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  【摘要】 目的 探讨不同肿瘤标志物联合检测对原发性肝癌的诊断价值。 方法 选择 ２０１２ 年 １２
月至 ２０１４ 年 １２ 月我院收治的 ３４ 例原发性肝癌患者、４０ 例肝良性病变患者及同期健康体检者 ４０ 例为
研究对象，对比三组受检者血清 α－Ｌ－岩藻糖苷酶（α－Ｌ－ｆｕｃｏｓｉｄａｓｅ， ＡＦＵ）、甲胎蛋白（ａｌｐｈａ－ｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ，
ＡＦＰ）、γ－谷氨酰转肽酶（γ－ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅ， GGＴ）、糖链抗原 ５０（ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ ５０， ＣＡ５０）
水平，并分析四项肿瘤标志物单独及联合检测诊断原发性肝癌的诊断价值。 结果 原发性肝癌组、肝良

性病变组及正常对照组间 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果差异均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）。 原发性肝
癌组 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果均显著高于肝良性病变组和正常对照组， 且差异均有统计学意义

（Ｐ 均＜ ０.０５）；肝良性病变组 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果均显著高于正常对照组，且差异均具有统

计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）。 原发性肝癌组各指标单独及联合检测的阳性率均高于肝良性病变组，且差异均

有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）；原发性肝癌组各指标联合检测阳性率高于各指标单项检测的阳性率，且差

异均具有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）。 血清 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 单独检测及联合检测用于诊断原发性肝
癌的受试者工作特征曲线下面积分别为 ０.８６７、０.７７４、０.７４２、０.７０４、０.９８４。 四项指标联合检测诊断原发
性肝癌的诊断性能均优于各指标单独检测， 其灵敏度为 ９４.１２％， 特异性为 ８７.５０％，Yｏｕｄｅｎ 指数为
０.８２。 结论 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 各指标联合检测能够提高原发性肝癌的诊断准确性。
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 注：＊与正常对照组比较，Ｐ＜ ０.０５；＃与肝良性病变组比较，Ｐ＜ ０.０５；

组别 例数 ＡＦＵ（Ｕ ／ Ｌ） ＡＦＰ（μｇ ／ ｍＬ） GGＴ（Ｕ ／ Ｌ） ＣＡ５０（kＵ ／ Ｌ）

正常对照组 ４０ ３０.６２±４.１６ ８.５２±３.０６ ２２.３３±５.１７ １０.２６±２.５９

肝良性病变组 ４０  ５１.０２±７.２８＊ ２４.２６±７.８３＊  ７３.２１±８.４１＊  ４３.０６±４.２６＊

原发性肝癌组 ３４  ８９.６３±５２.３４＊＃   ６９.８５±１１.２４＊＃   １９５.３７±１５.２６＊＃  ７１.５８±９.５６＊＃

Ｆ值 － ２５.３４ ４１.２８ ５７.６３ ３９.６８

Ｐ值 －  ０.００  ０.００  ０.００  ０.００

表 １ 原发性肝癌组、肝良性病变组及正常对照组间各指标检测结果比较（ｘ±ｓ）

  原发性肝癌是临床常见的恶性肿瘤之一， 具有
发病率高、恶性程度高、病死率高的特点。 手术是临
床治疗原发性肝癌的有效方式， 但大部分患者入院
时已处于疾病中、晚期，错失最佳手术时机。 早期诊
断，早期干预治疗，可提高肝癌患者的 ５ 年生存率。
甲胎蛋白（ａｌｐｈａ－ｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ， ＡＦＰ）是临床早期诊断
肝癌的常用肿瘤标志物， 在评估临床疗效和预后中
具有较高的应用价值，但仍有 ２０％～３０％的原发性肝
癌患者 ＡＦＰ 检查呈阴性， 在临床应用中存在局限
性。 有报道［１］指出，采用多种肿瘤标志物联合检测，
可提高诊断准确率。基于此，本文通过检测原发性肝
癌患者、肝良性病变患者及正常对照者 α－Ｌ－岩藻糖
苷酶（α－Ｌ－ｆｕｃｏｓｉｄａｓｅ， ＡＦＵ）、ＡＦＰ、γ－谷氨酰转肽酶
（γ－ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅ， GGＴ）、糖链抗原 ５０（ｃａｒ-
ｂｏｈｙｄｒａｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ ５０， ＣＡ５０）几项肿瘤标志物的变化
情况， 探讨各肿瘤标志物联合检测在肝癌诊断中的
应用价值，现将结果报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 临床资料 选取 ２０１２ 年 １２ 月至 ２０１４ 年 １２
月我院收治的原发性肝癌患者 ３４ 例为原发性肝癌
组，男性 ２３例，女性 １１ 例，平均年龄（５３.２６±３.５２）岁
（以病理学诊断为金标准确诊原发性肝癌患者）。 依
据诊断标准《原发性肝癌的临床诊断与分期标准》［２］

将原发性肝癌患者进行 ＴＮＭ 分期：Ⅰ期 ５ 例，Ⅱ期
１１例，Ⅲ期 １８例。 同期选取我院收治的肝良性病变
患者 ４０例为肝良性病变组，男性 ２４ 例，女性 １６ 例，
平均年龄（５２.０４±４.１６）岁，其中肝囊肿患者 ２８ 例，肝
血管瘤患者 １２ 例，所有患者均符合《肿瘤外科学》［３］

中拟定的相应诊断标准。 另选取我院健康体检者 ４０
例为正常对照组，男性 ２７ 例，女性 １３ 例，平均年龄
（５２.６３±３.７２）岁。三组受试者年龄及性别经平衡检验
差异均无统计学意义（Ｐ均＞ ０.０５），具有可比性。
１．２ 标本采集 采集受试者静脉血 ２ ｍｌ，以离心半
径 １３.５ ｃｍ，３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ 分离血清待检。
１．３ 检测方法及判读标准 ＡＦＵ 检测采用比色速

率法，GGＴ 检测采用对硝基苯胺法， 均采用日立
７１７０Ａ 全自动生化分析仪检测， 试剂分别购自珠海
金赛尔公司和上海科华生物工程有限公司。 ＡＦＰ、
ＣＡ５０ 检测采用电化学发光法，采用瑞士罗氏公司的
全自动电化学发光免疫分析仪及其配套试剂进行检
测；所有操作均严格按照试剂盒操作说明书进行。以
ＡＦＵ ＞ ４０ Ｕ ／ Ｌ、ＡＦＰ ＞ １３.６ μｇ ／ ｍＬ、GGＴ ＞ ４０ Ｕ ／ Ｌ、
ＣＡ５０＞２０kＵ ／ Ｌ 判断为阳性。
１．４ 统计学处理 采用 SＰSS １９.０ 统计软件对数据
进行统计学分析，计量资料采用 ｘ±ｓ 表示，多组间计
量资料的比较采用方差分析； 计数资料采用百分率
表示，各组间计数资料的比较采用 χ２ 检验；采用受
试 者 工 作 特 征 （ｒｅｃｅｉvｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，
ＲOＣ） 曲线评价各指标单独及联合检测对原发性肝
癌的诊断价值，以 Ｐ＜ ０.０５ 为差异有统计学意义。
２ 结果

２．１ 原发性肝癌组、肝良性病变组及正常对照组间
各指标检测结果比较 三组间 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、
ＣＡ５０ 检测结果差异均有统计学意义 （Ｐ 均＜ ０.０５）。
原发性肝癌组 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果均显
著高于肝良性病变组和正常对照组， 差异均有统计
学意义 （Ｐ 均＜ ０.０５）； 肝良性病变组 ＡＦＵ、ＡＦＰ、
GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果均显著高于正常对照组， 且差
异均具有统计学意义（Ｐ 均 ＜ ０.０５），见表 １。
２．２ 各指标单独及联合检测在原发性肝癌组和肝
良性病变组的阳性率结果比较 原发性肝癌组各指
标单独及联合检测的阳性率均高于肝良性病变组，
且差异均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）；原发性肝癌组
各指标联合检测阳性率均高于各指标单项检测的阳
性率， 且差异均具有统计学意义 （χ２＝ ６.４８、５.３１、
１０.３５、８.９９，Ｐ 均＜ ０.０５），详见表 ２。
２．３ 四项肿瘤标志物单独及联合检测诊断原发性
肝癌的诊断价值评价 血清 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０
单独检测及四者联合检测用于诊断原发性肝癌的
ＲOＣ 曲线下面积分别为 ０.８６７、０.７７４、０.７４２、０.７０４、
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图 １ ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 单独

及联合检测用于诊断原发性肝癌的 ＲOＣ 曲线

０.０
０.０ ０.２ ０.４ ０.６ ０.８ １.０

０.２

０.４

０.６

０.８

１.０

１－特异性（％）

灵
敏
度
（ ％

）

ＡＦＵ
ＡＦＰ
GGＴ
ＣＡ５０

四项联合

表 ２ 各指标单独及联合检测在原发性肝癌组和肝良性病变组的阳性率结果比较［ｎ（％）］

肝良性病变组 ４０ ２（５.０） ０（０.０） ０（０.０） １（２.５） ０（０.０）

χ２值 － ３４.６９ ４４.４２ ３４.５０ ３３.２０ ６２.７６

Ｐ值 － ＜ ０.０５ ＜ ０.０５ ＜ ０.０５ ＜ ０.０５ ＜ ０.０５

组别

原发性肝癌组

例数

３４

ＡＦＵ

 ２４（７０.５９）

ＡＦＰ

 ２５（７３.５３）

GGＴ

 ２１（６１.７６）

ＣＡ５０

 ２２（６４.７１）

联合检测

 ３０（９１.１８）

指标 灵敏度（％） 特异性（％） 准确度（％） 阳性预测值（％） 阴性预测值（％） 阳性似然比 阴性似然比 Yｏｕｄｅｎ指数

ＡＦＰ ７０.５９ ７７.５９ ７４.３２ ７２.７３ ７５.６１ ３.１４ ３２.２６ ０.４８

ＡＦＵ ７３.５３ ８０.００ ７７.０３ ７５.７６ ７８.０５ ３.６８ ２８.１２ ０.５３

GGＴ ６６.２３ ７７.５０ ７０.２７ ７０.００ ７０.４５ ２.９４ ４１.９４ ０.４４

ＣＡ５０ ６４.７１ ７０.００ ６７.５７ ６４.７１ ７０.００ ２.１５ ４２.８６ ０.３５

ＡＦＵ+ＡＦＰ
+GGＴ+ＣＡ５０

９４.１２ ８７.５０ ９０.５４ ８６.４８ ９４.５９ ６.７２  ６.１５ ０.８２

表 ３ 血清 ＣＥＡ、ＡＰＦ、GGＴ、ＣＡ５０ 单独及联合检测用于诊断原发性肝癌的临床诊断性能评价结果

０.９８４，且四项指标联合检测对于原发性肝癌的诊断
性能的其他评价指标水平亦均优于各指标单独检
测，见图 １、表 ３。

３ 讨论

原发性肝癌是临床常见恶性肿瘤， 居于恶性肿
瘤第 ５位。据不完全统计，我国原发性肝癌发病人数
占全球 ５５％［１］。该疾病具有恶性程度高、预后差的特
点，严重威胁人们的健康。早期诊断，早期干预治疗，
可抑制疾病发展，延长原发性肝癌患者的生存周期。
因此，临床越来越重视对原发性肝癌的早期诊断。

ＡＦＰ 是临床用于诊断原发性肝癌常见肿瘤标志
物［３］。 ＡＦＰ 主要由胎儿肝脏合成，出生后明显下降，２
岁左右可达到成人水平。 然而， 肝脏出现恶性病变
时，促使 ＡＦＰ 合成的相关基因被激活，合成速度加
快，导致原发性肝癌患者 ＡＦＰ 水平高于正常人。 目

前，临床研究结果已证实，ＡＦＰ 在原发性肝癌的早期
诊断和筛查中具有较高的应用价值。然而，单独采用
该肿瘤标志物检查存在局限性， 肿瘤瘤体较小者血
清 ＡＦＰ 仍处于低水平，检查结果多呈阴性 ［４］。 ＡＦＵ
为溶酶体酸性水解酶，广泛存在于人体组织中。有研
究 ［５］表明，ＡＦＵ 诊断小细胞癌的敏感性和特异性较
高，其诊断肝癌的敏感性可达 ７９％～９０％。目前，关于
原发性肝癌患者 ＡＦＵ 水平升高的诱发机制尚不明
确，可能与肿瘤患者伴随肿瘤蛋白质合成加快，诱导
ＡＦＵ 合成并释放入血液有关；另外，肝癌细胞会抑
制 ＡＦＵ 合成，降低其水解能力，可导致 ＡＦＵ 的代偿
性增高，但具体机制还有待进一步研究。 GGＴ 主要
存在于细胞膜和线粒体上，血液中的含量相对较少。
然而，肝内合成异常会导致细胞膜上的 GGＴ 大量释
放入血液中，增加血清 GGＴ 水平。ＣＡ５０ 属于肿瘤糖
类相关抗原的一种，有研究 ［６］表明，恶性肿瘤组织的
ＣＡ５０ 水平会明显升高，对临床诊断原发性肝癌具有
一定辅助价值。

本文研究结果显示，原发性肝癌组、肝良性病变
组及正常对照组间 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 检测结果
差异均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５），且各组间两两比
较，各指标差异亦均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０.０５）。 提
示 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 各指标的检测结果均可用
于原发性肝癌的诊断以及与肝良性疾病的鉴别诊
断，与相关文献研究［７－９］报道结果基本一致。

四项指标单独及联合检测的阳性率在原发性肝
癌组均高于肝良性病变组， 差异均有统计学意义（Ｐ
均＜ ０.０５）， 且原发性肝癌组各指标联合检测的阳性
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率高于各指标单独检测阳性率， 差异均有统计学意
义（Ｐ 均＜ ０.０５），提示各指标可用于原发性肝癌的诊
断及鉴别诊断， 且各指标联合检测可提高原发性肝
癌的检出率。

本文对各指标用于诊断原发性肝癌的诊断性能
评价分析结果显示， 血清 ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 单
独检测及四者联合检测用于诊断原发性肝癌的
ＲOＣ 曲线下面积分别为 ０.８６７、０.７７４、０.７４２、０.７０４、
０.９８４，且各指标联合检测对于原发性肝癌的诊断性
能评价的其他指标亦均优于各指标单独检测， 与国
内相关研究 ［１０，１１］结果相一致，说明多指标联合检测
可提高原发性肝癌的诊断准确度。

综上所述，ＡＦＵ、ＡＦＰ、GGＴ、ＣＡ５０ 单独检测对于
原发性肝癌的诊断均有一定的临床应用价值， 但都
存在局限性， 各指标联合检测可提高诊断原发性肝
癌的准确度，同时降低漏诊率。
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