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NSE、CA15-3联合CA125检测在肺癌诊断中的临床意义

周再稳*   肖  华   江  婷   谢  琦  
团风县人民医院检验科 (湖北 团风 438800)

【摘要】目的 探究神经元特异性烯醇化酶意义。方法 选取2019年5月至2021年5月本院收治的肺癌患者100例纳入肺癌组，选取同期在本院诊治的肺部良性病变患者
30例为良性病变组，另选同期健康体检者35例为对照组。对3组受试者的NSE、CA15-3以及CA125水平进行检测，并分析上述指标水平与肺癌临床特征、
分期的关系以及各指标表达水平的相关性，并对上述指标及其联合在肺癌诊断中的价值进行探析。结果 在NSE、CA15-3以及CA125水平比较上，肺癌组>
良性病变组>对照组(P<0.05)。NSE在SCLC中的水平高于其他类型肺癌(P<0.05)；CA15-3在鳞癌中的水平高于其他类型肺癌(P<0.05)；CA125在腺癌中的水
平其他类型肺癌(P<0.05)。NSE、CA15-3、CA125在各型肺癌Ⅳ期的表达水平均高于Ⅰ~Ⅲb期(P<0.05)；有胸水肺癌患者NSE、CA15-3、CA125水平均高
于无胸水肺癌患者(P<0.05)。NSE、CA15-3、CA125各指标间均存在正相关关系(P<0.05)。NSE、CA15-3、CA125及其联合诊断肺癌的AUC分别为0.702、
0.650、0.596和0.853，联合诊断的效能明显优于NSE、CA15-3、CA125单一指标检测(P<0.05)。结论 NSE、CA15-3、CA125在肺癌患者中表达异常，且在
肺癌诊断、病理类型以及临床分期中均有一定的价值，上述指标联合检测有助于提高肺癌的诊断以及肺癌高危人群的筛查。
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Clinical Significance of NSE, CA15-3 Combined with CA125 Detection in the Diagnosis of Lung 
Cancer

ZHOU Zai-wen*, XIAO Hua, JIANG Ting, XIE Qi.
Department of Laboratory Tuanfeng County People's Hospital, Tuanfeng 438800, Hubei Province, China

Abstract: Objective  To explore the significance of neuron-specific enolase (NSE), peripheral blood carcinoembryonic antigen 15-3 (CA15-3) combined 
with carbohydrate antigen 125 (CA125) detection in the diagnosis of lung cancer. Methods  From May 2019 to May 2021, 100 patients with lung 
cancer who were treated in our hospital were selected and included in the lung cancer group, 30 patients with benign lung lesions who were 
diagnosed and treated in our hospital during the same period were selected as the benign lesion group, and 35 healthy subjects during the same 
period were selected. Example is the control group. The NSE, CA15-3 and CA125 levels of the subjects in the three groups were detected, and 
the relationship between the above index levels and the clinical characteristics and stages of lung cancer and the correlation of the expression 
levels of each index were analyzed, and the above indexes and their combinations were used in the diagnosis of lung cancer. value in the 
analysis. Results  In terms of NSE, CA15-3 and CA125 levels, lung cancer group>benign lesion group>control group (P<0.05). The level of NSE in 
SCLC was higher than that in other types of lung cancer (P<0.05); the level of CA15-3 in squamous cell carcinoma was higher than that in other 
types of lung cancer (P<0.05); the level of CA125 in adenocarcinoma was higher in other types of lung cancer (P<0.05). The expression levels of 
NSE, CA15-3 and CA125 in various types of lung cancer in stage IV were higher than those in stage I-IIIb (P<0.05); the levels of NSE, CA15-3 and 
CA125 in lung cancer patients with pleural effusion were higher than those in patients without pleural effusion (P<0.05). There were positive 
correlations among NSE, CA15-3 and CA125 indexes (P<0.05). The AUCs of NSE, CA15-3, CA125 and their combination in diagnosing lung cancer 
were 0.702, 0.650, 0.596 and 0.853, respectively, and the combined diagnosis efficiency was significantly better than that of NSE, CA15-3 and 
CA125 single index detection (P<0.05). Conclusion NSE, CA15-3 and CA125 are abnormally expressed in lung cancer patients, and have certain 
value in the diagnosis, pathological type and clinical staging of lung cancer. The combined detection of the above indicators can help improve the 
diagnosis of lung cancer and the screening of high-risk groups of lung cancer, check.
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　　调查显示，肺癌的发病率呈现出逐年升高的态势，且出
现发病人群年轻化的现象。2018年全球约有210万新发肺癌
病例和180万肺癌死亡病例[1]。肺癌早期会因缺乏临床特异
性指征而容易错失及时救治的机会，导致病情的延误，进而
直接影响后续治疗以及该类疾病患者的预后[2]，虽然近年来
在肺癌的诊治方面取得了一定的进展，但现阶段该类疾病患
者5年以上生存率仍较低，大部分的患者会死于术后的复发
以及转移[3]。所以对肺癌早期的诊断一直是临床所关注的重

点，对于不同病理类型的肺癌，依靠组织病理学检查在临床
实践中显得不现实。临床实践则证实肿瘤标志物的检测是一
种诊断肺癌的有效手段[4]，但既往的研究显示单项的肿瘤标
记物的诊断效能不甚理想[5]。所以本研究特将神经元特异性
烯醇化酶(NSE)、外周血癌胚抗原15-3(CA15-3)联合糖类抗原
125(CA125)应用于肺癌的检测与诊断中，旨在探究上述指标
的应用情况及意义。
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1  资料与方法
1.1 一般资料  选取2019年5月至2021年5月本院收治的肺癌患者
100例纳入肺癌组，其中男58例，女42例，年龄40~75(60.37±6.82)
岁，所有肺癌患者均经CT、MRI以及组织病理学检查确诊为肺癌，
其中病理分型SCLC者33例，NSCLC者67例(包括腺癌45例，鳞癌
22例)，腺、鳞癌按照肺癌TNM分期，Ⅰ~ⅢB期腺癌、鳞癌分别
为24例和10例，Ⅳ期腺癌、鳞癌分别为21例和12例，SCLC按肿
瘤是否扩散分局限期和广泛期，其中13例为局限期，20例为广泛
期。选取此期在本院住院治疗的肺部良性病变的30例患者作为良
性病变组，男18例，女12例，年龄39~75(60.55±6.61)岁；另选
同期在本院行健康体检者35例为对照组，男20例，女15例，年龄
40~73(60.82±6.30)岁.3组受试者上述资料具有均衡性(P>0.05)，可
行比较。本研究已经医院伦委会审批。
1.2 方法  所有受试者清晨空腹抽取静脉血3mL，4000r离心后
分离血清管待测。采用ACCESS-2型全自动化学免疫发光分析
仪(美国赛默飞)检测NSE、CA15-3、CA125。
1.3 统计学分析  使用SPSS 20.0软件分析数据。计量资料以
χ
-
±s表示，多组间比较行单因素方差分析；计数资料以(%)表

示，行χ
2检验；NSE、CA15-3以及CA125间的关系采用Pearson

相关分析，诊断效能行ROC曲线分析，检验水准为α＝0.05。

2  结   果
2.1 三组受试者NSE、CA15-3以及CA125水平比较  在NSE、
CA15-3以及CA125水平比较上，肺癌组>良性病变组>对照组
(P<0.05)，见表1。
2.2 NSE、CA15-3、CA125与肺癌临床特征间的关系  NSE、
CA15-3以及CA125在不同性别以及年龄段肺癌患者中无统
计学差异(P>0.05)；NSE在SCLC中的水平高于其他类型肺癌
(P<0.05)；CA15-3在鳞癌中的水平高于其他类型肺癌(P<0.05)；
CA125在腺癌中的水平其他类型肺癌(P<0.05)，见表2。
2.3 NSE、CA15-3、CA125与肺癌临床分期间的关系  NSE、
CA15-3、CA125在各型肺癌Ⅳ期的表达水平均高于Ⅰ~Ⅲb期
(P<0.05)；有胸水肺癌患者上述指标水平均高于无胸水肺癌
患者(P<0.05)，见表3。

表1 三组受试者NSE、CA15-3以及CA125水平比较
组别	                     NSE(ng/L)              CA15-3(U/ml)          CA125(U/ml)

对照组(n=35)	 4.53±1.39             5.98±2.80	            9.15±4.32

良性病变组(n=30)	 15.85±5.22①        11.98±6.00①           16.82±7.15①

肺癌组(n=100)	 29.43±13.30①②   71.30±22.14①②      119.18±35.21①②

F	                     76.379	               251.450	            290.443

P	                     0.000	               0.000	            0.000
注：与对照组比，①P<0.05；与良性病变组比，②P<0.05

表2 NSE、CA15-3、CA125与肺癌临床特征间的关系
临床特征	     例数	    NSE(ng/L)	     t	      P	 CA15-3(U/mL)	 t	 P	 CA125(U/mL)	 t	 P
性别			                       0.261	 0.795		                   0.046         0.963		                  0.031          0.975
男	     58	 29.15±12.78			   71.23±18.45			   119.10±30.28		
女	     42	 29.82±12.50			   71.40±17.90			   119.29±29.78		
年龄			                       0.021	 0.980		                   0.013          0.987		                  0.017          0.983
≤50	     25	 29.10±10.18			   70.81±20.02			   118.34±26.38		
51~60	     48	 29.48±9.99			   71.33±19.98			   119.50±27.01		
>60	     27	 29.65±10.05			   71.70±20.37			   119.39±26.45		
分型			                       481.999	 0.000		                   47.518       0.000		                 461.081      0.000
腺癌	     45	 10.98±2.33&			   58.36±6.32#			   189.09±30.37		
鳞癌	     22	 25.68±7.14&			   100.34±11.23			   20.35±5.10*		
SCLC	     33	 57.09±9.36			   69.59±26.41#			   89.73±15.43*		
注：与腺癌组比，*P<0.05；与鳞癌组比，#P<0.05；与SCLC组比，&P<0.05

表3 NSE、CA15-3、CA125与肺癌临床分期间的关系
分期	      例数              NSE	                          t	     P                 CA15-3	                        t                   P	     CA125	                         t                   P
SCLC			                        3.169        0.003		                     2.886          0.007		                      2.714	 0.011
Ⅰ~Ⅲb期	       13	 50.18±9.34		                      62.33±10.33		                      83.19±9.47		
Ⅳ期	       20	 61.58±10.55		                      74.36±12.49			   93.98±12.10		
腺癌			                        10.774       0.000		                     6.854          0.000		                      4.310	 0.000
Ⅰ~Ⅲb期        24	 8.20±1.20		                      49.28±8.55			   159.09±49.09		
Ⅳ期	       21	 14.16±2.39		                      68.74±10.49			   223.38±50.87		
鳞癌			                        2.339        0.030		                     4.512          0.000		                      2.196	 0.040
Ⅰ~Ⅲb期	      10	 23.09±4.28		                      89.67±9.88			   18.00±3.78		
Ⅳ期	      12	 27.84±5.09		                      109.23±10.32			   22.31±5.15		
肺癌			                        2.584         0.011		                     3.239         0.002		                      2.136	 0.035
无胸水	       71	 27.68±10.26		                      69.09±10.88			   115.45±26.30		
有胸水	       29	 33.71±11.37		                      76.71±10.15			   128.31±29.72	
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2.4 NSE、CA15-3、CA125相关性分析  NSE、CA15-3、
CA125各指标间均存在正相关关系(P<0.05)，见表4。
2.5 NSE、CA15-3、CA125在肺癌中的诊断效能  NSE、
CA15-3、CA125及其联合诊断肺癌的AUC分别为0.702、
0.650、0.596和0.853，联合诊断的效能明显优于NSE、
CA15-3、CA125单一指标检测(P<0.05)，见表5及图1。

3  讨   论
　　目前，在人口老龄化、不良生活习惯以及肥胖、环境污
染等作用下，肺癌的其发病率呈现出随着年龄增长而激增的
趋势[6]。
　　据统计，我国肺癌发病率每年增长速度达3%~5%，在恶
性肿瘤中占比超过20%[7]。肺泡上皮细胞的周期调控紊乱、上
皮细胞肿瘤易感性的改变或者家族性的遗传因素，均能够导
致肺癌的发生[8]。目前对于肺癌的发病机制仍未十分明确[9]，
但综合临床多项报道发现，肺癌的发生以及发展是一个多因
素、多生物学因子参与的病理性结果。对于肺癌的早期诊断
方法的研究是目前临床诸多学者孜孜不倦的追求，故而如何
提高肺癌早期的诊断准确率对于患者而言至关重要[10-11]。
　　有报道指出，肺癌进展中多种血清肿瘤标志物的水平亦出
现了异常改变[12]。本研究发现，在NSE、CA15-3以及CA125水
平比较上，肺癌组>良性病变组>对照组(P<0.05)，表明在肺癌
患者NSE、CA15-3以及CA125水平表达异常，初步推测NSE、
CA15-3以及CA125水平的升高与肺癌的发生过程有关。究其
原因，NSE具有催化2-磷酸甘油酸裂解，加快糖酵解反应的作
用，在肺癌发生及发展过程中，肿瘤细胞糖蛋白异常表达，
使其水平升高；同时NSE可反映神经元的损伤程度，损伤程度
越大，NSE水平越高[13]。CA15-3是一种与恶性肿瘤相关的抗
原，对于诸多癌症的诊断具有较高的敏感性；CA125在多种癌
症患者人群的血液中呈现高表达[14-15]。加强对肺癌患者NSE、
CA15-3以及CA125水平与肺癌临床特征间的关系进行探究，发
现NSE在SCLC中的水平高于其他类型肺癌(P<0.05)；CA15-3在
鳞癌中的水平高于其他类型肺癌(P<0.05)；CA125在腺癌中的
水平其他类型肺癌(P<0.05)，说明不同类型肺癌NSE、CA15-3

表4 NSE、CA15-3、CA125相关性分析
指标	            NSE	                              CA15-3                            CA125

                         r	      P	      r	      P	      r	      P

NSE	      -	      -	 0.550	 0.000	 0.497	 0.000

CA15-3	 0.510	 0.000	      -	      -	 0.473	 0.000

CA125	 0.398	 0.000	 0.457	 0.000	      -	      -

图1 NSE、CA15-3、CA125诊断肺癌的效能分析

表5 NSE、CA15-3、CA125诊断肺癌的效能分析
指标	 cut off     AUC      约登指数    敏感度    特异度         95%CI               P

NSE	 >22.24    0.702     0.331          73.10      60.00      0.624-0.770     0.000

CA15-3	 >35.82    0.650     0.252          76.92      48.24      0.571-0.723     0.000

CA125	 >52.44    0.596     0.191          74.36      44.71      0.517-0.672     0.031

联合	 —             0.853     0.731          87.18       85.88     0.796-0.909     0.000

以及CA125水平的表达也不相同，与许涛等[16]人的研究结果
吻合。NSE存在于神经组织以及神经内分泌系统中，是神经内
分泌起源性肿瘤，其在SCLC患者血清中明显增高，而NSCLC
患者NSE并无无明显的增高，在NSCLC分期中也无统计学意
义，故而可将其作为SCLC与NSCLC的鉴别诊断[17]。CA125原
是一种卵巢相关抗原，其升高主要见于妇科肿瘤，但后来临
床实践亦证实肺癌患者血清中医亦可出现CA125的升高，尤其
在肺腺癌患者中升高较多[18-19]。另外，本研究还发现NSE、
CA15-3、CA125在各型肺癌Ⅳ期的表达水平均高于Ⅰ~Ⅲb期
(P<0.05)，有胸水肺癌患者上述指标水平均高于无胸水肺癌患
者(P<0.05)，表明随着病情的加重，肿瘤刺激机体表达分泌了
更多的NSE、CA15-3、CA125，提示上述指标可能参与了肿
瘤的分期进程，在肺癌的进展中扮演着重要角色[20]。NSE、
CA15-3、CA125各指标间均存在正相关关系(P<0.05)，表明3
种肿瘤标志物对肺癌肿瘤细胞增殖可能存在着协同的促进作
用，其表达水平在肺癌患者中表现一致。虽然相关血清肿瘤标
志物指标能够提高肺癌患者的临床预后评估水平，但部分研究
者也认为，采用传统的CA125指标评估肺癌临床转归的灵敏度
较低，不足35%，通过CA125评估肺癌患者临床预后的一致性
率不足40%[21]。本研究中CA125诊断肺癌的AUC仅为0.596，
敏感度则为74.36%，与上述学者的观点相反，可能与研究选
择偏倚有关。同时，本研究ROC曲线也反映了NSE、CA15-3、
CA125及其联合诊断肺癌的AUC分别为0.712、0.606、0.549和
0.851，联合诊断的效能明显优于NSE、CA15-3、CA125单一
指标检测(P<0.05)，说明多种肿瘤标志物的联合检测有利于提
高肺癌的诊断率，有益于患者后续的治疗以及预后。
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TCT联合检测在宫颈癌筛查中具有更高诊断价值，可提高灵敏
度、准确度及阳性检出率，减少漏诊、误诊事件，为临床诊
疗工作开展提供重要依据，与上述研究结果较为相似。分析
原因为阴道镜下宫颈活检、TCT检测均具有操作性强、安全、
方便等特点，并存在其各自优势，联合检测后可优势互补，
最大限度消除单一检测中的不稳定因素对检测结果的影响，
从而更好提高筛查的灵敏度，准确识别早期癌变风险，以增
强早期临床干预效果，降低宫颈病变假阴性概率，且避免假
阳性过度治疗问题，值得广泛应用。但本研究结果可能存在
一定局限性，考虑与纳入样本量较少等因素相关，后续仍需
扩大样本量，开展多中心、大样本等证据等级较高的临床研
究，以进一步论证本研究观点。
　　综上所述，阴道镜下宫颈活检联合TCT检测在宫颈癌筛查
中诊断价值高，可提高诊断灵敏度、准确度、阴性预测值及
阳性检出率，最大限度减少漏诊、误诊发生，以便于临床诊
疗方案的制定，改善整体预后。
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