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肿瘤标志物 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 
对非小细胞肺癌的预后评估价值
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摘要 ：目的  探讨肿瘤标志物 GSTP1、CYFRA21-1、SCC-Ag 对非小细胞肺癌（NSCLC）的预后评

估价值。方法  选取 2016 年 6 月—2018 年 6 月华北理工大学附属医院收治的 600 例 NSCLC 患者作为实验组，

另选取同期该院 200 例健康体检者作为对照组。采用电化学发光免疫分析法检测血清 GSTP1、CYFRA21-1

水平，ELISA 法检测血清 SCC-Ag 水平，比较血清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平的差异性，评价 3

种肿瘤标志物水平与患者生存时间的关系。结果  实验组血清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平高于对

照组（P <0.05）。不同性别、年龄及是否吸烟的患者血清 GSTP1、CYFRA21-1、SCC-Ag 水平比较，差异无

统计学意义（P  >0.05）。肺腺癌患者血清 GSTP1 水平高于肺鳞癌、肺腺鳞癌和大细胞肺癌患者（P <0.05），

大细胞肺癌和肺腺鳞癌患者血清 GSTP1 水平高于肺鳞癌患者（P  <0.05）。肺鳞癌患者血清 CYFRA21-1

和 SCC-Ag 水平高于肺腺癌、肺腺鳞癌和大细胞肺癌患者（P <0.05），肺腺鳞癌患者血清 CYFRA21-1 和

SCC-Ag 水平高于大细胞肺癌和肺腺癌患者（P  <0.05），临床分期Ⅰ、Ⅱ期患者血清 GSTP1、CYFRA21-1

及 SCC-Ag 水平低于Ⅲ、Ⅳ期患者（P  <0.05），Ⅲ期患者血清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平低

于Ⅳ期患者（P  <0.05），血清肿瘤标志物水平随分期升高逐渐上升。生存时间 <1 年的患者血清 GSTP1、

CYFRA21-1、SCC-Ag 水平高于生存时间≥ 1 年的患者（P  <0.05）。ROC 曲线结果显示，3 者联合检测预

测 1 年内患者死亡的敏感性为 93.92%（95% CI ：0.817，0.980），特异性为 50.00%（95% CI ：0.424，0.609）。 

结论  肿瘤标志物 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 对 NSCLC 的预后评估具有一定的应用价值。

关键词 ：  癌，非小细胞肺 ；肿瘤 ；肿瘤标志物 ；预后

中图分类号 ：  R734.2                                               文献标识码 ：  A

Prognostic value of combined detection of tumor markers 
 GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag in NSCLC
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Abstract:  Objective  To investigate the prognostic value of tumor markers GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag in 
non-small cell lung cancer (NSCLC).  Methods  A total of 600 patients with NSCLC admitted to our hospital from June 
2016 to June 2018 were enrolled in this study. Another 200 healthy people who underwent physical examination in our 
hospital during the same period were taken as control group. The levels of serum GSTP1 and CYFRA21-1 were detected 
by electrochemiluminescence immunoassay. The levels of serum SCC-Ag level was detected by ELISA. The differences 
of serum GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag levels between NSCLC patients and healthy people were compared. The 
relationship between GSTP1, CYFRA21-1, SCC-Ag and survival time was evaluated.  Results  The levels of GSTP1, 
CYFRA21-1 and SCC-Ag in the experimental group were significantly higher than those in the control group (P < 0.05). 
There was no significant difference in the levels of GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag between the patients of different 
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肺癌的发病率及病死率均较高，其中非小细胞肺

癌（non-small cell lung cancer, NSCLC）约占 85%[1]。近

年来 NSCLC 的诊疗方法不断提高，但由于缺少典型临

床表现，相当一部分 NSCLC 患者就诊时已经是晚期，

5 年生存率仅为 15% 左右，预后不佳 [2]。低剂量螺旋

CT 是目前主要的肺癌检查手段，但由于辐射原因部分

患者对该类检查存在抵触 [3]。近年来的研究发现了多

种 NSCLC 的肿瘤标志物，例如 GSTP1、CYFRA21-1、

SCC-Ag 等对 NSCLC 具有一定的诊断价值 [4-6]。但这些

标志物与 NSCLC 患者预后的关系尚不十分清楚，因此

本研究旨在探讨肿瘤标志物 GSTP1、CYFRA21-1 及

SCC-Ag 对 NSCLC 的预后评估价值。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2016 年 6 月—2018 年 6 月华北理工大学附

属医院收治的 600 例 NSCLC 患者作为实验组。其中，

男 性 397 例， 女 性 203 例 ；年 龄 34 ～ 87 岁， 平 均

（63.52±12.61）岁；病理类型：腺癌 441 例，鳞癌 107 例，

腺鳞癌 37 例，大细胞癌 15 例；临床分期：Ⅰ期 36 例，

Ⅱ期 127 例，Ⅲ期 224 例，Ⅳ期 213 例。所有患者经

病理检查确诊为原发性 NSCLC，且有治疗前的肿瘤标

志物检测数据。另根据临床特征匹配同期 200 例本院

健康体检者作为对照组。其中，男性 128 例，女性 72 例；

年龄 35 ～ 86 岁，平均（62.83±11.57）岁。两组一般

资料比较，差异无统计学意义（P >0.05），具有可比性。

1.2    方法

分别抽取实验组和对照组患者晨起空腹外周

静 脉 血 4 ～ 5 ml， 室 温 静 置 30 min，3 000 r/min 离

心 15 min，分离上层血清，于 1 h 内检测。应用德国

罗氏公司的 601 型全自动电化学发光免疫分析仪和

配套试剂盒，采用电化学发光免疫分析法分别检测

GSTP1、CYFRA21-1 水平。应用美国伯乐公司的酶标

仪和法国 CIS 国际生物公司生产的试剂盒对 GSTP1、

CYFRA21-1 进 行 生 物 素 标 记。 将 生 物 素 标 记 的

GSTP1、CYFRA21-1 分别与待测的各组血清样本共同

孵育，再与亲和素标记的磁微粒共同孵育，用蠕动泵将

反应液吸入流动室，磁微粒由磁铁吸附到电极表面，加

入三丙胺，电机加电压，启动电化学发光反应，由光电

倍增管测量光的强度，光强度与浓度呈线性关系，即可

算出各组血清样本中 GSTP1、CYFRA21-1 水平。采用

ELISA 法检测 SCC-Ag 水平。使用抗 SCC-Ag 单克隆抗

体包被反应板，分别加入各组待测血清样本反应，再加

入辣根过氧化物酶标记的抗 SCC-Ag 单克隆抗体，如血

清中存在 SCC-Ag，则会形成复合物，加入显色剂发生

显色反应。上述所有操作按照相应试剂盒说明书进行。

3 种肿瘤标志物的正常值分别为 ：GSTP1 ≤ 10 ng/ml、

CYFRA21-1 ≤ 4 ng/ml、SCC-Ag ≤ 1.5 ng/ml[7]。

1.3    预后评估

对所有患者随访 1 年，记录随访期间患者的生存

时间。将患者分为生存时间 <1 年和生存时间≥ 1 年，

分析 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平与患者生

存时间的关系。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 20.0 统计软件。计量资料以

genders, ages and smoking or not (P > 0.05). GSTP1 levels in lung adenocarcinoma group, lung squamous cell carcinoma 
group, lung adenocarcinoma group and large cell lung cancer group were compared by one-way ANOVA, the difference 
was statistically significant (P < 0.05). The serum GSTP1 level in patients with lung adenocarcinoma was higher than 
that in patients with lung squamous cell carcinoma, lung adenosquamous carcinoma and large cell lung cancer (P < 0.05). 
The serum GSTP1 level in patients with large cell lung cancer was higher than that in patients with lung squamous cell 
carcinoma (P < 0.05).  The serum GSTP1 level in patients with lung adenosquamous carcinoma was higher than that in 
patients with lung squamous carcinoma (P < 0.05). The levels of CYFRA21-1 and SCC-Ag in the the lung adenocarcinoma 
group were higher than those in the lung adenocarcinoma group, the lung squamous cell carcinoma group and the large cell 
lung cancer group (P < 0.05). The levels of serum CYFRA21-1 and SCC Ag in patients with lung adenocarcinoma were 
higher than those in patients with large cell lung cancer and lung adenocarcinoma (P < 0.05). GSTP1, CYFRA21-1 and 
SCC-Ag levels in patients with stage I and II were statistically higher than those in patients with stage III and IV (P < 0.05). 
The ROC curve showed that the combination of GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag had statistical significance in predicting 
the death within one year, the sensitivity was 93.92% (95% CI: 0.817, 0.980), and the specificity was 50.00% (95% CI: 
0.424, 0.609).  Conclusions  The tumor markers GSTP1, CYFRA21-1 and SCC-Ag have certain value in the prognosis 
evaluation of NSCLC.

Keywords:  carcinoma, non-small-cell lung; tumor; tumor markers; prognosis
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均数 ± 标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或方差分

析，进一步两两比较用 LSD-t 检验；计数资料以率（%）

表示，比较用 χ2 检验 ；绘制 ROC 曲线，P <0.05 为差

异有统计学意义。

2    结果

2.1    两组血清肿瘤标志物比较

两 组 血 清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水 平

比较，经 t 检验，差异有统计学意义（P <0.05），实验

组高于对照组。见表 1。

2.2    患者临床病理特征与血清 GSTP1、CYFRA21-1、
SCC-Ag 水平的关系

不同性别、年龄及是否吸烟患者的血清 GSTP1、

CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平比较，经 t 检验，差异无

统计学意义（P  >0.05）。不同病理类型患者 GSTP1

水平比较，经单因素方差分析，差异有统计学意义

（P  <0.05）， 肺 腺 癌 患 者 血 清 GSTP1 水 平 高 于 肺 鳞

癌、肺腺鳞癌和大细胞肺癌患者（P  <0.05），大细胞

肺癌患者和肺腺鳞癌患者血清 GSTP1 水平高于肺鳞

癌患者（P  <0.05）。不同病理类型患者 CYFRA21-1

和 SCC-Ag 水平比较，经单因素方差分析，差异有统

计学意义（P  <0.05）；肺鳞癌患者血清 CYFRA21-1

和 SCC-Ag 水平高于肺腺癌、肺腺鳞癌和大细胞肺癌

患者（P  <0.05），肺腺鳞癌患者血清 CYFRA21-1 和

SCC-Ag 水平高于大细胞肺癌和肺腺癌患者（P <0.05），

大细胞肺癌患者血清 CYFRA21-1 和 SCC-Ag 水平与

肺腺癌患者相近（P  >0.05）。不同临床分期患者血清

GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水 平 比 较， 经 单 因

素方差分析，差异有统计学意义（P  <0.05），Ⅰ、Ⅱ

期 患 者 血 清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水 平 低

于Ⅲ、Ⅳ期患者（P  <0.05），Ⅲ期患者血清 GSTP1、

CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平低于Ⅳ期患者（P  <0.05），

血清肿瘤标志物水平随分期升高逐渐上升。见表 2。

表 1    两组血清肿瘤标志物比较    （ng/ml，x±s）

组别 n GSTP1 CYFRA21-1 SCC-Ag

实验组 600 38.64±17.53 8.07±3.26 4.24±2.16

对照组 200 3.58±1.41 1.49±0.35 0.82±0.58

t 值 28.242 28.478 22.119

P 值 0.000 0.000 0.000

表 2    患者临床病理特征与血清 GSTP1、CYFRA21-1、SCC-Ag 水平的关系    （ng/ml，x±s）

临床病理特征 n GSTP1 t/F 值 P 值 CYFRA21-1 t/F 值 P 值 SCC-Ag t/F 值 P 值

性别

  男 397 39.12±14.31
1.200 0.115

8.13±1.53
1.479 0.070

4.18±1.25
1.578 0.088

  女 203 37.70±12.45 7.95±1.14 4.36±1.23

年龄

  <60 岁 226 38.18±11.26
0.738 0.231

7.90±2.27
1.379 0.084

4.06±1.99
1.623 0.053

  ≥ 60 岁 374 38.92±12.53 8.17±2.41 4.35±2.32

吸烟

  是 293 38.85±12.15
0.379 0.353

8.12±1.19
0.980 0.164

4.22±1.18
0.393 0.347

  否 307 38.44±14.24 8.02±1.27 4.26±1.31

病理类型

  肺腺癌 441 45.36±8.07

15.088 0.000

6.27±2.82

11.573 0.000

3.15±2.04

8.921 0.000
  肺鳞癌 107 18.42±6.24 15.01±3.26 8.60±2.72

  肺腺鳞癌 37 23.11±7.18 10.22±3.73 5.09±1.76

  大细胞肺癌 15 23.62±7.04 6.18±2.03 3.06±1.14

临床分期

  Ⅰ期 36 5.81±2.15

17.237 0.000

2.14±2.67

14.228 0.000

1.42±1.56

13.560 0.000
  Ⅱ期 127 16.82±4.73 3.75±2.64 1.94±1.83

  Ⅲ期 224 41.53±10.65 8.31±3.32 4.47±2.01

  Ⅳ期 213 54.16±16.39 11.49±5.92 5.84±2.28
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2.3    血清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 与
患者生存时间的关系

生 存 时 间 <1 年 与 ≥ 1 年 患 者 的 血 清 GSTP1、

CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平比较，经 t 检验，差异有

统计学意义（P  <0.05），生存时间 <1 年患者 GSTP1、

CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平较高。见表 3。

瘤细胞、由恶性肿瘤细胞异常产生的物质或是宿主对

肿瘤的刺激反应而产生的物质，能反映肿瘤发生、发

展，监测肿瘤对治疗的反应 [11]。GSTP1 是 GST 家族成

员之一，在大肠癌、胃癌、乳腺癌、喉癌、卵巢癌及

肺癌等肿瘤组织中表达异常，是一种常见的肿瘤相关

因子，与肿瘤的发生、发展及抗药性关系密切 [12-13]。

CYFRA21-1 是 CYK-19 的可溶性片段，当细胞发生

癌变时，CYK-19 释放增加，经蛋白酶降解后，大量细

胞角蛋白片段释放入血液，导致血清 CYFRA21-1 水

平升高 [14]。目前，CYFRA21-1 被认为是主要用于检

测肺癌的肿瘤标志物，其水平显著升高提示肿瘤为晚

期或预后差，但其水平正常或轻微升高，并不能排除

肿瘤的存在 [15]。最近有学者提出，血清 CYFRA21-1

水平的升高早于临床症状和影像学表现 [16]。SCC-Ag

对宫颈鳞癌、肺鳞癌、头颈部鳞癌等鳞状上皮细胞癌

的治疗监测和复发监测有重要临床意义 [17-18]。有研究

显示，在肿瘤临床诊断、复发转移症状和体征出现前 

7 个月即出现 SCC-Ag 升高 [19]。另有研究显示，SCC-

Ag 联合 GSTP1 对诊断有互补作用，但不能作为肺腺

癌与肺鳞癌的鉴别诊断依据 [20]。

本研究结果显示，肺腺癌患者血清 GSTP1 水平

明显高于肺鳞癌和肺腺鳞癌患者，肺鳞癌患者血清

CYFRA21-1 和 SCC-Ag 水平高于肺腺癌和肺腺鳞癌

患 者 ；血 清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水 平

随临床分期升高而升高。本研究结果表明，GSTP1、

CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水平与患者生存时间有关，

即 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 水 平 越 高， 患 者

生存时间≥ 1 年的可能性越低。ROC 曲线结果显示，

GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 联 合 检 测 可 以 预 测

患者 1 年内死亡可能性，提示联合检测肿瘤标志物对

NSCLC 的预后评估具有一定的应用价值。然而，由于

观察时间所限，3 种肿瘤标志物具体含量与患者生存

时间的关系有待进一步探讨。

综上所述，肿瘤标志物 GSTP1、CYFRA21-1 及

SCC-Ag 对 NSCLC 的预后评估具有一定的应用价值。
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表 3    血清 GSTP1、CYFRA21-1、SCC-Ag 水平与患者

生存时间的关系    （ng/ml，x±s）

指标 生存时间 <1 年 生存时间≥ 1 年 t 值 P 值

GSTP1 57.39±21.05 22.45±13.28 23.876 0.000

CYFRA21-1 13.31±5.26 3.55±2.13 28.956 0.000

SCC-Ag 6.02±2.92 2.70±0.46 18.757 0.000

2.4    GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 预 测
NSCLC 患者 1 年内死亡的 ROC 曲线

ROC 曲 线 结 果 显 示，GSTP1、CYFRA21-1 及

SCC-Ag 预 测 NSCLC 患 者 1 年 内 死 亡 的 AUC 分 别

为 0.573（P  =0.378），0.591（P  =0.279） 和 0.653

（P  =0.069），但 3 者联合预测 1 年内死亡的 AUC 为

0.668（P =0.045），其敏感性为 93.92%（95% CI：0.817，

0.980），特异性为 50.00%（95% CI ：0.424，0.609）。

见图 1。

图 1    血清 GSTP1、CYFRA21-1 及 SCC-Ag 预测

NSCLC 患者 1 年内死亡的 ROC 曲线
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3    讨论

NSCLC 的早期症状较为隐匿，导致早期临床检

出率较低，多数患者就诊时已处中晚期，5 年存活率

较低 [8]。近年来，尽管 NSCLC 的临床治疗规范己逐步

完善，也开始出现新的靶向药物，但缺少敏感靶点的
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