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在胃癌诊断中的应用评价
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【摘要】 目的 探讨血清胃蛋白酶原(pepsin()gen，PG)、胰蛋白酶原一2(trypsin()gen一2，TAT2)、cEA、

CA50、CA242指标在胃癌早期诊断中的应用价值。方法 选择2008年6月至2008年7月无锡市第二

人民医院住院胃癌患者116例及健康体检者60例。采用时间分辨荧光免疫(time—resolved fluomim—

munoassv，TRFIA)分析法，检测受检者血清中PGI、PGII、CEA、cA50、CA242、TAT2含量，并计算PGI／

PGJl比值，分析两组问各检测指标的差异。结果 胃癌患者组与健康对照组血清PGl、PGI／PGII、TAT2、

CEA、CA50、CA242水平差异均有统计学意义(P均<O．05)，而PGⅡ水平差异无统汁学意义(户>0．05)。

单项检测PGI、PGI／P(；II、CEA、CA50、CA242、TAT2诊断胃癌的敏感度分别是34．48％、38．79％、12．93％、

13．79％、26．72％和27．59％，特异性均在85％以上。而多项指标联合检测可有效提高敏感度，且特异性保

持较高水平(均大于80％)。其中PGI、PGI，PGII和TAT2=二项指标联合检测敏感度为70．96％，再增加肿

瘤标志物CEA、CA50与CA242全检，敏感度为84．02％，同时获得高的阳性似然比和低的阴性似然比。

结论 利用高通量TRFIA联合检测血清PGI、PGI／PCII、TAl、2、CEA、CA50、cA242水平比单项检测指标

更能显著提高胃癌检出概率

【关键词】 胃蛋白酶原；胰蛋白酶原一2；肿瘤标志物；胃癌；时间分辨荧光免疫分析

The cUnicaI evaluation of pepsinogen，trypsinogen一2 andtumor marker in gastric cancer diagnosis

ZHANG Yi，ZHANG Jue，MA Zhi—hon‰et a1．Jiangsu Institute of Nu(、】ear Medicine，Wuxi 214063，China

【Abstract】 objectjve T0 stu(iy fhe c“nj(’al value of fh。pepsinogen(PG)，frypsinogen一2(7I’AT2)，

CEA．CA50．CA242 for the diagnosis of gast^c cancer．Methods 1 l 6 cases patient with gastri(·cancer and 60

cases healthv people were collected fbm the Second I’eople’s Hospital of Wuxi．The levels of senlm PGI，PGII，

TAT2．CEA．CA50 an(1 CA242 as well as PGl／PGII ratio were deternlined bv time—res01ved nuomimmunoassav

rrRFIA)and the diff备rence¨tw钾n the two groups were analvze(1．ResuIts There were statistical di“-erence

between the two groups in the 1evPls of PGI、PGI／PGII、CEA、CA50、CA242、TAT2(JD all<0．05)．There was no

sta“stical difkrence in the levels()f PGII hetween Lhe two groups(，1>0．05)．The sensitivitv of PGI，PGI／PGII ra—

tio，CEA，CA50，CA242 and TAT2 to(“agnose gas cric can(-er were 34．48％，38．79％，l 2．93％，1 3．79％，26．72％

and 27．59％I℃spectiveIv and the spe(一i6city all above 85％．The sensitivity of parallel detection fbr gastric can—

cer screening was superior to(1ete(·ting PG concentrations onlv，meanwhile the specincitv maintaine(1 high an(1

all of which were more than 80％．The sensitivitv of parallel detection of PGI，PGI／P(；lI ra“o and TAT2 was

70．96％．If ad(1ing tumor marker tests such as CEA，CA50 and CA242，the sensitivitv in(·reased to 84．02％and

got a high posi“ve pre(1ictive ratio and a 1()w negative predictive ratio．ConcIusion Combined determination of

senlm levels()f PGI，PGI／PGII ratio，TArI’2，CA242．CA50 an(1 CEA in TRFIA with high throughout qualitv can

obviously impmve the positive rate of gastric cancer mass scftening．

【Key words】 Pepsinogen；Trypsinogen一2；Tumor marker：castrir cancer；Time—resolVe(1 fluominl一

mUnoaSSaV

胃癌是一种常见的恶性肿瘤，卫生部2005年文

件指出，恶性肿瘤已经成为我国城市居民致死的首

位病因，其中胃癌占全部癌症致死人数的25．2％，排

名第一⋯。因此，如何提高胃癌的诊断筛查率，已成为
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检验医学和临床医学研究的重点之一。胃癌的发病

机制比较复杂，可能病因有：幽门螺旋杆菌感染，环

境因素，遗传因素岬】，如果能定期进行体检，则能极

大降低胃癌死亡率：但是采用金标准诊断，即胃镜检

查，具有侵入性，且价格较高，不易普及：因此研究探

索首先用血清学检测方法筛出高危人群(癌前病

变)，对可疑者再做进一步胃镜检查。为了提高人群

胃癌检出水平，本文将胃蛋白酶原(pepsinogen，

PG)、胰蛋白酶原(crypsinogen一2，TAT2)和肿瘤标志

物检测组合起来，采用时间分辨荧光免疫(time—re—

solved nu()roimmunoassv，TRFIA)检测胃癌患者血清

中PGI、PGIl、CEA、CA50、CA242和TAT2含量并进

行r评估。探讨其在胃癌早期诊断中的应用价值。

1资料与方法

1．1 标本来源 选择2008年6月至2008年7月

无锡市第二人民医院经胃镜检查和病理组织切片确

诊的胃癌患者116例为患者组，其中男90例，女26

例，平均年龄(60±12)岁，60例健康体检者为对照

组，其中男39例，女21例，平均年龄(41±9)岁。受

试者清晨空腹抽取静脉血5 ml，以离心半径5．5 c㈨，

3000 r／min离心15 min收集血清，一20℃冻存，检测

前l h室温复溶。

1．2 试剂与仪器 PGI、PGII TRFIA试剂盒由无锡

市江原实业技贸总公司提供：CEA、CA50、CA242、

TAT2TRFIA试剂盒由江苏省原子医学研究所研制。

采用PE公司AutoDELFIAl235全自动TRFIA分析

仪?

1．3统计学处理 采用SPSS 12．0统计软件，计量

数据均以戈±s表示，组问数据比较采用f检验：以

氏0．05为差异有统计学意义：

2 结果

2．1 对照组与患者组各指标检测结果的比较 Fi

癌患者血清中CEA、CA50、CA242及TAT2含量明

显高于对照组，差异均具有统计学意义(P均<

0．05)；且PGI、PGI／PGII明显低于对照组，差异亦均

具有统计学意义(P均<0．05)。而PGlI含量两组比

较，差异无统计学意义(J口>0．05)，见表l。

2．2各指标对胃癌的临床性能评价 由表2可见：

单项指标检测敏感度由高到低分别是PGI／PGII

(38．79％)、PGI(34．48％)、TAT2(27．59％)、CA242

(26．72％)、CA50(13．79％)、CEA(12．93％)；特异性均

在85％以I：；准确度由高到低分别为：PGI／PGII

(59．66％)，PGI(52．84％)，CA242(51．70％)，TAT2

(50．57％)，CEA和CA50都是42．61％。且由表2可

知，PGI／PGIl在胃癌诊断中的临床应用价值最高。

表2各检测指标对胃癌诊断的临床性能评价(％)

2．3联合诊断的效果 不同指标联合检测对胃癌

的临床性能评价如表3所示：

联合检查较单项检查，筛查效果显著提高。PGI、

PGI／PGII和TAT2的联合敏感度(70．96％)较单检

PGI／PGIJ敏感度(38．79％)明显上升。增加筛查项目，

联合敏感度逐渐升高，三项至六项联合筛查敏感度

分别是70．96％、78．72％、81．65％和84．02％；联合筛

查特异性随项数增加变化不大，均保持在80％以

上；阳性似然比都在4以上；阴性似然比随检测项数

的增加而降低，见图l、2：

3讨论

表l 4i同受试组各指标检测结果(x蜘)

项Fj组合 联合敏感度(％) 联合特异1陀(％) 阳性似然比 阴性似然比
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3项 4项 5项 6项

图l多项指标联合检测的敏感度和特异性比较

4．75

3项 4项 5项 6项

图2多项指标联合检测的阳性似然比和阴性似然比比较

PG是胃黏膜分泌的特异性功能酶一胃蛋白酶

的无活性前体，依据生化和免疫活性特征不同可分

为两个亚群：PGI和PGII。大部分进入胃腔，少量进

入血液中，而胃是唯一来源，因此血清中PG变化能

反映出胃黏膜的功能的改变(5．同。本文研究结果表明，

胃癌组PGI、PGI／PGII水平较对照组显著降低(P<

0．05)，而PGII水平较对照组无明显变化，印证了血

清PGI、PGI／PGII降低与胃癌发病密切相关，反胃黏

膜数量和功能的改变；而PGII主要在成熟腺细胞中

产生，与癌细胞分化关系不大，故在胃癌患者的血清

检测中变化不明显门。在日本、芬兰，PG的检测已得

到普遍的应用，大面积的人群普查使胃癌的早期诊

断率提高到90％【8．9】。虽然血清PG检测在胃癌筛查

中具有重要意义，但是单检PG作为胃癌筛查指标

仍然存在敏感度较低的问题。本研究中，PGI、PGI／

PGII敏感度分别为34．48％和38．79％。在保证PG高

特异性的同时，为提高诊断效率，选择合适的肿瘤标

志物与之组合，经济、实用，切实可行。

TA他是一种丝氨酸蛋白酶，由于它和肿瘤细胞

的侵袭有密切关系，故又称为肿瘤相关胰蛋白酶原一

2110J。与健康者相比，胃癌患者血清TAT2含量显著上

升(P<0．05)，且敏感度较肿瘤标志物CA242、CA50

和CEA高，同时特异性能达到95％，可作为一种新

型的肿瘤标志物，有深入研究的价值。因此，首先考

虑使用TA，I’2与PG组合检测胃癌，其联合敏感度高

达70．96％，且具备83．91％的较高特异性，与单项相

比明显提高了筛查效率。CEA是一种分子量较大的

多糖蛋白复合物，极少进入血液循环，而肿瘤细胞极

性改变，可引起血清CEA水平异常增高。CA50和

CA242，是比较广谱的肿瘤相关抗原，常用于辅助诊

断胃肠道肿瘤，有助良恶性肿瘤疾病的鉴别【l”。

CEA、CA50、CA242在胃癌患者中存在特异性表达，

但是存在单检敏感度较低的问题，加入PG亚群、

TAT2多项联检，则有助于提高联合检测的敏感度，

并保持较高特异性。

本文研究结果表明，通过优化实验设计，采用多

项指标联合检测，能够在保持PG、TAT2等肿瘤标志

物高特异性的同时，显著提高胃癌诊断的敏感度。结

合阳性似然比和阴性似然比，PGI、PGI／PGII和TA眩

三项指标联检能明显提高筛查效率，PGI、PGI／PGII、

TA，r2和CA242四项指标联检是比较经济可行的，

全检六项能达到本研究的最高敏感度和特异性。根

据实际需要，联合检测血清PGI、PGI／PGII、TAT2、

CEA、CA50、CA242可显著提高胃癌检出率，在人群

筛查中具有普及价值。
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