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摘 要"$目的% 初步建立适合北京地区健康人群血清肿瘤标志物鳞状细胞癌相关抗原
0&''!

()1

&糖类抗原
*!!%

'

'(*!!%

(和甲胎蛋白
0(+,2

的参考区间"协助肿瘤辅助诊断&疗效判断以
及预后评估) $方法% 选取中国医学科学院肿瘤医院

!".!

年
."

月至
!".3

年
%

月的北京地
区健康体检者"共计

."4$

人"使用雅培
(55677 8!///&9

全自动免疫分析仪检测血清
&''!()

的水平" 使用罗氏
'65:; <4".

全自动免疫分析仪检测血清
'(*!!%

和
(+,

的水平) 按照
'=&> ?,!$!(@A

推荐的统计学方法进行分析) $结果% 血清
&''!()

&

'(*!!%

和
(+,

的参考区
间分别为

/".B3C D)-EF

&

/".!BG*HIEF

和
""3B4.D)IEF

)

&''!()

男性组高于女性组"分别为
""

.B4"D)IEF

和
"".B%% D)IEF

"需根据年龄和性别进行分组)

(+,

无需根据性别分组"但需根据年
龄分组"且

(+,

参考范围随年龄增加而呈现上升趋势) $结论% 初步确定了北京地区健康人
血清肿瘤标志物
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&

(+,

的参考区间)
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恶性肿瘤严重危害人类健康" 已成为中国主要

的公共卫生问题$

.

%

) 肿瘤标志物+

7YE6Q E:Qd<Q

(是一

类与恶性肿瘤发生-发展密切相关的物质"在肿瘤辅

助诊断&预后评估&疗效判断及复发监测中发挥重要

作用$

!

%

) 建立合理的正常参考区间"对于肿瘤标志物

在肿瘤临床诊疗中科学&规范应用至关重要)鳞状细

胞癌相关抗原!

&''!()

(&糖类抗原
*!!%

!

'(*!!%

(和

甲胎蛋白!

(+,

(是临床常见的肿瘤标志物"所采用
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的临床参考区间多来自实验室所用试剂说明书!全

国临床检验操作规程或各类教科书" 而这些数据大

多是基于国外人群研究所得" 有时可能并不适合国

内人群#因此"有必要建立本地区健康人群的参考区

间$ 本研究结合年龄%性别和种族等信息"分别采用

雅培全自动免疫分析仪检测血清
<..!=5

的水平"

采用罗氏全自动免疫分析仪检测健康人群血清

.=>!!%

和
=?@

的水平" 拟建立北京地区血清
<..!

=5

!

.=>!!%

和
=?@

的参考区间&

8

材料与方法

!!!

样本选择

选取中国医学科学院肿瘤医院防癌科
!"8!

年

8"

月至
!"8A

年
%

月的健康体检者" 均明确为北京

地区常住居民"填写知情同意和调查问卷#排除体格

检查和心脏超声%心电图及相关实验室检查异常者"

既往无心脏病及原发性肝%肾病史"女性体检者排除

妊娠等"共
8"B$

人'男性
A>B

人"女性
%C!

人("年龄

8>D>"

岁$

!!"

仪器和试剂

血清鳞状细胞癌相关抗原'

<..!=5

(检测使用

雅培
=EE'FF 0!G""<H

化学发光免疫分析仪及其配套

试剂盒#糖类抗原
>!!%

'

.=>!!%

(和甲胎蛋白'

=?@

(

检测使用罗氏
.'E+2 1B"8

型全自动免疫分析仪及

其配套试剂盒$ 所有试剂盒均在有效期内使用$

!!#

方 法

早晨空腹抽取
IDAJ,

静脉血 "

!/

内离心得血清"

K$G"

储存待检"

并于
!

个月内测定$ 检测样品前先

做质控$

参照国家卫生和计划生育委员

会发布的行业标准及
.L<M N@!$!

=I4

文件" 按照
OPH!#PI

的原则去

除 血 清
<..!=5

%

.=>!!%

和
=?@

三

组检测结果的离群值" 然后进行正

态性检验$ 采用中位数%四分位间距

对偏态分布数据进行描述 $ 血清

<..!=5

%

.=>!!%

和
=?@

检测结果按

性别及年龄进行分组比较$ 百分位

数法 '

"CAQ

( 测定血清
<..!=5

%

.=>!!%

和
=?@

的参考区间$

!!$

统计学处理

采用
<@<< !!:G

统计软件进行统计分析$ 数据

呈正偏态分布"根据
.L<M N@!$!=I4

文件"以第
CA

百分位数作为正常参考区间上限$ 两组间比较采用

非参数的
R+**!S/0F*16 T

检验"多组间比较采用非

参数的
U)(2V+,!S+,,02

检验$

@#G:GA

为差异有统计

学意义$

!

结 果

"%!

血清
&''"()

的参考范围

#GB$

个样本"根据
.L<M N@!$!=I4

的
OPH!#PI

的原则"去除离群值
#

个"有效数据共
#GB>

个"正态

性检验显示为正偏态分布 $

<..!=5

测定结果见

W+E,1 #

"总体人群
<..!=5

测定值的第
CA

百分位数

为
#:AG*5PJ,

"参考区间为
GD#:AG*5PJ,

$ 测定值按性

别分组"显示男女性差异有统计学意义'

@$G:GG#

("

男性组血清
<..!=5

测定结果的第
CA

百分位数为

#:BG*5PJ,

" 女 性 组 为
#:%%*5PJ,

$ 中 位 数 男 性 组

'

G:$*5PJ,

(高于女性组'

G:>*5PJ,

($ 测定值按年龄分

为
A

组"总体年龄组间比较有统计学意义'

@$G:GG#

(

XW+E,1 !Y

$基于不同性别的健康受试者血清
<..!=5

测

定值之间的差异分析显示"各年龄组男女性间的
<..!

=5

表达情况差异均有统计学意义'

@$":"A

(

XW+E,1 IY

$

"%"

血清
.=>!!%

的参考范围

8"B$

个样本"根据
.L<M N@!$!=I4

的
OPH!8PI

*+,-. ! &./"01.23432 5.4.5.62. 367.58+-0 94 &''"() 495 :.+-7:; 36<383<=+-0

36 >.3?36) @6)AB-C

Z1*[1) * !%2 R1[0+*

CAQ )1-1)1*41

)+*51

CCQ )1-1)1*41

)+*51

R+,1 A>B G:$$%G:IA G:$G 8:BG !:GG

?1J+,1 %C8 G:$!%G:BB G:>G 8:%% %:%%

W'F+, 8GB> G:$A%G:A8 G:$G 8:AG !:BI

*+,-. " ()."5.-+7.< 5.4.5.62. 367.58+-0 94 &''"() 495 :.+-7:; 36<383<=+-0

36 >.3?36)@6)AB-D

=51X61+)2Y * !%2 R1[0+*

CAQ )1-1)1*41

)+*51

CCQ )1-1)1*41

)+*51

"IG 8G$ G:CG%G:II G:$ 8:AB !:8B

IGD !%G G:$!%G:%B G:> 8:AG I:8$

%GD !%G G:$8%G:A! G:> 8:IG !:!C

AGD !IC G:$A%G:A> G:> 8:BG %:G!
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"9" !%" !;/:!:;5: !;9 0;%< 9;/5
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2.)'(
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2.)'(

!58 :8$ 5;!8!%;!: :;<0 :8;!! !%;8/

58= !%8 5;99!0;<! :;$$ :5;55 5%;8/

%8= !%8 5;0!!%;!$ :;/9 ::;!% !5;$$

08= !%8 5;0!!%;!$ :;/9 :9;08 %5;<%

"98 !%8 5;/!!:8;<: :;$0 :5;9: 0/;!:

&'(

>?(.2*@

+.B( C(D.B(

E

) !!* +(,-.) /01 ) !!* +(,-.) /01

!%8 !#9 8;$9!8;55 8;$8 #;0! #5! 8;$#!8;0% 8;<8 #;0 8;88!

%8= #!8 8;$<!8;55 8;$8 #;08 #!8 8;<0!8;9% 8;<8 #;!8 8;88#

08= #!8 8;$<!8;59 8;$8 #;98 ##/ 8;<0!8;9% 8;<8 #;!8 8;88%

"98 #!8 8;/5!8;5$ 8;/8 #;</ #!8 8;$$!8;<# 8;<8 #;0/ 8;880

!"#$% & '%(!)*%+,-,+ .%-%.%/+% ,/0%.1"$) 2- )34"524) 678!9: ,/ ;,--%.%/0

":% :.24*</:=5$>

的原则! 去除离群值
8

个! 有效数据

#89$

个! 正态性检验显示为正偏态分

布"

F&<!"%

测定结果见
G.HB( %

!总体

人群的第
/0

百分位数为
:!;/<IJDB

!

参考区间为
"=:!;/<IJDB

"测定结果按

性别分组显示差异无统计学意义#

EK

";:!0

$% 按年龄分
0

组!总体组间比较

差异无统计学意义&

EK";"9<

$&

G.HB( 0

$%

?@&

血清
&CE

的参考区间

:"9$

个样本 ! 根据
FLMN OE!$"

&54

的
PJQ":J5

的原则!去除离群值

!

个!有效数据共
:899

个!正态性检

验显示为正偏态分布%

&CE

测定结果

见
G.HB( 9=<

! 总体人群的第
/0

百分

位 数 为
0;9:)'JDB

! 参 考 区 间 为
8 =

0;9:)'JDB

! 测定结果按性别分组显示

差异无统计学意义&

EK8;<8$

$% 按年龄

分为
0

组! 结果显示组间总体差异有

统计学意义&

E#8;88:

$%

5

讨 论

建立合适的参考区间! 规范肿瘤

标志物在肿瘤临床诊疗的科学使用!

是临床医师和检验医学共同关心的问

题%肿瘤标志物具有重要的临床价值!

其中
MFF"&'

'

F&<!"%

'

&CE

分别是与

宫颈鳞癌'肺癌'胃腺癌'肝癌等常见

癌症相关的肿瘤标志物! 有助于肿瘤

的辅助诊断'疗效观察和预后评估(

5=0

)

%

本研究对北京地区
:89$

名健康

体检者的血清
MFF"&'

'

F&<!"%

'

&CE

浓度进行检测! 结果显示参考区间分

别是
8=:;08)'JDB

'

8=:!;/<IJDB

和
8=

0;9:)'JDB

% 其中
MFF"&'

的第
/0

百分

位数与厂家试剂说明书推荐的参考区间和国内文献

报道(

9

)结果一致%但是章林华(

<

)对浙江地区的研究结

果显示
MFF"&'!:;<)'JDB

! 比本研究结果偏高 %

F&<!"%

的第
/0

百分位数显著高于厂家试剂说明书

推荐的
/;$ IJDB

!且与上海宝山区 (

$

)的
8$9 IJDB

相

比明显偏高%根据全国临床检验操作规程第
5

版!化

学发光检测血清
&CE

时推荐参考区间
!!8)'JDB

!明

显高于本研究的
0;9: )'JDB

% 厂家试剂说明书和国

内的相关研究报道 (

9

!

/=::

)显示为
!<;8 )'JDB

!一项对

广西壮族自治区男性
&CE

参考区间的研究 (

:!

)显示!

!"#$% A 6%(!)*%+,-,+ .%-%.%/+% ,/0%.1"$) 2- 89B?!A -2. C%"$0CD ,/;,1,;4"$)

,/ E%,F,/: <G=5$>

R(),(2 ) !!* +(,-.)

/0A 2(3(2()4(

2.)'(

//A 2(3(2()4(

2.)'(
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C(D.B( %/! %;:$!<;<5 :;// :%;:/ 5$;:8

GST.B :89$ 5;$9!<;%5 :;/5 :!;/< !5;$/

!"#$% H 9:%!.%$"0%; .%-%.%/+% ,/0%.1"$) 2- 89B?!A -2. C%"$0CD ,/;,1,;4"$)

,/ E%,F,/:<G=5$>
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,/ E%,F,/: </:=5$>
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/0A 2(3(2()4(

2.)'(
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<=>

参考区间为
"?@:AA*5BC,

! 且与年龄有显著相关

性!与本研究结果相似!但均比本研究结果高" 因此

有必要建立本地区的
<=>

参考区间" 这些参考区间

结果差异的产生!可能是研究对象区域的差异#选择

操作方法# 实验仪器以及选择样本量的不同等诸多

因素造成的"

参考区间在不同程度上会受到年龄# 性别的影

响" 本研究发现
D..!<5

测定结果男性组明显高于

女性组
E>"":""8F

!与国内文献$

G

%报道结果一致" 男性

组和女性组按年龄分为
%

组! 即
!%"

岁组#

%"?

岁

组#

@"?

岁组及
"H"

岁组!结果显示在同一年龄区组

健康人群血清
D..!<5

男女性间均存在显著性差异

E>"":"@I

"浙江地区的研究显示健康者各年龄组间女

性
D..!<5

测定结果差异无统计学意义$

G

%

!与本研究

结果不同!原因可能是所选人群#生活方式和环境等

的不同造成" 本研究中由于年龄
!J"

岁入组人数过

少!故将年龄段
!J"

岁和
J"?

岁合并!以保证结果

的准确性" 血清
.<G!!%

测定结果显示在不同年龄

和性别组间差异均无统计学意义
E>K":"@I

!陈政君等
$

8J

%采用间接法检测
.<G!!%

的参考区间!发现
.<G!!

%

在年龄间的表达无明显差异 &

)#LM:M%%

#

M:M%8

!

>

均
$M:M@

'!但是不同性别组间
.<G!!%

有统计学差异

&

N#L!:JJG

!

>%M:M@

'!这可能是南北人群差异所造成

的!更显示出建立不同地区参考区间的必要性"

<=>

在性别之间的表达无统计学差异&

>OM:GM$

'!因此建

议血清
<=>

测定不必按性别分组建立参考区间!这

与国内既往研究$

H

%相似"

<=>

测定结果按年龄分为

@

组! 组间总体比较显示差异有统计学意义
P>"

M:MM8I

! 并且呈现出随年龄增长
<=>

测定结果逐渐

增加的趋势"

参考区间在肿瘤早期诊断! 治疗及预后中发挥

重要作用" 建立参考区间的过程比较繁琐! 费用较

高$

8%

%

"近几年!国内外陆续有研究者对肿瘤标志物的

参考区间展开研究! 部分研究者发现参考区间与厂

家推荐的参考区间存在较大差异!且地区#民族#生

活方式的不同!参考区间也会存在一定差别 $

88

%

" 例

如!夏长胜等 $

8M

%对北京地区血清
<=>

和
.Q<

参考

区间的研究与李鼎等 $

8@

% 对上海地区的研究结果相

比!两者结果存在差异!并且与全国临床检验操作规

程所推荐的参考区间亦不同! 说明有必要依据当地

健康人群建立适用于本地区肿瘤标志物的正常参考

区间" 本研究对入组的健康受试者均进行了综合评

估!包括吸烟史#饮酒史#患病史#用药史#肿瘤家族

史#月经史等多方位问卷调查!务求不单纯排除肿瘤

患者! 同时保证入组人群无其他疾病及不良习惯达

到 (正常) 状态" 并且入组人群规模大! 严格按照

.RSD Q>!$!<J4

的标准建立参考区间! 研究结果具

有较高的代表性"

总之! 本研究在较大样本量基础上建立适合北

京地区的
D..!<5

#

.<G!!%

#

<=>

的参考区间!并证实

年龄#性别等因素对
D..!<5

#

.<G!!%

#

<=>

水平的影

响"结果显示
D..!<5

#

.<G!!%

#

<=>

的参考区间分别

为
M ?8:@M*5BC,

#

M ?8!:AGTBC,

#

M ?@:H8*5BC,

! 其 中

D..!<5

需要按照性别及年龄分别建立参考区间!

<=>

宜按年龄分组建立参考区间"
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