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多肿瘤标志物蛋白芯片在老年人
健康筛查中的应用

严海燕钟日辉李竞 罗晓红陈瑞

·实验室研究·

I摘要】 目的评估多肿瘤标志物蛋白芯片(C12芯片)在老年人健康筛查中的应用。方法

C12芯片包含甲胎蛋白(AFP)、神经特异性烯醇化酶(NSE)、前列腺特异抗原(PSA)、游离前列腺

特异抗原(fPSA)、癌胚抗原(CEA)、糖类抗原125(CAl25)、糖类抗原153(CAl53)、糖类抗原199

(CAl99)、糖类抗原242(CA242)、B一人绒毛膜促性腺激素(IB-HCG)、人类生长激素(HGH)、铁蛋白

(ferritin)，利用C12芯片对399例体检老年人及对照组1791例成人体检者血清进行检测，以超出

正常范围为阳性结果。结果老年人组与对照组均检测到AFP、PSA、f-PSA、CEA、CAl25、CAl53

及CAl99有阳性结果，其阳性率差异有统计学意义(P<0．05)；老年人组与对照组中AFP、PSA、

GPSA、CEA、CAl25、CAl99、CA242及ferritin的正常检测值差异有统计学意义(P<0．05)。结论

C12芯片中AFP、PSA、f-PSA、CEA、CAl25、CAl53及CAl99肿瘤标志物可用于老年人的健康筛

查，有助于发现早期肿瘤。
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【Abstract】 Objective To evaluate the application of the multiple tumor markers’S protein

chip(C12 chip)in the screen program of the elderly．Methods The C12 chip included alpha·

fetoprotein(AFP)，neuron．specific enolase(NSE)，prostate special antigen(PSA)，free—PSA

(‘PSA)，carcinoembryonic antigen(CEA)，carbohydrate antigen 125(CAl25)，carbohydrate antigen

153(CAl53)。carbohydrate antigen 199(CAl99)，carbohydrate antigen 242(CA242)，human

chorionic gonagotropin．beta(3-HCG)．human growth hormone(HGH)and ferritin．The醒：ra of the

399 healthy elderly under the screening program and 1791 adults were deleted by the C12 chip．

Definition of positive was set as：one or more tumor markers higher than or equal to the reference

value．Results The positive rates of AFP，PSA，BPSA．CEA。CAl25．CAl53 and CAl99 between

the elderly group and the adult group were significantly different(尸<0．05)．The normal test value of

AFP．PSA．f．PSA，CEA。CA l 25，CA l 99，CA242 and ferritin between the elderly group and the adult

group were significantly different(P<O．05)．Conclusion AFP，PSA。t'-PSA，CEA，CAl25，CAl53

and CAl99 ofthe C12 chip wG_re useful in the screening program ofthe elderly to discover山e sign of

tumor at蚰early stage．
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肿瘤标志物检测是肿瘤血清学诊断的主要方法

之一，本研究所用的多肿瘤标志物蛋白芯片(C12芯

片)在蛋白芯片的固相基质上预置12种肿瘤标志物

单克隆抗体，用于俘获被测血清中对应的肿瘤标志

物，在免疫反应中形成抗原抗体复合物，通过光化学

反应产生光信号，测光系统根据光信号强度对各项

肿瘤标志物进行定量分析．一次检测可以获得12种
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肿瘤标志物含量(C12芯片)。12种肿瘤标志物包括

甲胎蛋白(AFP)，主要用于原发性肝癌的诊断和分

类；神经特异性烯醇化酶(NSE)，小细胞肺癌检查

首选指标；前列腺特异抗原(PSA)及游离前列腺特

异抗原(f-PSA)，用于前列腺癌的诊断；癌胚抗原

(CEA)，升高可见于结肠癌、直肠癌、胃癌和肺癌；

糖类抗原125(CAl25)，上皮性卵巢癌和子宫内膜

癌标志物；糖类抗原153(CAl53)，在乳腺癌患者血

清中明显升高：糖类抗原199(CAl99)，胰腺癌和

结、直肠癌标志物；糖类抗原242(C此M2)．胰腺癌
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和直结肠癌标志物；B一人绒毛膜促性腺激素

(IB-HCG)，是绒毛膜上皮癌和恶性葡萄胎标志物；人

类生长激素(HGH)，有利于肾癌、肺癌及垂体瘤的

联合诊断；铁蛋白(ferritin)，升高一般与白血病、肺

癌、乳腺癌有关⋯。C12芯片自2003年起开始在临

床应用¨-J，而国内外的报道多集中于胃肠肿瘤、胰

腺肿瘤⋯、肝脏肿瘤⋯、卵巢癌∞】、肺癌⋯等。本研

究将其用于老年人健康筛查。

材料和方法

1．标本来源：病例均为2009年3月至2010年8

月在中山大学孙逸仙纪念医院进行健康体检的人

群，体检前均无肿瘤病史。老年人组：男性260人。

年龄60～86岁，平均68岁；女性139人，年龄60～9l

岁，平均65岁。对照组：男性1132人，年龄15—59

岁，平均44岁；女性659人。20～59岁，平均45岁。

早晨空腹采血2 ml，待检标本置4℃冰箱保存并于1

周内进行检测。

2．方法：对老年人组及对照组血清进行12个肿

瘤标志物的检测，检测方法按照上海数康公司多种

肿瘤标志物蛋白芯片检测系统的说明书进行，对出

现阳性结果的临床病例进行随访以确定是否有肿瘤

的发生(超出正常范围为阳性结果)。为保持检测结

果的一致性，将老年人组与对照组的标本在每块芯

片上均匀分布(每块芯片上均有相同的标准品及质

控品进行质量控制)。

3．统计学分析：采用SPSS 11．5软件对C12芯片

各项检测阳性率进行f检验，对除去阳性结果后正

常检测值的比较采用2个独立样本的t检验，P<

O．05为差异有统计学意义。

结 果

1．阳性检出率：老年人组及对照组12种肿瘤标

志物中AFP、PSA、f-PSA、CEA、CAl25、CAl53及

CAl99有阳性结果，老年人组中的总阳性数为58

例，总阳性率14．50％；其中多指标联合阳性的有6

例，占1．50％，这6例在随后的半年随访中经过病理

证实患恶性肿瘤(AFP及CEA阳性的2例为肝癌；

CEA及CAl99阳性的l例为胃癌；PSA及f-PSA阳

性的l例为前列腺癌；CEA、fcrritin、NSE及CAl25

阳性的2例为肺癌)。对照组总阳性数2l例，总阳性

率1．17％，多指标联合阳性的有4例，占0．22％，随访

中也证实为恶性肿瘤(AFP及CEA阳性的l例为肝

癌；CEA、CAl25及CAl53阳性的l例为乳腺癌；

CEA及CAl99阳性的l例为胆管癌；CEA及p-HCG

阳性的l例为子宫癌)。见表l。

表1 C12芯片检测标志物在2组人群中的
阳性检测率及肿瘤确诊率

注：各检测标志物老年人组与对照组之间经f检验，均P<0．05；

括号外数据为各肿瘤标志物阳性率(％)或者肿瘤确诊率(％)，括号
内数据为人数

2．肿瘤标志物正常检测值在老年人组及对照

组中的比较：为了解在老年人组中C12芯片的正常

检测值在老年人组与对照组之间是否有差异，将

结果中超出正常范围的阳性结果除去后对2个独

立样本进行t检验，结果显示，老年人组中AFP、

PSA、fPSA、CEA、CAl25、CAl99、CA242、ferritin

的检测值高于对照组，差异有统计学意义(P<

0．05)。见表2。

表2去除阳性值后两组C 12芯片的检测结果

注：‘老年人组与对照组之间肿瘤标志物含量经t检验．P<0．05

讨 论

C12芯片基于抗原抗体特异性反应的原理．能

同时对12种肿瘤标志物进行检测。多应用于肿瘤患

者的早期筛查及诊断幢J一】，尤其是多指标的联合应

用可以提高肿瘤诊断的敏感性和特异性nJ J．减少漏

检率和误诊率，提供相对全面和客观的临床信息，是

其他肿瘤诊断技术的理想补充。本研究在老年人组
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及对照组中共发现10例恶性肿瘤。

在应用C12芯片对老年人群进行健康筛查时显

示，只有AFP、PSA、f-PSA、CEA、CAl25、CAl53、

cAl99有阳性结果，总阳性率14．5％，明显高于陆汉

魁等"1在医院职工健康检查中的总阳性率(1。5％)，

而对照组的总阳性率与之很接近；低于张露等幢1在

肝癌病例研究中的77．5％及Caron等旧1在黑色素瘤

病例研究中的96．7％，这是因为后者以“已确诊为肿

瘤的病例”为研究对象。C12芯片中单项标志物阳

性的有AFP、PSA、f-PSA、CEA、CAl25、CAl53及

CAl99，与已有研究结果¨’8’1们基本一致，提示这几个

标志物可用于老年人群的健康筛查中。在老年人组

除去阳性结果后的正常结果发现，AFP、PSA、

f-PSA、CEA、CAl25、CAl99明显高于对照组，除此

之外，CA242和ferritin在老年人群和对照组中的差

异有统计学意义，提示应设置针对老年人肿瘤标志

物的正常检测范围，降低假阳性率，必要时可以考虑

扩大样本量对C12芯片的临床应用进行深入研究。
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