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肺癌是临床上常见的呼吸系统恶性肿瘤之一，

其发病率和病死率均居各类恶性肿瘤之首

[1]

。 肺癌

分为鳞癌、腺癌、大细胞癌和小细胞癌四类，其中肺

鳞癌是肺癌中常见病理类型

[2]

。 由于肺鳞癌患者在

早期没有明显的临床症状，不易发现，大部分病人

在就诊时已处于晚期，失去了最佳治疗时机。 因此，

早诊断早治疗是提高患者生存率和改善预后的关

键。血清肿瘤标志物的异常往往早于影像学的改变，

且为无创性检测，简单易行，但单个肿瘤标志物的
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血清CYFRA21-1、SCC和FER在肺鳞癌中的

诊断价值

雷涵 杨绍雪 叶柳青

[摘要] 目的 探讨血清细胞角蛋白19片段抗原（CYFRA21-1）、鳞状细胞癌抗原（SCC）和铁蛋白（FER）在肺鳞癌

中的水平变化及其诊断价值。 方法 回顾性分析经病理学检查证实的150例肺鳞癌患者（肺鳞癌组）和103例肺部

良性病变患者（肺良性疾病组）血清中CYFRA21-1、SCC和FER的表达水平，运用秩和检验比较分析组间差异，并

进一步通过logistic回归建立回归模型，绘制ROC曲线并计算曲线下面积（AUC）来评价各指标的诊断价值。 结果

肺鳞癌组血清CYFRA21-1、SCC和FER的表达水平明显高于肺良性疾病组，差异均有统计学意义（Z分别=-7.35、

-7.01、-2.92，P均＜0.05）。 血清CYFRA21-1和SCC的表达水平与肺鳞癌患者TNM分期密切相关，（Ⅲ+Ⅳ）期明显高

于（Ⅰ+Ⅱ）期，差异有统计学意义（Z分别=-4.35、-9.97，P均＜0.05）；FER表达水平在不同TNM分期中无统计学差

异（Z=-1.24，P＞0.05）。 三种肿瘤标志物的AUC排序为：三种肿瘤标志物联合＞CYFRA21-1＞SCC＞FER。

结论 血清CYFRA21-1、SCC和FER是肺鳞癌相对理想的标志物，联合检测可提高对肺鳞癌的诊断效能。
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[Abstract] Objective To� explore� the� changes� of� serum� CYFRA21-1，SCC，and� FER� levels� and� diagnostic� value� on�

lung� squamous� cell� carcinoma.�Methods The levels of serum CYFRA21-1

，

SCC

，

and FER of the 150 lung squamous

cell carcinoma patients confirmed by pathology and 103 patients with benign pulmonary diseases were analyzed

retrospectively. The rank sum test

，

logistic regression and ROC curve were used to analyze the differences in

CYFRA21-1

，

SCC

，

and FER and evaluate the diagnostic values. Results The� levels� of� serum� CYFRA21-1，SCC

，

and�

FER� of� lung� squamous� cell� carcinoma� group� were� significantly� higher� than� those� of� the� benign� group（Z=-7.35，-7.01，

-2.92，P＜0.05）.� The� serum� levels� of� CYFRA21-1� and� SCC� in� patients� with� stage� Ⅲ and� Ⅳ were� significantly�

higher� than� in� those� with� stage�Ⅰand�Ⅱ（Z=-4.35，-9.97，P＜0.05）.There� was� no� significant� difference� in� FER� among�

the� different� TNM� stages（Z=-1.24，P＞0.05）.� The� AUC� of� three� tumor� markers� was� ordered� that� three� joint� tumor�

markers＞CYFRA21-1＞SCC＞FER.� Conclusion Serum� CYFRA21-1，SCC，and� FER� are� relatively� ideal� biomarkers�

of� lung� squamous� cell� carcinoma，and� combined� detection� of� various� tumor� markers� can� improve� the� diagnostic�

efficiency.

[Key words] lung squamous cell carcinoma； CYFRA21-1； SCC； FER

DOI

：

10.13558/j .cnki. issn1672-3686.2017.04.010

作者单位：

310006

浙江杭州，浙江中医药大学附属第一

医院检验科（雷涵）；浙江省肿瘤医院检验科（杨绍雪、叶柳青）

·395·



全科医学临床与教育

2017

年

7

月 第

15

卷第

4

期

Clinical Education of General Practice Jul. 2017

，

Vol.15

，

No.4

表2 不同分期肺鳞癌患者血清CYFRA21-1、SCC和FER水平比较/ng/ml

组别 n

Ⅰ+Ⅱ期 50

CYFRA21-1

4.40（2.73～ 9.63）

Ⅲ+Ⅳ期 100 9.48（5.48～18.60）*

SCC�����

0.90（0.80～1.10）

3.50（2.03～6.88）*

FER

245.53（130.83～383.99）

279.81（180.37～445.98）

注:�*：与Ⅰ+Ⅱ期比较，P＜0.05。

表1 血清CYFRA21-1、SCC和FER在两组中的表达差异/ng/ml

组别 n

肺鳞癌组 150

CYFRA21-1

7.32（4.20～15.94）*

肺良性疾病组 103 2.36（1.73～ 3.18）

SCC�����

2.05（1.10～4.63）*

0.70（0.50～1.05）

FER

272.94（169.63～441.81）*

174.80（127.92～266.82）

注:�*：与肺良性疾病组比较，P＜0.05。

对肺鳞癌的检出率较低。 本次研究选用对肺鳞癌较

为相关的肿瘤标志物细胞角蛋白19片段抗原（cy-

tokeratin� 19� fragment� antigen，CYFRA21-1）、鳞状细

胞癌抗原（squamous� cell� carcinoma� antigen，SCC）和

铁蛋白（ferritin，FER），运用logistic回归和ROC曲线

分析CYFRA21-1、SCC和FER3项血清肿瘤标志物对

肺鳞癌的诊断效能，探讨联合检测的诊断价值。 现

报道如下。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 回顾性分析2016年1月至2016年

10月在浙江中医药大学附属第一医院和浙江省肿

瘤医院胸外科收治的并经纤维支气管镜检查和/或

病理证实

[3]

的150例肺鳞状上皮细胞癌首诊患者的

临床资料，其中男性116例、女性34例；年龄43～80岁，

平均年龄（59.65±7.71）岁。 根据肿瘤TNM分期

[3]

分

为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ和Ⅳ期肺鳞癌患者分别为19例、31例、

61例和39例。 另取同期住院治疗的103例肺部良性

病变患者为肺良性疾病组，其中男性78例、女性25例；

年龄40～79岁，平均年龄（58.45±8.26）岁。 两组纳

入对象均排除：严重肝肾疾病、糖尿病、免疫系统疾

病、其他部位原发恶性肿瘤、转移癌及接受放化疗、

激素治疗者等。 两组一般资料比较，差异均无统计

学意义（P均＞0.05）。

1.2� � 方法 抽取受检者治疗前空腹静脉血5�ml，样

本避免溶血，3� 000� r/min离心5� min后及时分离血

清。采用COBAS�e601型自动电化学发光免疫分析仪

及其配套试剂盒检测CYFRA211的含量； 采用i4000

发光免疫分析仪及配套试剂盒检测SCC和FER的

含量。 严格按照试剂说明书及相应仪器标准化

操作程序进行，并对其进行质量控制，在实验室

质控在控的情况下进行检测分析。 正常参考值：

CYFRA21-1≤3.3�ng/ml、SCC≤1.5�ng/ml、22�ng/ml≤

FER≤274�ng/ml。

1.3� � 统计学方法 采用SPSS�19.0统计软件进行数

据分析。 因计量资料呈偏态分布，故采用中位数（四分

位间距）[M（QR）]表示。 组间比较采用Mann-Whit-

ney�U秩检验；运用logistic回归方程计算联合诊断预

测值， 采用ROC曲线并计算曲线下面积（area�under�

curve，AUC）来评价CYFRA21-1，SCC，FER及三种标

志物联合预测值对肺鳞癌的诊断价值。设P＜0.05为

差异有统计学意义。

2� �结果

2.1� � 血清CYFRA21-1、SCC和FER在两组中的表达

差异见表1

由表1可见， 肺鳞癌组患者血清CYFRA21-1、

SCC和FER检测性明显高于肺良性疾病组患者，差

异均有统计学意义（Z分别=-7.35、-7.01、-2.92，P

均＜0.05）。

2.2� � 不同分期肺鳞癌患者血清CYFRA21-1、SCC和

FER水平比较见表2

由表2可见，Ⅲ+Ⅳ期肺鳞癌患者血清CYFRA21-1

和SCC表达水平明显高于Ⅰ+Ⅱ期肺鳞癌患者，差异

均有统计学意义（Z分别=-4.35、-9.97，P均＜0.05），

而Ⅲ+Ⅳ期肺鳞癌患者血清FER表达水平与Ⅰ+Ⅱ期

肺鳞癌患者比较，差异无统计学意义（Z=-1.24，P＞

0.05）。

2.3� � ROC曲线分析CYFRA21-1、SCC、FER及三种标

志物联合预测值对肺鳞癌的诊断价值见图1� �

� � � � 由图1可见，CYFRA21-1、SCC、FER及三种标志

物联合预测值诊断肺鳞癌的AUC分别为0.91（95％

CI：0.87～0.95）、0.89（95％CI：0.84～0.94）、0.66（95％

CI：0.56～0.76）、0.95（95％CI：0.91～0.98）。

·396·



全科医学临床与教育

2017

年

7

月 第

15

卷第

4

期

Clinical Education of General Practice Jul. 2017

，

Vol.15

，

No.4

3� �讨论

肿瘤标志物是肿瘤细胞在增生过程中分泌并

释放到血液或体液中，反映肿瘤存在生长的一类物

质。 由于肿瘤标志物的检测无创、方便、可多次重复

检测，因此其在恶性肿瘤的早期诊断、复发监测中

的应用价值已受到广泛重视。 目前单一肿瘤标志物

对肺鳞癌的诊断价值有限，因此倾向于多种肿瘤标

志物联合检测，已提高对肺鳞癌的诊断效能，从而

达到对肺鳞癌患者早期诊断的目的。

CYFRA21-1为细胞角蛋白19的片段，存在于单层

和复层上皮肿瘤细胞的胞质中。 当肿瘤细胞坏死

和溶解时，细胞角蛋白19的可溶性片段（即CYFRA21-1）

释放入血， 导致血清中含量升高。 文献报道，

CYFRA21-1在非小细胞肺癌中的含量高于小细胞

肺癌，尤其对肺鳞癌的特异度高

[4，5]

。 SCC是分子量为

48�000的糖蛋白，1977年由Kato等首先从人鳞状细

胞癌组织中分离出来。 国内外研究表明，SCC可用于

肺癌尤其是肺鳞癌的早期诊断、病情评估、治疗效

果及监测复发等，是目前国内外最常见的鳞状细胞

癌的监测指标

[6，7]

。FER是人体铁缺乏的最灵敏指标，

近年来的研究指出恶性肿瘤细胞合成FER量增加

[8，9]

，

因此，FER也可作为恶性肿瘤的标志物之一。许多致

癌理化因素可直接或间接干扰人体铁代谢，使铁排

出减少，积蓄增加，在临床上结合其他检查，对肺癌

诊断有较好的应用价值。

本次研究结果显示， 肺鳞癌患者血清CYFRA21-1、

SCC和FER水平明显高于肺良性疾病组（P均＜0.05），

提示这三种肿瘤标志物的检测可用于肺鳞癌的诊

断。 随着肿瘤分期越晚， CYFRA21-1和SCC的血清

水平越高（P均＜0.05），提示CYFRA21-1和SCC的血

清水平可反映肺鳞癌患者的病情严重程度。 本次研

究采用ROC工作曲线来评价各肿瘤指标的诊断效

能。 一般认为一个诊断实验，AUC介于0.5和0.7之间

表示检查手段的诊断效率较低；若AUC介于0.7和0.9

之间，则表明检查手段具有中等诊断效率；若AUC大

于0.9则表明检查手段具有较高的诊断效率

[10]

。 本次

研究显示单独检测CYFRA21-1的AUC（0.91）最大，

表明该肿瘤指标具有较高的诊断效率；SCC的AUC

（0.89）显示了该指标中等的诊断效率；FER的AUC

（0.66）说明FER鉴别良恶性肺疾病的效能较低；

所以就单一肿瘤标志物鉴别良恶性肺病能力而言，

CYFRA21-1要优于其他两种肿瘤标志物。 三种联合

肿瘤标志物的AUC（0.95）比三项中任何单一指标的

AUC都大，显示出了非常高的诊断效率。 总之，血清

CYFRA21-1、SCC和FER是肺鳞癌相对理想的标志

物，联合检测可提高对肺鳞癌的诊断效能。
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图1� � CYFRA21-1、SCC、FER及三种标志物

联合预测值诊断肺鳞癌的ROC曲线
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