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AbStRACt
Objective to explore the screening value of low-dose chest multi-slice spiral Ct combined with serum 
S100 calcium binding protein A10 (S100A10) and cystatin SN (CSt1) in early lung cancer. Methods A 
total of 497 patients with pulmonary nodules admitted to the hospital from January 1, 2018 to August 
31, 2020 were selected. based on pathological diagnosis, they were separated into 86 patients with 
benign lesions and 411 patients with lung cancer.Low-dose chest multi-slice spiral Ct scans were 
performed on patients,ELISA method was applied to detect serum S100A10 and CSt1 levels.ROC 
curve was applied to analyze the diagnostic value of serum S100A10 and CSt1 levels for early lung 
cancer;four grid table method was applied to analyze the diagnostic value of low-dose chest multi-slice 
spiral Ct combined with serum S100A10 and CSt1 for early lung cancer. Results the serum S100A10 
and CSt1 levels in lung cancer patients were higher than those in patients with benign lesions (P<0.05).
the AUC of serum S100A10 and CSt1 levels for diagnosing early lung cancer was 0.729 and 0.707 
respectively, with sensitivity of 67.64% and 53.04% respectively, specificity of 69.77% and 81.40% 
respectively.the sensitivity of low-dose Ct scanning was 89.29% (367/411), specificity was 73.26% 
(63/86), and accuracy was 86.52% (430/497), the diagnostic results were consistent with postoperative 
pathological diagnosis (Kappa value=0.570, P<0.05).the sensitivity of low-dose chest multi-slice 
spiral Ct combined with serum S100A10 and CSt1 for early diagnosis of lung cancer was 97.32% 
(400/411), specificity was 67.44% (58/86), and accuracy was 92.15% (458/497),the combination of 
the three methods showed good consistency between the diagnostic results of early lung cancer and 
postoperative pathological diagnosis (Kappa=0.703, P<0.05).the sensitivity and accuracy of low-dose 
chest multi-slice spiral Ct combined with serum S100A10 and CSt1 in diagnosing early lung cancer 
were obviously higher than those of low-dose chest multi-slice spiral Ct alone. Conclusion Low dose 
chest multi-slice spiral Ct combined with serum S100A10 and CSt1 levels has high sensitivity and 
accuracy in diagnosing early lung cancer. the combined diagnosis of the three may have important 
application value for early lung cancer screening.
Keywords: Low Dose Chest Multi-slice Spiral CT; S100 Calcium-binding Protein A10; Cystatin SN; Early Lung 
Cancer

　　肺癌是全球内常见癌症，患病率及死亡率相对较高，生存结果较差，占全球癌症负
担的12%，吸烟是其主要危险因素，占所有肺癌诊断的80%至90%[1]。此外，非烟草风
险因素有肺部感染、肺部疾病、环境暴露等[2]。尽管目前我们对肺癌的发展及治疗和控
制的方案已取得一些进展，但其仍是癌症死亡的重要原因[3-4]。近年来，低剂量计算机
断层扫描常用于肺癌筛查，其能明显降低死亡率[5]。研究显示，低剂量CT扫描筛查肺癌
能使死亡率降低约24%，且患者5年生存率约达90%[6]。低剂量计算机断层扫描识别肺
结节周围的脉管系统是判断肺结节良恶性的重要依据，其诊断良恶性结节的准确性较好
[7]。S100钙结合蛋白A10(S100 calcium-binding protein A10，S100A10)，又称p11，
常与膜联蛋白A2结合，介导纤溶酶的转化，其高表达与肺癌、卵巢癌、胰腺癌、结直肠
癌等多种癌症的预后恶化和化疗耐药有关[8]。既往报道，S100A10在多种癌症中上调，
其在肺癌中高表达与较高的病理分期、淋巴结转移及较差的预后有关，可能在肿瘤进展
中起重要作用[9]。胱抑素SN(cysteine protease inhibitor 1，CST1)是一种内源性半胱氨
酸蛋白酶抑制剂，其上调能增强多种癌细胞活性，促进癌细胞恶性增殖，并预测预后不
良，在炎症和肿瘤发生中起着重要作用[10]。但目前关于胸部多层螺旋CT低剂量联合血清
S100A10、CST1在早期肺癌中的作用还尚未得到证实，因此，本研究主要分析胸部多层
螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1在早期肺癌中筛查价值。

1  资料与方法
1.1 研究资料  选取2018年1月1日至2018年8月31日本院收治的497例肺部结节患者，根
据病理诊断结果分为良性病变患者86例，肺癌患者411例。良性病变患者男45例，女41
例，年龄(56.31±5.73)岁；肺癌患者男214例，女197例，年龄(56.13±5.65)岁；两组
患者年龄、性别比较，差异无统计学意义(P>0.05)。所有患者均签署同意书，本研究经
医院伦理委员会批准。
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【摘要】目的 探究胸部多层螺旋CT低剂量联合血清
S100钙结合蛋白A10(S100A10)，胱抑素SN(CST1)
在早期肺癌中的筛查价值。方法 选取2018年1月1
日至2020年8月31日本院收治的497例肺部结节患
者，根据病理诊断结果分为良性病变患者86例，
肺癌患者411例。对患者进行胸部多层螺旋CT低剂
量扫描，采用ELISA法检测血清S100A10、CST1
水平。用ROC曲线分析血清S100A10、CST1水平
对早期肺癌的诊断价值；用四格表法分析胸部多
层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1对早期
肺癌的诊断价值。结果 肺癌患者血清S100A10、
C S T 1 水 平 高 于 良 性 病 变 患 者 ( P < 0 . 0 5 ) 。 血 清
S100A10、CST1水平诊断早期肺癌的AUC为0.729、
0.707，敏感性为67.64%、53.04%，特异性为
69.77%、81.40%。CT低剂量扫描诊断敏感性为
89.29%(367/411)，特异性为73.26%(63/86)，准确
度为86.52%(430/497)，其诊断结果与术后病理诊
断结果具有一致性(Kappa值=0.570，P<0.05)。胸
部多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1早期
诊断肺癌的敏感性为97.32%(400/411)，特异性为
67.44%(58/86)，准确度为92.15%(458/497)，三者
联合对早期肺癌的诊断结果与术后病理诊断结果具
有较好一致性(Kappa=0.703，P<0.05)。胸部多层
螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1诊断早期肺
癌的敏感性和准确度显著高于胸部多层螺旋CT低剂
量、S100A10、CST1单独诊断。结论 胸部多层螺旋
CT低剂量联合血清S100A10、CST1水平诊断早期肺
癌的敏感性和准确性较高，三者联合诊断可能对早
期肺癌筛查具有重要应用价值。
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　　纳入标准：患者均符合肺癌相关诊断标准[11]；所有患者均行
手术切除组织且经病理检查确诊；术前2周内在本院放射科进行
胸部CT扫描；病历资料完整；术前未接受抗肿瘤治疗；单发性
病变；无淋巴结转移或远端转移。排除标准：肺结核等肺部疾病
史；精神方面障碍；其他疾病累及肺部；肺部手术史。
1.2 研究方法
1.2.1 多层螺旋CT扫描  通过Brilliance 64层螺旋CT仪(荷兰飞
利浦公司)采用低剂量对患者肺部进行扫描，扫描参数为：准直
0.625mm×64，螺距1.08，管电压120 kV，扫描时间5-7s，FOV 
400 mm，重建层厚和间隔均为5mm，滤过函数C，图像矩阵
512×512。重建层厚和间隔均为1.5mm，滤过函数F，图像矩阵
1024×1024。最后由两名经验丰富医师分析扫描图片。检出结节
直径≥5mm，结节边界模糊，有较多血管包围，为肺癌，结节直
径＜5mm，结节边界清晰为良性结节[12]。
1.2.2 血清S100A10、CST1水平检测  采集所有患者入院次日外
周静脉血5mL，3000r/min离心10min，获得血清，采用酶联免
疫吸附法分析血清S100A10、CST1水平。根据试剂盒要求稀释血
清及标准品，取适量于96孔板，分别加入特异性抗体和酶标抗体
于37℃孵育1h，加入显色液继续反应30min，最后加入终止液，
15min后根据酶标仪测量450nm处吸光度值计算血清S100A10、
CST1表达。
1.2.3 手术病理学诊断  手术切除可疑病变组织，制作病理切片，
染色后采用显微镜进行病理诊断。
1.3 统计学分析  采用SPSS 26.0处理数据，计数资料以n或
[n(%)]表示，采用χ

2检验；计量资料以(χ- ±s)表示，采用t检
验；用ROC曲线分析血清S100A10、CST1水平对早期肺癌的
诊断价值；用四格表法分析胸部多层螺旋CT低剂量联合血清
S100A10、CST1对早期肺癌的诊断价值，用Kappa法进行一致性
检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结　果
2.1 血清S100A10、CST1水平分析  肺癌患者血清S100A10、
CST1水平高于良性病变患者(P<0.05)。见表1。

2.3 多层螺旋CT扫描诊断结果  CT低剂量扫描诊断结果表明，肺
癌患者肺血管体积、血管数量、血管平均密度高于良性病变患者
(P<0.05)，见表3。肺癌患者检出毛刺75例，钙化92例，空洞132
例，分叶81例，良性病变患者检出毛刺7例，钙化11例，空洞18
例，分叶9例，各检出率比较，差异显著(P<0.05)，见表4。CT低
剂量扫描诊断共检出肺癌390例，良性病变107例。CT低剂量扫
描诊断敏感性为89.29%(367/411)，特异性为73.26%(63/86)，
准确度为86.52%(430/497)；其诊断结果与术后病理诊断结果具
有一致性(Kappa值=0.570，P<0.05)，见表5。

图1 血清S100A10、CST1水平诊断早期肺癌的ROC曲线

1

2.2 血清S100A10、CST1水平诊断早期肺癌的价值分析  ROC
曲线结果表明，血清S100A10水平诊断早期肺癌的AUC为0.729，敏
感性为67.64%，特异性为69.77%；血清CST1水平诊断早期肺癌的
AUC为0.707，敏感性为53.04%，特异性为81.40%。见表2，图1。

2.4 胸部多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1对早期
肺癌的诊断价值  以血清S100A10、CST1水平诊断早期肺癌的
ROC曲线的最佳截断值为临界值，S100A10＞1.25 μg/L或CST1
＞34.58 mg/L时，认为患者为肺癌，胸部多层螺旋CT低剂量联
合血清S100A10、CST1诊断的任一项结果显示患者为肺癌，即认
为患者诊断结果为肺癌，三项诊断结果均显示患者为良性病变，
则认为诊断结果为良性病变。胸部多层螺旋CT低剂量联合血清
S100A10、CST1早期诊断肺癌的敏感性为97.32%(400/411)，
特异性为67.44%(58/86)，准确度为92.15%(458/497)；三者联
合对早期肺癌的诊断结果与术后病理诊断结果具有较好一致性
(Kappa=0.703，P<0.05)。见表5。

表5 胸部多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1对早期肺癌的诊断结果分析
病理学诊断        S100A10诊断                              CST1诊断                                 CT低剂量扫描                                            联合诊断

            肺癌(n=304)   良性病变(n=193)  肺癌(n=234)    良性病变(n=263)     肺癌(n=390)     良性病变(n=107)      肺癌(n=428)     良性病变(n=69)

肺癌(n=411) 278           133                      218             193                          367                    44              400    11

良性病变(n=86) 26           60                      16             70                          23                    63              28                        58

Kappa值                                  0.251                                    0.190                                        0.570                                                0.703

P值                                <0.001                                  <0.001                                      <0.001                                              <0.001

表2 血清S100A10、CST1水平诊断早期肺癌的价值分析
项目   AUC          95%CI    截断值   约登指数 敏感性(%) 特异性(%)

S100A10 0.729   0.688~0.768 1.25 μg/L      0.374     67.64     69.77

CST1 0.707   0.664~0.746 34.58 mg/L   0.344     53.04     81.40

表1 血清S100A10、CST1水平分析
组别 例数 S100A10(μg/L) CST1(mg/L)

良性病变 86     1.17±0.15 31.92±3.25

肺癌 411     1.31±0.16 35.23±4.31

t值 -     7.457                     6.731

P值 -   <0.001                   <0.001

表4 肺结节检出情况比较[n(%)]
手术病理学诊断结果  毛刺(n=82)  钙化(n=103)  空洞(n=150)  分叶(n=90)

肺癌(n=411)    75(18.25)      92(22.38)     132(32.12)      81(19.71)

良性病变(n=86)    7(8.14)        11(12.79)     18(20.93)         9(10.47)

χ2值                         5.275        3.984           4.223                 4.097

P值                         0.022        0.046           0.040                 0.043

表3 肺结节相关微血管CT定量影像特征描述
手术病理学诊断结果    肺血管体积(mL)  血管数量(支)  血管平均密度(HU)  血管弯曲度

肺癌(n=411)  1.67±0.24      18.75±3.57   502.55±83.93  1.02±0.12

良性病变(n=86)  0.96±0.13      12.98±3.25   479.23±79.24  1.01±0.09

t值                      26.615         13.835              2.365     0.731

P值                    <0.001       <0.001                0.018     0.465
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2.5  胸部多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1对
早 期 肺 癌 的 诊 断 效 能 分 析   胸 部 多 层 螺 旋 CT 低 剂 量 联 合 血
清 S 1 0 0 A 1 0 、 CST 1 诊 断 早 期 肺 癌 的 敏 感 性 (χ2= 1 2 5 . 3 1 4 ，
P <0.001；χ

2=215.971，P <0.001；χ
2=21.220，P <0.001)

和准确度(χ2=90.818，P<0.001；χ
2=155.272，P<0.001；

χ
2= 8 . 2 7 9 ，P = 0 . 0 0 4 ) 显 著 高 于 胸 部 多 层 螺 旋 C T 低 剂 量 、

S100A10、CST1单独诊断。见表6。

期肺癌的AUC为0.707，敏感性为53.04%，特异性为81.40%。
表明CST1在一定程度上可能用于早期肺癌的诊断。胸部多层螺
旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1早期诊断肺癌的敏感性为
97.32%，特异性为67.44%，准确度为92.15%；三者联合诊断早
期肺癌的敏感性和准确度显著高于单独诊断，且三者联合对早期
肺癌的诊断结果与术后病理诊断结果具有较好一致性。提示胸部
多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、CST1诊断早期肺癌准确
性好，具有重要临床价值。
　　综上所述，胸部多层螺旋CT低剂量联合血清S100A10、
CST1水平诊断早期肺癌的敏感性和准确性较高，三者联合诊断可
能对早期肺癌筛查具有重要应用价值。但目前相关研究较少，且
为单中心研究，后续还需进一步分析以验证结论。
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3  讨　论
　　肺癌是多个国家癌症死亡的主要原因，其通常直到癌症晚期
才被诊断出来，目前肺癌的诊断包括不同类型的影像学检查，并
辅以活检的病理学评估，但这些技术仍然无法检测早期肺癌的发
展[13]。因此肺癌的早期诊断和筛查显得尤为重要，寻找可靠且科
学的早期诊断和治疗手段对肺癌的筛查和预防可能具有重要意义
[14-15]。但目前仍处于研究阶段。近年来，临床常采用低剂量CT
进行肺癌筛查，其具有较好的外周小肿瘤识别诊断能力。研究表
明，在高危人群中使用低剂量胸部计算机断层扫描可使肺癌死亡
率降低20%，全因死亡率降低6.7%[16]。裴东方等[17]表明，肺部
CT低剂量扫描能在降低CT检查辐射损害的同时较好地显示肺部
结节情况，且对于早期肺癌具有较好的检出率，在临床诊断肺癌
方面具有较好应用价值。曾朝强等[12]发现，低剂量CT扫描能在一
定程度上增加结节检出率，在诊断早期肺癌方面具有重要作用。
本研究中，CT低剂量扫描诊断共检出肺癌390例，良性病变107
例。CT低剂量扫描诊断敏感性为89.29%，特异性为73.26%，准
确度为86.52%；其诊断结果与术后病理诊断结果具有一致性，表
明CT低剂量扫描在诊断早期肺癌方面具有一定诊断价值。
　　S100A10属于S100蛋白家族，能与各种生物分子相互作用，
参与机体正常功能及血管生成，其能调节炎症，促进肿瘤活性，
在多种肿瘤细胞中持续过表达，通过不同途径及与多种蛋白质的
相互作用，促进癌症发展[18]。既往报道，S100A10能精确预测肺
腺癌的发生和预后，且与静息肥大细胞密切相关，其过表达与肺
癌预后不良有关，在促进肿瘤发生中起着至关重要的作用[19]。王
会杰等[20]发现，S100A10上调能促进癌细胞增殖，其在肺腺癌患
者肿瘤组织中呈高表达，与肿瘤分期和淋巴结转移有关，其水平
越高，患者预后越差。Hou YL等[21]表明，肺癌患者血清S100A10
水平较高，与疾病分期和淋巴结转移显著相关，其诊断肺癌的
AUC为0.63，可能做为诊断肺癌的潜在标志物。这与本研究结论
一致。肺癌患者血清S100A10水平上调，血清S100A10水平诊断
早期肺癌的AUC为0.729，敏感性为67.64%，特异性为69.77%。
提示S100A10高表达可能作为诊断早期肺癌的潜在标志。
　　CST1可高度表达于恶性组织，能抑制半胱氨酸蛋白酶活性，
其过表达能加速活性氧生成，进而参与肺癌、乳腺癌、结直肠癌
等肿瘤的侵袭和转移[22]。研究发现，CST1差异表达能参与上皮
间充质转化，与肺腺癌进展及患者临床预后相关[23]。Yang J等
[24]报道，CST1在肺腺癌中高表达，其过表达能促进上皮-间充质
转化，促进癌细胞迁移，与患者预后和临床特征密切相关，可能
在肺腺癌发展中具有重要作用。Lai Y等[25]表明，非小细胞肺癌
患者血清CST1水平上调，能参与炎症和肿瘤发生过程，其诊断
肺癌的AUC为0.808，敏感性为90.80%，特异性为72.30%。在
本研究中，肺癌患者血清CST1呈高表达，血清CST1水平诊断早
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表6 胸部多层螺旋CT低剂量联合血清
S100A10、CST1对早期肺癌的诊断效能分析

诊断方法                           敏感性                          特异性                     准确度

S100A10诊断         67.64%(278/411)*       69.77%(60/86)     68.01%(338/497)*

CST1诊断                53.04%(218/411)*       81.40%(70/86)     57.95%(288/497)*

CT低剂量扫描        89.29%(367/411)*       73.26%(63/86)     86.52%(430/497)*

三者联合                97.32%(400/411)        67.44%(58/86)     92.15%(458/497)
注：与三者联合比较，*P<0.05。


