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AFU, AFP, GP73和 GPC3联合检测对原发性肝癌的诊断价值
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摘要目的：研究琢-L-岩藻糖苷酶(AFU)、甲种胎儿球蛋白(AFP)、高尔基体蛋白 73(GP73)和磷脂酰肌醇蛋白聚糖 3(GPC3)联合检测

对原发性肝癌的诊断价值。方法：选择 2014年 1月～2016年 5月在我院进行诊治的原发性肝癌患者 90例为肝癌组，同期住院诊

治的肝硬化患者 60例为肝硬化组，以及同期在我院体检健康者 60例为对照组。比较三组的 AFU、AFP、GP73和 GPC3水平和阳

性检出率，并观察 AFU、AFP、GP73和 GPC3单独检测和联合检测对原发性肝癌的诊断效率。结果：肝癌组和肝硬化组的 AFU、

AFP、GP73和 GPC3水平均明显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组（P<0.05）；肝癌组和肝硬化组的 AFU、AFP、

GP73和 GPC3阳性率均明显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组（P<0.05）；AFU、AFP、GP73和 GPC3联合检测对

原发性肝癌的特异性、敏感性、阳性预测值及阴性预测值均明显高于单独检测和三项指标联合检测 (P < 0.05)。结论：AFU、AFP、

GP73和 GPC3联合检测可以提高对原发性肝癌的检出率，具有较高的临床应用价值。
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Value of Combined Detection of AFU, AFP, GP73 and GPC3 in the
Diagnosis of Primary Hepatic Carcinoma

To study the value of combined detection of琢-L-fucosidase(AFU), alpha fetoprotein(AFP), Golgi protein 73
(GP73) and glypican 3 (GPC3) in the diagnosis of primary hepatic carcinoma. 90 cases of patients with primary hepatic

carcinomawho were treated in our hospital from January 2014 to May 2015were selected as hepatic carcinoma group, 60 cases of patients

with liver cirrhosis were selected as liver cirrhosis group, and 20 cases ofhealthy people were selected as control group. The level and

positive rate of GPC3, AFP, GP73 and AFU was compared between the three groups, and the diagnostic efficiency of AFU, AFP, GP73

and GPC3 for primary hepatic carcinoma were observed. TheAFU, AFP, GP73 and GPC3 level of hepatic carcinoma group and

liver cirrhosis group was significantly higher than that of control group (P<0.05), and it was significantly higher in hepatic carcinoma

group than that of liver cirrhosis group (P<0.05); the positive rate of AFU, AFP, GP73 and GPC3 of hepatic carcinoma group and liver

cirrhosis group was significantly higher than that of control group (P<0.05), and it was significantly higher in hepatic carcinoma group

than that of liver cirrhosis group (P<0.05); the specificity, sensitivity, positive predictive value and negative predictive value of AFU,

AFP, GP73 and GPC3 combined detection were significantly higher than that of single detection and combined detection (P<0.05).

The combined detection of AFU, AFP, GP73 and GPC3 can improve the detection rate of primary hepatic carcinoma, and

has high clinical application value.
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前言

原发性肝癌是临床最常见的恶性肿瘤之一，死亡率却仅次

于肺癌，具有起病隐匿，进展快、恶性程度极高、预后差的特点
[1]。早期诊断原发性肝癌不仅能有效提高患者的手术切除率和

术后生存率，还可以改善预后，提高生活质量。目前临床上主要

采取超声联合血清 AFP进行诊断，但部分肝硬化及慢性肝炎

患者也会出现 AFP升高，AFP对原发性肝癌的诊断敏感性较

低，仅为 45%-65%，因此临床上需要寻找到对原发性肝癌特异

度高、敏感性好的诊断指标[2，3]。琢-L-岩藻糖苷酶(AFU)、甲种胎

儿球蛋白(AFP)、高尔基体蛋白 73(GP73)和磷脂酰肌醇蛋白聚
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Groups n AFU(U/L) AFP(滋g/L) GP73(滋g/L) GPC3(ng/L)

Liver cancer group 90 72.13± 11.25*# 243.75± 12.96*# 186.43± 42.58*# 3.96± 2.48*#

Liver cirrhosis group 60 16.72± 5.83* 145.28± 11.73* 96.53± 20.35* 1.12± 0.75*

Control group 60 6.95± 3.28 12.36± 3.75 52.13± 16.71 0.53± 0.42

表 1三组 AFU、AFP、GP73和 GPC3水平的比较(x± s)

Table 1 Comparison of the level of AFU, AFP, GP73 and GPC3 between three groups(x± s)

Note: Compared with control group,*P<0.05; compared withliver cirrhosisgroup, #P<0.05.

Groups n AFU AFP GP73 GPC3

Liver cancer group 90 73(81.11)*# 82(91.11)*# 83(92.22)*# 79(87.78)*#

Liver cirrhosis group 60 7(11.67)* 9(15.00)* 5(8.33)* 4(6.67)*

Control group 60 1(1.67%) 0(0) 0(0) 0(0)

表 2三组 AFU、AFP、GP73和 GPC3阳性率比较[例(%)]

Table 2 Comparison of the positive rates of AFU, AFP, GP73 and GPC3 between three groups [n(%)]

Note: Compared with control group,*P<0.05; compared withliver cirrhosis group, #P<0.05.

糖 3(GPC3)是临床重要的肿瘤标志物，与肿瘤的发生发展转移

和预后密切相关。本研究对肝癌患者、肝硬化患者和健康者的

AFU、AFP、GP73和 GPC3进行检测，并对检测结果进行对比

分析，以探讨 AFU、AFP、GP73和 GPC3四种肿瘤标志物单独

及联合检测对原发性肝癌的诊断价值。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选择 2014年 1月～2016年 5月在我院进行诊治的原发

性肝癌患者 90例为肝癌组，均符合原发性肝癌的诊断标准[4]，

男 58例，女 32例；年龄 26~78岁，平均(56.12± 12.38)岁。同期

住院诊治的肝硬化患者 60例为肝硬化组，均经 CT或 B超检

查证实，男 33例，女 27例；年龄 25~76岁，平均(54.37± 11.42)

岁。以及同期在我院体检健康者 60例为对照组，男 32例，女

28例；年龄 21~62岁，平均(51.39± 10.28)岁。本研究获得我院

伦理委员会的批准，所有患者均签署知情同意书。三组的年龄

和性别分布比较无统计学差异(P>0.05)，具有可比性。

1.2 研究方法

肝癌组和肝硬化组患者均于入院次日清晨，对照组于体检

当日空腹采集 3 mL外周血，采用日立 7180全自动生化分析仪

检测 AFU水平，采用德国罗氏 E170全自动电化学发光免疫分

析仪检测 AFP水平，采用酶联免疫吸附法检测 GP73、GPC3水

平，试剂盒购自华美生物公司。阳性标准（CUT-OFF值）为：A-

FU≥ 35U/L，AFP ≥ 20 滋g/L，GP73 ≥ 150 滋g/L，GPC3 ≥ 200

ng/L。

1.3 统计学分析

采用 SPSS15.00软件进行统计学分析，计量资料以 x± s

表示，组间对比用 t检验，计数资料用 X2检验，以 P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组 AFU、AFP、GP73和 GPC3水平的比较

肝癌组和肝硬化组的 AFU、AFP、GP73和 GPC3水平均明

显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组（P<0.05），

见表 1。

2.2 三组 AFU、AFP、GP73和 GPC3阳性率比较

肝癌组和肝硬化组的 AFU、AFP、GP73 和 GPC3 阳性率

均明显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组（P<0.

05），见表 2。

2.3 AFU、AFP、GP73和 GPC3单独检测和联合检测对原发性

肝癌的诊断效率

AFU、AFP、GP73和 GPC3联合检测对原发性肝癌诊断的

敏感性为 98.08%，特异性为 95.56%，阳性预测值为 98.89 %，

阴性预测值为 96.67 %，四者联合检测的特异性、敏感性、阳性

预测值及阴性预测值均明显高于任一指标单独检测和三项联

合检测的诊断效率 (P < 0.05)，见表 3。

3 讨论

原发性肝癌在我国属于高发性癌症，严重威胁着人们的

生命健康。目前治疗原发性肝癌最为有效的方法是手术治疗，

但对于晚期原发性肝癌患者，手术切除后易发生转移，且复发

率高，因此早期诊断原发性肝癌对提高患者生存率、改善生活

质量至关重要[5，6]。临床诊断原发性肝癌的方法主要包括肝穿刺

活组织检查、影像学检查和化学诊断[7]。组织学检查由于取材通

常较少，具有较高的假阴性率，而且取材过程中可能引起肿瘤

破裂、出血的发生[8，9]。影像学检查对直径 <2 cm的良恶性结节

和肝癌的鉴别诊断存在一定的局限性，而且检测结果很大程度

上取决于检测的仪器设备和操作者的经验水平[10，11]。化学诊断

则是选取对原发性肝癌较为敏感的血清肿瘤标志物作为观察

指标，进行单独检测或联合检测。

AFU作为一种分布广泛的溶酶体酸性水解酶，主要功能
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为分解代谢机体的糖脂蛋白生物活性大分子[12]。当肿瘤细胞出

现破裂、坏死时，会释放 AFU进入血液循环中，使 AFU水平升

高；肝脏出现病变时，肝细胞对 AFU的清除能力降低，也会升

高 AFU水平[13，14]。原发性肝癌患者的肝癌细胞会产生和分泌大

量 AFP进入到血液循环中，因而血液中 AFP水平较为稳定并

对肝癌的特异性较强，血清 AFP是临床公认的诊断原发性肝

癌的重要方法[15]。GPC3可以调节细胞分化、增殖、粘附和迁移

等，仅在肾脏、肺、卵巢、心脏等少数组织中可见有低水平的表

达，而在正常的肝脏组织中未见表达 [16]。血清 GPC3水平与

AFP水平无相关性，因此在 AFP阴性的原发性肝癌的诊断中

具有重要作用[17]。GP73是一种位于高尔基体的跨膜糖蛋白，当

肝脏出现病变后，肝脏细胞中 GP73的表达会发生上调，血清

GP73水平也随之升高[18，19]。研究发现，GP73水平的升高可能是

由于慢性肝脏组织的纤维化与重构，以及急性肝细胞损伤触发

而引起[20]。

近年来，国内外关于 AFU、GP73和 GPC3的研究报道逐渐

增多，且从单个指标向多个指标联合检测发展，但目前尚未见

关于 AFU、AFP、GP73和 GPC3联合诊断原发性肝癌的研究。

其中 AFP是最常用的肝癌标志物，但虽然大部分患者血清

AFP水平升高，仍有一部分患者是阴性或低水平所以单纯依靠

极易导致漏诊，AFU GP73和 GPC3对肝癌的诊断具有一定的

价值，但特异性不高。因此本研究对 AFU、AFP、GP73和 GPC3

联合检测的诊断价值进行了探讨，以期得出的一种新的诊断模

式。结果显示，肝癌组和肝硬化组的 AFU、AFP、GP73和 GPC3

水平均明显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组

（P<0.05）；肝癌组和肝硬化组的 AFU、AFP、GP73和 GPC3阳

性率均明显高于对照组（P<0.05），且肝癌组明显高于肝硬化组

（P<0.05）；提示 AFU、AFP、GP73和 GPC3在肝癌患者中的表

达水平明显高于肝硬化患者和健康者，可能在肿瘤的发生发展

中起重要的作用。AFU、AFP、GP73和 GPC3联合检测对原发

性肝癌的特异性、敏感性、阳性预测值及阴性预测值均明显高

于单独检测和三项联合检测 (P < 0.05)。提示血清肿瘤标志物

具有广谱性，单一检测的特异性较低，易遗漏阳性患者，而 A-

FU、AFP、GP73和 GPC3联合检测可互为补充，互为印证，提高

原发性肝癌的诊断率。白吉明等[21]将 AFU、AFP和 GPC3进行

联合检测，结果发现三者联合检测的敏感度为 78.1%，特异度

为 66.7%，准确度为 74.1%。与本研究结果基本一致，而四者

联合检测诊断的敏感性为 98.08 %，特异性为 95.56 %，阳性

预测值为 98.89 %，阴性预测值为 96.67 %，均明显优于三者

联合检测。

综上所述，AFU、AFP、GP73和 GPC3联合检测可以提高对

原发性肝癌的检出率，具有较高的临床应用价值。
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