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■背景资料
C 反 应 蛋 白 ( C -
reactive protein, 
CRP)是一项极为
敏感的指标 ,  在
多种恶性肿瘤中
表达都升高 ,  且
与肿瘤的进展及
复 发 明 显 相 关 , 
尤其是对于恶性
肿瘤的早期发现
有一定临床意义. 
炎症与感染是诱
发肿瘤的重要因
素 ,  机体受到感
染后即可在血清
中检测到CRP, 故
CRP具有极高的
敏感性 ,  但CRP
的 特 异 性 不 够
高 ,  不能单独作
为中老年消化系
肿瘤的诊断指标, 
需 要 与 其 他 肿
瘤标志物(tumor 
marker, TM)联合
检测才可以. 
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Abstract
AIM: To investigate the diagnostic value of 
C-reactive protein (CRP) and tumor markers in 

elderly patients with gastrointestinal tumors.

METHODS: CRP, carcino-embryonic antigen 
(CEA), antigen 125 (CA 125), antigen 19-9 
(CA19-9) , and alpha-fetoprotein (AFP) 
were detected in 79 elderly gastrointestinal 
tumor patients and 30 healthy controls. The 
diagnostic sensitivity and specificity of these 
indexes, alone or combination of any two, 
were calculated. 

RESULTS: Serum levels of CRP, CEA, CA19-9, 
CA125, and AFP in gastrointestinal tumor 
patients were significantly higher than those 
in the normal control group. The sensitivities 
of CRP, CEA, CA19-9, CA125, and AFP were 
64.56%, 26.58%, 49.37%, 37.97%, and 12.70%, 
respectively. The sensitivities of combined 
assay of CRP and CEA, CRP and CA125, and 
CRP and AFP were 73.98%, 78.00% and 67.3%, 
respectively, which were higher than those of 
any single tumor markers. 

CONCLUSION: The detection of CRP, combined 
with other tumor markers, plays an important 
role in the early diagnosis of gastrointestinal 
tumors in elderly patients. 

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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■研发前沿
老年胃肠道肿瘤
是近年研究热点, 
随着年龄的增加, 
发病率也呈现上
升趋势 ,  而目前
尚没有对于胃癌
和 结 肠 癌 的 T M
金标准 .  近年来
各 学 者 将 各 T M
联合检测以提高
肿瘤检出率 ,  但
因为选取的研究
方 法 、 样 本 选
择、数据处理方
法等的差异 ,  研
究结果差异也较
大 ,  如何选取一
种高敏感性又特
异性的肿瘤检测
指标 ,  以提高肿
瘤检出率成为亟
待解决的问题. 

Xiaohua Zazhi  2015; 23(22): 3648-3652  URL: http://
www.wjgnet.com/1009-3079/23/3648.asp  DOI: 
http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v23.i22.3648 

摘要
目的: 探讨C反应蛋白(C-reactive protein, 
CRP)及各肿瘤标志物(tumor marker, TM)单
项或两两联合检测在中老年消化系肿瘤患
者中的诊断价值及其临床意义. 

方法: 检测79例中老年消化系肿瘤患者血清
CRP及癌胚抗原(carcino-embryonic antigen, 
CEA)、糖类抗原125(serum antigen 125, 
CA125)、糖类抗原19-9(serum antigen 19-9, 
CA19-9)、甲胎蛋白(alpha fetoprotein, AFP), 
计算各单项指标及两两联合后的灵敏度、

特异度或符合率, 用SPSS19.0进行统计分析, 
结合临床得出结论. 

结果: 中老年消化系肿瘤患者CRP、CEA、

CA19-9、CA125、AFP测定值均高于正常
对照组(P <0.05); CRP、CEA、CA19-9、
CA125、AFP对中老年消化系肿瘤的灵敏
度分别为: 64.56%、26.58%、49.37%、

37.97%、12.70%; 各指标之间两两联合检
测, CRP与CA19-9灵敏性最高, 为82.10%, 
CRP与CEA、CA125、AFP联合检测的敏感
性分别为73.98%、78.00%、67.30%. 

结论: CRP对于消化系肿瘤的早期发现有一
定临床意义, CRP与TM联合检测, 对中老年
消化系肿瘤的检测有很好的互补性. 

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 本文主要通过整体分析中老年消化

系肿瘤患者血清C反应蛋白(C-reactive protein, 
CRP)及各项肿瘤标志物(tumor marker, TM)水
平发现, 血清CRP对于中老年肿瘤患者具有极

高的敏感性, 与特异性较高的TM联合检测, 可
提高肿瘤检出率. 
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0  引言

根据国际癌症研究所(International Agency for 
Research on Cancer, IARC)报告, 全世界每年死

于恶性肿瘤的患者中, 消化系肿瘤占35%[1]. 在
中国, 城市居民恶性肿瘤列居全死因第1位, 农
村则列居第2位[2], 胃癌居于农村地区男、女性

发病谱的首位. 由此可见, 消化系肿瘤发病率

位居恶性肿瘤前列, 严重威胁我国人民的身体

健康[3-6]. 恶性肿瘤的发病率50岁开始上升, 65
岁后上升趋势明显加快, 80岁达高峰后有所下

降, 其中消化系肿瘤发病年龄45岁以上居多[7,8]. 
随着世界人口老龄化的加重, 癌症的发病率和

死亡率也随之显著上升. 根据全国各地肿瘤流

行病学显示, 中老年恶性肿瘤患病率如下: 胃
癌25.35%、肝癌10.60%、大肠癌6.91%, 中老

年消化系恶性肿瘤患病率仅次于肺癌, 严重威

胁着中老年人群的生活质量[9]. 恶性肿瘤的早

期发现、早诊断、早治疗对改善中老年癌症

患者的预后有极为重要的意义. 
C反应蛋白(C-reactive protein, CRP)是一

种典型的急性时相蛋白, 当机体受到感染、创

伤、炎症、组织损伤或微生物入侵时, 血浆

中的CRP的表达急剧上升. 临床中老年消化系

肿瘤患者血清CRP常有非炎性升高[10], 本文主

要通过整体分析中老年消化系肿瘤患者血清

CRP及各项肿瘤标志物(tumor marker, TM)水
平来探讨CRP对于中老年消化系肿瘤患者的

临床意义及CRP与各TM联合检测的临床价值, 
以探索一种更为敏感的肿瘤指标, 提高中老年

癌症患者检出率. 

1  材料和方法

1.1 材料 搜集2012-04/2015-04北京市空军总

医院50岁以上中老年消化系肿瘤患者共79例, 
男45例, 平均年龄62.12岁, 女34例, 平均年龄

60.75岁, 其中, 胰腺癌33例, 结直肠癌22例, 胃
癌24例, 恶性肿瘤的诊断标准参照《中国常见

恶性肿瘤诊治规范》[11], 并经影像学、胃镜、

病理等检查确诊, 患者知情同意, 并经医院伦

理委员会批准. CRP检测采用免疫透射比浊法

测定, 仪器为美国Beckman公司提供的Unicel 
DXC-800生化分析仪, 试剂及质控物由北京尚

柏生物公司提供. TM采用瑞士罗氏公司电化

学发光免疫分析仪检测, 试剂为该公司配套试

■相关报道
胡晓爱、妩娇等
通 过 将 T M 联 合
检测以提高肿瘤
检出率, 具有较高
的临床价值 ,  因
T M 对 于 胃 癌、
结直肠癌单项指
标检测并没有金
标准, 可以考虑通
过 联 合 各 T M 来
提高敏感性. 
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剂. 各试剂均在有效期内使用, 操作方法严格

按照说明书进行. 
1.2 方法

1.2.1 取材: 患者入院后, 空腹12 h, 抽取空腹外

周静脉血4 mL, 静置45 min后离心, 提取上层

清液, 置于Eppendorf管内于-80 ℃冻存, 待检. 
同时静脉血送临床血液室行血常规检查, 排除

感染可能性. 
1.2.2 参考值: 指标正常参考范围CRP 0-10 mg/L, 
甲胎蛋白(alpha fetoprotein, AFP) 0-10 U/mL, 
癌胚抗原(carcino-embryonic antigen, CEA) 
0-10 U/mL, 糖类抗原19-9(serum antigen 19-9, 
C A19-9) 0-31 U/m L, 糖类抗原125(s e r u m 
antigen 125, CA125) 0-35 U/mL.
1.2.3 评价: 对于诊断和筛选试验的评价, 主要

从试验的真实性及可靠性进行评价, 灵敏度、

特异度是反映试验真实性的重要指标, 符合率

主要反映试验的可靠性. 灵敏度(sensitivity, SE): 
又称“真阳性率”, 指将实际有病的人正确地

判断为患者的能力, 理想实验应为100%; 灵敏

度(%) = 真阳性例数/(真阳性例数+真阴性例

数)×100%. 特异度(specificity, SP): 又称“真

阴性率”, 指将实际未患某病的人正确地判断

为非患者的能力, 理想实验应为100%; 特异度

(%) = 假阴性例数/(假阳性例数+假阴性例数) 
×100%. 符合率: 如果试验测量的是诸如阳性

和阴性、正常和异常这样的定性指标时, 则可

用符合率来表示可靠性, 符合率越高, 可靠性

越好; 符合率 = (真阳性例数+假阴性例数)/(真
阳性例数+假阳性例数+真阴性例数+假阴性例

数)×100%. 并联试验(parallel test): 并联试验

指同时做几个试验时, 只要其中一个阳性, 即
判为阳性的试验方法, 并联可提高试验的灵敏

度, 减少漏诊率, 阴性预测值升高, 但同时特异

性下降[12].
统计学处理 数据处理均在SPSS19.0中进

行, 数据首先采用Kolmogorov-Smirnov进行正

态性检验及方差齐性分析, 计量资料均符合正

态分布, 以mean±SD表示, 组间比较采用t检
验, 敏感性、特异性、有效诊断率用χ2检验, 
P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 中老年消化系肿瘤患者与正常对照组比

较 中老年消化系肿瘤(胃癌、结直肠癌、胰腺

癌)患者各指标(CRP、CEA、CA125、AFP、
CA19-9)测定值均高于正常对照组(P<0.05)(表1). 
2.2 CRP与各TM灵敏度、特异度、符合率分

析 中老年消化系肿瘤患者CRP阳性率较高, 相
对于TM来讲灵敏度、符合率较高. 但CRP 特
异性低于TM. CA19-9阳性率相对于其他TM阳

性率、灵敏性均较高(表2). 
2.3 各指标两两联合检测的灵敏度及特异度 
各指标两两联合检测, 与单项灵敏度水平较

高者比较, 联合检测的灵敏度都有所提高, 尤
其是CRP联合CA19-99(82.10%)、CRP联合

CA125(78.00%)、CA19-9联合CEA(62.83%)、
C A19-9联合C A125(68.60%)、C E A联合

CA125(54.46%) 灵敏度升高更明显(表3). 

3  讨论

CRP是由肝脏合成的一种急性时相蛋白, 是非

     分组  n    CRP(mg/L)    CEA(µ/mL)    CA125(µ/mL)    AFP(µ/mL) CA19-9(µ/mL)

对照组 30   4.36±4.10   1.98±1.90   13.33±9.62   3.76±2.54 10.91±7.50

胃癌 24 27.77±39.30a 62.56±1.98a   23.88±25.74a 31.82±106.50a 95.15±316.85a

结直肠癌 22 35.81±42.86a 20.90±24.22a 128.12±387.01a   2.27±0.91a 88.30±131.60a

胰腺癌 33 44.20±56.23a   7.72±7.20a   87.54±97.72a   6.04±6.30a 312.36±309.87a

aP<0.05 vs  对照组. CRP: C反应蛋白; CEA: 癌胚抗原; CA125: 糖类抗原125; AFP: 甲胎蛋白. 

表  1  CRP、CEA、CA19-9、CA125、AFP在中老年消化系肿瘤患者中的表达 (mean±SD)

CRP: C反应蛋白; CEA: 癌胚抗原; CA125: 糖类抗原125; 

AFP: 甲胎蛋白. 

     指标      灵敏度      特异度       符合率

CRP 64.56(51/79) 90.00(27/30) 71.56(78/109)

CEA 26.58(21/79) 93.33(28/30) 44.95(49/109)

CA19-9 49.37(39/79) 96.66(29/30) 62.38(68/109)

CA125 37.97(30/79) 96.66(29/30) 54.13(59/109)

AFP 12.70(10/79) 96.66(29/30) 33.03(36/109)

表  2  各指标灵敏度、特异度、符合率分析%(n 1/n )

■创新盘点
本文通过联合检
测, 将具有更高敏
感性的血清CRP
含量与特异性较
高 的 T M 两 两 联
合检测, 以期寻找
一种特异性、敏
感性更高的检测
方法, 从而提高肿
瘤检出率. 

■应用要点
该文主要通过检
测中老年消化系
肿 瘤 患 者 血 清
C R P 和相关 T M
的表达水平 ,  探
讨 C R P 与各 T M
联合检测在中老
年消化系肿瘤诊
断中的临床价值, 
以提高中老年癌
症患者检出率. 
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特异性免疫机制的一部分, 正常情况下含量极

低, 其表达水平与炎症的出现及进展密切相关. 
CRP的临床应用相当广泛, 可用于感染性疾病

的诊断与鉴别、抗生素的疗效的评价等. 近年

来, 国内外许多文献报道了CRP在多种疾病诊

断及治疗中的临床价值. 如王巍等[13]证实CRP
与2型糖尿病及糖尿病肾病的发生明显相关, 
McSorley等[14]的研究证实卵巢癌患者血清中

存在高浓度的CRP, 支持了慢性炎症导致卵巢

癌变的假说, Wieland等[15]研究证实在恶性肿瘤

中定量CRP相较于良性肿瘤反应更为敏感, 治
疗后良性肿瘤血清CRP下降幅度明显大于恶

性肿瘤. 研究[16,17]表明, CRP是一项极为敏感的

指标, 在多种恶性肿瘤中的表达升高, 且与肿

瘤的进展及复发明显相关, 尤其是对于恶性肿

瘤的早期发现有一定临床意义. 
对于肿瘤与CRP联系的机制, 有研究[18]认

为CRP可促进肿瘤细胞增殖, 抑制肿瘤细胞凋

亡. 当机体受到病原体侵入时, 形成急性炎症, 
如果不能及时诊治, 则渐发展为慢性炎症, 持
续性炎症反应可通过DNA损伤或促炎症因子

引起细胞转化, 从而导致慢性炎症及肿瘤的生

成[19], 在这个过程中, CRP可识别并结合由受

损组织释放的毒性分子, 并受炎性因子、肿瘤

坏死因子及白介素-6的调节, 在急性炎症期迅

速释放入血, 进入血液循环, CRP可以结合多

种微生物, 激活补体经典途径, 使C3b沉积在微

生物表面[20], 因此, CRP在吞噬有毒物质和介

导细胞毒性方面有着重要作用[21], 可见CRP的
检测在肿瘤炎症早期有极为重要的临床价值. 

炎症与感染是诱发肿瘤的重要因素, 机体受到

感染后6-12 h即可在血清中检测到CRP, 48 h后
达到峰值[22], 故CRP具有极高的敏感性, 但由

表1可以看出, CRP的特异性不够高, 不能单独

作为中老年消化系肿瘤的诊断指标. 
TM是指在肿瘤发生和增殖过程中, 由肿

瘤细胞生物合成、释放或者是宿主对癌类反

应性的一类物质. TM可用于肿瘤的筛查、诊

断、分期及治疗疗效的监测等[23]. 老年胃肠道

肿瘤是近年研究热点, 随着年龄的增加, 发病率

也呈现上升趋势[24], 而目前尚没有对于胃癌和

结肠癌的TM金标准, 本研究中老年消化系肿瘤

患者血清CA19-9相对于AFP、CEA和CA125灵
敏性及特异性均较高, 与国内文献报道一致[25], 
为一项重要的消化系TM. 由表1看出, TM对于

肿瘤的特异性高, 但是单个TM敏感性不高, 不
能满足临床要求, 往往需要结合其他标志物或

者影像学、临床症状等其他手段综合考虑. 
近年将各TM联合检测以提高肿瘤检出率

已成为研究热点, 但因为选取的研究方法、样

本选择、数据处理方法等的差异, 研究结果差

异也较大[26-31], 本研究针对于中老年患者, 将各

指标两两联合检测, 由表2可以看出, 联合检测

后的灵敏性明显提高, 其中CRP与CA19-9联合

检测灵敏性最高, 侧面反映出中老年患者感染

因素是癌性病变产生的重要方面, 其具体机制

尚待研究. 将敏感性高的CRP与特异性高的TM
联合检测, 对于中老年消化系肿瘤有一定临床

意义, 如果中老年患者出现无明显感染性因素

而CRP显著升高, 其他TM无异常时, 应进一步

行影像学检查排除癌性病变; 如果患者已确诊

为消化道癌症, 可通过结合CRP水平及各TM进

一步判断病情发展. CRP与TM联合检测, 大大

提高了消化系癌症的检出率. 对于中老年消化

系肿瘤的早发现、早诊断、早治疗有一定临床

意义. 另外, 中老年人体质虚弱, 尤其是肿瘤患

者, 易发生炎症反应, 而中老年人敏感性差, 发
生炎症反应时往往白细胞并不高, CRP则具有

更高的敏感性, 对于肿瘤患者感染情况有很好

的应用价值[32], 可协助临床诊治, 避免延误病情. 
本研究的临床意义在于: (1)中老年消化系

肿瘤患者往往伴随有血清CRP的升高; (2)中老

年患者若出现除外明显感染因素的血清CRP
升高时, 应考虑到肿瘤性因素, 可继续完善检

查, 明确诊断; (3)可将CRP与各TM联合检测以

     指标 联合灵敏度 联合特异度

CRP+CEA 73.98 84.00

CRP+CA19-9 82.10 87.00

CRP+CA125 78.00 87.00

CRP+AFP 67.30 87.00

CEA+CA19-9 62.83 90.21

CEA+CA125 54.46 90.21

CEA+AFP 32.16 90.21

CA19-9+CA125 68.60 93.43

CA19-9+AFP 53.22 93.43

CA125+AFP 42.68 93.43

表  3  各指标两两联合检测灵敏度、特异度分析 (%)

CRP: C反应蛋白; CEA: 癌胚抗原; CA125: 糖类抗原125; 

AFP: 甲胎蛋白.

■名词解释
并联试验(parallel 
test): 并联试验指
同时做几个试验
时 ,  只要其中一
个阳性 ,  即判为
阳性的试验方法, 
并联可提高试验
的灵敏度 ,  减少
漏诊率 ,  阴性预
测值升高. 
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指导临床, 用于肿瘤高危人群的筛查. 另外, 国
内外已有研究[33-34]证实, CRP与肿瘤的发生、

发展及预后相关, 但是否在中老年患者此特征

会表现得更为明显, 或在中老年患者中此特征

会有何变化尚需进一步探讨. 
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■同行评价
本文主要通过检
测中老年消化系
肿 瘤 患 者 血 清
C R P 和相关 T M
的表达水平 ,  探
讨 C R P 与各 T M
联合检测在中老
年消化系肿瘤诊
断中的临床价值, 
以提高中老年癌
症 患 者 检 出 率 . 
研究内容具有较
好的临床应用价
值 ,  有望提高中
老年患者消化系
统肿瘤的检出率, 
但临床应用有待
扩大病例数检测
后得以证实. 


