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摘要目的：探讨 CT增强在结肠癌分期中的应用及联合血清 CEA、CA199、CA724及 microRNA-21对良恶性病变的诊断价值。

方法：将我院 2018年 3月至 2022年 3月确诊的 85例结肠癌患者纳入观察组，选取同期 85例结肠良性肿瘤患者纳入对照组。以

病理结果为金标准，分析 CT 增强分期对结肠癌患者 T、N、M 分期的诊断价值，并比较两组的血清 CEA、CA199、CA724、

microRNA-21水平，同时评估 CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21单独及联合诊断结肠癌良恶性病变价值。结

果：CT增强 T分期准确率为 88.2%，一致性较高（Kappa值 =0.812）；CT增强 N分期准确率为 63.5%，一致性一般（Kappa值 =0.

449）；CT增强M分期准确率为 90.6%，一致性较高（Kappa值 =0.739）。观察组血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21水平均高

于对照组（P<0.05）。受试者工作特征曲线（ROC）分析结果显示：CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21单独及联合诊

断结肠癌良恶性病变的 ROC曲线下的面积（AUC）（0.95CI）分别为 0.783、0.722（0.497～0.944）、0.694（0.475～0.916）、0.704

（0.434～0.977）、0.687（0.393～0.967）、0.917（0.829～0.982）。CT增强及联合血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21检查恶性结

肠癌患者 75例，诊断灵敏度 88.2%，特异性 90.6%，准确性 89.4%。结论：CT增强可以应用于结肠癌分期，并且 CT增强结合血清

CEA、CA199、CA724及 microRNA-21可以有效、准确地判断结肠癌的良恶性病变情况，对提高结肠癌的诊断具有重要临床意义。
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Application of CT Enhancement in the Staging of Colon Cancer
and the Diagnostic Value of Combined Serum CEA, CA199, CA724

and microRNA-21 in Benign and Malignant Lesions*

To investigate the application of CT enhancement in the staging of colon cancer and the diagnostic value of

combined serum CEA, CA199, CA724 and microRNA-21 in benign and malignant lesions. 85 patients with colon cancer

diagnosed in our hospital from March 2018 to March 2022 were included in the observation group, and 85 patients with colon benign

tumors in the same period were included in the control group.Based on the pathological results as the gold standard, the diagnostic value

of CT enhanced staging in T, N, M staging of colon cancer patients was analyzed,and compared the serum CEA, CA199, CA724,

microRNA-21 levels between the two groups. At the same time, evaluated the value of CT enhancement and serum CEA, CA199,

CA724, microRNA-21 alone and joint in the diagnosis of benign and malignant lesions of colon cancer. The accuracy of CT

enhanced T staging was 88.2%, with high consistency (Kappa value=0.812); The accuracy rate of CT enhanced N staging was 63.5%,

with general consistency (Kappa value=0.449); The accuracy rate of CT enhanced M staging was 90.6%, with high consistency (Kappa

value=0.739). The levels of serum CEA, CA199, CA724 and microRNA-21 in the observation group were higher than those in the

control group(P<0.05). The analysis results of the receiver operation characteristic curve(ROC) of the subjects showed that the area under
the ROC curve (AUC) (0.95CI) of CT enhancement and serum CEA, CA199, CA724 and microRNA-21 in the diagnosis of benign and

malignant lesions of colon cancer were 0.783, 0.722 (0.497～0.944), 0.694 (0.475～0.916), 0.704 (0.434～0.977), 0.687 (0.393～0.967)

and 0.917 (0.829～0.982), respectively. 75 patients with malignant colon cancer were examined by CT enhancement and joint with
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前言

结肠癌属于一种恶性肿瘤，具有发病率高和死亡率高的特

点。既往研究[1]表明，多数患者确诊时已发展为中晚期，易错过

最佳手术时机，给患者的生命安全带来风险。近年来结肠内超

声、经腹超声、CT是临床分期诊断结肠癌的重要方式，其中 CT

增强是一种无创性影像学检查手段，多参数成像，可从不同角

度清晰显示病灶内肿瘤分布、形态、大小、边界等情况，并且快

速扫描出具结肠癌诊断分期结果，影响结肠癌治疗效果[2]。但

CT增强对直径低于 1 cm的肿瘤缺乏灵敏度，检出率低，应结

合其他手段进行诊断[3]。血清癌胚抗原（CEA）、糖链抗原 199

（CA199）、糖链抗原 724（CA724）及微小 RNA-21（microR-

NA-21）作为一种与结肠癌关系密切的血清学肿瘤标志物，检

查灵敏度较高，可以提前预知恶性肿瘤的发生、转移、预后情

况[4]，在诊断恶性肿瘤中具有明显的优势。本研究旨在探讨 CT

增强在结肠癌分期中的应用及联合血清 CEA、CA199、CA724

及 microRNA-21对良恶性病变的诊断价值，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

将我院 2018年 3月至 2022年 3月确诊的 85例结肠癌患

者纳入观察组，选取同期 85例结肠良性肿瘤患者纳入对照组。

其中观察组男性 49例，女性 36例；年龄 41~78 岁，平均年龄

（59.73依2.59）岁；对照组男性 47例，女性 38例；年龄 42~79岁，

平均年龄（60.05依2.72）岁。两组临床资料比较，差异无统计学意
义（P>0.05），具有可比性。经患者及家属同意，我院医学伦理委
员会批准。纳入标准：⑴ 符合《中国结直肠癌诊疗规范（2017年

版）》[5]中结肠癌诊断标准；⑵ 依从性良好者；⑶ 存在腹痛、便

血、贫血等症状者；⑷ 临床资料齐全者等。排除标准：⑴ 合并精

神类疾病者；⑵ 合并其他恶性肿瘤疾病者；⑶ 合并凝血功能障

碍者；⑷ 合并中途退出研究者；⑸ 临床资料不全者等。

1.2 方法

观察组患者在检查前需要提前 1 d禁饮禁食，排空肠道。

将泛影葡胺 1.5%与 2000 mL矿泉水混合，CT增强扫描前 4 h

每间隔 80 min饮用 500 mL配制的水 [6，7]。采用飞利浦 128排

256层螺旋 CT增强扫描仪（型号：Brilliance iCT 256层）。取仰

卧位，行平扫以及多阶段增强检查，扫描自膈肌顶部至耻骨

联合下缘 [8]，将层厚、重建间隔分别设置为 0.75 mm，患者经

肘静脉注射 80~100 mL增强对比剂，3.0 mL/s，25~28 s 对动

脉进行扫描，1 min对门脉进行扫描，延迟扫描在注射后 3 min

后进行。采用华海成像工作站对扫描的原始数据进行数据多

平面重建。

1.3 观察指标

1.3.1 CT 增强分期与病理对结肠癌患者 T、N、M分期诊断价

值 CT增强分期标准：以国际统一肿瘤分期标准[9]为依据：①

浸润程度（T）分期：T1-2显示患者的肠壁边缘光滑，可清晰呈

现脂肪间隙；T3显示患者的肠壁边缘不光滑，无法清晰呈现脂

肪间隙；T4显示患者的患处的脂肪间隙增加，并且有条索状高

密度影，邻近组织均受肿瘤侵袭。② 局部区域淋巴结转移（N）

分期：N0显示明显的淋巴结肿大，没有出现强化现象，CT增强

呈现淋巴结直径低于 8 mm；N1显示明显的淋巴结肿大且出现

强化现象，CT增强呈现淋巴结直径低于 8 mm；N2显示 CT增

强呈现淋巴结直径在 8 mm以上（包括 8 mm）。③ 远处转移

（M）分期：M0表现为没有出现远处转移；M1表现为出现远处

转移。

1.3.2 血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21水平测定 采

集两组患者的肘静脉 5 mL，3 000 r/min离心 15 min分离血清，

血清 CEA、CA199、CA724水平由罗氏 Cobas e601型为全自动

免疫分析仪测定。使用原位杂交测定 microRNA-21，操作步骤

如下：二甲苯脱蜡、水化两次，10 min/次；分别通过 100%、

95%、80%、75%乙醇以及 DEPC-H2O 脱蜡和水化一次，5 min/

次。在 0.2N HC1室温中放置 5 min。使用 PBS清洗三次，5 min/

次。在 40 滋g/mL蛋白酶 K室温下孵育 20 min。PBS中混合

0.2%甘氨酸，再次清洗三次，5 min/次。使用 4%多聚甲醛固定

10 min，再次使用 PBS清洗两次，5 min/次，然后在醋酸酐、三

乙醇胺溶液室温下孵育 10 min。使用 PBS清洗两次，5 min/次。

设置为 49.5℃预杂交 2 h，设置为 50℃杂交过夜。使用 5XSSC

清洗两次，20 min/次。50%去离子甲酰胺 /2XSSC 50℃清洗三

次 R，20 min/次。使用 TBST清洗五次，5 min/次，在室温下封

闭 1 h。在抗地高辛一抗 4℃下孵育过夜。使用 TBST清洗四次，

10 min/次。使用 BCIP/NBT染色液缓冲液冲洗两次，10 min/

次。使用 BCIP/NBT在暗处染色 4~48 h。TE浓度为 pH8.0，清洗

两次终止反应。将残液清洗干净，最后脱水、封片。根据肿瘤细

胞质中呈现的蓝色颗粒作为 microRNA-21阳性染色，使用半

定量积分法判定结果。

1.3.3 CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21诊断

结肠癌良恶性病变的价值 使用受试者工作特征曲线（ROC）

评估结肠癌的诊断性能，分析 CT增强及血清 CEA、CA199、

CA724、microRNA-21单独及联合结肠癌诊断的灵敏度、特异

性、准确性等。阳性判定标准：（1）一般应用时，CEA正常参考

值为 0~5.0 ng/mL，超过正常值即为阳性；CA199正常参考值为

0~37.0 ng/mL，超过正常值即为阳性；CA724 正常参考值为

0~6.90 ng/mL，超过正常值即为阳性；microRNA-21在肿瘤细胞

质中观察发现蓝色颗粒即为阳性；（2）诊断效能分析时，直接应

serum CEA, CA199, CA724 and microRNA-21. The diagnostic sensitivity was 88.2%, specificity was 90.6%, and accuracy was 89.4%.

CT enhancement can be applied to the staging of colon cancer,and the joint of CT enhancement with serum CEA, CA199,

CA724 and microRNA-21 can effectively and accurately determine the benign and malignant lesions of colon cancer, which has

important clinical significance in improving the diagnosis of colon cancer.

CT enhancement; CEA; CA199; CA724; MicroRNA-21; Colon cancer; Staging; Benign and malignant lesions
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表 3 CT增强分期对结肠癌患者M分期诊断价值（n,%）

Table 3 Diagnostic value of CT enhanced staging for M staging of patients with colon cancer（n,%）

Pathological stage n
CT enhanced staging

Kappa value
M0 M1 Accuracy rate

M0 66 61 5 92.4

M1 19 3 16 84.2

Totals 85 64 21 90.6 0.739

表 1 CT增强分期对结肠癌患者 T分期诊断价值（n,%）

Table 1 Diagnostic value of CT enhanced staging for T staging of patients with colon cancer（n,%）

Pathological stage n
CT enhanced staging

Kappa value
T1-2 T3 T4a Accuracy rate

T1-2 22 18 3 1 81.8

T3 21 2 17 2 81.0

T4 42 1 1 40 95.2

Totals 85 21 21 43 88.2 0.812

表 2 CT增强分期对结肠癌患者 N分期诊断价值（n,%）

Table 2 Diagnostic value of CT enhanced staging for N staging of patients with colon cancer（n,%）

用 ROC分析手段，以最大约登系数点确定截断值，大于截断值

为诊断阳性。

1.4 统计学方法

数据录入 SPSS22.0 软件中分析，计数资料用[例（%）]表

示，采用 掊2检验（或校正 掊2检验），计量资料用（x依s）表示，采用
t检验（或校正 t检验），P<0.05表示差异具有统计学意义。此
外，诊断价值分析 两分类资料如 CT增强和病理分期，采用配

对卡方检验，诊断预测的灵敏度 =真阳性人数 /（真阳性人数 +

假阴性人数）伊100%，特异性 =真阴性人数 /（真阴性人数 +假

阳性人数）伊100%，准确性 =（真阳性人数 +真阴性人数）/（真阳

性人数 +假阴性人数 +真阴性人数 +假阳性人数）伊100%。并
运用 Kappa系数检测结果的一致性（Kappa0.61~0.80之间为较
高一致性）。连续数值变量如血液指标，采用 ROC分析。多指标

联合应用则建立 Logistic回归预测评估模型，以 Logit（P/1-P）

为联合应用的虚拟概率量应用指标。

2 结果

2.1 CT增强分期对结肠癌患者 T分期诊断价值

以病理结果为金标准，CT增强 T分期准确率为 88.2%，一

致性较高（Kappa值 =0.812）。见表 1。

2.2 CT增强分期对结肠癌患者 N分期诊断价值

以病理结果为金标准，CT增强 N分期准确率为 63.5%，一

致性一般（Kappa值 =0.449）。见表 2。

Pathological stage n
CT enhanced staging

Kappa value
N0 N1 N2 Accuracy rate

N0 39 24 10 5 61.5

N1 22 4 15 3 68.2

N2 24 3 6 15 62.5

Totals 85 31 31 23 63.5 0.449

2.3 CT增强分期对结肠癌患者M分期诊断价值

以病理结果为金标准，CT增强 M分期准确率为 90.6%，

有较高一致性（Kappa值 =0.739）。见表 3。

2.4 血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21水平比较

观察组血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21水平均高

于对照组（P<0.05）。见表 4。

2.5 CT 增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21 单独

及联合诊断结肠癌良恶性病变的价值

进一步探讨 CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microR-

NA-21单独及联合诊断结肠癌良恶性病变价值，以观察组为阳

性样本（n=85），以对照组为阴性样本（n=85），建立 ROC预测分

析模型。 （1）单独应用：血清各指标均参考临床实践划分成

若干个组段，再以软件拟合之 ROC曲线读取约登指数最大值

点，对应计算理论阈值（适当取整）和各项参数。并按实测样本

计算敏感度、特异度、准确度。CT增强指标则直接根据表 5结
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表 4两组血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21水平比较（x依s）
Table 4 Comparison of serum CEA, CA199, CA724 and microRNA-21 levels between the two groups（x依s）

Groups n CEA(ng/mL) CA199(ng/mL) CA724(ng/mL) microRNA-21

Control group 85 3.14依1.50 20.38依9.39 5.60依2.53 1.71依0.76

Observation group 85 29.62依10.75 52.71依16.03 17.27依8.18 4.59依2.03

T value 22.492 16.044 12.566 12.250

P value 0.000 0.000 0.000 0.000

果计算敏感度、特异度、准确度。（2）联合应用（LogP模式）：建

立 Logistic回归风险评估 /预测模型，应变量为结肠癌良病变

性质（赋值 1=恶性，0=良性），自变量为各患者病理结果及 CT

增强诊断结果（赋值 1= 阳性，0= 否）和对应的血清 CEA、

CA199、CA724、microRNA-21（连续数值原型输入），见表 5。再

以回归所建预测模型值 Logit（P/1-P）=-0.061 +0.502伊CT增强
+0.070伊CEA（ng/mL）+0.036伊CA199（ng/mL）+0.082伊CA724
（ng/mL）+0.092伊microRNA-21为联合应用的虚拟概率量指标
行 ROC分析。分析结果显示：CT 增强及血清 CEA、CA199、

CA724、microRNA-21 单独及联合诊断结肠癌良恶性病变的

ROC 曲线下的面积 （AUC）（0.95CI） 分别为 0.783、0.722

（0.497～0.944）、0.694（0.475～0.916）、0.704（0.434～0.977）、

0.687（0.393～0.967）、0.917（0.829～0.982）。其中 CT增强检查

恶性结肠癌患者 69例，诊断灵敏度为 81.2%，特异性为 75.3%，

准确性为 78.2%。CT增强联合血清 CEA、CA199、CA724、mi-

croRNA-21检查恶性结肠癌患者 75例，诊断灵敏度为 88.2%，

特异性为 90.6%，准确性为 89.4%。见表 6、表 7、图 1。

表 5 Logistic回归预测模型

Table 5 Logistic regression prediction model

Indexes Assignment 茁 Se Wald 掊2 P OR OR 0.95CI

Constant - -0.061 0.017 13.137 0.000 - -

CT enhancement 1=malignant, 0=Benign 0.502 0.163 9.476 0.002 1.652 1.200~2.274

CEA
Continuous numerical

prototype input
0.070 0.019 13.608 0.000 1.072 1.033~1.113

CA199
Continuous numerical

prototype input
0.036 0.013 7.496 0.006 1.037 1.010~1.064

CA724
Continuous numerical

prototype input
0.082 0.027 9.546 0.002 1.085 1.030~1.143

microRNA-21
Continuous numerical

prototype input
0.092 0.022 17.808 0.000 1.096 1.051~1.144

表 6 CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21单独及联合诊断结肠癌良恶性病变的 ROC分析结果

Table 6 ROC analysis results of CT enhancement and serum CEA, CA199, CA724, microRNA-21 alone and joint in the diagnosis of benign

and malignant lesions of colon cancer

Indexes AUC(0.95CI) Threshold Sensitivity(n/N) Specificity(n/N) Joden index Accuracy(n/N)

CT enhancement 0.783 1(malignant) 0.812(69/85) 0.753(64/85) 0.565 0.782(133/170)

CEA 0.722(0.497~0.944) 8 0.729(62/85) 0.706(60/85) 0.435 0.718(122/170)

CA199 0.694(0.475~0.916) 35 0.706(60/85) 0.694(59/85) 0.400 0.700(119/170)

CA724 0.704(0.434~0.977) 10 0.718(61/85) 0.694(59/85) 0.412 0.706(120/170)

microRNA-21 0.687(0.393~0.967) 3 0.682(58/85) 0.659(56/85) 0.341 0.671(114/170)

Joint application 0.917(0.829~0.982) 3.4 0.882(75/85) 0.906(77/85) 0.788 0.894(152/170)

Note: CT enhancement was binary data, without ROC analysis, and its AUC was calculated based on Se伊Sp, and 0.95CI was not estimated.

3 讨论

结肠癌的发病机制较为复杂[10，11]，其早期症状较不明显，发

展至中晚期才被确诊，患者失去手术的最佳时机，增加肿瘤转

移风险[12-14]。所以早期识别、诊断对改善结肠癌患者的治疗与预

后情况至关重要。临床采用 CT增强检查是一种非侵入性的检

查方式，其具有较快的扫描速度以及较高的密度分辨率，可以

不受肠道蠕动的影响，快速进行腹部扫描[15，16]，并且能够对结肠

癌进行分期，评估结肠癌预后。许亚晔[17]等人的研究显示，CT

直接增强扫描可以清晰呈现患者的全组小肠，临床医师可以通
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图 1 CT增强及血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21单独及联合诊

断结肠癌良恶性病变的 ROC曲线

Fig.1 ROC curve of CT enhancement and serum CEA, CA199, CA724,

microRNA-21 alone and joint in diagnosis of benign and malignant lesions

of colon cancer

Note: CT enhancement was binary data,without ROC analysis,but also

processed according to ROC analysis,and ROC curve (broken line) was

drawn.

过图像显示的连续性肠道精准判断病变节段，分析肠管和肠间

结构的异常情况，并且也可以清晰显示肠管病变位置的浸润与

小淋巴结。但由于 CT增强无法有效筛查、识别微小肿瘤，致使

部分患者不能彻底抑制肿瘤繁殖。因此，需要予以有效的标记

物辅助 CT增强检查，从而提高结肠癌的诊断率。血清 CEA、

CA199、CA724及 microRNA-21是肿瘤细胞内部分泌的物质，

其异常表达可以反映癌症的发展、增殖过程，并且在消化系统

器官的癌症中呈高表达状态[18，19]。

本研究结果显示，观察组血清 CEA、CA199、CA724、mi-

croRNA-21 水平均高于对照组。这提示结肠癌血清 CEA、

CA199、CA724及 microRNA-21呈异常表达状态。分析其原因

可能与血清 CEA、CA199、CA724及 microRNA-21是一种广谱

性肿瘤标志物，在结直肠、胃肿瘤细胞中广泛存在，随着患者结

肠内细胞癌变进一步发展，血清 CEA、CA199、CA724、microR-

NA-21水平进一步升高[20-22]，由此可知通过检测血清学肿瘤标

志物可以筛查具有阳性的结肠癌患者，血清 CEA、CA199、

CA724及 microRNA-21是诊断恶性肿瘤的可靠指标，可以用

于辅助识别、诊断结肠癌[23，24]。

本研究结果显示，CT增强 T分期准确率为 88.2%，T1-2、

T3、T4期 CT增强分期与病理分期具有较高一致性。CT增强

N分期准确率是 63.5%，一致性一般。CT增强 M分期准确率

是 90.6%，且有较高的一致性。ROC分析显示，CT增强联合血

清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21诊断结肠癌良恶性病变

的 AUC均高于单独检测。CT增强检查恶性结肠癌患者 69例，

诊断灵敏度为 81.2%，特异性为 75.3%，准确性为 78.2%。CT增

强及联合血清 CEA、CA199、CA724、microRNA-21检查恶性结

肠癌患者 75例，诊断灵敏度为 88.2%，特异性为 90.6%，准确性

为89.4%。提示 CT增强不仅可以应用于结肠癌分期，并且 CT

增强结合血清 CEA、CA199、CA724 及 microRNA-21 可以有

效、准确判断结肠癌的良恶性病变情况，对提高结肠癌的诊断

价值具有重要意义。分析其原因可能为患者使用多层螺旋 CT

检查，运用多平面重建以消除部分容积效应的干扰，提高组织

分辨率，精准定位肿瘤的位置，有助于肿瘤的定性以及肿瘤分

期的诊断[25]。因此，CT增强扫描可以在 T、N、M分期清晰呈现

结肠癌的直接征象和间接征象，以便临床医师详细了解不同分

期的肿瘤情况、肠壁厚度、继发征象、淋巴结转移等情况，为后

期手术和治疗提供理论依据[26-28]。并且 CT增强结合血清CEA、

CA199、CA724及 microRNA-2检查具有较大的优越性，血清

学肿瘤标志物可以在早期及时筛查、识别结肠癌患者，再利用

CT增强扫描具体了解肿瘤的发展、转移、侵袭等情况，便于临

床医师对患者进行准确、高效的诊断，使得患者及时得到良好

的治疗方案[29]。蔡丽[30]等人也研究显示，CT增强结合肿瘤标志

物优势互补，可以有效判断病情以及尽快选择最佳治疗方案，

利于降低误诊和漏诊的发生。

综上所述，CT增强可以应用于结肠癌分期，并且 CT增强

结合血清 CEA、CA199、CA724 及 microRNA-21 可以有效、准

确判断结肠癌的良恶性病变情况，对提高结肠癌的诊断具有重

要意义。
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