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ProGRP、CYFRA21-1和胱抑素C联合检测对肺癌的诊断价值
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【摘要】目的  探讨胃泌素释放肽前体(ProGRP)、细胞角蛋白19片段(CYFRA21-1)和胱抑素C(CysC)联合检测对肺癌的诊断价值。方法  选取2019年8月到2020年11
月我院肺癌患者72例(肺癌组)，1∶1配比选取同期健康体检者72例(健康对照组)，肺良性病变者72例(肺良性病变组)。结果  肺癌组ProGRP、CYFRA21-1
和CysC水平均明显高于健康对照组、肺良性病变组(P<0.05)。小细胞肺癌组ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均高于腺癌组、鳞癌组(P<0.05)。术后血清
ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均低于术前(P<0.05)。联合检测检出率97.22%(70/72)均明显高于血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平单独检测检出率
75.00%、76.39%、79.17%(P<0.05)。结论  ProGRP、CYFRA21-1和CysC联合检测可有效检出肺癌，并可鉴别、诊断病理分型和评估手术治疗效果。
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Diagnostic Value of Combined Detection of ProGRP, CYFRA21-1 
and Cystatin C in Lung Cancer
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Abstract: Objective To investigate the diagnostic value of combined detection of pro-gastrin-releasing peptide (ProGRP), cytokeratin 19 fragment (CYFRA21-1) 
and cystatin C (CysC) in lung cancer. Methods A total of 72 patients with lung cancer in our hospital from August 2019 to November 2020 (lung 
cancer group) were selected, and 72 healthy people (healthy control group) and 72 patients with benign lung disease (benign lung disease 
group) were selected with a ratio of 1∶1 during the same period. Results The levels of ProGRP, CYFRA21-1 and CysC in lung cancer group were 
significantly higher than those in healthy control group and benign lung disease group (P<0.05). The levels of ProGRP, CYFRA21-1 and CysC in 
small cell lung cancer group were higher than those in adenocarcinoma group and squamous cell carcinoma group (P<0.05). The serum levels 
of ProGRP, CYFRA21-1 and CysC after operation were lower than those before operation (P<0.05).The detection rate of combined detection was 
97.22% (70/72), which was significantly higher than that of ProGRP, CYFRA21-1 and CysC alone 75.00%, 76.39% and 79.17% (P<0.05). Conclusions 
The combined detection of ProGRP, CYFRA21-1 and CysC can effectively detect lung cancer, identify and diagnose pathological classification, and 
evaluate the effect of surgical treatment.
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　　肺癌是恶性肿瘤疾病，该病发病率逐年上升，长期大量吸
烟、职业及环境污染、大气污染等均为该病病因，该病早期多无
特异性症状，大部分患者确诊时已到中晚期，失去最佳治疗时
机，因此，早期诊断有利于临床诊治[1-3]。研究表明，肿瘤的产
生、增殖、转移和炎症反应存在密切关系，胱抑素C(CysC)作为
相对分子质量较低分泌性蛋白质，其在血清中的浓度与恶性肿
瘤发展存在一定关系；胃泌素释放肽前体(ProGRP)是新型激素
类肿瘤标志物；细胞角蛋白19片段(CYFRA21-1)作为细胞角蛋白
19可溶性片段。本研究选取我院肺癌患者72例，探讨ProGRP、
CYFRA21-1和CysC联合检测的研究价值。具体报告如下。

1  资料与方法
1.1 一般资料  本研究选取2019年8月到2020年11月我院肺癌患
者72例(肺癌组)，1∶1配比选取同期健康体检者72例(健康对照
组)，肺良性病变者72例(肺良性病变组)。肺癌组：男38例，女34
例；年龄34~79岁，平均年龄(45.68±4.12)岁；腺癌18例，鳞癌
23例，小细胞肺癌31例。肺良性病变组：男36例，女36例；年龄
35~78岁，平均年龄(46.01±4.18)岁；慢性阻塞性肺疾病21例，
感染性肺炎18例，支气管扩张19例，肺气肿14例。健康对照组：
男37例，女35例；年龄33~79岁，平均年龄(45.82±4.23)岁。三
组性别、年龄基线等资料均衡可比(P>0.05)。
1.2 选取标准  
　　纳入标准：肺癌组经支气管镜检查确诊为肺癌，肺良性疾病

组经检查确诊为肺良性病变，健康对照组各项生命体征均正常；
肺癌组存在发热、消瘦、胸闷、胸痛、气急等临床表现；健康组
无肿瘤家族史。排除标准：合并其他恶性肿瘤者；心肝肾等器质
性病变者。
1.3 方法  采集所有受检者肘外周静脉血5mL，离心10min，转速
为2000r/min，置于-20℃冰箱内储存，使用化学发光仪(型号：
Cobas e601，厂家：瑞士罗氏)及配套试剂盒(CYFRA21-1批号: 
55188501，ProGRP批号:58518201,厂家: 罗氏诊断产品(上海)有
限公司)，采用电化学发光法检测ProGRP、CYFRA21-1水平，采
用酶联免疫吸附法，使用全自动生化仪(型号：7180，厂家：日本
日立)及配套试剂盒(批号: 200203 ，厂家: 烟台澳斯邦生物工程有
限公司 )，检测CysC水平。阳性阈值为：ProGRP>77.80pg/ml，
CYFRA21-1>3.3ng/ml，CysC>1.25mg/L，超过临界值即为阳性。
1.4 观察指标  (1)三组血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平。
(2)不同病理类型血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平。(3)术
前、术后血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平。(4)单独检测与
联合检测检出率比较。
1.5 统计学方法  采用SPSS22.0分析，计量资料以(χ

-
±s)表

示，多组间比较采用单因素方差分析，两两比较采用LSD-t检
验，计数资料以[(n)%]表示，采用χ

2检验，P<0.05为差异具有
统计学意义。

2  结   果
2.1 三组血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比较  肺癌组
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ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均明显高于健康对照组、肺良
性病变组，且差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。
2.2 不同病理类型血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比
较  小细胞肺癌组ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均明显高于腺
癌组、鳞癌组，且差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 术前、术后血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比较  
术后血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平较明显低于术前，且
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表3。
2.4 单独检测与联合检测检出情况的比较  联合检测检出率
97.22%均明显高于血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平单独检
测检出率75.00%、76.39%、79.17%，且差异均有统计学意义
(P<0.05)。见表4。

测，结果显示，肺癌组ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均较明
显高于健康对照组、肺良性病变组(P<0.05)，提示采用该种方式
检测有利于病情监测，检出肺癌患者。分析原因在于，ProGRP
作为激素类肿瘤标志物，属新型神经内分泌源肿瘤标志物，广泛
分布于哺乳动物胃神经纤维和肺神经内分泌组织，半衰期长，可
有效诊断肺癌[13]。CYFRA21-1可在上皮细胞来源中恶性肿瘤内
存在表达，上皮细胞癌变时，通过蛋白酶降低、细胞消亡后，
CYFRA21-1碎片释放进入血液内，当存在恶性肿瘤时，该血清浓
度显著上升[14]。CysC会受机体应激反应刺激显著上升，能抑制
胞外胱氨酶水解活性，该血清分泌和抑制缺乏平衡，令肿瘤病灶
组织持续增殖、侵袭或远处转移，血清水平上升。本研究结果显
示，小细胞肺癌组ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均明显高于
腺癌组、鳞癌组(P<0.05)，提示采用该检测可区别不同病理类型
的肺癌。分析原因在于，小细胞肺癌、腺癌、鳞癌三者间组织
形态、恶性程度均存在差异。腺癌多为周围性，以血液转移为
主，鳞癌常分布于气管、支气管内，小细胞肺癌恶性程度高，其
ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均高于腺癌、鳞癌。本研究结
果显示，术后血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平均明显低于
术前(P<0.05)，提示采用手术治疗有利于改善临床症状，降低血
清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平。采用手术治疗可准确清除
恶性肿瘤，切除病灶组织，避免肿瘤继续转移及扩散，有利于
临床症状改善，降低血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平。此
外，本研究结果还显示，联合检测检出率97.22%均明显高于血
清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平单独检测检出率75.00%、
76.39%、79.17%(P<0.05)，提示采用联合检测可提高检出率。
分析原因在于，ProGRP作为胃泌素释放肽前体，在肺组织病理
学中应用广泛，在血液中稳定性强，半衰期长，随恶性肿瘤增
长，该水平不断上升；CYFRA21-1是人血清检测细胞角蛋白19中
可溶性片段，能广泛分布于各类正常上皮细胞中，在肿瘤坏死时
入血，提高其水平[15]。CysC作为非糖基化碱性蛋白，有核细胞均
可产生，受半胱氨酶蛋白酶和其抑制分泌失衡，促恶性肿瘤细胞
组织增殖、复制，激发机体应激反应，增高其水平[16]。联合检测
可结合各项单独检测的优势，取长补短，有利于提高检出率。
　　综上所述，ProGRP、CYFRA21-1和CysC联合检测可有效检
出肺癌，并可鉴别、诊断病理分型和评估手术治疗效果。
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表1  三组血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比较
组别	       例数(n)     ProGRP(pg/mL)   CYFRA21-1(ng/mL)     CysC(mg/L)

肺癌组	           72	           68.54±5.18	        3.76±0.24	    1.38±0.17

健康对照组         72	           40.52±3.87	        2.41±0.15	    0.76±0.15

肺良性病变组    72	           41.96±4.12	        2.64±0.17	    0.94±0.12

t		            914.758	        1033.695	    333.957

P		            <0.001	        <0.001	    <0.001

表2  不同病理类型血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比较
组别	    例数(n)	     ProGRP(pg/mL)	 CYFRA21-1(ng/mL)	  CysC(mg/L)

腺癌组	         18	         39.45±2.97	         4.32±0.45	    1.08±0.12

鳞癌组	         23	         41.87±3.12	         5.45±0.54	    1.37±0.18

小细胞肺癌组   31	         162.25±12.14	         7.31±0.61	    1.42±0.21

t		          1877.346	         181.993	    21.243

P		          <0.001	         <0.001	    <0.001

表3  术前、术后血清ProGRP、CYFRA21-1和CysC水平的比较
组别	 例数(n)	 ProGRP(pg/mL)	 CYFRA21-1(ng/mL)	  CysC(mg/L)

术前	     72	     68.54±5.18	         3.76±0.24	    1.38±0.17

术后	     72	     41.25±3.18	         2.61±0.19	    0.87±0.12

t		      38.097	                             31.878	    20.797

P		      <0.001	                             <0.001	    <0.001

表4 单独检测与联合检测检出情况的比较[(n)%]
组别	                例数(n)    检出例数               检出率

ProGRP	                     72	 54	       75.00

CYFRA21-1	 72	 55	       76.39

CysC	                     72	 57	       79.17

联合检测	                     72	 70	       97.22

χ2			                             15.583

P			                             0.001

3  讨   论
　　肺癌作为我国病死率、发病率均较高的癌症，且伴随环境污
染、电离辐射等因素频繁出现，发病率不断攀升，发病隐匿，肿
瘤易转移[4-6]。患者临床症状复杂，分为局部、全身、肺外、浸润
及转移等多种症状，局部组织为咳嗽、胸痛、痰中带血等，全身
症状为发热、消瘦、贫血等，对患者生命安全构成极大威胁[7-9]。
临床可通过手术治疗清除病灶组织，减少肿瘤对机体组织的侵
袭。当前通过肿瘤标志物和肺癌之间的关系可对肿瘤进行早期筛
查及辅助诊断，指导病情监测，而多种肿瘤标志物进行联合检测
有利于增强检测检出率[10-12]。
　　本研究针对肺癌患者采取ProGRP、CYFRA21-1和CysC检


