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Abstract
AIM: To investigate the value of combined 
detection of serum alpha-fetoprotein (AFP), tumor-
associated substances (TSGF) and carcinoembryonic 
antigen (CEA) in the diagnosis of primary hepatic 
carcinoma (PHC).

METHODS: Serum samples from 100 patients 
with primary hepatic carcinoma (PHC group), 
100 patients with benign liver disease (benign 
liver disease group) and 100 healthy individuals 
(control group) were used to detect the contents 
of AFP, TSGF and CEA by electrochemical lumi-

nescence immunoassay and biochemical colori-
metric assay.

RESULTS: In the PHC group, the positive rate 
of combined detection of AFP, TSGF and CEA 
was 95%, significantly higher than those of de-
tection of AFP (70%), TSGF (61%) or CEA (57%) 
alone (all P < 0.05). The sensitivity, specificity, 
accuracy, positive predictive value and nega-
tive predictive value of the combined detection 
method were significantly higher than those of 
detection of a single tumor marker (all P < 0.05). 
After treatment, serum levels of AFP, TSGF 
and CEA significantly declined in PHC patients 
when compared with pre-treatment values (all P 
< 0.01).

CONCLUSION: Combined detection of AFP, 
TSGF and CEA can not only improve the diag-
nosis of PHC, especially in AFP-negative pa-
tients, but also help make a differential diagno-
sis between benign and malignant liver tumors.

Key Words: Alpha-fetoprotein; Carcinoembryonic 
antigen; Tumor-associated substances; Primary he-
patic carcinoma
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摘要
目的: 探讨甲胎蛋白(AFP)、肿瘤相关物质
(TSGF)、癌胚抗原(CEA)联合检测对原发性肝
癌(PHC)的互补诊断价值及疗效观察的价值.

方法: 收集PHC患者100例(PHC组)、良性肝
病患者100例(良性肝病组)及健康体检者100
例(对照组)的血清样品. 用电化学发光免疫测
定法和生物化学比色定量法检测AFP、TSGF
和CEA含量, 并进行比较. 

结果: PHC治疗组的AFP+TSGF+CEA联合检

®

■背景资料
血 清 甲 胎 蛋 白
( A F P ) 目 前 是 诊
断原发性肝细胞
癌的首选血清标
志物, 但尚有其他
肿瘤可出现血清
AFP升高, 为进一
步降低肝癌的漏
诊率和误诊率, 选
取肿瘤相关物质
(TSGF)、癌胚抗
原 (CEA)联合检
测有助于提高原
发性肝癌(PHC)的
诊断与鉴别诊断
的正确率.

■同行评议者
张 小 晋 ,  主 任 医
师, 北京积水潭医
院消化内科



周琦, 等. 血清甲胎蛋白、肿瘤相关物质和癌胚抗原对原发性肝癌的鉴别诊断				              1937

www.wjgnet.com

测阳性率为95%, 高于单纯AFP检测阳性率
(70%)、TSGF检测阳性率(61%)和CEA检测
阳性率(57%), 联合检测阳性率与单项指标
检测PHC阳性率相比较, 差异有统计学意义
(P <0.05); AFP+TSGF+CEA联合检测灵敏度、

特异度、准确度、阳性预测值和阴性预测值
均高于单项肿瘤标志物的检测结果, 与单项肿
瘤标志物检测结果相比较, 差异有统计学意
义(P <0.05); 治疗后, PHC患者AFP、TSGF、
CEA血清水平明显降低, 与治疗前相比较, 差
异有显著统计学意义(P <0.01).

结论: 联合检测AFP、TSGF和CEA三项指标, 
可提高PHC尤其是AFP阴性的PHC诊断率, 对
肝肿瘤的良恶性辅助诊断及鉴别诊断具有一
定应用价值.

关键词: 甲胎蛋白; 癌胚抗原; 肿瘤相关物质; 原发

性肝癌
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0  引言

原发性肝癌(primary hepatic carcinoma, PHC)是一

种恶性程度高、进展快、预后差、侵袭性强的

恶性肿瘤. 早期治疗, 可改善患者的生存期, 提高

其生活质量, 而早期PHC多无明显临床症状和体

征, 若病灶小于5 cm, 一般不易被发现[1]. 血清甲

胎蛋白(alpha-fetoprotein, AFP)是诊断PHC最常

用的肿瘤标志物, 但仍有30%左右PHC患者血清

AFP呈阴性或低浓度[2]. 为提高对PHC的诊断阳

性率, 近年来大量学者对AFP联合其他肿瘤标志

物来诊断肝癌进行了研究, 发现多种标志物联

合检测可以提高检测的灵敏度和特异度. 本研

究对100例PHC患者进行了AFP、肿瘤特异性生

长因子(tumor specific growth factor, TSGF)、癌

胚抗原(carcinoembryonic antigen, CEA)联合检

测, 以探讨其对PHC的诊断和鉴别诊断意义. 现
报道如下.

1  材料和方法

1.1 材料 PHC组为2007-08/2009-12在我院内科

及外科已确诊的PHC患者100例, 其中男63例, 女
37例, 平均年龄43岁±17岁, 经影像学、肝脏穿

刺、病理检查确诊; 良性肝病组为同期在我院

确诊的良性肝病患者, 其中男60例, 女40例, 平

均年龄42岁±19岁, 包括慢性肝炎、肝硬化等

良性肝病; 对照组为我院健康体检职工100例, 
其中男65例, 女35例, 平均年龄43岁±16岁. 三
组受检者性别构成、年龄等比较, 差异无统计

学意义, 具有可比性.
1.2 方法 抽取患者空腹静脉血3 mL, 分离血清

后, -20 ℃冷冻备用. AFP采用微粒子免疫荧光

法用全自动免疫荧光分析仪(型号AXSYM)及其

配套试剂进行测定分析, 配套试剂正常参考值: 
AFP<10.9 µg/L; 男16.0-323.0 µg/L, 女7.0-283.0 
µg/L, 取此试剂盒提供的正常参考值上限作为

判断异常的临界值; TSGF检测采用比色法, 试
剂盒由福建新大陆生物技术有限公司提供, 以
TSGF含量≥71.0 kU/L为阳性; CEA浓度检测使

用雅培AX-SYM化学发光免疫分析仪, CEA试剂

盒由美国贝克曼公司提供, CEA>2.5 µg/L作为

阳性界值.
统计学处理 采用SPSS13.0统计软件进行统

计分析, 计量资料数据以mean±SD表示, 组间比

较采用t检验; 计数资料以百分率表示, 比较采用

χ2检验, P <0.05为差异有统计学意义.

2  结果

2.1 PHC组、良性肝病组和对照组三组患者血清

肿瘤标志物测定 PHC组血清AFP、TSGF及CEA
含量与良性肝病组比较有显著性差异(P <0.05), 
与对照组比较有显著性差异(P <0.01); 良性肝病

组与对照组比较亦有显著性差异(P <0.05, 表1).
2.2 AFP、TSGF及CEA单独检测及联合检测对

PHC的诊断价值 AFP+TSGF+CEA联合检测灵

敏度、特异度、准确度、阳性预测值和阴性预

测值均高于单项肿瘤标志物的检测结果, 与单

项肿瘤标志物检测结果相比较, 差异有统计学

意义(P <0.05, 表2). 
2.3 AFP、TSGF及CEA单独检测及联合检测

对PHC诊断阳性率比较 AFP+TSGF+CEA联合

检测阳性率为95%, 高于单纯AFP检测阳性率

(70%)、TSGF检测阳性率(61%)和CEA检测阳性

■研发前沿
HCC的早期诊断
近年来成为临床
医学研究热点之
一, 联合应用特异
性、敏感性及准
确性更强的HCC
血 清 学 指 标 与
AFP联用及基因
家族蛋白标志物
等多种诊断技术
已引起肿瘤学界
的高度重视.

表  1  三组患者血清肿瘤标志物测定结果 (n = 100, mean±SD)

     
分组	          AFP(µg/L)           TSGF(kU/L)	      CEA(µg/L)

PHC组	    543.2±335.7ac   86.6±16.5ac  21.3±30.8ac

良性肝病组   25.7±13.5a      46.7±8.5a       4.5±4.1a

对照组	        8.9±2.3          32.5±6.7        2.0±1.4

aP<0.05 vs  对照组; cP<0.05 vs  良性肝病组.
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率(57%), 联合检测阳性率与单项指标检测PHC
阳性率相比较, 差异有统计学意义(P <0.05).
2.4 PHC患者治疗前后3项标志物血清水平的比

较 治疗后, PHC患者AFP、TSGF、CEA血清水

平明显降低, 与治疗前相比较, 差异有显著统计

学意义(P <0.01, 表3). 

3  讨论

PHC是严重威胁人类健康和生命的恶性肿瘤之

一, 早诊断、早治疗仍然是提高患者生存质量

的重要手段. 目前对PHC的诊断方法主要是影像

学、组织细胞学和血清学方法. 
AFP是常规血清学检测指标, AFP合成基因

在相应的肿瘤细胞中被激活, 产生大量AFP, 使
其在血中浓度升高, 因而可作为PHC的普查、

诊断、判断疗效等的手段, 已广泛应用于临床[3]. 
目前统计学数据显示AFP诊断PHC的阳性率为

60%-70%[4], 灵敏度为70%左右[5], 由于部分良性

肝病患者的血清AFP也呈不同程度的增高, 从实

验诊断的角度无法同低浓度的PHC患者相鉴别. 
本文结果显示, PHC患者AFP的阳性率仅为70%, 
因此单靠AFP诊断PHC易造成漏诊和误诊[6]. 为
了提高肿瘤标志物在PHC的检出率, 探求新的对

原发性肝癌敏感的血清肿瘤标志物, 并与AFP联
合应用提高PHC诊断准确率成为众多学者研究

的课题[7]. 
本文PHC组血清AFP、TSGF及CEA水平均

高于良性肝病组与对照组, 说明这3项指标的检

测对PHC的诊断均有较大价值, 可作为PHC的诊

断指标. PHC组血清AFP、TSGF及CEA含量与

良性肝病组比较有显著性差异(P <0.05), 与对照

组比较有显著性差异(P <0.01);  AFP、TSGF及
CEA三项指标在良性肝病组与对照组比较亦有

显著性差异(P <0.05). 提示这三项指标在良性肝

病中也有一定的阳性率, 临床上要特别注意鉴

别诊断. 

TSGF是肿瘤血管增生涉及的众多生长因

子之一[8], 他们可来源于肿瘤细胞、单核细胞

等, 他只对恶性肿瘤血管增生起重要作用, 而对

非肿瘤血管增生无明显影响. 因此, 其在健康普

查、早期诊断、监测肿瘤病情及判定预后中具

有重要意义[9], 但其仅具有肿瘤特异性而不具备

器官特异性, 不能单独用于检测PHC, 必须和其

他肿瘤标志物联合检测才有诊断价值[10]. CEA是

一种肿瘤基因表型标志物, 是一种糖蛋白, 与甲

胎蛋白类似, 是胚胎和胎儿期产生的癌胚抗原. 
出生后这类抗原的产生即被抑制, 在成人血清

中很少可被检测到. 然而, 当肿瘤发生时细胞不

受抑制地生长, 其含量逐渐增加[11]. 较多的CEA
分布在异常癌细胞上, 促进癌细胞转移. 有文

献[12]报道: CEA对肿瘤的早期诊断不理想. 而
通过AFP+TSGF+CEA联合检测PHC阳性率为

95%, 高于单纯AFP检测阳性率(70%)、 TSGF检
测阳性率(61%)和CEA检测阳性率(57%), 联合

检测阳性率与单项指标检测PHC阳性率相比较, 
差异有统计学意义(P <0.05), AFP+TSGF+CEA
联合检测弥补了有可能漏诊的原发性肝癌患

者, 提高了PHC诊断的阳性率. 因此, 检测单项

肿瘤标志物容易造成漏诊 ,  而联合检查能提

高肿瘤诊断的灵敏度和特异性 .  本研究表明

AFP+TSGF+CEA 联合检测灵敏度、特异度、

准确度、阳性预测值和阴性预测值均高于单项

肿瘤标志物的检测结果, 与单项肿瘤标志物检

测结果相比较, 差异有统计学意义(P <0.05). 
同时本研究发现, 100例PHC患者治疗后, 患

者AFP、TSGF、CEA血清水平明显降低, 与治

疗前相比较, 差异有显著统计学意义(P <0.01), 
因此, 动态检测AFP、TSGF及CEA治疗前后表

达量的变化, 可以反映治疗的近期效果, 并可作

为肿瘤复发转移的重要指标, 为临床选择治疗

措施及判断预后提供有效帮助. 
总之, 单独检测PHC患者血清AFP、TSGF、

C E A的阳性检出率偏低 ,  但联合检测A F P、
TSGF、CEA对PHC诊断的阳性率、灵敏度、准

确度、阳性预测值、阴性预测值均有较大提高, 

■相关报道
丛 文 明 等 发 现
PHC的一线抗体
为AFP, 二线抗体
由 T S G F 和 C E A
组成 ;  CC的一线
抗 体 为 C K 1 9 和
AFP, 二线抗体为
CA19-9. 酌情使
用二线抗体.可以
较好地对HCC、

ICC和肝MAC进
行 鉴 别 诊 断 .  而
此诊断谱在血清
AFP阴性PHC诊
断及鉴别诊断中
的作用则需要进
一步研究.

表  3  PHC患者治疗前后3项标志物水平的比较 (n = 100)

     
	     AFP(µg/L)            TSGF(KU/L)	         CEA(µg/L)

治疗前	 543.2±335.7       86.6±16.5        21.3±30.8

治疗后	   33.5±16.3a        62.4±10.5a         5.7±1.6a

aP<0.05 vs  治疗前.

表  2  各项肿瘤标志物检测结果 (%)

     
项目        灵敏度  特异度  准确度 阳性预测值 阴性预测值

AFP	 72.8      93.3      80.8        94.3           69.5

TSGF	8 1.4      83.5      84.2        90.7           74.6

CEA	82 .1      85.7      79.2        89.4           67.3

AFP+	 96.1a     80.3a     95.1a       98.6a          90.2a

TSGF+CEA

aP<0.05 vs  单项指标.
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弥补了单一指标检测的局限性, 可作为检测PHC
较为理想的组合, 值得在临床推广应用.
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