学处理
"

数据整理采用
!TM56$'#H

软件'

数据分析采用
_-__$$&'

和
[5Q.O6M#(&H

软件&正

态定量资料以
3dH

表示'两组比较采用
?

检验'非正

态定量资料采用中位数和四分位数范围
)

$

I

$(

'

I

2(

%

表示'两组比较采用
;K6M@T@>

秩和检验'多组比较采

用
]7N<XMO63;O66K<

秩和检验'定性资料采用率表示'

比较采用
!

$ 或
EK<I57

确切概率法&诊断效果评价采

用
/̂ .

曲线'准确度计算!准确度
b

$实际阳性例数

h

实际阴性例数%"两组样本总例数'一致性检验采用

]O

44

O

检验$

]O

44

O

'

'&2(

表示两者一致性较好+

'&2(

&

]O

44

O

'

'&*

两者一致性一般+

]O

44

O

%

'&*

表

示两者一致性较差%&以
I

%

'&'(

为差异有统计学

意义&

?

"

结
""

果

?&>

"

./.

组与对照组血清肿瘤标志物水平比

较
"

./.

组与对照组的
.!"

*

."2$*

和
9GE3

'

水平

比较'

./.

组均高于对照组'差异有统计学意义$

I

%

'&'(

%'见表
#

&

?&?

"

肠镜*

.9

及血清肿瘤标志物三项联合诊断
./.

的准确度
"

以病理结果作为金标准下'肠镜*

.9

和血

清肿瘤标志物三项联合$

.!"h."2$*h9GE3

'

%分

别对于诊断
./.

的准确度为
)8&%)F

*

8$&#8F

和

)(&%#F

&见表
$

&

表
#

""

两组肿瘤标志物水平的比较&

)

#

I

$(

'

I

2(

$(

分组
.!"

$

>

R

"

CD

%

."2$*

$

B

"

CD

%

9GE3

'

$

4R

"

CD

%

./.

组
)&*)

$

%&28

'

%$&(H

%

$&*)

$

#&#*8

'

#%&%%

%

8&'8

$

2&'*(

'

#$&8(

%

对照组
$&$)*(

$

#&(H(

'

%&%H(

%

#&$*(

$

'&8*(

'

$&$28

%

H&$8

$

(&(

'

H&8)

%

1 c#'&HH$ c(&((( c#'&$)(

I ' ' '

表
$

""

肠镜%

.9

及肿瘤标志物三联诊断
./.

的准确度

项目
肠镜

h c

.9

h c

肿瘤标志物三联

h c

病理

"

h #$H %* #%( $( #$# %8

"

c ' #H' ' #H' ) #($

准确度
)8&%)F 8$&#8F )(&%#F

?&@

"

.9

*肠镜*肿瘤标志物不同项目组合联合诊断

./.

的效果评价
"

.9

*肠镜与肿瘤标志物不同项目

组合联合诊断
./.

'均有较好的效果'且有
/̂ .

&

'&8''

'其中
.9h

肠镜
h

三联诊断的
/̂ .

最大'为

'&888

&见表
%

&见图
#

&

图
#

""

不同项目组合联合诊断效果评价的
/̂ .

曲线

?&A

"

.9

与病理检查对
./.

转移预测的一致性检验

"

.9

与病理检查对
./.

转移预测的一致性结果显

示
]O

44

Ob'&H2%

'有较强一致性&见表
*

&

表
%

""

不同项目组合联合诊断的效果评价

项目
/̂ .

标准 敏感度$

F

%

8(F!K

特异度$

F

%

8(F!K hD/ cD/

.9h

肠镜
h.!" '&88H

&

'&#%( 8)&'H 8*&*

$

88&H 88&%2 8H&H

$

#''&' #(H&8' '&'#8

.9h

肠镜
h."2$* '&88%

&

'&'#% 8)&(( 8*&8

$

88&) #''&'' 82&2

$

#''&' c '&'#*

.9h

肠镜
h9GE3

'

'&88(

&

'&'2) 8)&2( 8(&H

$

88&) #''&'' 82&2

$

#''&' c '&'#%

三联
'&8'#

&

'&*%* 28&(H 2#&)

$

)H&' 8(&H' 8#&#

$

8)&$ #)&'2 '&$#'

.9h

三联
'&88#

&

'&%28 82&)# 8%&2

$

88&( 88&%2 8H&(

$

#''&' #((&($ '&'$$

肠镜
h

三联
'&8H*

&

'&*2H )8&2) )%&*

$

8*&% 88&%2 8H&(

$

#''&' #*$&2( '&#''

.9h

肠镜
h

三联
'&888

&

'&#2$ 88&$2 8H&'

$

#''&' 88&%2 8H&(

$

#''&' #(2&)* '&''2

""

注!

c

表示该项无数据+

hD/

表示阳性似然比+

cD/

表示阴性似然比

#

*')#

#

国际检验医学杂志
$'#8

年
)

月第
*'

卷第
#(

期
"

Y>=ZDO?[5Q

!

"N

R

N<=$'#8

!

1@6&*'

!

G@&#(



表
*

""

.9

与病理检查对
./.

转移预测的一致性检验

项目
病理转移

是 否
总计

]O

44

O

.9

转移

"

是
(% #2 2' '&H2%

"

否
* (% (2

总计
(2 2' #$2

?&B

"

不同
9G[

分期的肿瘤标志物水平比较
"

不同

9G[

分期下的
.!"

*

."2$*

和
9GE3

'

比较'差异均

有统计学意义$

I

%

'&'(

%&

)

期的
.!"

水平高于
"

*

(

*

&

期'

)

期的
."2$*

水平高于
(

*

&

期'

)

期的

9GE3

'

水平高于
(

期&见表
(

&

?&C

"

.9

*病理与肿瘤标志物不同项目组合联合诊断

./.

转移的效果评价
"

.9

*病理与肿瘤标志物不同

项目组合联合诊断
./.

转移'均有较好的效果'且有

/̂ .

&

'&2''

'其中病理
.9

三联诊断的
/̂ .

最大'

为
'&828

&见表
H

&见图
$

&

表
(

""

不同
9G[

分期的肿瘤指标比较

项目
9G[

"

期
9G[

(

期
9G[

&

期
9G[

)

期
" I

.!" *&$(

$

$&((

'

2&H*

%

(&($

$

$&2(

'

#%&*$

%

8&($

$

*&'%

'

$*&8#

%

%(&'%

$

2&)#

'

$$H&H'

%

O?M

$$&*$$ '&'''

."2$* $&88

$

#&'#

'

H&)#

%

#&((

$

#&'(

'

$&*8

%

$&#28(

$

#&#2

'

2&(H

%

#*&%*

$

)&(H

'

2(&28

%

?M

$$&'$2 '&'''

9GE3

'

8&)8

$

H&(8

'

#%&''

%

)&$$

$

H&'2

'

#'&2

%

)&)$

$

2&'(

'

#$&2

%

#'&)

$

)&$'

'

#)&H'

%

?

)&%'H '&'*'

""

注!与
"

期比较'

O

I

%

'&'(

+与
(

期比较'

?

I

%

'&'(

+与
&

期比较'

M

I

%

'&'(

表
H

""

不同项目组合联合诊断的效果评价

项目
/̂ .

标准 敏感性
8(F .Y

特异性
8(F .Y hD/ cD/

三联
'&22$

&

'&(*$ H)&%( (H&8

$

2)&* 2(&'' H'&*

$

)H&* $&2%' '&*$'

病理
h

三联
'&8'(

&

'&*#$ )%&(* 2%&(

$

8'&8 8(&)% )(&2

$

88&( $'&'(' '&#2'

.9h

三联
'&8H)

&

'&$$$ 8$&H( )%&2

$

82&H #''&'' 8#&*

$

#''&' c '&'2*

病理
h.9 '&8H%

&

'&'8H 8%&H2 )(&)

$

82&8 #''&'' 8$&(

$

#''&' c '&'H%

病理
h.9h

三联
'&828

&

'&$$8 8*&#$ )(&H

$

8)&* #''&'' 8#&*

$

#''&' c '&'(8

""

注!

c

表示该项无数据+

hD/

表示阳性似然比+

cD/

表示阴性似然比

图
$

""

不同项目组合联合诊断效果评价
/̂ .

曲线

@

"

讨
""

论

""

我国约在
#'

年前已有超过
$2

万新发
./.

患

者'病死率超过
('F

'发病率和病死率均高于世界水

平(

H32

)

&选择高效且有价值的诊断方法'有利于
./.

的早期诊断及预后判断和提高患者
(

年生存率(

)

)都

有非常重要的意义&单一的诊断方法面临敏感度*准

确度*特异度不同的限制'因此本研究联合多种诊断

方法并对其不同组合进行分析'以期对临床诊断方法

的选择提供相关帮助&

.9

*肠镜*血清肿瘤标志物水平检测*病理检查

均作为
./.

可选择的诊断或辅助诊断的方法'其中

病理检查作为-金标准.'受取材方面的限制'也受阅

片医师等人为因素限制(

83#'

)

'且病理取材有一定创伤

性+

.9

检查对肿瘤的远端转移的预测有其他方法无

可比拟的优势(

##

)

'能清晰显示肿块大小形态以及与相

邻器官的关系'但无法准确判断病灶性质'直径过小

的肿瘤不易诊断(

#$

)

'且在淋巴结转移的预测上'若患

者为炎性淋巴结肿大可造成混淆导致误诊*漏

诊(

#%3#(

)

+肠镜检查可直接观察结直肠中病变部位及形

态'但不能对肿瘤准确定位(

#H3#2

)

'而且由于生理弯曲

或黏膜下肿瘤导致狭窄而无法进镜'导致漏诊(

#)3#8

)

'

同时出血$发生率
'&'*F

%*穿孔$发生率
'&'HF

%

(

$'

)

*

肠道准备*患者耐受程度等均限制了其应用+血清肿

瘤标志物水平检测微创且高效'但经典的
./.

肿瘤

标志物敏感度及特异度不高(

$#3$$

)

'且结果存在一定假

阳性(

$%

)

&

."2$*

作为胃癌抗原'对
./.

有一定敏感

性(

$*3$(

)

'

9GE3

'

水平测定在
./.

患者中的研究已经

在另一文中详细报道过(

$H

)

'本研究加大样本量后再证

明其结果可靠性&本研究中以病理结果作为-金标

准.'肠镜*

.9

及肿瘤标志物三项联合对
./.

诊断的

准确度均超过
)'F

+在设置了不同的项目组合后对其

#

(')#

#

国际检验医学杂志
$'#8

年
)

月第
*'

卷第
#(

期
"
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!
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R
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进行诊断效果评价'其不同组合的
/̂ .

曲线下面积!

肿瘤标志物三项联合*肠镜
h

三联*

.9h

三联*

.9h

肠镜
h."2$*

*

.9h

肠镜
h9GE3

'

*

.9h

肠镜
h.!"

和
.9h

肠镜
h

三联分别为
'&8'#

*

'&8H*

*

'&88#

*

'&88%

*

'&88(

*

'&88H

和
'&888

'由结果可见
.9h

肠镜

h

肿瘤标志物三项联合灵敏度*特异度更有利于辅助

临床诊断'有效减少误诊*漏诊情况+但也可以根据患

者自身准备情况*经济条件*检查的创伤度等其他方

面考虑选择不同组合进行诊断'例如肿瘤标志物三项

联合敏感度不及其他组合高'但特异度能够满足体检

或初筛的要求&

本研究还对各种诊断方法在
./.

的淋巴转移或

远端转移上进行了分析'

.9

和病理结果对
./.

转移

预测的一致性检验
]O

44

O

值为
'&H2%

'

]O

44

O

'

'&*

表示一致程度较理想'

]O

44

O

'

'&2(

表示达到相当满

意的一致程度'本研究结果代表两种诊断方法对肿瘤

转移预测有较强一致性尚未达到相当满意程度&在

不同
9G[

分期中'

)

期的
.!"

水平高于
"

*

(

*

&

期'

)

期的
."2$*

水平高于
(

*

&

期'

)

期的
9GE3

'

水平高于
(

期'说明
./.

远端转移后肿瘤标志物水

平明显升高'但淋巴转移的肿瘤标志物水平与无转移

的无明显区别&同理'设置了不同的项目组合后对肿

瘤转移进行诊断效果评价'其不同组合的
/̂ .

曲线

下面积!肿瘤标志物三项联合*病理
h

三联*

.9h

三

联*病理
h.9

和病理
h.9h

三联分别为
'&22$

*

'&8'(

*

'&8H)

*

'&8H%

和
'&828

'结果显示病理与
.9

联

合对肿瘤转移诊断的敏感度*特异度均较高'肿瘤标

志物水平的加入更加提高了联合诊断的敏感度'为临

床应用提供更多依据&

由于数据采集时须严格控制患者疾病分期'且需

保证样本结构一致性'所以肿瘤各分期样本量较少'

后续研究将继续扩大样本量进行深入分析及随访'为

./.

的诊断提供更有力的依据&

A

"

结
""

论

""

本研究认为血清肿瘤标记物水平联合
.9

*肠镜

及病理对
./.

的诊断有更高的准确度*灵敏度和特

异度'临床可以更直观地根据患者情况选取不同的辅

助项目组合进行诊断'为
./.

早期诊断及治疗方案

选择提供更多指导&
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