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脑胶质瘤患者血清胶质纤维酸性蛋白浓度及临床价值

覃　川１，杨秀江１，晏　怡２，谢　惠１，张正保１，张　彪１，胡建刚１，李柏成１，胡铁弋１　　（４０２３６０重庆，重庆市大足区人
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　　［摘要］　目的　分析血清胶质纤维酸性蛋白（ｇｌｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｒｙａｃｉｄｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＧＦＡＰ）在脑胶质瘤患者血清中的浓度及其
临床意义。方法　 选取２０１０年１２月至２０１１年１１月期间我科收治并接受手术治疗的脑胶质瘤患者４０例［男性２２例，女
性１８例，年龄３１～６８（４５．３２±８．３４）岁］；选择同期住院的４０例非胶质瘤的颅内良性肿瘤患者［男性１９例，女性２１例，平
均（４４．３２±５．２４）岁］；对照组为同期本院体检的４０例健康人，无任何肿瘤病史、颅内病变和脑损伤病史［男性２０例，女性
２０例，平均（４３．２６±６．５２）岁］。用双抗体夹心一步法测定３组研究对象血清 ＧＦＡＰ浓度，ＫｒｕｓｋａｌｗａｌｌｉｓＨ法比较 ＧＦＡＰ
在脑胶质瘤组、颅内非胶质来源脑肿瘤组和正常对照组中的血清浓度。并用ＲＯＣ曲线分析ＧＦＡＰ的检验效能并确定其临
界值。结果　 脑胶质瘤、颅内非胶质来源脑肿瘤患者肿瘤切除术前血清 ＧＦＡＰ浓度分别为（８２．７４±８９．３２）、（５．７０±
１１０８）ｎｇ／Ｌ，正常对照组血清ＧＦＡＰ浓度为（４．３１±４．５１）ｎｇ／Ｌ，脑胶质瘤组显著高于其他两组（Ｐ＜０．０１）。ＲＯＣ曲线下面
积为０．９４４，血清ＧＦＡＰ浓度＞１０．６６５ｎｇ／Ｌ，可以此作为最佳阳性临界值用作脑胶质瘤的诊断。当ＧＦＡＰ浓度＞１０．６６５ｎｇ／Ｌ，
ＧＦＡＰ检测脑胶质瘤的灵敏度和特异度最佳，分别为７２．５％和８７．７％。术前患者的 ＧＦＡＰ浓度的中位数 ±四分位间距
（４９．３０±８６．０４）明显高于术后（Ｐ＜０．０１）。结论　 ＧＦＡＰ在脑胶质瘤的诊断及临床转归预测中具有重要的临床意义。
　　［关键词］　 胶质纤维酸性蛋白；肿瘤标志物；脑胶质瘤；临床价值
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　　脑胶质瘤是最常见的恶性颅内原发性肿瘤，目前
其诊断主要依赖影像学检查［１－２］。即使是最先进的

ＭＲＩ检查也不能完全确诊，尤其是那些影像学表现不
典型的病例。因此，寻找有效的血清标志物对于其早

期诊断和治疗具有重要意义。研究［１］提示，胶质纤维

酸性蛋白（ｇｌｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｒｙａｃｉｄｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＧＦＡＰ）作为肿
瘤标志物在胶质瘤的诊断中具有重要价值。本研究通

过检测脑胶质瘤、颅内非胶质来源脑肿瘤及正常人血

清ＧＦＡＰ浓度，分析脑胶质瘤患者经手术切除前后
ＧＦＡＰ水平的变化，探讨血清ＧＦＡＰ在脑胶质瘤诊断及
其转归预测中的临床应用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选取２０１０年１２月至２０１１年１１月期间，于我科收治入院
经细胞学或组织学确认并接受手术治疗的所有脑胶质瘤患者

４０例。男性２２例，女性１８例，年龄３１～６８（４５．３２±８．３４）岁。
其中毛细胞星形细胞瘤３例，弥漫性星形细胞瘤５例，室管膜
瘤２例，少支胶质细胞瘤１例，混合性的少枝星形细胞瘤４例，
胶质母细胞瘤７例，间变性星形细胞瘤８例，间变性少支星性
细胞瘤７例，间变性室管膜瘤３例。选择同期住院的４０例非
胶质瘤的颅内良性肿瘤患者，其中垂体瘤１３例，脑膜瘤１１例，
神经鞘瘤８例，中枢神经细胞瘤２例，胆脂瘤２例，海绵状血管
瘤４例。该组男性１９例，女性２１例，年龄（４４．３２±５．２４）岁。

对照组为同期本院体检的４０例健康人，无任何肿瘤病史、颅内
病变和脑损伤病史，男性 ２０例，女性 ２０例，年龄（４３．２６±
６５２）岁。各组间年龄及性别差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），
具有可比性。

１．２　方法
　　分别抽取脑胶质细胞瘤患者术前１天和术后第５天及非
胶质来源脑肿瘤患者术前及正常人空腹静脉血３ｍｌ，分离血清。
用双抗体夹心一步法测定血清ＧＦＡＰ浓度（试剂盒由上海帝肯
贸易有限公司提供），操作严格按说明书进行。

１．３　统计学分析
　　采用ＳＡＳ９．１统计软件进行数据分析。所有的参数平均水
平用Ｍ±Ｑ表示。脑胶质瘤组、颅内非胶质来源脑肿瘤组和正
常对照组中的血清浓度统计方法采用ＫｒｕｓｋａｌｗａｌｌｉｓＨ检验等方
法进行统计学处理；脑胶质瘤术前术后的比较采用Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符
号秩和检验。ＲＯＣ曲线分析ＧＦＡＰ的检验效能并确定其临界值。

２　结果

２．１　ＧＦＡＰ在脑胶质瘤组、颅内非胶质来源脑肿瘤组
和正常对照组中的血清浓度

　　脑胶质瘤患者、颅内非胶质来源脑肿瘤患者术前血清
ＧＦＡＰ浓度分别为（８２．７４±８９．３２）、（５．７０±１１．０８）ｎｇ／Ｌ，正常
对照组中的血清ＧＦＡＰ浓度为（４．３１±４．５１）ｎｇ／Ｌ，脑胶质瘤组
显著高于其他两组（Ｐ＜０．０１）。

２．２　ＲＯＣ曲线
　　ＲＯＣ曲线（图１）下面积显示了血清标志物 ＧＦＡＰ在脑胶
质瘤诊断中的临床应用价值。当ＲＯＣ曲线下面积为０．９４４，血
清ＧＦＡＰ浓度＞１０．６６５ｎｇ／Ｌ作为最佳阳性临界值，用作脑胶质
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瘤的诊断。当ＧＦＡＰ浓度＞１０．６６５ｎｇ／ｌ，ＧＦＡＰ检测脑胶质瘤的
灵敏度和特异度最佳，分别为７２．５％和８７．７％。另外，ＧＦＡＰ作
为脑胶质瘤诊断的灵敏度为７２．５％，特异度为８７．７％，阳性似然
比（＋ＬＲ）为５．８９，而阴性似然比（－ＬＲ）为０．３１。
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图１　脑胶质瘤血清标志物ＧＦＡＰ的ＲＯＣ曲线

２．３　脑胶质瘤患者手术前后血清ＧＦＡＰ表达水平
　　术前患者的 ＧＦＡＰ浓度的中位数 ±四分位间距明显高于
术后，差值为（４９．３０±８６．０４），差异显著（Ｐ＜０．０１），表明术后
患者ＧＦＡＰ浓度明显降低。

３　讨论

　　脑胶质瘤确诊后经手术切除是目前改善脑胶质瘤
患者预后的最主要治疗方法［２］。然而，脑胶质瘤病变

早期的临床表现常不典型，即使是最先进 ＭＲＩ（脑胶
质瘤诊断的主要手段）也无法完全确诊；加上临床医

师的不同临床经验和主观性，常常导致漏诊和误诊。

因此，寻找到一种更特异、更敏感的脑胶质瘤血清标志

物对于脑胶质瘤的诊断和预后具有非常重要的意义。

　　胶质纤维酸性蛋白（ｇｌｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｒｙａｃｉｄｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，
ＧＦＡＰ）为一种相对分子质量为（５０～５２）×１０３的细胞
骨架蛋白，通常存在于中枢神经系统组织中，但在各种

神经疾病情况下也可存在于脑脊液和血液中［３］，是星

形胶质细胞和星形胶质细胞源性肿瘤的标志蛋白［１］。

在临床上，ＧＦＡＰ常被用于颅内肿瘤中胶质起源肿瘤
的确定［１］。目前，对于中枢神经系统肿瘤标志物的研

究主要集中于 ＮＳＥ和 Ｓ１００Ｂ两种蛋白［５］，但因其特

异性差而无法成为较好的脑肿瘤标志物。同时，众多

的研究［１，４］报道胶质源性肿瘤组织中 ＧＦＡＰ的表达同
肿瘤的恶性程度呈显著负相关，可以作为该类肿瘤恶

性程度判定的一项良好的标志物。但是，这些研究都

局限于肿瘤组织 ＧＦＡＰ的表达，且对 ＧＦＡＰ表达与肿
瘤恶性程度判定发生在肿瘤确诊之后，这些研究结果

唯以对胶质源性肿瘤的诊断起指导作用。Ｂｒｏｍｍｅｌａｎｄ
等［３］认为，胶质源性肿瘤在其慢性而持续的发展过程

中，会引起瘤周反应性星形胶质细胞增生、该类细胞和

血脑屏障的结构被破坏，最终导致星形胶质细胞内的

ＧＦＡＰ外溢进入血液，且该过程很可能发生在患者出
现临床症状和影像学检查可以确诊之前。因此，血清

ＧＦＡＰ浓度很可能成为胶质源性肿瘤诊断的一种理想
的血清标志物。Ｂｒｏｍｍｅｌａｎｄ等［３］的进一步研究结果

显示，脑胶质源性肿瘤患者血清 ＧＦＡＰ的浓度与肿瘤
的体积呈线性相关。Ｊｕｎｇ等［５］对多形性成胶质细胞

瘤的研究得到了类似的结果，并指出血清 ＧＦＡＰ的水
平可能成为诊断该类肿瘤的一项生物标志物。Ｙｕｓｕｂ
ａｌｉｅｖａ等［６］的研究证明胶质源性肿瘤患者血清 ＧＦＡＰ
的浓度不仅与肿瘤体积有关，还与肿瘤坏死范围和瘤

周反应性星形胶质细胞增生程度关系密切，因此血清

ＧＦＡＰ可以作为颅内胶质瘤的一项额外诊断指标。本研
究应用双抗体夹心一步法，分别检测肿瘤切除术前后脑

胶质瘤血清ＧＦＡＰ浓度、颅内非胶质来源脑肿瘤及正常
人血清 ＧＦＡＰ浓度。结果显示，脑胶质瘤组中的血清
ＧＦＡＰ浓度显著高于颅内非胶质来源脑肿瘤病组和正常
对照组（Ｐ＜０．０１），与国外研究［５］结果相吻合。

　　综合分析本研究结果，我们认为血清 ＧＦＡＰ浓度
在脑胶质瘤的诊断及临床转归预测中具有重要的价

值，是比较理想的脑胶质瘤候选血清肿瘤标志物，因

此，监测血清 ＧＦＡＰ可作为胶质瘤的一种筛查手段。
特别是当鉴别脑胶质瘤与非胶质来源脑肿瘤有困难

时，监测血清ＧＦＡＰ有重要参考价值。由于本研究样
本量较少，而且都来源于本院，所以样本代表性也有一

定局限性，不能有效的代表胶质瘤的所有患者，今后还

需要进一步扩大样本量来研究血清ＧＦＡＰ浓度在脑胶
质瘤诊断和转归预测中的作用。
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