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摘要：　 目的　 探讨血清壳多糖酶 ３ 样蛋白 １（ｃｈｉｔｉｎａｓｅ－３－ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＣＨＩ３Ｌ１）、癌胚抗原（ ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ，
ＣＥＡ）、糖类抗原 １５－３（ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ １５－３，ＣＡ１５－３）单一检测及联合检测在乳腺癌诊断中的临床应用价值。 　 方法

选取乳腺癌确诊患者 ８８ 例，乳腺良性病变 ４０ 例，３０ 例同期健康体检者为研究对象，采用定量酶联免疫吸附法测定血清

ＣＨＩ３Ｌ１ 水平，化学发光法测定血清 ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 水平。 应用受试者工作特征曲线（ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅ，
ＲＯＣ）分析 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 单一检测及联合检测在乳腺癌诊断中的应用价值。 　 结果　 乳腺癌肿瘤大小分组中

Ｔ３＋Ｔ４ 组 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度高于 Ｔ１＋Ｔ２ 组，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）；有远处转移组 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度高于无远处转移组，差异

有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 乳腺癌组的血清浓度 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 明显高于良性组和对照组（Ｐ＝ ０􀆰 ０００），差异有统计

学意义。 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 单项指标检测时曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）分别为 ０􀆰 ８７９、０􀆰 ７０８、０􀆰 ７７８，三项联合

检测时 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ９５６，明显高于各项单项检测指标。 　 结论　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 联合检测对乳腺癌的诊断有重

要参考价值，提高了乳腺癌的诊断效能。
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　 　 乳腺癌（ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ）是全球女性中最常见的癌

症，也是女性癌症死亡的主要原因［１］，严重威胁着女

性身心健康。 乳腺疾病常用检测的方法为彩色多普勒

超声及钼靶 Ｘ 射线［２］，金标准为病理切片。 彩色多普

０３９ 实用预防医学 ２０２０ 年 ８ 月 第 ２７ 卷 第 ８ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ａｕｇ． ２０２０， Ｖｏｌ． ２７， Ｎｏ．８



勒超声不易检出小的乳腺癌，容易漏检，同时由于图像

缺乏特异性，导致医生对于肿瘤良、恶性的判断相对困

难。 钼靶 Ｘ 线检测的患者乳腺腺体丰富时容易出现

假阴性，且容易漏诊接近胸壁的小癌灶以及致密型的

小癌灶。 病理切片被认为是金标准，但由于其诊断时

间较长、有创，比较依赖医生的工作经验，在临床上的

使用受到了局限。 目前临床上常用的乳腺癌血清标志

物为糖类抗原 １５ － ３ （ ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ １５ － ３，
ＣＡ１５－３），但在乳腺癌早期诊断中的假阴性较高，易漏

诊。 癌胚抗原（ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）是一种

存在于癌细胞表面的糖蛋白，在乳腺癌患者血清中也

有升高，但其特异性较差，临床上常将其作为结直肠癌

的血清标志物［３－６］。 有研究发现血清壳多糖酶 ３ 样蛋

白 １（ｃｈｉｔｉｎａｓｅ－３－ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＣＨＩ３Ｌ１）在乳腺癌、肾
癌、肺癌等癌症中过度表达［７－８］，但作为乳腺癌的肿瘤

标志物的研究较少。 临床应用提示 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、
ＣＡ１５－３作为肿瘤标志物诊断乳腺癌上都有限制性，故
本研究探讨了血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 单一检测及

联合检测在乳腺癌诊断中的应用价值。

１　 对象与方法

１􀆰 １　 研究对象　 选取湖南省人民医院 ２０１８ 年 ８ 月—
２０１９ 年 ５ 月入院的乳腺癌患者 ８８ 例（乳腺癌组）；乳
腺良性病变者 ４０ 例（良性组）；３０ 例同期健康体检者

（对照组）。 性别均为女性。 入选标准：乳腺癌、乳腺

良性疾病的诊断按照中国抗癌协会乳腺癌诊治指南与

规范（２０１７ 版） ［９］选取。 排除标准：①排除其他肿瘤

患者；②合并心肾脑血管等严重原发性疾病者。 乳腺

癌 ＴＮＭ 分期参照第七版《ＴＮＭ 及病理分期系统》 ［１０］。
１􀆰 ２　 标本采集　 采集患者入院第 ２ ｄ 清晨空腹静脉

血 ５ ｍｌ 于促凝管中 ３０ ｍｉｎ 内 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎ，收集上清液于－８０ ℃冻存，批量完成测试。
１􀆰 ３　 主要仪器与试剂　 ＣＨＩ３Ｌ１ 采用定量酶联免疫吸

附法测定，采用杭州普望生物技术有限公司的 ＣＨＩ３Ｌ１
检测试剂盒和上海科华公司的酶联免疫比色仪；ＣＥＡ、
ＣＡ１５－３ 采用化学发光法，检测使用雅培化学发光仪

及配套检测试剂，严格按照相关操作规程进行操作。
１􀆰 ４　 统计学处理 　 所有数据均采用 ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 进行

统计学分析。 计量资料采用 􀭰ｘ±ｓ 表示，正态分布采用

Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｍｏｖ 法检验，Ｌｅｖｅｎｅ 法检验方差齐性：
正态变量两组间比较采用 ｔ 检验，多组间比较采用单

因素方差分析，进一步两两比较采用 ＬＳＤ－ ｔ 检验；分
类资料以相对数描述，组间率的比较使用 χ２ 检验。 受

试者工作特征曲线 （ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ

ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）、灵敏度和

特异度评价指标的诊断价值。 检验水准 α ＝ ０􀆰 ０５
（双侧）。

２　 结　 果

２􀆰 １　 基本资料 　 乳腺癌组平均年龄（４２􀆰 ６６±１２􀆰 ９２）
岁，良性组平均年龄（４３􀆰 ５３±１１􀆰 ３７）岁，对照组平均年

龄（４２􀆰 ０９±１７􀆰 ０７）岁，三组间年龄差异无统计学意义

（Ｆ＝ ０􀆰 １０５，Ｐ＝ ０􀆰 ９０１），具有可比性。
２􀆰 ２　 乳腺癌分组中血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度检测 　 根据

ＴＮＭ 分期系统，Ｔ 表示肿瘤原发灶情况，Ｍ 表示肿瘤

有无远处转移。 将乳腺癌组按照肿瘤的大小分为 Ｔ１＋
Ｔ２ 组和 Ｔ３＋Ｔ４ 组，按是否有远处转移分为 Ｍ０ 组和

Ｍ１ 组，检测各组血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度，进行组间比对。
Ｔ３＋Ｔ４ 组血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度高于 Ｔ１＋Ｔ２ 组，Ｍ１ 组高于

Ｍ０ 组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０１），见表 １。
表 １　 乳腺癌分组 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度（􀭰ｘ±ｓ）

组别 ＣＨＩ３Ｌ１（ｎｇ ／ ｍｌ） ｔ 值 Ｐ 值

肿瘤大小 －８􀆰 ４６ ＜０􀆰 ０１

　 Ｔ１＋Ｔ２ 组（ｎ＝３０） ９８􀆰 １５±５８􀆰 １１

　 Ｔ３＋Ｔ４ 组（ｎ＝５８） ２１５􀆰 ９１±８２􀆰 １６

是否有远处转移 －６􀆰 ９７ ＜０􀆰 ０１

　 Ｍ０ 组（ｎ＝４６） １２８􀆰 ４５±６６􀆰 ３５

　 Ｍ１ 组（ｎ＝４２） ２２７􀆰 ５７±９１􀆰 ４８

２􀆰 ３　 对照组、良性组、乳腺癌组血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和

ＣＡ１５－３ 浓度比较　 将对照组、良性组、乳腺癌组血清

ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 浓度进行两两间比对发现，
血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 与 ＣＥＡ 的浓度对照组与良性组 （ Ｐ ＞
０􀆰 ０５），水平变化不显著，无统计学意义；而乳腺癌组

的血清浓度 ＣＨＩ３Ｌ１ 与 ＣＥＡ 明显高于良性组和对照组

（Ｐ ＝ ０􀆰 ０００），差异有统计学意义。 乳腺癌组血清

ＣＡ１５－３ 浓度显著高于对照组和良性组（Ｐ ＝ ０􀆰 ０００），
且良性组血清 ＣＡ１５－３ 浓度也显著高于对照组（Ｐ ＝
０􀆰 ０００），差异有统计学意义，见表 ２。

表 ２　 各组血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 浓度

检测结果比较（􀭰ｘ±ｓ）

组别 例数 ＣＨＩ３Ｌ１（ｎｇ ／ ｍｌ） ＣＥＡ （ｎｇ ／ ｍｌ） ＣＡ１５－３（Ｕ ／ ｍｌ）

乳腺癌组 ８８ １７５􀆰 ７６±９３􀆰 ２７ １􀆰 ９６±０􀆰 ９２ １５􀆰 ６０±６􀆰 ２４

良性组 ４０ ５９􀆰 ９６±２７􀆰 １４ １􀆰 ４６±０􀆰 ８９ ９􀆰 ４４±４􀆰 ８５

对照组 ３０ ３８􀆰 ０８±１４􀆰 ３８ １􀆰 １９±０􀆰 ６９ ２􀆰 ３３±１􀆰 ２８

Ｆ 值 ６０􀆰 ６１６ １０􀆰 ４９８ ７４􀆰 ２７９

Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
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２􀆰 ４　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项及联合检测

的 ＲＯＣ 曲线分析　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单

独检测时，ＡＵＣ 分别为 ０􀆰 ８７９、０􀆰 ７０８、０􀆰 ７７８，９５％可信

区间分别为 ０􀆰 ６９４ ～ ０􀆰 ８６１、 ０􀆰 ６１２ ～ ０􀆰 ８０３、 ０􀆰 ７７３ ～
０􀆰 ９０８。 三者联合检测时 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ９５６，９５％可信区间

分别为 ０􀆰 ９２４ ～ ０􀆰 ９８７。 三项联合检测时 ＡＵＣ 高于

ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项检测，差异有统计学意

义。 通过 ＲＯＣ 分析将 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 诊断

乳腺癌的临界值分别定为 １０８􀆰 ５９、１􀆰 ７３、１０􀆰 ５９ Ｕ ／ ｍｌ，
见图 １、表 ３。

图 １　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项及

联合检测 ＲＯＣ 曲线

表 ３　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项及联合检测 ＡＵＣ 分析

指标 ＡＵＣ ＳＥ Ｐ 值 ９５％Ｃｌ

ＣＡ１５－３ ０􀆰 ７７８ ０􀆰 ０４３ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ６９４～０􀆰 ８６１

ＣＥＡ ０􀆰 ７０８ ０􀆰 ０４９ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ６１２～０􀆰 ８０３

ＣＨＩ３Ｌ１ ０􀆰 ８７９ ０􀆰 ０３４ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ７７３～０􀆰 ９０８

ＣＨＩ３Ｌ１＋ ＣＥＡ＋ ＣＡ１５－３ ０􀆰 ９５６ ０􀆰 ０１６ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ９２４～０􀆰 ９８７

２􀆰 ５　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项及联合检测

对乳腺癌的诊断价值 　 单项指标检测时，ＣＡ１５－３ 灵

敏度最高 ８１􀆰 ８０％；ＣＨＩ３Ｌ１ 特异性最好 ９７􀆰 ５０％，准确

度最好 ７２􀆰 ５０％，但三项联合检测的灵敏度 ８４􀆰 １０％、
特异度 ９７􀆰 ５０％、准确度 ８１􀆰 ６０％都高于单项检测指

标，见表 ４。
表 ４　 血清 ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 单项及联合

检测对乳腺癌的诊断价值

指标 灵敏度（％） 特异度（％） 准确度（％）

ＣＡ１５－３ ８１􀆰 ８０ ６５􀆰 ００ ４６􀆰 ８０

ＣＥＡ ６０􀆰 ２０ ７２􀆰 ５０ ３２􀆰 ７０

ＣＨＩ３Ｌ１ ７５􀆰 ００ ９７􀆰 ５０ ７２􀆰 ５０

ＣＨＩ３Ｌ１＋ＣＥＡ＋ＣＡ１５－３ ８４􀆰 １０ ９７􀆰 ５０ ８１􀆰 ６０

３　 讨　 论

近年来，乳腺疾病的发病率呈上升趋势，据 ２０１８
年 ９ 月国际癌症机构发布的癌症统计数据，女性死亡

率最高的癌症是乳腺癌［１１］。 ＣＥＡ 作为一种具有胚胎

抗原特异性决定簇的广谱肿瘤标志物，可在多种恶性

肿瘤中过度表达，如结直肠癌、肺癌、乳腺癌等［１２］，但
在健康人的血清中含量极低，是临床实践中最常用的

肿瘤标志物之一，虽然血清 ＣＥＡ 浓度增加有助于乳腺

癌的诊断，但 ＣＥＡ 对乳腺癌的敏感性比较低，并不能

成为乳腺癌早期诊断的指标。 ＣＡ１５－３ 是位于肿瘤细

胞表面的大分子糖蛋白抗原，当机体细胞发生癌变时，
由于细胞骨架被破坏，导致细胞表面的糖蛋白脱落，最
终导致血清中的 ＣＡ１５－３ 含量升高［１３］， ＲＥＣＩＳＴ ［１４］、
ＡＳＣＯ ［１５］ 等相关研究仍不建议将 ＣＥＡ、ＣＡ１５－３ 作为

独立 的 临 床 参 考 指 标。 大 部 分 研 究 认 为， ＣＥＡ、
ＣＡ１５－３在诊断早期乳腺癌时敏感性较低，同时缺乏特

异性，因此不可用于乳腺癌的早期诊断［１６］。
ＣＨＩ３Ｌ１ 又名 ＹＫＬ－４０，是存在于人体的几丁质家

族中的一员［１７］，由于异亮氨酸取代了催化中心的质子

供体谷氨酸，所以 ＣＨＩ３Ｌ１ 只具有几丁质结合活性而

不具有几丁质酶活性［１８］。 相关研究表明 ＣＨＩ３Ｌ１ 能促

进肿瘤的增长。 ＣＨＩ３Ｌ１ 是成纤维，滑膜和软骨细胞的

生长因子，有着能加强胰岛素样生长因子 １ 的作用，并
可以激活促有丝分裂蛋白激酶和信使瀑布，促成细胞

外信号调节激酶 １，２ 和蛋白激酶 Ｂ 的磷酸化，激活这

两条传导通路，从而参与细胞的有丝分裂，加快肿瘤细

胞的生长分裂。 同时 ＣＨＩ３Ｌ１ 也是血管平滑肌的黏附

和迁移因子，能促进肿瘤血管的形成，为肿瘤细胞提供

了生长所需的营养支持［１９－２０］。 有研究表明，在一些恶

性肿瘤例如乳腺癌，卵巢癌，前列腺癌，结肠癌，原发性

肝癌，ＣＮＳ 癌，骨癌和皮肤癌中都有血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 异常

升高［２１－２２］。 本次研究根据肿瘤大小与是否有远处转

移进行组间的两两比较，结果显示组间差异显著（Ｐ ＝
０􀆰 ０００），差异具有统计学意义，这可能与 ＣＨＩ３Ｌ１ 促进

肿瘤血管形成，为肿瘤生长提供相关营养支持有关。
本次研究探讨了血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 浓度在乳腺疾病、

乳腺良性病变和健康体检者中的变化，结果显示随着

疾病的进展血清 ＣＨＩ３Ｌ１ 和 ＣＥＡ 水平逐渐升高，乳腺

癌组明显高于乳腺良性病变组和健康体检组，差异有

统计学意义，而乳腺良性病变组和健康体检组无明显

差异，差异无统计学意义，这对乳腺病变性质的判断有

一定的作用，在乳腺癌的诊断方面有巨大的潜在价值。
血清 ＣＡ１５－３ 则在三组间都有显著差异，差异有统计

学意义。 应用 ＲＯＣ 曲线对三项指标进行单独检测和
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联合检测，发现三项指标敏感度、特异度和准确度都是

联合检测高于单独检测，由此证明检测血清 ＣＨＩ３Ｌ１、
ＣＥＡ 和 ＣＡ１５－３ 对临床诊断乳腺癌具有较高价值，有
助于临床医师判断乳腺癌患者病情，为临床治疗乳腺

癌提供一定参考。
综上所述，ＣＨＩ３Ｌ１ 在诊断乳腺癌方面具有一定的

潜在价值，与单项指标诊断乳腺癌相比，ＣＨＩ３Ｌ１、ＣＥＡ
和 ＣＡ１５－３ 三项联合检测能弥补单项检测的不足，提
高检测效能，有助于临床乳腺癌的早期诊断，为后续治

疗提供参考。
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ｅｌｓ ｏｆ ＣＡ１２５，ＣＡ１５－３，ＣＡ１９９，ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ ａｎｄ ａｌｐｈａ ｆｅ⁃
ｔｏｐｒｏｔｅｉｎ ｆｏｒ ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈｉｎｇ ｂｅｎｉｇｎ ａｎｄ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ａｄｎｅｘａｌ ｍａｓｓｅｓ ａｎｄ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｅｓｔ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ ｔｏ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ａｃｃｕｒａｃｙ［ Ｊ］ 􀆰
Ｅｕｒ Ｊ Ｇｙｎａｅｃｏｌ Ｏｎｃｏｌ， ２０１３， ３４（６）：５４０－５４４􀆰

［７］ Ｈｕ Ｂ，Ｔｒｉｎｈ Ｋ，Ｆｉｇｕｅｉｒａ ＷＦ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｉｓｏｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｏｆ ａ ｎｏｖｅｌ
ｈｕｍａｎ ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｃｈｉｔｉｎａｓｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｆａｍｉｌｙ［Ｊ］􀆰 Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ，１９９６，２７１：１９４１５－１９４２０􀆰

［８］ Ｊｏｈａｎｓｅｎ ＪＳ􀆰 Ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｓｅｒｕｍ ＹＫＬ－４０ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｗｉｔｈ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ， ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｍｏｄｅｌｌｉｎｇ， ｆｉｂｒｏｓｅｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ 􀆰 Ｄａｎ Ｍｅｄ
Ｂｕｌｌ，２００６，５３：１７２－２０９􀆰

［９］ 中国抗癌协会乳腺癌专业委员会．中国抗癌协会乳腺癌诊治指南与

规范（２０１７ 版）［Ｊ］ ．中国癌症杂志，２０１７，２７（９）：６９５－７５９．
［１０］ Ｅｄｇｅ ＳＢ，Ｂｙｒｄ ＤＲ，Ｃｏｍｐｔｏｎ ＣＣ，ｅｔ ａｌ􀆰 ＡＪＣＣ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｇｉｎｇ ｍａｎｕａｌ

［Ｍ］􀆰 ７ｔｈ ｅｄ􀆰 Ｎｅｗ Ｙｏｒｋ： Ｓｐｒｉｎｇｅｒ，２０１０：３４７－３４６􀆰
［１１］ Ｂｒａｙ Ｆ， Ｆｅｒｌａｙ Ｊ， Ｓｏｅｒｊｏｍａｔａｒａｍ Ｉ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｇｌｏｂａｌ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ

２０１８： ＧＬＯＢＯＣＡＮ ｅｓｔｉｍａｔｅｓ ｏｆ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ｆｏｒ
３６ ｃａｎｃｅｒｓ ｉｎ １８５ ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ［ Ｊ］ 􀆰 ＣＡ Ｃａｎｃｅｒ Ｊ Ｃｌｉｎ， ２０１８， ６８（６）：
３９４－４２４􀆰

［１２ ］ Ｃｈｅｎ ＸＬ， Ｃｈｅｎ ＸＹ􀆰 Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｔｕｍｏｒ ｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｔｈｅ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］􀆰 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌｕｎｇ，２００４，９（６）：５９０－５９２􀆰

［１３］ 冯万锐，苗立群 􀆰 乳腺癌患者血清肿瘤标志物的变化及意义［ Ｊ］ 􀆰
临床医学研究与实践，２０１８，３（８）：６６－６７．

［１４］ Ｗａｔａｎａｂｅ Ｈ，Ｏｋａｄａ Ｍ，Ｋａｊｉ Ｙ，ｅｔ ａｌ􀆰 Ｎｅｗ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ
ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｕｒｓ－ｒｅｖｉｓｅｄ ＲＥＣＩＳＴ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ（ｖｅｒｓｉｏｎ １􀆰 １）［Ｊ］􀆰 Ｇａｎ Ｔｏ
Ｋａｇａｋｕ Ｒｙｏｈｏ，２００９，３６（１３）：２４９５－２５０１􀆰

［１５ ］ Ｋｈａｔｃｈｅｒｅｓｓｉａｎ ＪＬ， Ｈｕｒｌｅｙ Ｐ， Ｂａｎｔｕｇ Ｅ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ
ｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ａｆｔｅｒ ｐｒｉｍａｒｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ： Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ
ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｕｐｄａｔｅ［Ｊ］􀆰 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎ⁃
ｃｏｌ， ２０１３， ３１（７）：９６１－９６５􀆰

［１６］ Ｄｉ Ｇｉｏｉａ Ｄ， Ｈｅｉｎｅｍａｎｎ Ｖ， Ｎａｇｅｌ Ｄ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｋｉｎｅｔｉｃｓ ｏｆ ＣＥＡ ａｎｄ
ＣＡ１５－３ ｃｏｒｒｅｌａｔｅ ｗｉｔｈ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ
ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ（ＭＢＣ） ［ Ｊ］ 􀆰 Ｔｕｍｏｕｒ Ｂｉｏｌ，
２０１１，３２（４）：７７７－７８５􀆰

［１７］ 司先科，李炜，于昆，等 􀆰 人几丁质酶－３ 样蛋白－１ 在人胃癌细胞

中的表达及其对人胃癌细胞增殖和侵袭能力的影响研究［ Ｊ］ 􀆰 上

海医药，２０１８，３９（２１）：６２－６５􀆰
［１８］ 陈敏， 赖天文， 招轩娜 􀆰 ＣＨＩ３Ｌ１ 基因多态性和血清 ＹＫＬ－４０ 水平

与支气管哮喘发病的关联性［ Ｊ］ 􀆰 吉林大学学报， ２０１４，４０（５）：
１０５８ －１０６３􀆰

［１９］ 巩祖顺 􀆰 动脉粥样硬化中几丁质酶 ３ 样蛋白 １ 的组织学表达及干

预研究［Ｄ］􀆰 济南：山东大学，２０１４􀆰
［ ２０ ］ Ｐｒａｋａｓｈ Ｍ， Ｂｏｄａｓ Ｍ， Ｐｒａｋａｓｈ Ｄ， ｅｔ ａｌ􀆰 Ｄｉｖｅｒｓｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ

ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＹＫＬ－４０： ａｎｓｗｅｒｓ ｍａｙ ｌｉｅ ｉｎ ‘ ｏｕｔｓｉｄｅ－ｉｎ’ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
［Ｊ］􀆰 Ｃｅｌｌ Ｓｉｇｎａｌ，２０１３，２５：１５６７－１５７３􀆰

［２１］ Ｊｏｈａｎｓｅｎ ＪＳ， Ｓｃｈｕｌｔｚ ＮＡ， Ｊｅｎｓｅｎ ＢＶ􀆰 Ｐｌａｓｍａ ＹＫＬ－４０： ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｎｅｗ ｃａｎｃｅｒ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ［Ｊ］􀆰 Ｆｕｔｕｒｅ Ｏｎｃｏｌ，２００９，５：１０６５－１０８２􀆰

［２２］ 毛玉环，谭黎明，李建英，等 􀆰 血清壳多糖酶 ３ 样蛋白 １ 和甲胎蛋

白及铁蛋白检测在原发性肝癌诊断中的应用评价［ Ｊ］ 􀆰 实用预防

医学，２０１８，２５（４）：４０１－４０４􀆰
收稿日期：２０２０－０１－１５
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