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摘要 目的：探讨血清人附睾蛋白 4(HE4)、糖类抗原 125(CA125)、糖类抗原 72-4(CA72-4)及炎性因子 IL-6、IL-8、IL-17水平检测对

卵巢癌患者的临床价值。方法：选取 2015年 2月至 2017年 2月我院收治的卵巢肿瘤患者 81例，包括卵巢恶性肿瘤组 39例及卵

巢良性肿瘤组 42例，另选 42例健康人作正常对照组，比较各组及临床不同分期卵巢癌患者血清 HE4、CA125、CA72-4、IL-6、
IL-8、IL-17水平的差异。结果：卵巢恶性肿瘤组血清 HE4、CA125、CA72-4、IL-6、IL-8及 IL-17水平均显著高于对照组(P<0.05)，而

卵巢良性肿瘤组与对照组以上指标比较差异并无统计学意义(P＞ 0.05)；随卵巢癌分期增加，患者血清 HE4、CA125、CA72-4、IL-6、
IL-8 及 IL-17水平呈上升趋势，以血清 HE4、CA125及 IL-17增加较为显著 (P<0.05)，而Ⅰ期、Ⅱ期及Ⅲ期卵巢癌患者血清
CA72-4、IL-6及 IL-8在增加并不明显(P＞ 0.05)。结论：卵巢癌患者血清 HE4、CA125、CA72-4、IL-6、IL-8及 IL-17水平较高，且随

临床分期增加呈上升趋势，以上指标可能有助于卵巢癌的诊断、治疗及病情评估。
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Evaluation of the Clinical Value of serum HE4, CA125, CA72-4 and
Inflammatory Factors Levels for the Patients with Ovarian Cancer*

To explore the clinical value of serum human epididymis 4 (HE4), carbohydrate antigen 125 (CA125), car-

bohydrate antigen 72-4 (CA72-4), IL-6, IL-8 and IL-17 for the ovarian cancer patients. 81 cases of patients with ovarian tumors
from February 2015 to February 2017 in our hospital were selected and divided into the ovarian cancer group(39 cases) and the benign

ovarian tumor group (42 cases), 42 healthy people were selected as the normal control group, the serum levels of HE4, CA125, CA72-4,

IL-6, IL-8 and IL-17 were compared between different groups and ovarian cancer patients at different stages. The levels of serum

HE4, CA125, CA72-4, IL-6, IL-8 and IL-17 of ovarian malignant tumor group were all significantly higher than those in the control

group (P<0.05), there was no significant difference in the above indexes between benign ovarian tumor group and control group(P>0.05).
The levels of serum HE4, CA125, CA72-4, IL-6, IL-8 and IL-17 were increased with the increase of ovarian cancer stage, the increase of

serum HE4, CA125 and IL-17 were more significant (P<0.05), while CA72-4, IL-6 and IL-17 showed no significantincrease at stage I, II

and III of ovarian cancer (P>0.05). The serum levels of HE4, CA125, CA72-4, IL-6, IL-8 and IL-17 were higher in patients

with ovarian cancer and increased with the increase of clinical stages. The above indicators may be helpful to the diagnosis, treatment and

evaluation of ovarian cancer.
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前言

卵巢癌是常见的妇科恶性肿瘤之一，其死亡率居于妇科恶

性肿瘤首位[1-3]。由于卵巢癌早期临床症状并不明显，准确诊断

病情发展程度较难，卵巢疾病发展情况一般通过手术进行诊

断，容易导致患者错过最佳治疗时机，故寻找有效地诊断卵巢
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癌病情严重程度的方法对患者治疗及预后具有重大意义[4]。

大量研究报道肿瘤标记物可用于诊断恶性肿瘤，如人附睾

蛋白 4(HE4)、糖类抗原 125(CA125)及糖类抗原 72-4(CA72-4)

已广泛应用于临床检测[5,6]。此外，研究表明炎症因子在卵巢癌

病情发展中发挥重要作用[7]。因此，本研究主要对卵巢癌、卵巢

良性肿瘤患者及健康人的肿瘤标记物及炎症因子水平进行比

较分析，旨在探讨其临床意义。

1 资料与方法

1.1 一般资料
选取 2015年 2月至 2017年 2月我院收治的卵巢肿瘤患

者 81例，卵巢恶性肿瘤组 39例，卵巢良性肿瘤组 42例，另选
42例健康人作对照组。其中，卵巢恶性肿瘤组年龄 26～ 69岁，

平均年龄(47.26± 21.71)岁；所有患者据《妇产科学》[8]诊断及

分期标准：Ⅰ期 11例，Ⅱ期 12例，Ⅲ期 9例，Ⅳ期 7例。卵巢良

性肿瘤组，年龄 25～ 67岁，平均年龄(46.73± 20.63)岁。对照组，

年龄 25～ 71岁，平均年龄(48.07± 22.74)岁。

纳入标准：所有患者均通过影像学、MRI、CT及依据卵巢

癌病理学诊断标准[8]诊断为卵巢癌或卵巢良性肿瘤；诊断前未

经化疗或其他手术治疗；患者或其家属均签署知情同意书。排

除标准：患者其临床病理资料不完整的；其他恶性肿瘤；合并

心、肝、肾、肺等器官严重受损者；精神不正常者。

1.2 检测指标

入院时抽取患者空腹静脉血 5 mL，枸橼酸钠抗凝，离心
(3000 r/min)15 min，取血清于 -80℃保存。采用罗氏 602全自动

化学发光免疫分析仪测定 HE4、CA125及 CA72-4水平；ElISA

法(试剂盒购自武汉默沙克生物科技有限公司)测定血清 IL-6、
IL-8、IL-17水平。
1.3 统计学方法

所有数据均使用 SPSS22.0进行统计分析，肿瘤标记物及

炎症因子水平均用(x± s)表示，多组间比较采用单因素方差进

行分析，两两比较采用 SNK-q检验，以 P<0.05表明差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 各组血清 HE4、CA125、CA72-4水平的比较
卵巢恶性肿瘤组血清 HE4、CA125、CA72-4水平较卵巢良

性肿瘤组及对照组均明显增高(P<0.05)，而卵巢良性肿瘤组与

对照组比较无统计学差异(P＞ 0.05)，见表 1。

注：与对照组相比，aP＜0.05；与卵巢良性肿瘤组相比，bP＜0.05。

Note: compared with the control group, aP＜0.05, compared with the benign ovarian tumor group, bP＜0.05.

表 1 各组研究对象血清 HE4、CA125、CA72-4水平的比较(x± s)

Table 1 Comparison of the serum HE4, CA125 and CA72-4 levels between different groups(x± s)

Groups Number of cases IL-6(pg/mL) IL-8(ng/mL) IL-17(pg/mL)

Control group 42 97.46± 23.71 53.79± 8.11 3.76± 0.93

Benign ovarian tumor group 42 115.20± 33.46 56.82± 7.13 4.28± 1.03

Ovarian malignant tumor group 39 160.55± 42.08ab 82.16± 13.41ab 24.77± 5.01ab

P <0.05 <0.05 <0.05

2.2 各组血清炎症因子水平的比较

卵巢恶性肿瘤组血清 IL-6、IL-8及 IL-17水平较卵巢良性

肿瘤组及对照组明显增高(P<0.05)，卵巢良性肿瘤组与对照组

无统计学差异(P＞ 0.05)，见表 2。

注：与对照组相比，aP＜0.05；与卵巢良性肿瘤组相比，bP＜0.05。

Note: compared with the control group, aP＜0.05, compared with the benign ovarian tumor group, bP＜0.05.

表 2 各组血清炎症因子水平的比较(x± s)

Table 2 Comparison of the serum inflammatory factors between different groups(x± s)

Groups Number of cases HE4(pmol/L) CA125(U/mL) CA72-4(U/mL)

Control group 42 39.76± 9.13 26.72± 8.83 4.16± 1.30

Benign ovarian tumor group 42 50.91± 18.37 41.98± 16.02 5.63± 2.39

Ovarian malignant tumor group 39 268.82± 94.06ab 359.40± 110.44ab 15.71± 5.11ab

P <0.05 <0.05 <0.05

2.3 不同临床分期卵巢癌患者血清 HE4、CA125、CA72-4水平

的比较

Ⅱ期、Ⅲ期及Ⅳ期卵巢癌患者血清 HE4及 CA125水平较
Ⅰ期卵巢癌患者显著增加(P<0.05)；Ⅲ期及Ⅳ期卵巢癌患者血

清 HE4 及 CA125 水平较Ⅱ期卵巢癌患者显著增加(P<0.05)；
Ⅳ期卵巢癌患者血清 HE4及 CA125水平较Ⅲ期卵巢癌患者

显著增加(P<0.05)，Ⅳ期卵巢癌患者血清 CA72-4 水平较Ⅰ期

卵巢癌患者显著增加(P<0.05)，而Ⅱ期及Ⅲ期卵巢癌患者血清
CA72-4水平与Ⅰ期卵巢癌患者比较并无显著差异 (P＞ 0.05)。
见表 3。
2.4 不同临床分期卵巢癌患者血清炎症因子水平的比较

不同临床分期卵巢癌患者血清 IL-6及 IL-8水平随着病情

的加重呈升高趋势，Ⅰ期、Ⅱ期及Ⅲ期卵巢癌患者血清 IL-6及
IL-8水平比较差异无统计学意义(P＞ 0.05)，Ⅳ期患者血清 IL-6
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及 IL-8水平均较Ⅰ期卵巢癌患者显著增加(P<0.05)；Ⅱ期、Ⅲ

期及Ⅳ期卵巢癌患者血清 IL-17 水平均较Ⅰ期卵巢癌患者显

著增加(P<0.05)，且Ⅳ期卵巢癌患者血清 IL-17 水平显著高于
Ⅱ期卵巢癌患者(P<0.05)，见表 4。

注：与Ⅰ期相比，aP<0.05；与Ⅱ期相比，bP<0.05；与Ⅲ期相比，cP<0.05。

Note: compared with stage I, aP<0.05; compared with phase II, bP<0.05; compared with stage III, cP<0.05.

表 3 不同临床分期卵巢癌患者血清 HE4、CA125、CA72-4水平的比较(x± s)

Table 3 Comparison of the serum HE4, CA125 and CA72-4 levels between patients with different stages of ovarian cancer(x± s)

FIGO staging Number of cases IL-6(pg/mL) IL-8(ng/mL) IL-17(pg/mL)

Phase I 11 128.72± 25.08 67.85± 12.76 17.22± 3.24

Phase II 12 148.93± 29.73 78.06± 14.10 24.59± 4.77a

phase III 9 162.28± 32.50 86.47± 17.96 28.37± 4.60a

Stage IV 7 173.09± 35.01a 93.28± 21.58a 32.09± 5.09ab

P <0.05 <0.05 <0.05

3 讨论

卵巢癌是死亡率最高的妇科恶性肿瘤，现阶段卵巢癌发病

率呈上升趋势，其早期临床病理症状并不明显，在临床Ⅰ期时

被确诊者不超过 25%，卵巢癌Ⅲ和Ⅳ期复发率较高，超过 70%

的卵巢癌患者确诊时已处于卵巢癌Ⅲ和Ⅳ期[9]。近年来，肿瘤标

记物检测已成为诊断恶性肿瘤的重要手段，血清 CA125、
CA72-4 及 HE4水平的检测已成为卵巢癌早期临床诊断的辅

助手段[9]。CA125是一种分子量较高的糖蛋白，是目前研究中

最广泛的血清肿瘤标记物之一，其在卵巢癌的发生发展中会大

量分泌[10]。CA72-4是胃肠道及卵巢恶性肿瘤的敏感标志物，特

别是在粘液性卵巢癌中的敏感度较高[11,12]。HE4是一种来源于
人附睾上皮细胞的核心表位蛋白，是临床诊断卵巢癌新的肿瘤

标志物，且大量研究发现卵巢癌患者血清 HE4水平显著升高，

认为 HE4比 CA125在卵巢癌检测中更敏感[13]。然而，仅采用肿

瘤标记物检测对卵巢恶性肿瘤诊断特异性略低，需要其他诊断

指标进行辅助检测[7]。

有研究报道[14]细胞炎性因子可能在肿瘤细胞生长及其抗

免疫中发挥作用，IL-6的表达水平与肿瘤细胞增殖及机体免疫

抑制功能密切相关，大量研究显示[15,16]IL-6在卵巢恶性肿瘤中
的表达水平显著超过患有其他妇科疾病的卵巢表现正常的患

者，对肿瘤细胞的生长有一定的影响，且具有机体免疫抑制作

用及促使肝脏生成纤溶酶原激活物抑制物。IL-8是 ELR+CXC

的趋化因子，在肿瘤血管形成、肿瘤细胞的凋亡、细胞外基质调

节及自分泌方面中发挥着关键的作用，且大量研究证实 IL-8

通过激活众多信号转导通路进而激发肿瘤细胞的生长，其高表

达与恶性肿瘤预后较差密切相关[17,18]。IL-17是由 Th17合成的

炎性因子，除能激活、释放多种细胞因子及参与许多炎症反应

之外，还能调节人体对肿瘤的免疫应答，可能具有促进及抑制

肿瘤细胞生长的两种作用[19]。

本研究结果显示卵巢恶性肿瘤组血清 HE4、CA125 及
CA72-4水平显著高于卵巢良性肿瘤组及正常对照组，而卵巢

良性肿瘤组及对照组血清 HE4、CA125及 CA72-4水平比较差

异性并不显著，提示血清 HE4、CA125及 CA72-4水平的检测

有助于诊断患者是否患有卵巢癌，但不利于肿瘤良恶性的诊

断，这可能是因为肿瘤标记物的分泌与癌细胞增殖呈正相关。

此外，Ⅱ期、Ⅲ期及Ⅳ期卵巢癌患者血清 HE4、CA125 及
CA72-4 水平较Ⅰ期卵巢癌患者显著增加，提示血清 HE4、
CA125及 CA72-4 水平有利于评估卵巢癌病情严重程度。其

中，血清 HE4及 CA125水平均随着卵巢癌的分期增加而显著

上升，而Ⅰ期、Ⅱ期及Ⅲ期卵巢癌患者血清 CA72-4水平增加
并不明显，说明卵巢癌分期越高，血清 HE4 及 CA125表达水

平越高，可能是由于不同肿瘤标志物对卵巢癌的特异性不同，

因此仅采用单一肿瘤标志物诊断有一定局限性。

通过对炎症因子的分析，本研究结果显示卵巢恶性肿瘤组

血清细胞炎性因子 IL-6、IL-8及 IL-17水平显著高于卵巢良性

肿瘤组及正常对照组，而卵巢良性肿瘤组及对照组比较差异性

并不显著，说明血清 IL-6、IL-8及 IL-17水平也有助于卵巢癌的

诊断，这可能是因为癌症发展会引发炎症反应，进而促使炎性

因子水平的升高。此外，随卵巢癌分期增加血清 IL-6、IL-8及

表 4 不同临床分期卵巢癌患者血清炎症因子水平的比较(x± s)

Table 4 Comparison of the serum inflammatory factors levels between patients with different clinical stages of ovarian cancer(x± s)

注：与Ⅰ期相比，aP<0.05；与Ⅱ期相比，bP<0.05。

Note: compared with stage I, aP<0.05; compared with phase II, bP<0.05.

FIGO staging Number of cases HE4(pmol/L) CA125(U/mL) CA72-4(U/mL)

Phase I 11 102.46± 68.10 105.03± 61.91 8.16± 4.29

Phase II 12 197.11± 70.42a 203.71± 97.63a 10.95± 5.73

phase III 9 363.07± 72.06ab 397.78± 127.64ab 15.90± 8.55

Stage IV 7 462.47± 113.84abc 573.9± 164.93abc 19.07± 10.37a

P <0.05 <0.05 <0.05
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IL-17水平呈上升趋势，这一结果与朱攀等[20]报道的血清 IL-8

及 IL-17水平在病理分期Ⅲ -Ⅳ期有较高的表达水平一致，提示

患者病情恶化越严重，其机体炎症反应越剧烈。刘忠杰等[21]研

究发现健康人及卵巢良性肿瘤患者血清 IL-6水平显著高于卵
巢癌患者，且其水平随着分期的增加而增加，认为血清 IL-6水

平与卵巢癌的分期及病情的严重程度密切相关。Autelitan等[22]

报道卵巢癌患者健康人及卵巢良性肿瘤患者血清 IL-8水平明

显高于卵巢癌患者，且随着卵巢癌的分期增加而增加，陈峻[23]

也得到类似的结论；而邵素芳等 [24]研究发现卵巢癌外周血中

IL-17 表达水平显著高于健康人，Th17/Treg 比例失衡，认为
Th17/Treg细胞可能对卵巢癌的发生发展有一定的影响，产生

以上结果可能是因为 IL-6、IL-8及 IL-17的高表达对患者的炎

症反应及免疫功能产生一定的影响，而炎症反应越剧烈越易促

使癌细胞的迁移。同时，IL-17较 IL-6及 IL-8在各分期中增加
较为显著，说明 IL-17检测对诊断卵巢癌病情严重程度更加敏

感。这可能是因为在炎症反应过程中，IL-17先通过刺激纤维、

上皮、角质及内皮细胞进而释放炎症因子 IL-6、IL-8及基质金

属蛋白酶等多种细胞因子，所以相比于 IL-6、IL-8，IL-17对卵巢

癌引发的炎症反应更为敏感[25]。

综上所述，卵巢癌患者血清 HE4、CA125、CA72-4、IL-6、
IL-8及 IL-17水平均较卵巢良性肿瘤和正常对照组明显升高，

且随着患者病情恶化呈逐渐上升趋势。以上指标可能有助于卵

巢癌的诊断及病情评估，通过控制或降低以上因子水平对改善

卵巢癌患者的病情可能有重要的价值。由于研究方法、研究对

象与其一般资料上的差异及入选标准的不同，本研究依然存在

一些不足之处，例如研究例数相对较少，因此后续关于卵巢癌

实验研究可尽量统一研究方法、入选标准及研究对象，并扩大

研究样本数、增加实验观察指标等方面进行深入的探讨研究，

以期为卵巢癌的临床诊断、治疗及预后评估提供更加科学可靠

的理论依据。
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