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  摘 要:目的 探讨血清三叶因子1(TFF1)、糖类抗原153(CA153)检测在乳腺癌诊断中的应用价值。
方法 选取2018年1—12月武汉市汉口医院76例乳腺癌患者(研究1组)、76例乳腺良性疾病患者(研究2
组),以及进行体检的76例健康体检者(对照组)作为研究对象,检测其CA153及TFF1水平。结果 研究1组

的血清CA153、TFF1水平及阳性检出率高于研究2组与对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);CA153、
TFF1联合检测的受试者工作特征(ROC)曲线下面积大于CA153、TFF1单独检测,差异有统计学意义(P<
0.05);不同病理分期的乳腺癌患者CA153及TFF1水平差异有统计学意义(P<0.05);乳腺癌患者及乳腺良

性疾病患者的血清CA153水平与TFF1呈正相关(r=0.445、0.401,P<0.05)。结论 血清CA153与TFF1
联合检测有助于提高乳腺癌的诊断效能,以便为临床治疗提供准确参考。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

application
 

value
 

of
 

serum
 

trefoil
 

factor
 

1
 

(TFF1)
 

and
 

cancer
 

anti-
gen

 

153
 

(CA153)
 

detection
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

breast
 

cancer.Methods Seventy-six
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer
 

(study
 

group
 

1),76
 

cases
 

of
 

benign
 

breast
 

diseases
 

(study
 

group
 

2)
 

and
 

76
 

subjects
 

undergoing
 

the
 

physical
 

examination
 

(control
 

group)
 

served
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

in
 

Wuhan
 

Municipal
 

Hankou
 

Hospital
 

from
 

January
 

to
 

December
 

2018.Then
 

the
 

CA153
 

and
 

TFF1
 

levels
 

were
 

detected.Results The
 

levels
 

and
 

the
 

positive
 

detec-
tion

 

rate
 

of
 

serum
 

CA153
 

and
 

TFF1
 

in
 

the
 

study
 

group
 

1
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

study
 

group
 

2
 

and
 

con-
trol

 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

of
 

the
 

CA153
 

and
 

TFF1
 

combined
 

detection
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

the
 

single
 

detection
 

of
 

CA153
 

and
 

TFF1,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);the
 

serum
 

CA153
 

and
 

TFF1
 

levels
 

had
 

statistically
 

sig-
nificantly

 

difference
 

among
 

the
 

patients
 

with
 

different
 

pathological
 

stages
 

(P<0.05);the
 

serum
 

CA153
 

level
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer
 

and
 

the
 

patients
 

with
 

benign
 

breast
 

diseases
 

was
 

a
 

positive
 

correlated
 

with
 

serum
 

TFF1
 

level
 

(r=0.445,0.401,P<0.05).Conclusion The
 

combined
 

detection
 

of
 

serum
 

CA153
 

and
 

TFF1
 

helps
 

to
 

increase
 

the
 

diagnostic
 

efficiency
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

an
 

accurate
 

reference
 

for
 

clinical
 

treatment.
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  乳腺癌是发生于乳腺上皮组织的一种恶性肿瘤,

近年来该病的患病人群逐渐呈年轻化趋势[1],对女性

的身体健康及生命安全造成严重威胁[2]。因此,有

效、及时的诊断对乳腺癌患者的治疗具有至关重要的

作用。糖类抗原153(CA153)是乳腺癌细胞表达的一

种相关抗原,对乳腺癌的早期诊断具有重要作用[3]。三

叶因子1(TFF1)是主要由胃肠道黏液细胞分泌的一种

小分子多肽,在肿瘤细胞凋亡及增殖等过程的调控中发

挥着重要作用,并能有效参与肿瘤血管形成及肿瘤细胞

转移过程,是一种重要的癌基因[4]。本研究通过收集不

同乳腺疾病患者的血清标本,探讨TFF1及CA153联

合检测对乳腺癌患者的诊断价值,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年1—12月在武汉市汉

·012· 国际检验医学杂志2021年1月第42卷第2期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,January
 

2021,Vol.42,No.2



口医院进行治疗的152例乳腺疾病患者作为研究对

象,依据患者的疾病类型分为研究1组(乳腺癌患者,

76例)与研究2组(乳腺良性疾病患者,76例),并选

取同期在该院进行体检的76例健康体检者作为对照

组。研究1组年龄26~75岁,平均(44.2±11.5)岁;
乳腺癌TNM 分期:Ⅰ期18例,Ⅱ期24例,Ⅲ期12
例,Ⅳ期22例。研 究2组 年 龄24~72岁,平 均

(44.0±11.7)岁;其中乳腺炎4例,乳腺囊肿12例,
小叶增生26例,纤维腺瘤34例。对照组年龄27~74
岁,平均(44.4±11.4)岁。纳入标准:(1)所有研究对

象均为女性,且研究1组及研究2组均经病理及临床

诊断确诊;(2)对照组经检查均排除乳腺方面的疾病;
(3)3组研究对象均知情同意本研究;(4)临床资料均

完整。排除标准:(1)合并其他恶性肿瘤者;(2)合并

严重免疫性或者血液疾病者;(3)精神异常无法配合

者;(4)曾接受局部放疗或者病灶切除治疗者。3组研

究对象一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),
具有可比性,同时本研究获得医院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 标本采集 分别取3组研究对象3
 

mL的空

腹静脉血,均未进行抗凝处理,3
 

000
 

r/min,离心5
 

min,充分分离血清,并分为2份待测,其中1份用于

血清CA153水平检测,另1份用于血清 TFF1水平

检测。

1.2.2 检测方法 利用电化学发光免疫分析仪(罗
氏公司,型号:Elecsys2010)进行血清CA153水平检

测,使用的试剂、校准品及质控品均为原装产品。采

用酶联免疫吸附试验法进行血清 TFF1水平检测。
由同一组检验科人员严格依据相关操作步骤进行

检测。

1.3 观察指标 (1)观察、比较3组研究对象的血清

CA153及TFF1水平及阳性检出率。血清CA153≥
28

 

U/mL为阳性,反之为阴性。TFF1:得到标本 A
值(S)及阴性对照A值(N)后计算S/N值,S/N值≥
2.1为阳性,反之为阴性。(2)观察并比较不同病理分

期乳腺癌患者的血清CA153及TFF1水平。(3)分析

血清CA153与TFF1联合检测的诊断效能。(4)分析

血清CA153水平与TFF1的相关性。

1.4 统计学处理 采用SPSS21.0统计软件进行数

据处理和分析。计数资料以率或例数表示,组间比较

采用χ2 检验;计量资料以x±s表示,多组比较采用

方差分析;利用受试者工作特征(ROC)曲线评估

CA153与TFF1联合检测对乳腺癌的诊断价值;采用

Pearson相关进行相关性分析。以P<0.05为差异

有统计学意义。
 

2 结  果

2.1 3组血清CA153及TFF1水平对比 研究1组

的血清CA153及TFF1水平高于研究2组与对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  3组血清CA153及TFF1水平比较(x±s)

组别 n CA153(U/mL) TFF1(ng/mL)

对照组 76 15.3±3.9 0.5±0.2

研究2组 76 18.5±4.1a 1.0±0.2a

研究1组 76 46.1±15.5ab 1.8±0.6ab

F
 

240.14 172.00

P
 

<0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与研究2组比较,bP<0.05。

2.2 3组血清CA153及TFF1的阳性检出率对比 
研究1组血清CA153及TFF1的阳性检出率高于研

究2组和对照组,差异均有统计学意义(P<0.05),见
表2。
表2  3组血清CA153及TFF1的阳性检出率比较[n(%)]

组别 n CA153 TFF1 CA153+TFF1

对照组 76 2(2.6) 0(0.0) 4(5.3)

研究2组 76 11(14.5)a 6(7.9)a 15(19.7)a

研究1组 76 36(47.4)ab 46(60.5)ab 62(81.6)ab

χ2
 

50.57 93.47 109.03

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与对照组比较,aP<0.05;与研究2组比较,bP<0.05。

2.3 血清 CA153及 TFF1在乳腺癌诊断中的价

值 血清 TFF1诊 断 乳 腺 癌 的 ROC 曲 线 下 面 积

(AUC)为0.800(95%CI:0.689~0.911),CA153的

AUC为0.661(95%CI:0.530~0.825),而联合检测

的AUC为0.856(95%CI:0.760~0.940),联合检测

的诊断价值更高(P<0.05),见图1。
 

图1  血清CA153、TFF1单独和联合检测诊断乳腺癌的

ROC曲线

2.4 不同病理分期乳腺癌患者血清CA153及TFF1
水平对比 不同病理分期乳腺癌患者的血清CA153
及TFF1水平差异有统计学意义(P<0.05),且随着

病理分期增加,CA153、TFF1水平相应升高,见表3。
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表3  不同病理分期乳腺癌患者的血清CA153及

   TFF1水平比较(x±s)

病理分期 n CA153(U/mL) TFF1(ng/mL)

Ⅰ期 18 22.5±3.7 1.1±0.4

Ⅱ期 24 28.3±4.1 1.3±0.6

Ⅲ期 12 39.0±5.6 1.7±0.6

Ⅳ期 22 61.1±10.2 2.0±0.5

F
 

13.819 10.311

P
 

<0.05 <0.05

2.5 血清 CA153水平与 TFF1的相关性分析 
Pearson相关性分析显示:乳腺癌患者及乳腺良性疾

病患者的血清CA153水平与 TFF1呈正相关(r=
0.445、0.401,P<0.05),健康体检者血清CA153水

平与TFF1则无相关性(r=0.089,P>0.05)。
3 讨  论

  目前临床医师主要采用物理方法与组织细胞学

技术对肿瘤进行诊断,其中前者主要包括 X射线、

CT、超声及磁共振等,而后者主要包括免疫组织化学

法、生物化学法以及细胞病理学等,血清肿瘤标志物

检测则属于生物化学法[5-6]。当采用影像学检查还未

显示阳性时,肿瘤已在发生、发展,此时血液中的肿瘤

标志物水平会出现不同程度升高的情况。因此,对肿

瘤标志物进行检测可作为早期发现肿瘤的重要方

法[7-8]。肿瘤基因具有一定的复杂性,且肿瘤类型并

不单一,因此选取理想的肿瘤标志物相对困难。灵敏

度较高的肿瘤标志物其特异度则相对较低,而特异度

较高者灵敏度又较低,因此无法对肿瘤进行有效的诊

断及鉴别。本研究选取血清CA153及TFF1作为早

期诊断乳腺癌的标志物进行研究。
大多数乳腺癌患者在首次就诊或者肿瘤局部复

发时,即可发现CA153水平显著升高。而此时临床

其他指 标 检 测 及 影 像 学 检 查 可 能 为 阴 性。因 此,

CA153对乳腺癌早期诊断及病情复发的判定具有至

关重要的作用[9]。将CA153作为乳腺癌肿瘤标志物

的研究逐渐开展,但其中仍有部分乳腺癌患者表现为

CA153低水平或者检 测 阴 性,进 而 影 响 患 者 的 确

诊[10]。有研究报道,在对乳腺癌转移情况的判断中,
血清CA153的灵敏度及特异度相对较高,且随着病

灶数量及转移范围的增加,CA153水平也相对较高,
对其变化情况进行动态观察,有助于及时发现乳腺癌

复发或者转移,从而采取及时、有效的治疗方案[11]。
本研究结果显示,研究1组的血清CA153、TFF1水平

及阳性检出率高于研究2组和对照组,差异均有统计

学意义(P<0.05)。由此可见,乳腺癌患者的血清

CA153及TFF1水平高于乳腺良性疾病患者及健康

对照者,且乳腺癌患者CA153及TFF1的阳性检出率

也相对较高,血清CA153及TFF1水平的检测有利于

乳腺癌的早期诊断及复发情况的早期评估。研究表

明,TFF1不仅对胃肠道黏膜具有修复及保护功能,同
时还 能 够 有 效 参 与 肿 瘤 的 形 成 过 程[12-13]。同 时,

TFF1还能够导致女性雌激素水平失衡,是对雌激素

受体经典途径进行有效调控的重要蛋白,在乳腺癌的

发生及发展中发挥着重要的作用[14]。本研究也发现,
健康对照者及乳腺良性疾病患者血清中的 TFF1水

平相对较低,说明TFF1高表达可能诱发乳腺癌,进
行血清TFF1水平检测对乳腺癌患者的早期诊断也

具有重要的应用价值[15-16]。
本研究对不同病理分期乳腺癌患者,以及CA153

水平及TFF1关系的分析提示:不同病理分期患者的

血清CA153及 TFF1水平差异有统计学意义(P<
0.05),且随着病理分期增加,CA153及TFF1水平相

应升高。这说明血清CA153及TFF1水平随着乳腺

癌患者病理分期的增加而升高,分期越高的患者其

CA153及TFF1水平也相对较高。血清CA153水平

在乳腺癌患者中常表现为异常升高,因此可将其作为

浸润性及转移性乳腺癌患者检测的重要标志物[17-18]。
本研究发现,血清CA153、TFF1单独检测对乳腺癌的

诊断效能低于2项指标联合检测。因此,为对乳腺癌

进行有效诊断,常需要与其他肿瘤标志物进行联合检

测[19-20]。Pearson相关分析显示,乳腺癌患者及乳腺

良性疾病患者的血清CA153水平与TFF1呈正相关

(r=0.445、0.401,P<0.05)。
本研究由于样本量较少致使研究结果存在一定

的局限性,同时本研究属于回顾性研究,缺乏相关的

前瞻性设计,在后期的临床工作中,需通过扩大样本

量及增加样本研究时间等的方式,使研究结果更加准

确、可靠,进而更好地服务于临床。
综上所述,血清CA153及TFF1在乳腺癌患者体

内呈高表达,可将其作为乳腺癌及病情严重程度诊断

的重要标志物,血清CA153与TFF1联合检测有助于

提高诊断效能,为临床治疗提供准确的参考。
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