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【临床研究】

超声造影联合血清基质细胞衍生因子１和磷酸化应激诱导蛋白 １
检测对卵巢癌的诊断价值

王黎伟１，王志芬２，孔丽茹１，鲁广建３

（１．新乡医学院第一附属医院超声科，河南　卫辉　４５３１００；２．新乡医学院第一附属医院 ＰＩＣＣ门诊，河南　卫辉　
４５３１００；３．新乡医学院第一附属医院检验科，河南　卫辉　４５３１００）

摘要：　目的　探讨超声造影联合血清基质细胞衍生因子１（ＳＤＦ１）、磷酸化应激诱导蛋白１（ＳＴＩＰ１）检测对卵巢

癌的诊断价值。方法　选择２０１８年４月至２０２０年４月新乡医学院第一附属医院收治的１０４例卵巢癌患者（观察组）

和１０４例卵巢良性肿瘤患者（对照组）为研究对象。比较２组患者血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水平；以病理检查结果为金标准，

评估超声造影检查和血清 ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１单独及联合检测对卵巢癌的诊断价值。结果　观察组患者血清 ＳＴＩＰ１和

ＳＤＦ１水平均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。以ＳＤＦ１＞３．４７μｇ·Ｌ－１、ＳＴＩＰ１＞２．３２μｇ·Ｌ－１作为阳性判定标准，超声

造影联合ＳＤＦ１诊断卵巢癌的灵敏度显著高于血清ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１单独诊断（Ｐ＜０．０５），超声造影联合ＳＤＦ１和ＳＴＩＰ１

诊断卵巢癌的灵敏度显著高于血清ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１及超声造影单独诊断（Ｐ＜０．０５）。ＳＤＦ１联合ＳＴＩＰ１、超声造影联合

ＳＴＩＰ１、超声造影联合 ＳＤＦ１、超声造影联合 ＳＤＦ１和 ＳＴＩＰ１诊断卵巢癌的特异度与超声造影、ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１单独诊断

比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　超声造影检查和血清ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１指标联合诊断卵巢癌的灵敏度高于各

项单独诊断，三项联合检测对卵巢癌的诊断有一定的临床价值。

关键词：　卵巢癌；超声造影；基质细胞衍生因子１；磷酸化应激诱导蛋白１
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　　卵巢癌是目前妇科病中常见的恶性肿瘤之一，

早期卵巢癌患者通过手术治疗可以得到较好的临床

疗效，而中晚期卵巢癌患者预后较差［１］。早期卵巢

癌患者无明显的特异性症状，容易被忽视。多数卵

巢癌患者出现特异性症状与体征时已为中晚期，治

疗较困难，预后较差，病死率高，因此，早期诊断卵巢

癌是改善患者预后的关键［２］。血清肿瘤标志物是

对恶性肿瘤早期筛查的重要检查指标之一。有大量

用于诊断恶性肿瘤的血清标志物被发现，并应用于

卵巢癌的诊断［３］。其中，磷酸化应激诱导蛋白 １

（ｓｔｒｅｓｓｉｎｄｕｃｅｄｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎ１，ＳＴＩＰ１）是一种能够

促进卵巢癌细胞增殖的热休克蛋白，其与热休克蛋

白７０等相结合而发挥一系列生物学效应［４］。血清

基质细胞衍生因子１（ｓｅｒｕｍｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌｄｅｒｉｖｅｄｆａｃ

ｔｏｒ１，ＳＤＦ１）是一类趋化因子，主要作用于机体细胞

膜上，当人体组织癌变后其血清水平显著高于正常

人，对于诊断卵巢癌具有参考价值［５］。近年来，超

声造影技术广泛应用于诊断恶性肿瘤。应用超声造

影技术对肿瘤新生血管结构与正常组织的血管管

径、走形、血管网形态等多个方面的分析比较，可对

恶性肿瘤做出准确诊断［６］。本研究旨在探讨超声

造影技术联合血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１对卵巢癌的诊断价

值，以期为卵巢癌的早期诊断提供新的思路。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１８年４月至２０２０年４月

新乡医学院第一附属医院收治的１０４例卵巢癌患者

（观察组）和１０４例卵巢良性肿瘤患者（对照组）为

研究对象。纳入标准：（１）患者均行腹腔镜探查

术＋活检术，术后经组织病理学检查明确诊断；（２）

患者符合盆腔超声的造影指征，且经普通超声不能

准确判断卵巢肿物良恶性；（３）患者符合手术治疗

指征；（４）患者均首次发现卵巢肿物，且未进行治

疗。排除标准：（１）伴有严重的心脑血管疾病或重

症肝肾功能不全者；（２）合并神经精神疾病者；（３）

伴发其他恶性疾病者；（４）妊娠或哺乳期患者；（５）

其他原因无法耐受或不能配合治疗者。观察组：年

龄２４～６５（４３．５１±４．２９）岁；病理分型：浆液性卵巢

癌４６例，子宫内膜样腺癌２５例，黏液性卵巢癌２２

例，透明细胞癌 １１例。对照组：年龄 ２５～６７

（４５．２６±４．１７）岁；病理分型：浆液性囊腺瘤４１例，

黏液性囊腺瘤３１例，成熟畸胎瘤２２例，卵巢纤维瘤

１０例。２组患者年龄、病理分型比较差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究已通过医院

伦理委员会审批，所有患者签署知情同意书。

１．２　盆腔超声造影检查　所有患者先行普通腹部

超声检查，联合直肠或阴道检查，明确子宫与附件情

况，包括肿块大小、形态、位置等。再继续进行增强

检查，患者适当充盈膀胱，并且通过股静脉对其注射

Ｓｏｎｏｖｕｅ微泡造影剂（意大利博莱科公司）１．５～

２．４ｍＬ，探头频率为２．５～４．０ＭＨｚ，增益调节以二

维灰阶为背景的回声消失，将探头固定于患者下腹

部区域。待造影剂的微泡与目标区域相距离５ｍｍ

以内时，可对病灶区域进行扇形扫查，并及时了解造

影剂的灌注。贮存１２０ｓ的内增强图像，仔细观察

病灶的增强时间、增强水平和增强形态。进行造影

时其内部无血流灌注为良性病变；增强时间较早并

且消退比较快，增强的水平高或增强的形态不均匀

即可能为恶性病变。超声造影检查结果由２个经验

丰富的医师分别进行诊断，诊断结果一致确认为报

告结果，如果不一致则重新核查数据以及影像，直至

２位医师判读的结果一致方可得到报告结果。

１．３　血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水平检测　抽取所有患者

术前晨起空腹肘静脉血４ｍＬ，３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心

１０ｍｉｎ，取上层血清保存于 －２０℃的冰箱待用。采

用酶联免疫吸附试验检测血清中 ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水

平，试剂盒购自上海酶联生物有限公司，所有操作严

格按照试剂盒说明书进行。

１．４　阳性判定标准　单项检测阳性判断标准：血清

ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１的阳性截断值通过受试者工作特征
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（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线获得，以
最大约登指数时的截断值作为阳性、阴性的界定值。

联合检测时有一项为阳性即判定为阳性。以术后组

织病理检测结果为金标准。

１．５　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２３．０软件进行统计
学分析。计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，２
组间比较采用 ｔ检验；计数资料以例数和百分率表
示，组间比较采用χ２检验；采用 ＲＯＣ曲线评估血清
ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１及超声造影单独及联合检测对卵巢癌
的诊断价值；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者血清 ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水平比较　结果
见表１。观察组患者血清 ＳＴＩＰ１和 ＳＤＦ１水平均显
著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表１　２组患者血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水平比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＳＴＩＰ１，ＳＤＦ１ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＳＴＩＰ１／（μｇ·Ｌ－１） ＳＤＦ１／（μｇ·Ｌ－１）

对照组 １０４ ２．１１±０．７８ ３．７８±１．９６

观察组 １０４ ５．２９±１．３２ ６．１６±２．８６

ｔ ２１．１５１ ６．９６８

Ｐ ＜０．０５ ＜０．０５

２．２　血清ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１水平检测对卵巢癌的诊断
效能　血清 ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１诊断卵巢癌的 ＲＯＣ曲线
见图 １。ＳＤＦ１诊断卵巢癌的 ＲＯＣ曲线下面积
（ａｒｅａｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）为０．８９６，最大约登指数为
０．５５８，截断值为３．４７μｇ·Ｌ－１；ＳＴＩＰ１诊断卵巢癌
的ＡＵＣ为０．９４４，最大约登指数为０．５００，截断值为
２．３２μｇ·Ｌ－１。

图１　血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１诊断卵巢癌的ＲＯＣ曲线
Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｓｅｒｕｍＳＴＩＰ１ａｎｄＳＤＦ１ｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓ
ｏｆｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒ

２．３　血清ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１水平及超声造影单独及联
合对卵巢癌的灵敏度和特异度比较　结果见表２。
以ＳＤＦ１＞３．４７μｇ·Ｌ－１，ＳＴＩＰ１＞２．３２μｇ·Ｌ－１作
为阳性判定标准。ＳＤＦ１联合ＳＴＩＰ１、超声造影联合
ＳＴＩＰ１诊断卵巢癌的灵敏度与超声造影、ＳＤＦ１、
ＳＴＩＰ１单 独 诊 断 比 较 差 异 均 无 统 计 学 意 义
（Ｐ＞０．０５）；超声造影联合 ＳＤＦ１诊断卵巢癌的灵
敏度与超声造影比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
超声造影联合ＳＤＦ１诊断卵巢癌的灵敏度显著高于
血清 ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１单独诊断，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；超声造影联合 ＳＤＦ１和 ＳＴＩＰ１诊断卵
巢癌的灵敏度显著高于血清 ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１、超声造
影单独诊断，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＳＤＦ１
联合 ＳＴＩＰ１、超声造影联合 ＳＴＩＰ１、超声造影联合
ＳＤＦ１、超声造影联合ＳＤＦ１和ＳＴＩＰ１诊断卵巢癌的
特异度与超声造影、ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１单独诊断比较差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表２　血清ＳＴＩＰ１、ＳＤＦ１水平及超声造影单独及联合对卵巢癌的诊断效能
Ｔａｂ．２　ＤｉａｇｎｏｓｔｉｃｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＳＴＩＰ１，ＳＤＦ１ａｎｄｃｏｎｔｒａｓｔｕｌｔｒａｓｏｕｎｄａｌｏｎｅｏｒｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｆｏｒｏｖａｒｉａｎ
ｃａｎｃｅｒ
检测指标 ｎ 真阳性／例 假阳性／例 真阴性／例 假阴性／例 灵敏度／％ 特异度／％
超声造影 ２０８ ８２ １２ ９２ ２２ ７８．８１ ８８．４４
ＳＤＦ１ ２０８ ７１ １３ ９１ ３３ ６８．３４ ８７．５０
ＳＴＩＰ１ ２０８ ６９ １７ ８７ ３５ ６６．４５ ８３．７１
ＳＤＦ１＋ＳＴＩＰ１ ２０８ ８１ ２０ ８４ ２３ ７７．９１ ８０．８６
超声造影＋ＳＴＩＰ１ ２０８ ７６ １８ ８６ ２８ ７３．１２ ８２．７３
超声造影＋ＳＤＦ１ ２０８ ８４ ２１ ８３ ２０ ８０．８３ａｂ ７９．８０
超声造影＋ＳＤＦ１＋ＳＴＩＰ１ ２０８ ９５ ２１ ８３ ９ ９１．４４ａｂｃ ７９．８８

　　注：与ＳＤＦ１比较ａＰ＜０．０５；与ＳＴＩＰ１比较ｂＰ＜０．０５；与超声造影比较ｃＰ＜０．０５。

３　讨论

卵巢癌是一种危害女性生殖健康的恶性疾病，

其病死率较高［７］。晚期卵巢癌患者多数会出现月

经不规律及紊乱的症状，并且可伴有阴道出血，患者

排卵后两侧的卵巢均可能会被癌组织侵犯，易出现

提前闭经的症状［８９］。卵巢癌尤其是晚期患者的病

情发展迅速，且肿瘤的播散程度也会伴随着时间的

推进加快，使其治疗有效率降低，术后复发率增加，

因此，准确且及时诊断卵巢癌有着重大的临床意

义［１０］。当前，卵巢癌的主要诊断方法是影像学检

查，如经阴道彩色多普勒超声造影检查、淋巴造影、

ＣＴ检查和腹腔镜检查等，用以辅助诊断的方法包括
血清肿瘤标志物和免疫学检查［１１］。尽管这些方法
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在临床中有着较为广泛的应用，但对于早期卵巢癌

的诊断效果并不理想。

经阴道彩色多普勒超声造影检查是目前明确诊

断卵巢癌最常用的方法，该方法可以清晰地显示出

卵巢组织以及卵巢病变的大小、位置、包膜以及血流

分布等情况［１２］。但对于早期卵巢癌患者发生的微

小癌变容易出现漏诊。２０世纪７０年代，肿瘤新生
血管学说逐步占据了各类肿瘤早期影像学诊断的理

论基础，有学说认为，新生血管对于癌组织的生长和

发育有重要的作用［１３］。肿瘤组织的直径或厚度为

１～２ｍｍ时，如果无丰富的血液进行供应，肿瘤组织
将不会继续增大，甚至可能出现退化，因此，具有高

分辨率的血管影像学的检查对于早期发现组织癌变

的信息具有重要作用［１４］。

本研究结果显示，观察组患者血清中 ＳＴＩＰ１和
ＳＤＦ１水平均显著高于对照组，提示血清 ＳＴＩＰ１和
ＳＤＦ１水平可能在卵巢癌发生、发展中发挥重要作
用。ＳＤＦ１是趋化因子中的一种，该因子主要是在
细胞膜上发挥一定的作用，当机体的组织发生一定

程度的癌变时，血清中 ＳＤＦ１的水平会发生明显的
改变［１５］。ＳＤＦ１属于趋化因子中的一类，当机体的
肿瘤细胞发生一定程度的转移时，其可以趋向靶细

胞，并且在该过程中其水平升高，因此可以为作为诊

断卵巢癌的一种指标［１６］。ＳＴＩＰ１可以和激活素受体
样激酶２进行有效的结合，从而激活 ＳＭＡＤ信号通
路，促进肿瘤细胞的增殖；另外，ＳＴＩＰ１还可以和微
管蛋白发生相互交错从而调节机体的细胞迁移和极

化，从而促进肿瘤血管的生成［１７］。马同敏等［１８］研

究发现，血清糖类抗原１２５水平较低的患者，ＳＴＩＰ１
蛋白的检测有助于卵巢癌的诊断。

本研究中，超声造影检查、ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１单独应
用诊断卵巢癌的特异度与灵敏度欠佳，三者联合诊

断卵巢癌的灵敏度显著高于血清 ＳＤＦ１、ＳＴＩＰ１、超
声造影，说明联合检测效果好，具有一定的临床意

义。超声造影检查、ＳＤＦ１和 ＳＴＩＰ１分别从卵巢癌
发病的不同方面进行检测，未有文献报道此三者用

于联合诊断卵巢癌。有研究显示，卵巢癌是单项肿

瘤标志物阳性率较低的肿瘤之一，血清糖类抗原

１２５、糖类抗原 １９９、基质金属蛋白酶９及血浆
Ｄ二聚体联合检测对卵巢癌的早期诊断具有较高的
准确性［１９］。肿瘤的联合检测并不一定是标志物越

多效果越好，而应该是合理优化的联合检测［２０］。

综上所述，超声造影检查、ＳＤＦ１和 ＳＴＩＰ１联合
检测诊断卵巢癌的灵敏度高于三者单独检测，对卵

巢癌的诊断有一定的临床价值。本研究的不足为样

本量较少，有待进行大样本、前瞻性的研究验证。
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ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎ１（ＳＴＩＰ１）ｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｔｕｍｏｒｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ
ｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＧｅｎｅｓＣｈｒｏｍｏｓｏｍｅｓ
Ｃａｎｃｅｒ，２０１４，５３（４）：２７７２８８．

［５］　朱宁．ＳＤＦ１、ＣＸＣＲ４在卵巢癌组织中的表达探讨［Ｊ］．中国现
代药物应用，２０１９，１３（２１）：２３６２３７．

［６］　陈倩，孙国娟．超声及超声造影对卵巢良恶性肿瘤的诊断价值
研究［Ｊ］．癌症进展，２０１９，１７（２０）：２４４８２４５０，２４５４．

［７］　田佳勋，高岩，崔晓丽，等．初始治疗结束后血清视黄醇结合蛋
白水平与卵巢癌预后关系研究［Ｊ］．中国实用妇科与产科杂
志，２０２０，３６（３）：２８０２８２．

［８］　刘瑾杨，张克强．晚期卵巢癌新辅助化疗的研究进展［Ｊ］．实用
肿瘤杂志，２０１８，３３（２）：１７７１８１．

［９］　ＢＯＧＡＮＩＧ，ＣＡＳＡＲＩＮ Ｊ，ＰＩＮＥＬＬＩＣ，ｅｔａｌ．Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒｉｎｔｈｅＣＯＶＩＤ１９ｅｒａ［Ｊ］．ＪＳｕｒｇ
Ｏｎｃｏｌ，２０２０，１２２（２）：１２２１２３．

［１０］　宋晨，王春莲，赵丽荣，等．ＥＮ２及 βｃａｔｅｎｉｎ在卵巢癌组织中
的表达及临床意义［Ｊ］．医学研究杂志，２０２０，４９（５）：７６７９．

［１１］　王禹涵，李佩玲．卵巢癌肿瘤标志物的研究进展［Ｊ］．现代肿
瘤医学，２０１８，２６（１２）：１９６６１９６９．

［１２］　耿月，王君梅，李建玲．多普勒超声联合血清可溶性间皮素相
关肽及癌胚抗原检测对早期卵巢癌的预测价值［Ｊ］．中国现
代医学杂志，２０１８，２８（３３）：８３８７．

［１３］　马艳君，马淑梅，马俊秀．彩色多普勒超声与超声造影对卵巢
良恶性肿瘤的鉴别诊断价值［Ｊ］．癌症进展，２０１９，１７（２０）：
２４５１２４５４．

［１４］　徐玮．超声造影诊断早期乳腺癌敏感性和特异性分析［Ｊ］．湖
南师范大学学报（医学版），２０１９，１６（１）：５３５６．

［１５］　ＫＡＺＩＭＩＥＲＣＺＹＫＲ，ＢＬＡＳＺＣＺＡＫ Ｐ，ＪＡＳＩＥＷＩＣＺＭ，ｅｔａｌ．
Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｎｔｅｎｔｏｆｓｄｆ１ａｌｐｈａｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｗｏｒｓｅ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｕｌｍｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］．
Ｐｌａｔｅｌｅｔｓ，２０１９，３０（４）：４４５４５１．

［１６］　赵丽萍，陈文洁．血清ＳＤＦ１、ＣＸＣＬ５及ＣＥＡ联合检测在卵巢
癌中的应用分析［Ｊ］．检验医学与临床，２０１９，１６（２０）：２９７５
２９７７．

［１７］　ＴＳＡＩＣＬ，ＴＳＡＩＣＮ，ＬＩＮＣＹ，ｅｔａｌ．Ｓｅｃｒｅｔｅｄｓｔｒｅｓｓｉｎｄｕｃｅｄ
ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎ１ａｃｔｉｖａｔｅｓｔｈｅＡＬＫ２ＳＭＡＤｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ
ａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｓｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ
Ｒｅｐ，２０１２，２（２）：２８３２９３．

［１８］　马同敏，赵志强．血清 ＣＡ１２５，ＳＴＩＰ１和 ＩＧＦⅠ联合检测对卵
巢癌的早期诊断价值研究［Ｊ］．现代检验医学杂志，２０１８，３３
（６）：５０５４，５８．

［１９］　姚建荣．血清ＣＡ１２５、ＣＡ１９９、ＭＭＰ９及血浆Ｄｄｉｍｅｒ联合检
测在卵巢癌早期诊断中的价值研究［Ｊ］．标记免疫分析与临
床，２０１８，２５（６）：８５５８５８．

［２０］　岳丽娟，侯新丽，薛玲，等．肿瘤标志物联合检测在卵巢癌复发
中的诊断价值［Ｊ］．中国肿瘤临床与康复，２０２０，２７（１）：２０２２．

（本文编辑：郭　潇）
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