
实验室检测  

Laboratory Testing 
 第 4 卷第 6 期 2026 年 3 月(半月刊) 

                            

第一作者/*通信作者: 刘明宏, 初级检验师, 主要研究方向为医学检验技术。E-mail: 542054785@qq.com 
 

癌胚抗原、神经元特异性烯醇化酶、细胞角蛋白

19 片段联合检测在肺癌诊断中的价值 
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摘   要 : 目的   评估癌胚抗原 (carcinoembryonic antigen, CEA)、神经元特异性烯醇化酶 (neuron-specific 

enolase, NSE)和细胞角蛋白 19 片段(cytokeratin 19 fragment, CYFRA21-1)联合检测在肺癌诊断中的临床意义。

方法  研究选取 2022 年 7 月至 2025 年 7 月期间就诊于毕节市中医医院的 90 例肺癌患者作为肺癌组, 同期选

择 90例肺部良性疾病患者作为良性组, 并纳入 84名健康体检者作为对照组, 采用电化学发光免疫分析法分别

检测肺癌组、良性组患者胸腔积液及血清中 CEA、NSE、CYFRA21-1 的水平, 同时检测对照组血清中上述 3

项指标水平并进行比较。结果  肺癌组胸腔积液及血清中 CEA、NSE 和 CYFRA21-1 水平均高于良性组与对

照组, 差异均具备统计学意义(P<0.05); 病理分型亚组分析显示, NSE 水平在小细胞肺癌患者中高于非小细胞

肺癌患者(P<0.05); CYFRA21-1 水平在肺鳞癌患者中明显高于小细胞肺癌和肺腺癌患者(P<0.05); 3 项指标联

合检测对小细胞肺癌、肺鳞癌、肺腺癌等不同病理类型肺癌的诊断敏感性分别为 92.9%、91.4%、88.9%, 均

高于各单项指标检测的敏感性(P<0.05)。结论  CEA、NSE、CYFRA21-1 3 种肿瘤标志物在肺癌患者体内存

在异常高表达, 且上述标志物的表达具有病理类型特异性, 对胸腔积液和血清中 CEA、NSE、CYFRA21-1 进

行联合检测, 能够提高肺癌诊断的敏感性, 尤其在不同病理类型肺癌的鉴别方面具有重要临床意义。 
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0  引  言 

肺癌是全球发病率最高的恶性肿瘤, 其早期缺乏典

型临床表现, 多数患者确诊时病情已发展至中晚期, 致使

其错失最佳治疗时机, 因此探寻高效便捷的早期诊断方法, 
是改善患者预后的关键[1]。目前, 肿瘤标志物因能反映肿

瘤发生发展状态, 已被广泛应用于肺癌的筛查、诊断及预

后评估, 其中广谱肿瘤标志物癌胚抗原(carcinoembryonic 
antigen, CEA)具有重要的参考价值, 神经元特异性烯醇化

酶(neuron-specific enolase, NSE)是小细胞肺癌特异性较高

的标志物; 细胞角蛋白 19 片段(cytokeratin 19 fragment, 
CYFRA21-1)则对肺鳞癌展现出较好的特异性, 常被用于

该亚型的诊断和病情监测[2-3]。但当前单一肿瘤标志物的敏

感性或特异性均有限, 难以满足临床精准诊断需求, 凸显

了进一步开展联合检测研究的必要性。基于此, 本研究选

取肺癌患者、肺部良性疾病患者及健康人群为研究对象, 

检测其胸腔积液及血清中上述 3 种标志物水平, 探讨联合

检测在肺癌诊断及病理分型中的价值, 为肺癌精准诊断提

供新的临床参考, 改善患者预后, 弥补单一标志物检测的

临床局限。 

1  材料与方法 

1.1  一般资料 

本项目已通过本院医学伦理委员会的审核批准, 在
研究开始前, 所有受试者均已充分了解研究目的、检测步

骤与相关可能风险, 并自愿签署了知情同意文件。肺癌组

病例来源于 2022 年 7 月至 2025 年 7 月在本院确诊的患者, 
共计 90 例, 其中男性 52 例, 女性 38 例, 年龄介于 45~78
岁之间, 平均年龄(62.3±8.5)岁。病理分型包括小细胞肺癌

28 例、肺鳞癌 35 例和肺腺癌 27 例; 临床分期Ⅰ~Ⅱ期 32 例, 
Ⅲ~Ⅳ期 58 例。良性组的受试者选自同期就诊的 90 例肺

部良性疾病患者, 其中男性 49 例、女性 41 例, 年龄分布
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42~76 岁, 平均值(60.8±7.9)岁, 疾病构成情况: 慢性阻塞

性肺疾病 32 例, 肺炎 28 例, 肺结核 20 例, 肺脓肿 10 例。

同时, 研究还纳入 84 名同期健康体检人群作为对照组, 男
性 46 名、女性 38 名, 年龄 40~75 岁, 平均(59.6±8.2)岁, 均
无肺部疾患史, 肝肾功能及心电图等检查结果均正常。3
组参与者在性别、年龄等基础资料的比较上, 均未显示出

统计学显著差异(P>0.05)。 
纳入标准: (1)肺癌组经病理或细胞学诊断为肺癌, 并

符合现行诊疗规范[4], 入组前未接受任何抗肿瘤治疗(包括

放化疗、靶向及免疫治疗); (2)良性组经影像学与实验室检

查并结合临床随访, 确诊为肺部良性疾病, 且伴有可采集

的胸腔积液(例如慢性阻塞性肺疾病急性加重或肺炎旁积

液等); (3)所有受试者资料完整, 能够配合完成胸腔积液及

血液样本采集; (4)对照组均为健康体检人群, 无肺部及其

他脏器器质性病变, 无恶性肿瘤家族史; (5)受试者意识清

晰, 无精神类疾病史。 
排除标准: (1)合并除肺癌外的其他恶性肿瘤; (2)伴有

严重肝肾功能损害、心脑血管疾病等重大基础疾病; (3)存
在胸腔积液穿刺相关禁忌; (4)处于妊娠或哺乳阶段; (5)近
期有感染、创伤等应激状态, 或曾使用可能影响肿瘤标志

物检测结果的药物。 

1.2  试剂与仪器设备 

试剂: 原装配套试剂(相应抗原/抗体包被磁珠、酶标

记物及发光底物 , 试剂纯度≥99%, 均在有效期内使用 , 
瑞士罗氏诊断有限公司)。 

仪器设备: 罗氏 Cobas e601 全自动电化学发光免疫

分析仪(瑞士罗氏诊断有限公司)。 
其他辅助材料与仪器: 普通真空管(无抗凝剂)、抗凝

真空管(江苏苏州长光华医生物医学); Thermo Scientific 
Sorvall ST16R 高速冷冻离心机(美国赛默飞世尔科技有限

公司)。 

1.3  方  法 

所有参与者均于入院第二天早晨空腹采集 5 mL 静脉

血, 置于普通真空管中, 室温放置 30 min 后以 3000 r/min
离心 10 min, 分离血清并在-80 ℃条件下冷冻储存以备检

测。肺癌组和良性组病例在超声引导下进行胸腔穿刺, 采 

集 5 mL 胸腔积液放入抗凝真空管内, 以 2500 r/min 离心

10 min, 收集上清液并按同样方式于-80 ℃保存。CEA、

NSE 和 CYFRA21-1 的测定均采用电化学发光免疫分析法, 
使用罗氏 Cobas e601 全自动分析仪及其原装配套试剂, 检
测过程严格按照仪器与试剂说明书执行, 全部实验由专业

检验人员操作, 每批检测均设置质控样本。 

1.4  观察指标 

(1)比较 3 组研究对象血清 CEA、NSE 与 CYFRA21-1
水平及肺癌组与良性组胸腔积液中 CEA 、 NSE 与

CYFRA21-1 水平的差异; (2)对不同病理类型(小细胞肺癌、

肺鳞癌、肺腺癌)肺癌患者的胸腔积液及血清中该 3 项指标

浓度进行比较。(3)依据病理组织学诊断结果, 分别评估

CEA、NSE、CYFRA21-1 3 项指标单独及联合检测对肺癌

诊断的敏感性和特异性。敏感性和特异性计算方式如公式

(1)和(2)。 
 敏感性=真阳性例数/(真阳性例数+假阴性例数)×100%   (1) 
 特异性=真阴性例数/(真阴性例数+假阳性例数)×100%   (2) 

1.5  统计学方法 

数据通过 SPSS 26.0 进行处理, 对计数资料进行χ2 检

验, 数据以例数及百分比[n (%)]表示, 计量资料采用独立

样本 t 检验进行组间比较, 多组间比较使用单因素方差分

析, 进一步两两比较采用最小显著差数 t 检验(least significant 
difference-t, LSD-t)检验, 计量数据以“x̄±s”形式报告, 设定

P<0.05 为差异具有统计学意义。 

2  结果与分析 

2.1  3 组 CEA、NSE、CYFRA21-1 水平比较 

肺癌组患者血清中的 CEA、NSE 和 CYFRA21-1 水平

显著高于良性组、对照组(P<0.05); 良性组血清中 3 项指标

水平与对照组比较, 无明显差异(P>0.05), 见表 1。 

2.2  肺癌组与良性组胸腔积液中 CEA、NSE、

CYFRA21-1 水平比较 

肺癌组患者胸腔积液中 CEA、NSE 及 CYFRA21-1 的

表达水平均明显超过良性组(P<0.05), 见表 2。 

表 1  3 组的 CEA、NSE、CYFRA21-1 水平比较结果(ng/mL) 

组别 n CEA NSE CYFRA21-1 

肺癌组 90 18.62±6.35 35.78±12.46 8.95±3.21 

良性组 90 3.25±1.08*# 12.35±3.62*# 2.18±0.85*# 

对照组 84 2.86±0.95* 11.82±3.24* 2.03±0.76* 

F - 326.583 289.452 256.731 

P - <0.05 <0.05 <0.05 

注: 与肺癌组比较, *P<0.01; 与对照组比较, #P>0.05; -表示无此项, 下同。 
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表 2  肺癌组与良性组胸腔积液中 CEA、NSE、CYFRA21-1 水平的比较结果(ng/mL) 

组别 n CEA NSE CYFRA21-1 

肺癌组 90 45.36±15.28 89.65±24.34 25.87±7.62 

良性组 90 4.12±1.56 15.87±4.32 3.25±1.23 

t - 25.472 28.314 27.801 

P - <0.05 <0.05 <0.05 

 
2.3  不同病理类型的胸腔积液与血清 CEA、NSE、
CYFRA21-1 水平比较 

进一步分析不同病理亚型显示, 胸腔积液及血清中, 
小细胞肺癌患者的 NSE 水平显著高于肺鳞癌与肺腺癌患

者(P<0.05); 肺鳞癌患者的 CYFRA21-1 表达则高于小细胞

肺癌和肺腺癌患者(P<0.05); 3种病理类型患者CEA水平比

较, 无差异(P>0.05), 提示 NSE、CYFRA21-1 水平与肺癌

病理亚型密切相关, 可作为区分小细胞肺癌与非小细胞肺

癌、肺鳞癌与其他类型肺癌的重要参考指标, CEA 则对不 

同病理亚型鉴别价值有限, 见表 3。 

2.4  单项与联合检测对肺癌的诊断效能比较 

3 项指标联合检测对肺癌的诊断敏感性 90.0% (81/90)
高于 CEA 的 68.9% (62/90)、NSE 为 72.2% (65/90)、
CYFRA21-1 为 70.0% (63/90)单项检测(P<0.05); 联合检测

与单项检测的诊断特异性比较, 无明显差异(P>0.05); 其
中 , 联合检测对小细胞肺癌的诊断敏感性最高 92.9% 
(26/28), 对肺鳞癌的诊断敏感性为 91.4% (32/35), 对肺腺

癌的诊断敏感性为 88.9% (24/27)。 

 
表 3  不同病理类型的胸腔积液与血清 CEA、NSE、CYFRA21-1 水平比较结果(ng/mL) 

组别 胸腔积液 血清 

病理类型 n CEA NSE CYFRA21-1 CEA NSE CYFRA21-1 

小细胞肺癌 28 42.58±14.36 126.35±32.47 18.62±6.35b 17.85±6.12 58.96±15.34 6.32±2.18b 

肺鳞癌 35 46.89±15.62 65.32±21.47a 32.58±9.46 19.23±6.58 25.68±8.74a 11.56±3.47 

肺腺癌 27 48.25±16.13 62.18±20.35a 19.35±7.21b 20.15±6.89 24.35±8.21a 6.58±2.35b 

F - 1.253 89.654 78.423 1.082 96.355 82.564 

P - >0.05 <0.05 <0.05 >0.05 <0.05 <0.05 

注: 与小细胞肺癌比较, aP<0.05; 与肺鳞癌比较, bP<0.05。 

 

3  讨论与结论 

肺癌的发生发展涉及多基因调控和多阶段演变, 早
期诊断与干预是改善患者预后的关键。肿瘤标志物因检测

便捷、无创且可重复等优势, 被广泛应用于肺癌的筛查和

诊断中[5]。例如, CEA 作为一种酸性糖蛋白, 在正常成年人

组织中表达很低, 而在恶性肿瘤中可由肿瘤细胞大量合成

释放, 使其在体液中的水平明显升高; NSE 主要分布于人

体神经内分泌细胞, 是其特异性标志物; CYFRA21-1 来自

上皮细胞结构蛋白, 在肺鳞癌增殖分化过程中释放增多, 
对其诊断具有较高特异性[6-7]。胸腔积液是肺癌常见临床表

现, 通常由肿瘤侵犯或转移至胸膜引发, 其中的肿瘤标志

物直接源自肿瘤细胞或其微环境, 未经过全身代谢循环, 
相较于血清样本更能反映肿瘤局部状态, 具备更优的诊断

潜力[8-9]。本研究采用电化学发光免疫分析法测定上述 3 项

标志物, 该技术灵敏度高、特异性强、检测速度快、结果

稳定, 是当前临床常用的检测方法。本研究同步收集血清

与胸腔积液样本, 相较于仅检测血清的研究, 能够更全面

地探究这些标志物在不同体液中的表达特点。 
结果表明, 肺癌组胸腔积液和血清中 3 项标志物的水

平均高于良性组和对照组, 这与李翠如等[10]的研究结果一

致。其研究提示肺癌患者血清中这些指标显著高于健康人群, 
说明其高表达与肺癌的发生密切相关。本研究在此基础上扩

大样本量, 增设良性病变对照组, 并补充了胸腔积液检测, 
进一步证实肺癌患者 2种样本中的指标均有所升高, 且胸腔

积液中浓度更高, 这可能是因为局部标志物未被全身代谢

稀释所致。不同病理类型分析显示, NSE 在小细胞肺癌、

CYFRA21-1在肺鳞癌中的水平高于其他类型, 与胡媛春等[11]

的研究相符, 验证了这些标志物的病理特异性, 为病理分型

鉴别提供了参考。诊断效能分析显示, 3 项标志物联合检测

的敏感性高于单项检测, 与袁亦红[12]的研究结果相吻合。本

研究新增胸腔积液联合检测分析, 发现其诊断敏感性进一
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步提升 , 对小细胞肺癌和肺鳞癌的诊断敏感性分别达到

92.9%和 91.4%, 有助于提高临床诊断准确率。需注意的是, 
本次研究受样本来源单一、规模有限的影响, 未对不同临床

分期及治疗前后标志物水平开展动态监测; 同时, 未探讨这

些指标与肿瘤大小、淋巴结转移等病理参数之间的关联。未

来应在扩大样本量的基础上开展多中心合作, 深入探究上

述标志物在病情监测与预后评估中的意义, 并整合影像、基

因等多维度信息, 为临床精准诊疗提供支持。 
综上, 肺癌患者的胸腔积液及血清中 CEA、NSE 和

CYFRA21-1 水平均升高, 且表达特征与病理类型相关, 上
述标志物的联合检测有助于提升诊断敏感度, 为肺癌早期

发现与病理分型鉴别提供实验支持。 
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