
重庆医科大学学报 1 980年第14卷第 4期 

多项血清肿瘤酶标志物联合检测对 

原发性肝癌诊断的价值 

第二医院 沈 菝 沈 鼎明 

摄 娶 本文对曲倒最爱性肝癌 (HCC)和盯铡其他肝病及诮化道肺癌患者进行了血清 肺 捐 

酶标志物的联合谢定 结果显示 HCC 组的 r．畚氩酰转肽酶同工醇，碱性磷酸酶同工酶，醛缩酶 

同工酶致血请 —L-岩藻糖苷酶的插力均较正常缉显著增 高 (P<0．oi)．四种酶联台检铡对 AFP 

(--)HCC的诊断阳性率为80嘶，与 AFP联合检测对 HCC总的诊断检出率达95．7嘧 

美■闻 原发性肝癌，r一畚氨酰转肽酶同工酶，碱性磷酸酶同工酶 a-L-岩藻糖营 酶；醛缩 

酶同工酶 

虽然普遍认为 AF P是诊断厦发性肝癌 

、H CO)敏 感而特异的肿癌标志物，但仍有 

2O～30瑭的患者星阴性或低浓度陌性。 谷 

氧酰转肽酶同工 簿( GT—I)、碱性磷酸酶 

同工酶 (ALP—I)、 醛缩酶同工酶 (ALD- 

A)及血清口一L一岩藻糖苷酶(AFU)是近年报 

道的有助于 HcC诊断的血清酶标志物，惜 

多为单项检测的研究。本文通过对HCC、各 

种急慢性肝病以及消化道肿瘤进行上述 4种 

旰癌标志物的联 合检测，以探讨这几种血清 

酶标志物对 HCC,尤其是 AFP阴性 或 低 

浓度阳性 HCC的诊断价值。 

材料和方法 

1． 观察对象 (表1)： 

全部病侧均为住院患者，共156仞。分为8组； 

HCC蛆50何，皆符台 《临束阡胆病学》捌定的诊断 

标准 ，除临床表现及AFP#b必蕊具备B超、肝扫 

描、血管造影，CT和病检诸项的二项以上阳性证 

据，其 中24何经组织学证实 ；转移性肝 癌(MLC)4 

倒．全部经手术探查或病理证实；失代偿性肝硬化 
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(LCD)so何，除脑床崭现扑。有实验塞检查帮 B 

超或阡扫描斌食道吞钢 X线检查佐证 急性 肝 炎 

(AH)14例。告符 台 I9e1年垒冒肝嵌会谈谚断标 

准：慢性肝炎(CH)I~J，其审9例肝穿证实，余诊 

断标准同上，重型肝炎 (FH)l0倒，5翩经肝活检 

证宴，案诊断标准同上：良性肝占位性病变5例，包 

括评血管瘤(H)和肝脓肿(A)，经手术探查或嚣像 

学检查确诊；消化道恶硅肿瘤 (DSC)~o倒，均经 
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组劳l学确诊，无肝转移征象． 

正常对照组 (CTL)5o名，均为重庆市中心血 

站健康献血员。 

2． 指标和方法： 

r-GT—I和ALP-I均采用聚丙烯酰胺阶段梯 

度凝腔皂I}jc怯分离 ， 

ALD-A 用 Friendman改良比色法测 定⋯， 

以果糖 1．6--=磷酸与果糖1一磷酸的活力 比值(FDP 

／FIP)反映ALD-A的活力高低． 

AFU用 Troost和 Levvy 综合改良比色 

法测定。 

AFP用放免法检测，SGPT及 SB均按常规 

实验室方法测定。 

结 果 

1． 各组指标的测定结果 (表2) 

正常值：FDP／FIP为 O～7．2，AFU为 

2-．~5 ，FDP／FIP≥8．AFU≥ 10．5u，r—GT 

表 2 各病组及正常对照组观察指标的测定结果 

P<o．05 “ P<0．01均为与正常对照比较 

出现 I带 ，ALP出现 I带为阳性结果，提示 

HCC的诊断。 

AFP>500ng／ml为阳性，AFP<20ng 

／mI为阴性，25ag／mI≤AFP<500ng／mI为 

低浓度阳性。 

与CTLfl~比较：HCC组 的各项指标均 

有极显著的差 异 (P<0．01)，MLC组除了 

ALP I和AFU~f,，余指标均具有统计学差 

异(P<O．O1)，肝炎各组的AFU值亦有显著 

性差异 (P<O．05或 0．oz)，而 LCD、A、H 

及DSC组的各项指标与 CTL组的差别均无 

统计学意义(P>0．05)。 

HCC组与MLC组比较：仅 ALP—I和 

AFU_-~指标有极显著性差异(P<0．O1)。 

HCC组与其他各病组 比较：全部指 标 

均有极显著的差异 (P<O．01)。 

24侧病检确诊的 HCC澳f定 结果与上相 

似(表3)。 

2． 各指标在 AFP阴 性或低浓度阳性 

HCC组的测定结果： 

AFU、r-GT-I，FDP／FIPi及 ALP— 

I在 AFP阴性 HCC组的阳 性 率 分 别 为 

81．8％(9／11)，78％<14／1s)，Bo％(9／z8)， 

表 3 24倒病槛确诊 HCC 的测定结果 
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16． 缅<3／l8) 4例 AFP呈低浓度阳性 的 

HCC患者AFU)~r-GT—I均呈阳性 ，其中2 

例FDP／FIP>8，I~JALP—I呈阳性。 

3． HCC组各硬指标的临床价值(袭4)。 

各项指标单项检测的敏感性 依 次 为 卜 

表 4 HCC 各项肝癌标记物的临球价值 

TN(True negative)·TP(True positive)FN(FMse negative)FP(False positive) 

GT—I (79．7~)>AFU (78．8~)>FDP／ 

FIP(61两)>ALP—I(16．95呖)，而特异性 

为 ALP-I(1oo~)>r—GT—I (92
． 1嘶)> 

AFU(90
． 9q~)>FDP／FIP(88．8％)。 

4． 各硬指标的相关分析： 

各项指标间均无相关性(P>O．5)；各项 

指标与AFP之闻无相关性 (P>O
．
5){ HCC 

组各项指标与SB及 SGPT之间亦无相关性 

(P>0．5)，但在肝炎~fl(FH、CH、AH)申 

AFU与SGPT及SB均呈正相关(P<0
． 05)， 

相关系数 r分别为0．31和0
．
30 

5． HCC组各项指标联台控测 的 结 果 

(圈 1)： 

联台检测了33佣 HCC，血精AFU r— 

GT—I NFDP／FIP在AFP阴性HCC患者的 

阳性率分别为81．8咛矗、72．7两及54．5西．在 

上述三项指标均皇阴性的1例HCC,其ALP 
— I呈单项阳性 故在AFP阴性HCC蛆AFU、 

r—GT—I、FDP／FIP，ALP-f联合检测互 

补的阳性率达100啪。 

24例经组织学确诊的 HCC 中，r-GT- 

I、FDP／FIP、AFU、ALP—I联 台 检测 

A蕾 f } 莉 ffj} f&FP(一，n铽． 
F̂U lO．SH ?7 7 ff }}}堙{ ／／／, i 
鲫一I(+， f 7 7ff }}}}}} {?}3 、} 
PDP／nP≥8 7 7 f} ㈣ F． } 
ALp ‘+) f 『＼ J 

圉 1 肝癌标恚物联台检测HCC的诊断结果 
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NAFPN性HCC的诊断阳性率为80．0嘶，如 

包括AFP阳性的 Hcc患者 ，则总 阳性率 达 

95．7％。 

讨 论 

有关r—GT-Ⅱ的研究始于70年代，由于 

所嗣方法不同，各个学者报告的区带数和命 

名不尽一致 ，其阳性率在国外为25~55呖 ， 

国内 为 44．7～9o呖“ ”，阻 徐 克 成 报 道 

的聚丙烯酰胺阶段梯度凝胶 电泳法的阳性牢 

最高 ，其特异性迭97．1呖。我们采用同样方 

法测定了8组疾病，HCC组r-GT—I的阳性 

率为79．7％，MLC组为 75呖，在非肝癌性 

肝病和消化道肿瘤的假阳性分别为 4．6％ 和 

5_嘶，证实r-GT-Ⅱ对HCC的诊断确具有相 

当高的敏感性(79．7呖)，特异性(92．1呖)和 

可靠往‘87．2呖) r—G 一I与 AEP无相关 

性，在AFP阴性HCC组的阳性率为77．8晴． 

与AFP结合将进一步提高 HCC的诊断阳性 

率 
’ 

肝癌 ALP首先 由 W~rnock替发现。 

本实验结果显示ALP-I仅出现于HCC组， 

其阳性率为 16．95％，较 Higashino(30％) 

及国内徐克成 (24．8呖)报道的阳往率“。，” 

为低，但比王家瑰(2．6呖) 高。尽管 ALP 

— I阳性率甚低，但特异性选̂ 100％。且ALP 
— I与 AFP,r GT一Ⅱ、AFU及 FDP／FIP 

之间均无相荚性，可单独或与其他指标同时 

呈现阳性 ，园此 ALP—I在联合检测 中 对 

HCC的馨群葙鎏别谤簖倨看其一定的地位． 

Sc／alp~ra首先报．茸 癌患者有不 同程 

度的高ALD A血症“”，以后国 内外相继均 

有报道 ， ；我们的测定结果基本 相 符， 

FDP／FIp在HCC姐明显升高，与正常对蕊 

比较有极盟著的差异(P<D．oD。 

FDP F|P括力比僧与AFP之间无柑关 

性，宗明发现，在 AFP阴性 HCC 患 者中 

FDP／FIP活力比值异常升高 的 阳 性 率 选 

69．23呖“ ，我们的结果为_54．5嘶，由此可 

·2B4 

见，涮定血清FDP／FIP活力比值对AFP阴 

性或低浓度阳性的I-：tCC有一定的辅助诊断 

价值。但本文的阳洼率仅6l％，较文献报道 

(71．15呖)为低” l，在 非 HCC病组的假阳 

性率达I1．2和． 

r—GT—I、ALP—I和 ALD—A 均 系胚 

胎型同工酶，在肝脏发生癌变时，血清酶活 

力 呈异 常 升高 。 

AFU是一种能够分解岩藻糖蛋 自 的 溶 

酶体酶 Dettgnier发现在HCC患者血清AFU 

的活力明显升高，其敏感性为75西，特异性 

迭9O％ 我们的结果相似，在8组疾 病中 

阻HCC组的血清 AFU值升高最明显，AFU 

≥lO．51l提示HCC诊断，可基本除外 MLC、 

A、H、CH及 DSC，其阳性率选78．8％，特 

异性为90．9啪。AFU 与AFP之间无相关性 ． 

在AFP阴性患者率AFU的阳性率为81．8啊， 

与 AFP 联台检测诊断 HCC 的 阳性 率 迭 

93．9和．有关HCC时血清 AFu改变的研究 

甚少，国外仅见 Deugniet一家，国内 尚未 

见报遘，根据本实验 结果．AFU显然可作为 

一 种新的诊断HCC的frog,枷而应用于临床 ， 

如结台AFP测定可提高HCC,尤其是 AFP 

阴性或低浓度阳性HCC的诊断阳性率。 

AFU升高的机翩尚不十分滑楚。率实验 

结果提示肝炎时AFU的升高可能与 肝 细 胞 

坏死导致酶释放入血有关，而HCC对 AFU 

活力升高系癌肿本身所致 ，其原 因目前认为 

有三种可能：(1)肝癌细胞台成酶增加并大量 

释放入血J(2)肝癌 时 AFU的降解减慢， 

(3)含岩藻糖的 糖 蛋 白 和 糖 腊 代 谢 素 

乱⋯ ． ． 

肝癌的早期诊断以及提高 AFP阴性或 

低浓度阳性HCC捡出率是当前的重要课题． 

本文结果表示，2侧亚临床期HCC的 r—GT- 

I吸AFU均呈阳性，提示这二项指标对HCC 

可能具有早期诊断的价值，惜病佣太少，有 

待于积累更多的资料才能作出进一步的分析 

判断 。 

就本文各单项指标测定的结果比较，以 
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r—GT—I和AFU较为理想，其敏感性和特异 

性分别为79．7和、92．t％和78．8％、90．9％、 

FDP／FIP次之 (61％ 和 88．8％)，ALP-I 

的特异性虽然达100％，但敏感性仅l6．95％。 

本组资料显示AFP的特异性高达97．8％，但 

阳性率为69．5％，阴性漏谚率为30．5％。由 

此可见，各项指标单独潞定对HCC的诊断都 

有一定的局限性，鉴于各项指标彼此独立， 

互不相关，联合检测可相互补充 ，提高HCC 

尤其是AFP阴性或低浓度阳性 HCC的捡出 

率。Sawabu联合测定了AFP、r-GTP—I、 

VAALP、CEA及BFP，使 HCC 的 阳往率 

从单项谜定AFP的68％提高到 87％ 。邱 

德凯撮道AFP、SF、Al AT、卜GT—I联 

合检测对 HCC的诊断阳性率这 96．7％ “。 

我们联台测定的结果，使原来69．5％的阳性 

率上升到95．7嘧。以上证均明联台检测更有 

助于HCC的诊断。我们认为仅AFP结台 

GT I或 AFU二至三项已足以检出大部分 

肝癌病例，因此作为肝癌的初筛是切台宴际 

的，值得临床上应用及推广。 
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COMmNED ASSAY oF SIERUM TUMOR ENZYME 
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M ARKERS IN THE DIAGNosIS OF 

HEPATOCE1 LULAR CARCINOMA 

Shen W ei＆ Shen Dinomi~  

(Department of Internal Medicine，The Second Hospita1) 

In order to evaluate combined seEum tumor enzyme determinations in the d!ognoa／~ 
口f hepatocellular carcinoma (HCC)．four~nmor markers including zamma-glutea=yI trmXo 
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重庆医科大学学报 1989年第i4卷第 4期 

肝性脑病患者血氨、血清色氨酸、5一羟色胺 

及5一羟吲哚 乙酸的测定 

第二医院 易世林 徐葆元 

摄 鼻 血氨浓度 血清游离色氨酸浓度及游／总色氨酸比值在肝性脑病患者明显高于失 代 偿 

性盱硬化 原发性肝癌与亚急性重症肝炎 (P<0．O1)。在肝性精病患者血清5一羟色胺浓度增高不显 

著一但血清5一羟吲昧乙酸浓度明显高于正常对照 (P<o．o1) 血清游离色氨酸浓度及游／总比值 与 

肝性昏迷的分级里密切正相关。血氨浓度与肝性昏迷分级无相关性。文章对氪代诸和色氨酸代谢紊 

乱在盱性脑病发生机理中的重要怍用进行了讨论 

关■一 肝蛙骑病j血氨，色氨酸；5一羟色胺；5一羟吲哚乙酸 

多数学者认为肝性脑病(HE)的发病机 

理是多因素综合作用的结果 ， 。氨和色 氨 

酸代谢紊乱被认为是促进HE发生的主要因 

素之一 ，‘】，游离色氨酸(FT)与HE的存在 

和发展虽然至关重要，但6一羟色胺 (5一HT) 

乃是胺类抑制性神经递质。为了阐明HE的 

发病机理，除HE 患者外，还对脑血营性昏 

迷(CVC)、尿毒症昏迷(UC)及急、慢性肝 

病患者同时铡定血氨、血清色 氨酸， 5‘HT 

及5一羟吲哚乙酸(5-HIAA)． 

。研 究生 

speptjdase isoenzyme(r_GT—II)．alkaline phosphatcse isoenzyme(ALP—I)， the ratio of 

the two aldolase activities
． (morose一1．6-diph0sphoaldolase and fructose—l-phosphoaldo- 

lasc(FDP／FIP)and a—L—fucosidase(AFU)were concomitantly determined in 59 patients 

with HCC．97 patients with various liver diseases and gastrointestinal tumors
．
The results 

revealed thatI(￡)r—GT—IL ALP—I、FDP／FIP and AFU Level were increes孽d sign[flcantLy 

in HCC (P<O．o1)；(2)The diagnostic sdnsitivity and specificity of these markers i丑HCC 

were r．GT-II(79．7唠)>AFU(78．8和)>FDP／FIP(eIg~)>ALp一1(16．95和)and ALP-I(100嘶) 

>r-GT—II(92．1孵)>AFU(90．9和)>FDP／FIP (88
．
8和)，respectively； (3)The diagnostic 

positivlty of combination assay was 80
．
O嘶 in low or negative AFP producing HCC． 

while 95．7嘶 in those with elevated AFP
．
Our data sttg~ested that the com bination assay 

of seram ~umof enzyme markers was valuable in the diagnosis of HCC．especially in low 

or negative AFP HCC patients 
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Gamma-glutamyl transpeptldasc isoenzyme~ 

e-diphosphoaldolase and fructose‘‘l-phospho- 
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