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联合检测 EB-IgG、IgM，EB-DNA在鼻咽癌中的诊断价值分析 *
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摘要目的：分析联合检测 EB-IgG、IgM，EB-DNA在鼻咽癌中的诊断价值。方法：选择我院自 2019年 1月至 2022年 1月接诊的

100例鼻咽癌患者作为观察组，另选同期的 100例健康体检者作为对照组。使用化学发光免疫夹心法检测血清 EB-IgG、IgM，实时

荧光定量聚合酶链反应检测血浆 EB-DNA表达水平；比较两组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率，分析不同临床分期的鼻咽癌

患者 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率及 EB-DNA表达水平，使用 AUC评价 EB-IgG、IgM联合 EB-DNA对鼻咽癌的诊断效能，

计算单独和联合应用上述指标诊断鼻咽癌的敏感度和特异度。结果：观察组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率均明显高于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率及 EB-DNA表达水平在不同临床分期的鼻咽癌患者中差

异均有统计学意义（P＜0.05），均随着临床分期升高而升高；经 ROC曲线分析，EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断鼻咽癌的 AUC为

0.930，大于单一指标 EB-IgG的 0.755、IgM的 0.740和 EB-DNA的 0.750，差异均有统计学意义（P＜0.05）；EB-IgG、IgM联合

EB-DNA诊断鼻咽癌的敏感度为 97.00 %，特异度为 96.00 %，准确度为 96.50 %。结论：EB-IgG、IgM和 EB-DNA均对鼻咽癌具有

一定的临床诊断价值，联合检测有助于提高鼻咽癌的诊断效能，值得予以重视应用。
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Diagnostic Value of EB-IgG, IgM and EB-DNA
in Nasopharyngeal Carcinoma*

To analyze the diagnostic value of EB-IgG, IgM and EB-DNA in nasopharyngeal carcinoma. A

total of 100 nasopharyngeal carcinoma patients admitted to our hospital from January 2019 to January 2022 were selected as the

observation group, and another 100 healthy subjects were selected as the control group. Serum EB-IgG and IgM were detected using

chemiluminescence immunosandwich assay, and plasma EB-DNA expression levels were detected by real-time fluorescence quantitative

polymerase chain reaction; the positive rates of EB-IgG, IgM and EB-DNA in the two groups were compared, and the positive rates of

EB-IgG, IgM and EB-DNA and EB-DNA expression levels in nasopharyngeal carcinoma patients with different clinical stages were

analyzed using AUC was used to evaluate the diagnostic efficacy of EB-IgG and IgM combined with EB-DNA for nasopharyngeal

carcinoma, and to calculate the sensitivity and specificity of the above indicators applied alone and in combination for the diagnosis of

nasopharyngeal carcinoma. The positive rates of EB-IgG, IgM and EB-DNA in observation group were significantly higher than

those in control group, and the differences were statistically significant (P<0.05). There were significant differences in the positive rates
of EB-IgG, IgM and EB-DNA and EB-DNA expression levels in patients with nasopharyngeal carcinoma of different clinical stages

(P<0.05), which increased with the increase of clinical stage. ROC curve analysis showed that the AUC of EB-IgG, IgM combined with

EB-DNA in the diagnosis of nasopharyngeal carcinoma was 0.930, which was higher than 0.755 of EB-IgG, 0.740 of IgM and 0.750 of

EB-DNA, and the differences were statistically significant (P<0.05). The sensitivity, specificity and accuracy of EB-IgG and IgM

combined with EB-DNA in the diagnosis of nasopharyngeal carcinoma were 97.00 %, 96.00 % and 96.50 %. EB-IgG, IgM

and EB-DNA have certain clinical diagnostic value for nasopharyngeal carcinoma, the combined detection of EB- IgG, IgM and

EB-DNA is helpful to improve the diagnostic efficiency of nasopharyngeal carcinoma, which is worthy of attention.
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Groups n EB-IgG positive EB-IgM positive EB-DNA positive

Matched group 100 5(5.00) 4(4.00) 2(2.00)

Observation group 100 82(82.00) 84(84.00) 77(77.00)

掊2 15.245 16.369 28.749

P 0.000 0.000 0.000

前言

鼻咽癌的发生、发展与 EB病毒感染的关系密切，得到国

内外研究验证，绝大多数鼻咽癌患者在临床肿瘤前，外周循环

中存在 EB病毒抗体和 EB-DNA[1，2]。由于鼻咽癌的早期病情十

分隐匿，误诊率和漏诊率均较高，早期诊断较为棘手，因此临床

学者一直致力于寻找一种有效可靠且检测操作简便的血清学

诊断方法[3，4]。对于感染 EB病毒的鼻咽癌患者，需要经历 EB病

毒感染潜伏期和裂解期，其中裂解期又可分为早期、EB-DNA

复制期和晚期。在 EB病毒的增殖周期中，EB病毒先后表达

Rta蛋白 IgG、IgM、早期抗原、衣壳抗原等，这为检测血液中特

异性抗体及定量检测 EB-DNA，用于早期诊断和筛查鼻咽癌提

供重要依据[5，6]。目前，国内外已有很多关于 EB病毒不同时期

表达蛋白、抗原对应单个抗体作为鼻咽癌患者血清学检测指标

的研究文献报道，其中早期抗原和衣壳抗原 IgA的检测操作繁

琐，对检测操作人员的经验要求高，精密性和准确性均欠理

想[7，8]。近年来，越来越多学者重视 EB-IgG、IgM和 EB-DNA对

鼻咽癌的诊断价值，然而上述单个指标诊断鼻咽癌的敏感度和

特异度均不高，联合检测有望提高此病的诊断效能。对此，为进

一步提高鼻咽癌的诊断水平，本研究分析了联合检测 EB-IgG、

IgM，EB-DNA在鼻咽癌中的诊断价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院自 2019年 1月至 2022年 1月接诊的 100例鼻

咽癌患者作为观察组，其中男 72例、女 28例；年龄 18-79年，

平均（46.87依4.53）年；病理类型：未分化型非角化癌 93例、分化

型非角化癌 4例、中低分化鳞状细胞癌 3例；临床分期：Ⅰ期

16例、Ⅱ期 18例、Ⅲ期 38例、Ⅳ期 28例；另选同期的 100例

健康体检者作为对照组，其中男 70例、女 30例；年龄 18-78

年，平均（45.97依4.61）年；两组性别、年龄比较，差异均无统计学
意义（P＞0.05）。

纳入标准：（1）年龄 18-80岁；（2）经鼻咽部组织活检病理

确诊为鼻咽癌[9]；（3）首次确诊，无远处转移；（4）知悉研究内容，

签署知情同意书；

排除标准：（1）合并其他恶性肿瘤者；（2）入组前已进行抗

病毒放疗者；（3）有恶性肿瘤治疗史者；（4）患有严重的内科疾

病者。

1.2 检查方法

抽取两组研究对象的外周血 8 mL，离心分离血清和血浆，

放置在 -20℃冰箱中保存待检测。使用化学发光免疫夹心法检

测血清 EB-IgG、IgM，严格按照操作说书操作，均来源于新产业

配套人 EB-IgG、IgM抗体试剂盒，血清稀释度为 1：11，以检测

EB-IgG、IgM浓度 >190 IU/mL，作为判断为阳性的依据[10]；使用

实时荧光定量聚合酶链反应检测血浆 EB-DNA表达水平，具

体操作如下：使用血浆 DNA 提取试剂盒提取 DNA，对

EB-DNA 的 BamHI-W 区域进行扩增和检测，阳性模式由

BamHI-W片段的质粒克隆制成，按梯度稀释，绘制阳性标准曲

线进行定量检测，每次聚合酶链反应均进行阴性和空白对照，

使用自动分析软件分析聚合酶链反应的扩增结果，按照公式：

C=Q伊(VDNA/VPCR)伊(1/VEXT)计算血浆 EB-DNA表达水平（单位：

拷贝 /mL），其中 Q是指聚合酶链反应得到的 EB-DNA浓度，

VDNA是指 DNA 最终稀释量，VPCR是指点样量，VEXT是指抽提

DNA 所用的血浆体积；以血浆 EB-DNA 表达水平＞

（5.00E+002）作为判断阳性的依据[11]。

1.3 观察指标

比较两组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率，分析不同临

床分期的鼻咽癌患者 EB-IgG、IgM 和 EB-DNA 的阳性率及

EB-DNA表达水平；使用 ROC下面积（AUC）评价 EB-IgG、IgM

联合 EB-DNA对鼻咽癌的诊断效能，其中 EB-IgG和 IgM均以

标本吸光度、EB-DNA以血浆 EB-DNA 定量表达水平，构造

ROC曲线；计算单独和联合应用上述指标诊断鼻咽癌的敏感

度、特异度和准确度，其中敏感度＝观察组阳性例数 /观察组

总例数伊100%，特异度＝对照组阴性例数 / 对照组总例数伊
100%，准确度＝（观察组阳性例数 +对照组阴性例数）/两组总

例数伊100%。
1.4 数据处理

采用 SPSS22.0软件对两组计量资料使用 t检验，计数资料

使用 掊2检验；两组 ROC曲线下 AUC比较，使用 Delong检验；

以 P＜0.05说明差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率比较

观察组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率均明显高于对

照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；数据见表 1。

表 1 两组 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率比较[n(%)]

Table 1 Comparison of the positive rates of EB-IgG, IgM, and EB-DNA between the two groups [n (%)]

2.2 不同临床分期的鼻咽癌患者的 EB病毒检测指标比较

EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率及 EB-DNA表达水平

在不同临床分期的鼻咽癌患者中差异均有统计学意义（P＜

0.05），均随着临床分期升高而升高；数据见表 2。

2.3 EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断鼻咽癌的 ROC曲线分析

经 ROC 曲线分析，EB-IgG、IgM联合 EB-DNA 诊断鼻咽
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图 1 EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断鼻咽癌的 ROC曲线

Fig.1 The ROC curves of EB-IgG, IgM, and E B-DNA, for NPC diagnosis

表 2 不同临床分期的鼻咽癌患者的 EB病毒检测指标比较

Table 2 Comparison of EB virus detection indexes in NPC patients with different clinical stages

Clinical stages n EB-IgG positive EB-IgM positive EB-DNA positive
EB-DNA expression level

(median, copy / mL)

PeriodⅠ 16 10(62.50) 9(56.25) 8(50.00) 0

PeriodⅡ 18 14(77.78) 15(83.33) 13(72.22) 0

PeriodⅢ 36 32(88.89) 33(91.67) 30(83.33) 6058

PeriodⅣ 28 26(92.86) 27(96.43) 26(92.86) 39712

癌的 AUC 为 0.930（95%CI：0.000-1.000），大于单一指标

EB-IgG 的 0.755（95%CI：0.538-0.972）、IgM 的 0.740（95%CI：

0.518-0.962）和 EB-DNA 的 0.750（95%CI：0.534-0.966），差异

均有统计学意义（P＜0.05）；ROC曲线见图 1。

2.4 EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断鼻咽癌的效能分析

EB-IgG、IgM 联合 EB-DNA 诊断鼻咽癌的敏感度为

97.00%，特异度为 96.00%，准确度为 96.50%；数据见表 3。

3 讨论

鼻咽癌的发生与 EB病毒长期反复感染引起鼻咽部黏膜

上皮细胞病变密切相关，早期症状缺乏特异性，常规方法的诊

断效能不高，导致相当一部分患者错过最佳诊治时机，导致死

亡率较高，5年生存率不足 50 %[12-14]。当前临床急需找早期、特

异的指标，用于鼻咽癌的早期诊断，指导临床治疗，以提高患者

的生存率。国内外研究显示，EB病毒感染是鼻咽癌发生的独立

危险因素，与 EB-DNA促进鼻咽部黏膜上皮细胞中肿瘤基因

活化并诱导其过度异常增生有关[15，16]。绝大多数患者血液中含

有抗 EB病毒的抗体，检测 EB病毒特异度抗体及 EB-DNA，对

于早期诊断鼻咽癌具有重要的临床意义。高天生[17]等研究表

明，鼻咽癌患者血液中可检测出高水平的 EB-IgG和 IgM和

EB-DNA，可为鼻咽癌的筛查和诊断提供依据。在本研究中，同

时检测 EB-IgG、IgM和 EB-DNA，分析该 3项联合检测对鼻咽

癌诊断的参考价值。从本研究表 1结果可知，观察组 EB-IgG、

IgM和 EB-DNA的阳性率均明显高于对照组，与 Bauer[18]等的

研究结果相符，提示鼻咽癌患者在确诊前血液中已有高滴度的

EB-IgG 和 IgM 及 EB-DNA， 所 以 检 测 EB-IgG、IgM 和

EB-DNA有助于鼻咽癌的早期血液学诊断。由于单用 EB-IgG、

IgM或 EB-DNA诊断鼻咽癌，也可出现假阴性，联合检测可提

高鼻咽癌的诊断水平，弥补单项指标诊断的不足。基于上述研

究结果，认为联合检测 EB-IgG、IgM和 EB-DNA可以很好地反

映鼻咽癌发生、发展，有助于早期筛查和诊断鼻咽癌，能够成为

评估临床分期的指标，有待明确。

对于鼻咽癌患者，临床分期是影响患者预后的主要因素，

亦是决定治疗方案的重要考虑因素[19]。尽管早期抗原和衣壳抗

原 IgA对筛查和辅助诊断鼻咽癌均具有一定作用，但检测操作

复杂，主观性强，尚未研究证实早期抗原和衣壳抗原 IgA与鼻

咽癌的临床分期、生存获益有关。由于 EB-IgG、IgM在机体内

的半衰期较短，在血液中浓度很可能与鼻咽癌的病情演变有

关[20，21]。与此同时，血清 EB-DNA表达水平很可能与鼻咽癌的

病情严重程度有关。陈珊[22]等研究认为，血液中 EB-IgG、IgM和

EB-DNA很可能是由鼻咽癌细胞释放进入外周循环中，致使随

着鼻咽癌的病情进展，EB-IgG、IgM和 EB-DNA表达水平随之

升高。也有研究显示，鼻咽癌患者一般平均在典型症状出现前

3年血清 EB-IgG、IgM和 EB-DNA表达水平持续升高，与病情

进展有关[23，24]。在本研究中，EB-IgG、IgM和 EB-DNA的阳性率

及 EB-DNA表达水平在不同临床分期的鼻咽癌患者中差异均

表 3 EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断鼻咽癌的效能分析

Table 3 Efficacy analysis of EB-IgG, IgM and E B-DNA in the diagnosis of NPC

Indexs Sensitivity Specificity Accuracy

EB-IgG 82.00(82/100) 95.00(95/100) 88.50(177/200)

IgM 84.00(84/100) 96.00(96/100) 90.00(180/200)

EB-DNA 77.00(77/100) 98.00(98/100) 87.50(175/200)

The three combined 97.00(97/100) 96.00(96/100) 96.50(193/200)

1714窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.23 NO.9 MAY.2023

（下转第 1754页）

有统计学意义，均随着临床分期升高而升高，与唐浩能[25]等的

研究结果相符，提示鼻咽癌的临床分期越晚，患者 EB-IgG和

IgM的阳性率及 EB-DNA表达水平均越高。分析原因，考虑如

下：（1）血液中出现 EB-IgG和 IgM，预示着 EB病毒处于裂解

增殖状态，进入病毒的增殖周期，在鼻咽癌患者血清中表达水

平的高低，能够直接反映 EB病毒增殖的活跃程度，在癌灶增

大和浸润范围的扩大，EB-IgG和 IgM的表达随之增加[26，27]；（2）

血浆中 EB-DNA表达水平与鼻咽癌的临床分期相匹配，受体

内肿瘤负荷的影响，能够反映临床病理特征[28]。

本研究使用 ROC曲线分析，结果显示：EB-IgG、IgM联合

EB-DNA诊断鼻咽癌的 AUC为 0.930，大于单一指标 EB-IgG

的 0.755、IgM的 0.740和 EB-DNA的 0.750，差异均有统计学

意义；提示联合检测 EB-IgG、IgM和 EB-DNA有助于提高鼻咽

癌的诊断效能。出现上述结果的原因，考虑在于在早期鼻咽癌

时，患者血液中即可产生 EB-IgG、IgM 和 EB-DNA，这为检测

上述指标用于早期诊断鼻咽癌提供重要依据。Jiang[29]等研究表

明，EB-IgG和 IgM的形成是针对 EB病毒携带的抗原，鼻咽癌

灶中 EB病毒也可以进入外周循环中，故血液循环中可以检测

EB-IgG、IgM和 EB-DNA。由此推测，联合检测 EB-IgG、IgM和

EB-DNA具有互补作用，可提高鼻咽癌的血液学诊断水平。此

外，从本研究表 3结果可知，EB-IgG、IgM联合 EB-DNA诊断

鼻咽癌的敏感度为 97.00%，特异度为 96.00%，准确度为

96.50%，与 Li[30]等研究表明联合检测 EB-IgG、IgM和 EB-DNA

对筛查和排除鼻咽癌均具有重要临床价值的这一观点相符，进

一步提示了联合检测 EB-IgG、IgM和 EB-DNA对鼻咽癌的诊

断价值。对此，在临床实践中，在疑似鼻咽癌的诊断中，尤其在

初次活检阴性且 EB-IgG、IgM和 EB-DNA检测均为阳性时，有

必要高度警惕鼻咽癌，更应进行多次活检，避免误诊和漏诊发

生。值得注意的是，本研究中 EB-IgG、IgM和 EB-DNA的检测

方法无需特殊设备，检测准确性和重复性均较好，实验条件相

对较低，具有操作简便和经济的优点，尤其适用于鼻咽癌的筛

查，在鼻咽癌高危人群中应用更有优势。

综上所述，EB-IgG、IgM和 EB-DNA均对鼻咽癌具有一定

的临床诊断价值，联合检测有助于提高鼻咽癌的诊断效能，值

得予以重视应用。当然，本研究也存在不足之处，如采取单中心

研究，缺乏长期随访数据，未分析 EB-IgG、IgM和 EB-DNA在

鼻咽癌治疗及随访期间的变化情况，有待日后扩大研究规模，

深入分析 EB-IgG、IgM和 EB-DNA与鼻咽癌疗效及预后的关

系，为进一步提高鼻咽癌的诊治水平提供依据。
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