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"摘要#

!

目的
!

探讨癌胚抗原"

JK4

#$脂联素联合瘦素对结直肠癌的临床诊断价值%方法
!

采用病例对照研究!选取新诊断

的结直肠癌患者
0%

例为试验组!

0%

例非结直肠癌患者作为对照组!对研究对象的血清
JK4

$脂联素$瘦素的水平进行检测%利用

N_J

曲线评价瘦素联合脂联素对结直肠癌的诊断价值%结果
!

试验组脂联素水平低于对照组!瘦素$

JK4

水平明显高于对照

组!差异均具有统计学意义"

#

#

%&%2

#%脂联素联合瘦素
N_J

曲线下面积达到
%&-$0a%&%2/

!特异性
--&2;

!敏感性
)2&-;

%

脂联素$瘦素联合
JK4N_J

曲线下面积达到
%&/$/a%&%0/

!特异性
/1&2;

!敏感性
/(&2;

%瘦素$脂联素
<87"GG

值分别为

$$&2'

$

(&%/

$

?

/
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%结论
!

JK4

$脂联素及瘦素三者联合筛查可显著提高结直肠癌的检出率%

"关键词#

!

结直肠肿瘤*脂联素*瘦素*癌胚抗原

"中图法分类号#

!

N-'2&'

"文献标识码#
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结直肠癌是最常见的恶性肿瘤之一'位于恶性肿瘤死亡顺

位的第
0

位+

$

,

&肥胖是公认的结直肠癌危险因素+

1

,

'但病因学

具体机制仍未完全研究透彻'脂肪组织具有内分泌功能'主要

分泌一系列被称为脂肪因子的激素'如瘦素(脂联素&脂联素

多种代谢功能受脂联素受体
$

结合蛋白影响'此外有研究显示

脂联素受体在结直肠癌患者癌组织中高表达'进一步支持脂联

素是结直肠癌发生发展潜在的生物标记物的假说+

'.0

,

&本文通

过检测结直肠癌患者血清脂联素(瘦素(癌胚抗原#

JK4

$水平'

探讨脂联素联合瘦素早期诊断结直肠癌的价值&

!

!

资料与方法

!&!

!

一般资料
!

选择
1%$2

年
2

月至
1%$)

年
2

月本院经病理

学诊断确诊为结直肠癌患者
0%

例作为试验组'选择同期在本

院行健康体检'按年龄及性别匹配'排除各种慢性疾病的健康

个体
0%

例为对照组'两组的年龄(性别(体质量指数等一般资

料差异无统计学意义#

#

$

%&%2

$&本研究获得医院伦理委员

会批准且所有患者及家属均知情同意&

!&"

!

患者纳入与排除标准
!

纳入标准!#

$

$试验组病例因结直

肠癌首次入院%#

1

$术前肠镜或术后切除标本经病理证实为结

直肠癌%#

'

$术前未行新辅助放化疗%#

2

$年龄
2%

!

-2

岁%#

)

$排

除结直肠其他疾病和其他恶性肿瘤病史%#

-

$无糖尿病(严重心

脑血管疾病(严重肥胖'无其他代谢相关基础疾病&排除标准!

#

$

$患有两种及以上的恶性肿瘤者%#

1

$既往有肿瘤史和肿瘤治

疗史%#

'

$其他肿瘤转移至结直肠的患者&

!&#

!

方法
!

采用酶联免疫吸附试验#

KXOI4

$法检测研究对象

血清中脂联素(瘦素水平&所有样本采用双盲法测定'为控制

实验精度'随机抽取
$%;

的样本进行重复性检验'批间变异系

数为
/&);

&脂联素及瘦素检测试剂盒购自上海研生生化试

剂有限公司&采用电化学发光法检测研究对象血清
JK4

水

平&试剂购自德国
N"<A:

公司'所有操作均严格照仪器和试剂

盒说明书进行&

!&$

!

统计学处理
!

采用
ILII1%&%

统计软件进行统计学处

理'计量资料以
Ia"

表示'组间比较采用
6

检验'计数资料用

百分率表示'采用
"

1检验'以
#

#

%&%2

为差异有统计学意义&

对检测结果作图绘制
N_J

曲线'计算曲线下面积#

4dJ

$和标

0(0'

重庆医学
1%$-

年
(

月第
0)

卷第
12

期

"

基金项目$重庆市卫生和计划生育委员会
1%$2

年医学科研计划项目#

1%$2EIcE$''

$&

!

作者简介$赖晓东#

$(-2S

$'本科'副主任医

师'主要从事普外科方面的研究及临床工作&

!

'

!

通信作者'
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准误'利用
4dJ

比较各肿瘤标志物的诊断价值'并找出其
<87

"GG

值'检验水准为
!

e%&%2

&

!&B

!

判断标准
!

4dJ

#

%&2

为无诊断价值'

4dJ%&2

!

%&-

为诊断准确性较低'

4dJ

$

%&-

!

%&(

为诊断准确性较高'

4dJ

$

%&(

表示诊断准确性最高+

2

,

&

<87"GG

值的选择!根据

N_J

曲线'结合各切点的敏感性和特异性结果'选择曲线上尽

量靠近左上方约登指数最大的切点为
<87"GG

值&

"

!

结
!!

果

"&!

!

试验组(对照组
'

种血清标志物水平比较
!

两组患者
'

种血清标志物比较差异有统计学意义#

#

#

%&%2

$'见表
$

&

表
$

!!

两组患者
'

种血清标志物比较%

Ia"

&

$

?

)

CX

'

项目 试验组#

(e0%

$ 对照组#

(e0%

$

6 #

JK4 $1&)0a1)&' '&%0a$&/- 1&'% %&%10

脂联素
'&%/a1&$2 0&-$a1&)$ '&%2 %&%%'

瘦素
$%&(1a'&2( -&0)a1&10 2&$- %&%%%

"&"

!

'

种血清标志物诊断结直肠癌的价值比较
!

'

种血清标

志物诊断结直肠癌的敏感性由高到低依次为三者联合

#

%&/12

$(

JK4

#

%&-'1

$(脂联素联合瘦素#

%&)2-

$(脂联素

#

%&)1'

$(瘦素#

%&02)

$%特异性由高到低为三者联合#

%&/(2

$(

JK4

#

%&/12

$(脂联素联合瘦素#

%&-/0

$(瘦素#

%&--$

$(脂联素

#

%&)%2

$&其中
JK4

(脂联素联合瘦素诊断结直肠癌的敏感性

和特异性均高于单独使用脂联素(瘦素#

#

#

%&%2

$'见表
1

&

N_J

曲线显示三者联合诊断结直肠癌的
4dJ

最大'达
%&/$/

'

其次为
JK4

#

%&-/0

$'脂联素联合瘦素为
%&-$0

'见图
$

&

表
1

!!

'

种肿瘤标志物诊断结直肠癌的价值比较

项目 敏感性#

;

$ 特异性#

;

$

4dJ <87"GG

JK4 -'&1 /1&2 %&-/0 0&2%

脂联素
)1&- )%&2 %&)-1 $$&2'

瘦素
02&) --&$ %&)'2 (&%/

脂联素联合瘦素
)2&- -/&0 %&-$0 S

'

种标志物联合
/1&2 /(&2 %&/$/ S

图
$

!!

'

种肿瘤标志物检测结直肠癌的
N_J

曲线

#

!

讨
!!

论

!!

国家肿瘤登记网络中心数据显示'中国结直肠癌的发病率

一路攀升'从
1%%'

年的
$1&/

"

$%

万迅速上升至
1%$$

年的

$)&/

"

$%

万'死亡率由
2&(

"

$%

万上升至
-&/

"

$%

万'病死率为

$0&%;

'归因死亡率为
21&$;

&中国结直肠癌的伤残调整寿

命年为
110&1

"

$%

万&沉重的结直肠癌公共卫生负担迫使临床

寻求高敏感性(特异性的早期筛查方法&本研究结果表明'癌

胚抗原(脂联素及瘦素三者联合诊断结直肠癌的价值最高'

4dJ

达
%&/$/

'其敏感性及特异性均在
/1&2;

以上&

已有证据表明脂联素是癌症发生发展的保护因素'其通过

影响胰岛素敏感性及机体炎性反应状态起作用+

)

,

&动物实验

结果表明'脂联素能直接抑制结直肠癌细胞生长及分化'诱导

内皮细胞凋亡+

-./

,

&本课题组前期研究亦表明'脂联素基因多

态性显著影响着结直肠癌的发生'是结直肠癌的保护因素+

0

,

&

脂联素用于诊断结直肠癌的敏感性及特异性分别为
)1&-;

及

)%&2;

'表明脂联素是诊断结直肠癌有潜力的生物标记物之

一&近期的
E:76

分析结果亦支持此观点&纳入了
'%$2

例结

直肠癌的
E:76

分析结果表明'结直肠癌组及对照组脂联素的

加权平均差异为
S$&%/0

$

?

"

CX

+

(2;/L

#

S$&/0

'

%&''

$'

#e

%&%2

,'血清中每增加
$

$

?

"

CX

的脂联素水平'结直肠癌的发

病风险降低
1;

+

T&e%&(/

'

(2;/L

#

%&()

'

%&((

$,

+

(

,

&

与脂联素相反'瘦素具有致癌的生物活性并通过几种信号

转导途径调节结直肠癌细胞血管生成或诱导凋亡'如
LO'U

"

4U7

信号途径通过上调
ONI

(

R4U

"

IF4F'

及线粒体途径发挥

作用+

$%.$'

,

&多项研究表明'瘦素可诱导细胞增殖及存活的级

联反应'而脂联素可作用于瘦素'阻断级联反应的发生+

'.0

,

&

结直肠癌中的脂联素
4dJ

为
%&)-1a%&%2)

'在
<87"GG

值

处特异性为
)%;

'敏感性为
)1;

&结直肠癌中的瘦素
4dJ

为

%&)'2a%&%21

'在
<87"GG

值处特异性为
-';

'敏感性为
02;

&

将瘦素(脂联素联合后
4dJ

为
%&-$0a%&%2/

'其特异性(敏感

性明显升高'特异性为
-$&-;

'敏感性为
)2;

&因此'脂联素

及瘦素是筛查结直肠癌有价值的生物标记物'这也与相关研究

结果一致&国外的研究表明瘦素在结直肠癌细胞中可激活

R4U1

通路中的
IF4F'

信号'诱导肿瘤细胞的增殖(增强其抗

凋亡能力+

$0

,

&另一研究检测高级别腺瘤(健康人群血清脂联

素水平'结果表明低血清脂联素水平是早期结直肠癌发生的危

险因素+

$2

,

&

本研究
JK4

的
4dJ

为
%&-/0a%&%)'

'在
<87"GG

值处特

异性为
/1;

'敏感性为
-';

&脂联素(瘦素联合
JK4

三者共

同检测结直肠癌'其敏感性及特异性明显升高'其
4dJ

为

%&/$/a%&%0/

'敏感性高达
/1&2;

'特异性高达
/(&2;

&表明

联合筛查结直肠癌可提高检出率&

综上所述'血清脂联素及瘦素是结直肠癌较好的肿瘤标志物'

JK4

(脂联素及瘦素联合筛查'可显著提高结直肠癌的检出率&

参考文献

+

$

,

]:9B6

D

R

'

I7:B#69"H6]K

'

X"97:7FR

'

:76B&J6,<:9#,<#!:,<:

6,!C"976B#7

D@

677:9,+#,K89"

@

:

!

:+7#C67:+G"90%<"8,.

79#:+#,1%$1

+

R

,

&K89RJ6,<:9

'

1%$'

'

0(

#

)

$!

$'-0.$0%'&

+

1

,

5#,

?

`

'

Q6,

?

X

'

Z#"H6,,8<<#X&4

T

86,7#767#H:6,6B

D

+#+"G

>"!

D

C6++#,!:Y6,!<"B"9:<76B<6,<:9

!

G#,!#,

?

+G9"C2)">.

+:9H67#",6B+78!#:+

+

R

,

&_>:+N:H

'

1%$%

'

$$

#

$

$!

$(.'%&

+

'

,

]:,7",O

'

3#9C#,

?

A6C E

'

[89+7#,

?

P

'

:76B&4!#

@

",:<7#,

>B"<=+C8B7#

@

B:+#

?

,6B#,

?

<6+<6!:+6++"<#67:!M#7AB:

@

7#,.

#,!8<:!<:BB

@

9"B#G:967#",#,4

@

<E#,

"

f <"B",:

@

#7A:B#6B

<:BB+

+

R

,

&O,7RJ6,<:9

'

1%%/

'

$11

#

$$

$!

10'-.1002&

+

0

, 向德森'张敬'肖杰'等
&

脂联素基因多#下转第
'0((

页$

2(0'

重庆医学
1%$-

年
(

月第
0)

卷第
12

期



向于
#&%

的患者%联合
,%

影像特点与血清
,-+!.

水平的分

析%更有助于术前发现
#$%

患者%从而提高影像诊断的准确率

和指导临床治疗%但
#$%

的确诊仍然依赖病理检查$

参考文献

)

+

*

P69:/4;>W2X

%

Y6I23N

%

X037;L

%

4=2GCX62

A

3>969

%

=;42=<

143=

%

237Z>GG>[<0

5

>Z@>;74;G634>W2;623=01>;9

)

\

*

C$3<

:>G>

A

69=

%

!B+!

%

+F

"

+!

#'

+.+.<+.""C

)

!

*

]>I:0N

%

]03

A

>;70I^

%

$9123-

%

4=2GC#>;74;G634>W2;6<

23=01>;9

'

:G636:2G:/2;2:=4;69=6:9

%

1232

A

4143=

%

237>0=<

:>149<210G=6:43=4;9=07

8

)

\

*

C\$W2;623Q49

%

!B+'

%

(

"

+

#'

''C

)

"

*

%0G

5

63E

%

Q>0_64;Q

%

N>;4G$

%

4=2GC#>;74;G634>W2;623

=01>;9

'

230

5

72=4

)

\

*

C]

8

34:>G$@9=4=P4;=6G

%

!BB)

%

"'

"

*

#'

*!!<*!(C

)

*

*

%634GG6Q

%

%634GG6 -

%

%634GG6P]

%

4=2GC,>394;W2=6W4

90;

A

4;

8

Z>;@>;74;G634>W2;623=01>;9

'

2;4W64[

)

\

*

C]

8

<

34:>G$3:>G

%

!BB'

%

+BB

"

+

#'

+).<+(+C

)

.

* 侯敏敏%郄明蓉%段瑞岐%等
C!!)

例卵巢交界性肿瘤临床

病理特点及其与复发的关系)

\

*

C

四川大学学报"医学

版#%

!B+"

%

**

"

'

#'

+B+)<+B!BC

)

'

*

\03

A

M&

%

E44\N

%

Q/2M&

%

4=2GC,%237N;612

A

63

A

>Z><

W2;623=01>;9[6=/41

5

/2969>376ZZ4;43=62G762

A

3>969

)

\

*

C

Q276>

A

;2

5

/6:9

%

!BB!

%

!!

"

'

#'

+"B.<+"!.C

)

F

*

&3

A

4G43N-

%

X4#;06

`

3?-

%

?>GG412?

%

4=2GCM4;01,-

+!.

%

:2;:63>41@;

8

>36:23=6

A

43

%

237 ,- +(<(29=01>;

12;I4;963@>;74;G634>W2;623=01>;9

)

\

*

C]

8

34:>G$3:>G

%

!BBB

%

F)

"

+

#'

+'<!BC

)

)

* 张丽敏%刘广芝%崔海涛%等
C

血清糖类抗原
,-+!.

和

,-+(<(

对鉴别卵巢交界性肿瘤及上皮性卵巢癌的价值

)

\

*

C

中华实用诊断与治疗杂志%

!B+'

%

"B

"

*

#'

"F!<"F*C

)

(

*

X49>0_2VN

%

$a346GGQ

%

N:637>4]-

%

4=2GC#>;74;G634

=01>;9>Z=/4>W2;

8

'

,%237 NQKZ42=0;49237=01>;

12;I4;96376ZZ4;43=62=6>3Z;>19=2

A

4

"

7694294

)

\

*

C-\Q

-1\Q>43=

A

43>G

%

!BB.

%

+)*

"

"

#'

(((<+BB"C

)

+B

*郭启勇
C

实用放射学)

N

*

C

北京'人民卫生出版社%

!BBF

'

+B*'<+B*FC

)

++

*

#>;;4GG6]N

%

X4N2==>9E-

%

-37;49NL

%

4=2GCQ>G4>Z

612

A

63

A

=>>G9Z>;=/4762

A

3>969>Z@>;74;G634>W2;623

=01>;9

'

29

8

9=412=6:;4W64[ 237 N4=2<-32G

8

969

)

\

*

C\

N6361K3W296W4]

8

34:>G

%

!B+'

%

!*

"

"

#'

"."<"'"C

)

+!

*

2̂;G943VM

%

2̂;G943 N-

%

?>

A

72GG,̂ C?&*=699044b<

5

;4996>323794;01?&*G4W4G963/42G=/

8

6376W6702G9237

5

2=643=9[6=/@436

A

3>;12G6

A

323==01>;9

'

29

8

9=412=6:

;4W64[

)

\

*

C-3=6:23:4;Q49

%

!B+*

%

!"

"

++

#'

!!).<!!(.C

)

+"

*

?2W;6G49I

8

E\

%

O/6=4/427,N

%

Q0@2==\N

%

4=2GC&W2G02<

=6>3>Z@6>12;I4;

5

234G9Z>;42;G

8

9=2

A

4>W2;623:23:4;74<

=4:=6>32371>36=>;63

A

Z>;7694294;4:0;;43:4

)

\

*

C]

8

34:>G

$3:>G

%

!BB)

%

++B

"

"

#'

"F*<")!C

)

+*

*

V2996;N

%

X2;@<&9Z2/236M

%

Q6:/=4;Q

%

4=2GC?&*=69904

4b

5

;4996>363@>;74;G634>W2;623=01>;9

'

2

5

6G>=9=07

8

@

8

=/4=01>;@23I>W2;623:23:4;34=[>;I

)

\

*

C-3=6:23:4;

Q49

%

!B+"

%

""

"

*

#'

+'F"<+'FFC

)

+.

*

%212I>9/6^

%

6̂II2[2P

%

M/6@2=2^

%

4=2GC,G636:2GW2G04

>Z,-+!.

%

,-+(<(

%

,&-

%

,-F!<*

%

237%L-63@>;74;G634

>W2;623=01>;

)

\

*

C]

8

34:>G$3:>G

%

+(('

%

'!

"

+

#'

'F<F!C

"收稿日期'

!B+F<B+<!.

!

修回日期'

!B+F<B'<+"

#

"上接第
"*(.

页#

!!

态性与结直肠癌发病风险关联性研究)

\

*

C

重庆医学%

!B+.

%

**

"

!.

#'

"*("<"*('C

)

.

* 陈卫中%倪宗瓒%潘晓平%等
C

用
Q$,

曲线确定最佳临界

点和可疑值范围)

\

*

C

现代预防医学%

!BB.

%

"!

"

F

#'

F!(<

F"+C

)

'

*

,;2[9/2[L

%

-0

A

49=27 N

%

4̂GG4;M

%

4=2GCN0G=6W69:4;2G

;494:=6>3Z>;27W23:47;4:=2G:23:4;

'

>0=:>1492374b

5

4;6<

43:42=2963

A

G4639=6=0=6>3

)

\

*

C-1\M0;

A

%

!B+.

%

!B(

"

"

#'

.!'<."+C

)

F

*

M0

A

6

8

212N

%

%2I2/29/6?

%

?>9>3>^

%

4=2GC-76

5

>34:=63

63/6@6=9:>G>;4:=2G:23:4;:4GG

A

;>[=/=/;>0

A

/=/4-NL̂

(

1%$Q

5

2=/[2

8

)

\

*

CK3=\$3:>G

%

!BB(

%

"*

"

!

#'

""(<"**C

)

)

*

6̂1 -c

%

E44cM

%

6̂1 ?^

%

4=2GC-76

5

>34:=63;4

5

;49949

:>G>3:23:4;:4GG

5

;>G6Z4;2=6>3W62-76

5

>Q+<237<Q!<1476<

2=47-NL̂ 2:=6W2=6>3

)

\

*

CN>G&37>:;63>G

%

!B+B

%

!*

"

F

#'

+**+<+*.!C

)

(

*

d0d%

%

d0e

%

%>3

A

\E

%

4=2GCN4=2<232G

8

969

'

:6;:0G2=63

A

276

5

>34:=63G4W4G9237;69I>Z:>G>;4:=2G:23:4;2372743><

12

)

\

*

C\X6

A

X69

%

!B++

%

+!

"

*

#'

!"*<!**C

)

+B

*

M2b432V̂

%

M/2;12X

%

X63

A

d̂

%

4=2GC,>3:>16=23=2:=6<

W2=6>3>Z=/4\-̂

(

M%-%

%

LK"̂

(

-̂ %

%

237&Q̂ 96

A

32<

G63

A

6963W>GW4763G4

5

=63<14762=47

5

;>1>=6>3>Z63W296>3

23716

A

;2=6>3>Z/4

5

2=>:4GG0G2;:2;:63>12:4GG9

)

\

*

C,23:4;

Q49

%

!BBF

%

'F

"

'

#'

!*(F<!.BFC

)

++

*

?023

A

dP

%

,/43\YC$@496=

8

%

=/4LK"̂

(

-I=96

A

32G

5

2=/<

[2

8

237:>G>3:23:4;

)

\

*

C$@49Q4W6

%

!BB(

%

+B

"

'

#'

'+B<

'+'C

)

+!

*

$

A

03[>@6$$

%

#42G49KEC,

8

:G><>b

8A

43294<6374

5

43743=

63/6@6=6>3>Z2

5

>

5

=>9692379=610G2=6>3>Z

5

;>G6Z4;2=6>3@

8

G4

5

=6363/0123:>G>3:23:4;:4GG9

)

\

*

CX6

A

X69M:6

%

!BBF

%

.!

"

)

#'

+("*<+(*.C

)

+"

*

#

`

f;@24I,

%

D>=236M

%

X2M6GW2#

%

4=2GCX6W4;

A

43=96

A

32<

G63

A

:2

5

2:6=649>Z=/4G>3

A

2379/>;=69>Z>;19>Z=/4G4

5

=63

;4:4

5

=>;

)

\

*

C\#6>G,/41

%

+((F

%

!F!

"

.+

#'

"!')'<"!'(.C

)

+*

*

e063=29<,2;7212-

%

J4;9=>W94IMCN>G4:0G2;

5

2=/[2

8

9

'

\-̂

(

M%-%

5

2=/[2

8

'

10=2=6>39

%

63/6@6=>;9

%

237;4969=<

23:4

)

\

*

C,G63,23:4;Q49

%

!B+"

%

+(

"

)

#'

+(""<+(*BC

)

+.

*

%24,?

%

6̂1M&

%

\03

A

M-

%

4=2GCK3W>GW4143=>Z276

5

>34<

:=636342;G

8

9=2

A

4>Z:>G>;4:=2G:2;:63>

A

434969

)

\

*

C#N,

,23:4;

%

!B+*

%

+*

"

+!

#'

)++<)+.C

"收稿日期'

!B+'<+!<!)

!

修回日期'

!B+F<B'<+'

#

((*"

重庆医学
!B+F

年
(

月第
*'

卷第
!.

期


