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低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、肿瘤标志物 CA12-5、CA19-9
在肺癌诊断中的临床应用价值 *
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摘要 目的：探讨低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、肿瘤标志物糖类抗原（CA）12-5、CA19-9在肺癌诊断中的临床应用价值。方

法：选择 2019年 1月至 2021年 12月在我院经低剂量螺旋 CT检查发现肺部病灶的患者 86例，以病理诊断结果分为肺癌组 49

例、肺部良性病变组 37例，另选取同期健康体检志愿者 30例作为对照组。观察肺癌的低剂量螺旋 CT影像学特征，检测比较各组

血清肺癌自身抗体 [p53、SOX 区域 Y 相关 HMG 蛋白家族成员 2（SOX2）、G 抗原 7（GAGE7）、RNA 解旋酶自身抗体 4-5

（GBU4-5）]及 CA12-5、CA19-9水平，并对比阳性表达情况，分析低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、CA12-5、CA19-9对肺癌的诊

断价值。结果：49例肺癌患者经低剂量螺旋 CT检查共发现 51个病灶，其中实性结节或部分实性结节 30个，非实性结节 21个；

病灶平均直径（10.92± 1.17）mm，＜5 mm者 9个，5～10 mm者 17个，逸10 mm者 25个；11个病灶伴有钙化，16个病灶有毛刺

征，20个病灶有分叶征；有 6例表现为空洞，空洞通常壁薄厚不均匀，呈中心性或偏心性。肺癌组血清 p53、SOX2、GAGE7、

GBU4-5及 CA12-5、CA19-9水平均明显高于肺部良性病变组和对照组，肺部良性病变组上述指标水平均明显高于对照组（P<0.05）。
肺癌组 CA12-5、CA19-9、4项肺癌自身抗体单独及联合的阳性率均明显高于肺部良性病变组和对照组（P<0.05），肺部良性病变组
CA12-5、CA19-9及 4项肺癌自身抗体联合的阳性率高于对照组（P<0.05）。低剂量螺旋 CT联合 4项肺癌自身抗体、CA12-5、

CA19-9对肺癌诊断的灵敏度为 91.84%，特异度为 97.30%，准确度为 94.19%。结论：低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、肿瘤标志

物 CA12-5、CA19-9在肺癌诊断中有较好的临床应用价值。
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Clinical Application Value of Low Dose Dpiral CT Combined with Lung
Cancer Autoantibody and Tumor Markers CA12-5 and CA19-9

in Diagnosis of Lung Cancer*

To explore the clinical application value of low dose spiral CT combined with lung cancer autoantibody and

tumor markers carbohydrate antigen (CA)12-5 and CA19-9 in the diagnosis of lung cancer. A total of 86 patients with lung

lesions detected by low dose spiral CT examination in our hospital from January 2019 to December 2021 were selected. According to

pathological diagnosis results, they were divided into lung cancer group with 49 cases and benign lung lesions group with 37 cases,

another 30 healthy volunteers in the same period were selected as the control group. Low dose spiral CT imaging characteristics of lung

cancer were observed, and serum levels of lung cancer autoantibodies [p53, SOX region Y-associated HMG protein family member 2

(SOX2), G antigen 7 (GAGE7), RNA helicase autoantibodies 4-5 (GBU4-5)] and CA12-5 and CA19-9 were detected and compared in

each group. The positive expression was compared, the diagnostic value of low dose spiral CT combined with lung cancer autoantibody,

CA12-5 and CA19-9 in lung cancer were analyzed. A total of 51 lesions were found in 49 patients with lung cancer by low dose

spiral CT, including 30 solid or partially solid nodules, and 21 non-solid nodules. The mean diameter of lesions was (10.92± 1.17) mm, 9

lesions were < 5 mm, 17 lesions were 5～10 mm, and 25 lesions were 逸10 mm. 11 lesions had calcification, 16 lesions had burr sign,

and 20 lesions had lobulation sign. There were 6 cases of cavity, usually with uneven wall thickness, centrality or eccentricity. The serum

levels of p53, SOX2, GAGE7, GBU4-5, CA12-5 and CA19-9 in lung cancer group were significantly higher than those in benign lung

lesions group and control group, the levels of above indexes in benign lung lesions group were significantly higher than those in control

group (P<0.05). The positive rates of CA12-5, CA19-9 and 4 items lung cancer autoantibodies alone and in combination in lung cancer
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group were significantly higher than those in benign lung lesions group and control group (P<0.05). The positive rates of CA12-5,
CA19-9 and 4 items lung cancer autoantibodies in combination in benign lung lesions group were significantly higher than those in con-

trol group (P<0.05). The sensitivity of low dose spiral CT combined with 4 items lung cancer autoantibodies, CA12-5 and CA19-9 in the

diagnosis of lung cancer was 91.84%, the specificity was 97.30%, the accuracy was 94.19%. Low dose spiral CT combined

with lung cancer autoantibody, tumor markers CA12-5 and CA19-9 has good clinical application value in the diagnosis of lung cancer.

Lung cancer; Low dose spiral CT; Lung cancer autoantibody; CA12-5; CA19-9; Diagnostic value

前言

肺癌是世界范围内常见的恶性肿瘤，其发病率和死亡率均

较高，尤其是近年来，随着工业化进展、人口老龄化及吸烟等不

良生活习惯的增加，肺癌的总体发病率呈逐年升高的趋势[1]。有

研究报道，目前肺癌在我国男性恶性肿瘤发病率和死亡率占第

1位，女性占第 2位，严重威胁人们的健康[2]。早发现、早诊断是

降低肺癌死亡率的关键。螺旋 CT是肺癌的主要检查方法，除

了可以确定病变所在部位和范围，也可大致区分良恶性，但随

着人们健康意识的提高，越来越多的患者在意辐射剂量过高，

因此低剂量螺旋 CT应运而生，其辐射剂量约是普通 CT的

1/5，但对微小结节的显影质量却并未下降，逐渐在肺癌诊断中

发挥越来越重要的作用[3]。采用低剂量螺旋 CT联合血清学指

标是目前诊断肺癌的重要策略。糖类抗原（CA）12-5和 CA 19-9

是目前临床上常用的肿瘤标志物，已有研究报道证实，CA12-5

和 CA19-9对肺癌诊断具有一定价值，但存在特异性不高的缺

点[4,5]。同时近年来研究发现，在肺癌患者中会出现针对异常肿

瘤抗原产生的自身抗体[6]，p53、SOX区域 Y相关 HMG蛋白家

族成员 2（SOX2）、G抗原 7（GAGE7）、RNA解旋酶自身抗体

4-5（GBU4-5）均是目前临床上常见的肺癌自身抗体，对肺癌诊

断也具有一定价值[7,8]。将多种检查手段联合可能提高肺癌的诊

断效果，因此本研究探讨低剂量螺旋 CT联合 4种肺癌自身抗

体以及 CA12-5、CA19-9在肺癌诊断中的临床应用价值，旨在

为肺癌的诊断提供依据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2019 年 1 月至 2021 年 12 月在我院经低剂量螺旋

CT检查发现肺部病灶的患者 86例。纳入标准：（1）首次发病，

初次诊断，并接受进一步临床病理检查；（2）年龄逸18岁；（3）

对研究知情同意。排除标准：（1）术前接受放疗、化疗及免疫治

疗者；（2）合并其他恶性肿瘤者；（3）近 6个月有感染、创伤及手

术史者；（4）合并心、肾、脑、肝等脏器功能不全者。以病理诊断

结果分为肺癌组 49例、肺部良性病变组 37例。肺癌组男性 28

例、女性 21 例；年龄 41~67 岁，平均（57.38± 7.32）岁；肺鳞癌

19例，肺腺癌 30例。肺部良性病变组男性 27例、女性 10例；

年龄 39~66岁，平均（56.53± 7.11）岁；肺结核 15例，肺脓肿 3

例，肺炎 19例。另选取我院同期健康体检志愿者 30例作为对

照组，其中男性 19例、女性 11例；年龄 40~68岁，平均（57.89±

7.01）岁。各组年龄、性别比较差异无统计学意义（P>0.05），具有可
比性。本研究经我院医学伦理委员会批准开展实施。

1.2 方法

1.2.1 低剂量螺旋 CT检查 应用西门子公司生产的 16排螺

旋 CT对患者进行检查。取仰卧位，将双手上举，嘱患者屏气，

扫描范围自胸廓入口到肋膈角尖端水平。扫描参数为：管电流

50 mA，管电压 120kV，矩阵 512× 512，扫描层厚 0.625 mm，扫

描图像及数据传输至工作站进行分析，结果由高年资影像医师

诊断。

1.2.2 肺癌自身抗体、CA19-9、CA12-5检测及判定标准 采集

所有受试者空腹外周静脉血 10 mL，经 3000 r/min离心 10 min，

离心半径 12 cm，分离血清置于 -20℃冰箱保存备用。应用酶联

免疫吸附法检测血清 p53、SOX2、GAGE7、GBU4-5水平，试剂

盒购自上海恒斐生物科技有限公司；应用电化学发光法检测血

清 CA12-5、CA19-9水平，仪器为西门子 Advia centaur XP自动

化学发光分析仪，试剂为西门子公司配套试剂；所有操作严格

按照试剂盒操作说明进行。以试剂盒说明书为准，p53＞13.09

U/mL、SOX2＞10.26 U/mL、GAGE7＞14.36 U/mL、GBU4-5＞

6.99 U/mL、CA12-5＞35 ng/mL、CA19-9＞25 ng/mL 判定为阳

性表达，肺癌自身抗体中任一项检测结果为阳性即将 4种肺癌

自身抗体联合检测结果判定为阳性。

1.3 诊断价值分析[8]

以病理诊断为金标准，分析低剂量螺旋 CT联合肺癌自身

抗体、肿瘤标志物 CA12-5、CA19-9对肺癌的诊断价值，包括灵

敏度、特异度、准确度。灵敏度 =真阳性人数 /（真阳性人数 +假

阴性人数）× 100%；特异度 =真阴性人数 /（真阴性人数 +假阳

性人数）× 100%；准确度 =（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）× 100%。

1.4 统计学方法

使用 SPSS26.0软件进行统计学分析。计量资料以（x± s）
表示，多组数据比较应用单因素方差分析，两组比较实施 t检

验；计数资料以例或率表示，实施卡方检验；P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1 肺癌的低剂量螺旋 CT影像特征

49例肺癌患者经低剂量螺旋 CT检查共发现 51个病灶，

其中实性结节或部分实性结节 30个，非实性结节 21个；病灶

平均直径（10.92± 1.17）mm，＜5 mm者 9个，5～10 mm者 17

个，逸10 mm者 25 个；11个病灶伴有钙化，16 个病灶有毛刺

征，20个病灶有分叶征；有 6例表现为空洞，空洞通常壁薄厚

不均匀，呈中心性或偏心性。

2.2 肺癌自身抗体及 CA12-5、CA19-9水平比较

4067窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress in Modern Biomedicine Vol.22 NO.21 NOV.2022

肺癌组血清 p53、SOX2、GAGE7、GBU4-5 及 CA12-5、

CA19-9水平均明显高于肺部良性病变组和对照组，肺部良性

病变组上述指标水平均明显高于对照组（P<0.05）。见表 1。

Note: compared with control group, *P<0.05. Compared with the benign lung lesions group, #P<0.05.

表 1 肺癌自身抗体及 CA12-5、CA19-9水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of the levels of lung cancer autoantibodies, CA12-5 and CA19-9（x± s）

Indexes
Lung cancer group

（n=49）

Benign lung lesions

group（n=37）
Control group（n=30） F P

p53（U/mL） 9.54± 1.14*# 7.33± 0.95* 3.14± 0.43 430.314 0.000

SOX2（U/mL） 8.22± 1.58*# 4.08± 0.73* 1.34± 0.21 378.395 0.000

GAGE7（U/mL） 10.32± 1.26*# 6.17± 0.84* 2.12± 0.33 689.352 0.000

GBU4-5（U/mL） 5.17± 0.94*# 2.36± 0.42* 0.53± 0.10 493.307 0.000

CA12-5（ng/mL） 70.27± 15.26*# 25.16± 4.78* 18.45± 2.78 306.27 0.000

CA19-9（ng/mL） 46.26± 10.17*# 19.26± 4.43* 16.17± 3.72 213.618 0.000

2.3 肺癌自身抗体及 CA12-5、CA19-9阳性表达情况比较

肺癌组 CA12-5、CA19-9、4项肺癌自身抗体单独及联合的

阳性率均明显高于肺部良性病变组和对照组（P<0.05），肺部良

性病变组 CA12-5、CA19-9及 4项肺癌自身抗体联合的阳性率

高于对照组（P<0.05），肺部良性病变组与对照组间 p53、SOX2、

GAGE7、GBU4-5的阳性率无显著差异（P>0.05）。见表 2。

Note: compared with control group, *P<0.05. Compared with the benign lung lesions group, #P<0.05.

表 2 肺癌自身抗体及 CA12-5、CA19-9阳性表达情况比较 [n（%）]

Table 2 Comparison of autoantibodies and positive expressions of CA12-5 and CA19-9 in lung cancer [n（%）]

Indexes
Lung cancer group

（n=49）

Benign lung lesions

group（n=37）
Control group（n=30） x2 P

p53 14（28.57）*# 4（10.81） 1（3.33） 9.884 0.007

SOX2 12（24.49）*# 2（5.41） 1（3.33） 10.130 0.006

GAGE7 10（20.41）*# 2（5.41） 0（0.00） 9.785 0.008

GBU4-5 10（20.41）*# 2（5.41） 0（0.00） 9.785 0.008

4 items lung cancer

autoantibodies
38（77.55）*# 8（21.62）* 0（0.00） 54.149 0.000

CA12-5 33（67.35）*# 9（24.32）* 1（3.33） 36.469 0.000

CA19-9 30（61.22）*# 8（21.62）* 1（3.33） 31.448 0.000

2.4 低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、CA12-5、CA19-9对肺

癌的诊断价值

以病理诊断结果为金标准，低剂量螺旋 CT联合肺癌自身

抗体 p53、SOX2、GAGE7、GBU4-5、肿瘤标志物 CA12-5、

CA19-9对肺癌诊断的灵敏度为 91.84%，特异度为 97.30%，准

确度为 94.19%，诊断价值较高。见表 3、表 4。

3 讨论

近年来，我国肺癌的患病率呈明显升高趋势[9,10]。对肺癌进

行早期诊断并给予及时有效的治疗是降低患者死亡率、提高临

床预后的关键[11]。因此主张对高危人群进行定期的筛查，传统

肺癌筛查的方法包括胸部 X线、胸部 CT等[12]。以低剂量螺旋

CT为代表的影像学检查方法可以在疾病早期检查出肺部病

灶，由于其辐射剂量更低，检测结果可靠，费用较低，近年来在

肺癌早期筛查中得到了广泛的应用[13]。有报道显示，与常规螺

旋 CT相比，低剂量螺旋 CT不会因减少照射剂量降低成像质

量，对叶段支气管及 <5 mm的微小实性结节、混合结节都能够

清晰显示[14]。但低剂量螺旋 CT同样存在假阳性的情况。血清学

检测具有操作简单、价格便宜、无创等优点，近年来在恶性肿瘤

早期诊断和疾病筛查中逐渐得到了重视。目前临床上对于肿瘤

诊断和筛查的主要血清学指标包括肿瘤标志物和肿瘤自身抗

体，单一诊断仍存在敏感性不强、特异性不高等缺点。因此采用

多种检查方法联合诊断正成为肺癌早期诊断的主要策略。

本研究对肺癌患者的低剂量螺旋 CT影像学特征进行了

分析，在 49例患者中共发现 51个病灶，其中实性结节或部分

实性结节 30个，非实性结节 21个；病灶平均直径（10.92±

1.17）mm，＜5 mm者 9个，5～10 mm者 17个，逸10 mm者 25

个；11个病灶伴有钙化，16个病灶有毛刺征，20个病灶有分叶

征；有 6例表现为空洞，空洞通常壁薄厚不均匀，呈中心性或偏

心性。毛刺征、分叶征是恶性结节的常见 CT影像学表现，有研

究表明，随着磨玻璃样结节侵袭程度的增加，毛刺征、分叶征出

现的比例也增加，说明上述征象可一定程度上反映病灶的侵袭

性，可作为肺结节良恶性的鉴别点[15]。空洞通常壁薄厚不均匀，

呈中心性或偏心性，可以表现为血管聚集征，但值得注意的是
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浸润病灶和空洞与肺结核或肺脓肿需要鉴别[16]。对于早期的肺

癌其 CT表现可能不典型，与良性结节多有相似之处，易造成

误诊，本次纳入对象中即有 6例肺癌患者经低剂量螺旋 CT误

诊为肺部良性病变，4例肺部良性病变患者误诊为肺癌。

研究表明，在肿瘤发病的早期阶段，机体免疫系统可以识

别肿瘤细胞表达的特异性蛋白，并在免疫系统的作用下产生自

身抗体，导致血清肿瘤自身抗体水平升高[17,18]。在肿瘤发生的早

期血清肿瘤自身抗体便可以达到较高浓度，通过检查血清肿瘤

自身抗体表达情况可以用于肿瘤的早期诊断[19]。另外，相对于

抗原检查，抗体在血清中更加稳定，保存时间也较长，因此检查

结果也更加稳定[20]。CA12-5、CA19-9是目前临床上应用较为广

泛的肿瘤标志物[21,22]。其中 CA12-5是来源于胚胎发育期体腔上

皮的一种高分子糖蛋白[23]。CA19-9则是一种肿瘤糖类抗原[24]。

研究表明，在肺癌患者中存在血清 CA 12-5、CA 19-9水平升

高，对肺癌的诊断具有一定价值[25,26]。本研究对肺癌患者、肺部

良性病变患者、正常人群的血清 p53、SOX2、GAGE7、GBU4-5、

CA12-5、CA19-9水平进行了检测，结果显示肺癌组血清 p53、

SOX2、GAGE7、GBU4-5、CA12-5、CA19-9 水平均明显高于肺

部良性病变组和对照组，表明肺癌患者存在肺癌自身抗体和

CA 12-5、CA 19-9水平升高。其中 p53基因是经典的抑癌基因，

控制着细胞周期的启动，当细胞分裂出现异常时，机体启动

p53基因表达，并起到诱导细胞凋亡的作用，因此当发生肺癌

时，体内出现了异常增殖的肺癌细胞，血清 p53升高[27]。SOX2

是一种重要的转录因子，在哺乳动物早期器官发育中发挥重要

作用[28]。研究表明，SOX2是维持机体干细胞自我更新和多向分

化的重要分子，成熟机体其表达升高会触发机体细胞异常增

殖，影响细胞分化[29]。因此当发生肺癌时，SOX2水平会升高。

GAGE7是 CTA基因家族的重要成员，其异常表达与恶性肿瘤

的发生、发展密切相关[30]。GBU4-5是一种重要的解螺旋酶，当

其表达异常时表明机体基因翻译过程异常，细胞存在蛋白质错

误折叠[31]。但值得注意的是相较于对照组，肺部良性病变组上

述指标也存在升高的变化，表明肺癌自身抗体和 CA 12-5、CA

19-9存在假阳性的可能。从各指标对早期肺癌患者诊断的阳性

率来看，4种肺癌自身抗体联合检验共检出肺癌 38例，占肺癌

Inspection method
Pathological diagnosis results

Total
Lung cancer Benign lung lesions

Low dose spiral CT

Lung cancer 43 4 47

Benign lung lesions 6 33 39

4 items lung cancer autoantibodies

Positive 38 8 46

Negative 11 29 40

CA12-5

Positive 33 9 42

Negative 16 28 44

CA19-9

Positive 30 8 38

Negative 19 29 48

Combination of all methods

Lung cancer 45 1 46

Benign lung lesions 4 36 40

Total 49 37 86

表 3 低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、CA 12-5、CA 19-9与病理诊断结果的对照（n）

Table 3 Comparison of low dose spiral CT combined with lung cancer autoantibody, CA 12-5, CA 19-9 and pathological diagnosis results（n）

表 4 低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、CA12-5、CA19-9对肺癌的诊断价值（%）

Table 4 Diagnostic value of low dose spiral CT combined with lung cancer autoantibody, CA12-5 and CA19-9 for lung cancer（%）

Inspection method Sensitivity Specificity Accuracy

Low dose spiral CT 87.76（43/49） 89.19（33/37） 88.37（76/86）

4 items lung cancer autoantibodies 77.55（38/49） 78.38（29/37） 77.91（67/86）

CA 12-5 67.35（33/49） 75.68（28/37） 70.93（61/86）

CA 19-9 61.22（30/49） 78.38（29/37） 68.60（59/86）

Combination of all methods 91.84（45/49） 97.30（36/37） 94.19（81/86）
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的 77.55%，与目前报道相符[32]。各抗体指标的阳性率并不一致，

提示临床上对于肺癌自身抗体检测结果要联合看待，并结合临

床资料分析，避免误诊和漏诊的出现。本研究中在肺癌患者中

CA12-5 阳性 33例，阳性率 67.35%，CA19-9 阳性 30 例，阳性

率 61.22%，说明血清 CA12-5、CA19-9在肺癌的早期诊断中同

样具有一定的诊断价值，但部分肺部良性病变患者也出现了

CA12-5、CA19-9阳性表达，有研究表明感染性疾病、创伤、妊娠

等也可以引起血清 CA 12-5、CA 19-9 的升高[33-35]，因此临床上

对于血清 CA 12-5、CA 19-9升高者应结合临床资料综合分析。

本研究结果还显示，低剂量螺旋 CT联合肺癌自身抗体、

CA12-5、CA19-9 诊断肺癌的灵敏度为 91.84%，特异度为

97.30%，准确度为 94.19%，表明低剂量螺旋 CT联合肺癌自身

抗体、CA12-5、CA19-9对肺癌具有较好的诊断价值。但本研究

也存在一定不足，由于选择对象为低剂量螺旋 CT发现肺部病

灶的患者，因此结果不能完全反映低剂量螺旋 CT诊断的灵敏

度、特异度和准确度，有待于今后大样本队列研究进行丰富。

综上所述，低剂量螺旋 CT、肺癌自身抗体、肿瘤标志物

CA12-5、CA19-9均对肺癌有一定的诊断价值，但将上述方法联

合应用时，诊断价值较好，可以为肺癌诊断提供有效依据。
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