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原发性肝癌是最常见的肿瘤之一
。

全世

界每年发病率为6
.

2 5 / 10 万 以 上
,

但 具有明

显的地区性差异
。

亚洲 和非洲一些地区的发

病率为3 0 / 1。万
,

而欧洲低于 5 八。万
。

该病

可发生 于任何年龄
,

高发区以切岁以下青年

发病为盛
。

90 % 以上肝癌伴有肝硬化
,

当肝

硬化患者突然出现不明原因的恶化
,

则临床

应考虑本病
,

如腹水患者虽经合理治疗
,

但

疗效不佳或短期内肝脏迅速增大或摸到结节

也应想到本病 〔1 〕
。

为了早期诊断 和 及时治

疗
,

现将具有不同价值的几种放射免疫分析

法综述如下
。

一
、

甲胎蛋 白 ( AFP )

A FP是胎儿血中以高浓度存 在的 一种

酸性糖蛋白
,

分子量约 为 6 5 0 0 0一 7 0 0 0 0
0

G 。ld e n be r g 等指出
,

A FP 在肝癌组织

泌出后
,

较易进入血循环而不在肝细胞和组

织中积蓄 〔“〕
。

为此
,

血清A FP的 测定可大

大有助于原发性肝细胞癌的早期诊断
,

检测

的阳性率高达70 ~ 95 % 以上 ,
但 与 肿瘤大

小
、

肿瘤分化程度
、

发病时间
、

诊断后的生

存时间
、

肿瘤摄取放射性核素等无关
。

肝癌患

者血清A F P的水平范围分布很广
。

从正常水

平 (< 25 n g / m L )一 7 m g / m 乙
。

A FP水平对

于肝癌治疗前后的改变
,

可以反映肝切除
、

化

疗和肝癌病人肝移植后的疗效考核〔3 一 4 〕
。

K a n e m a ts u
等报道

, 8 例( 2 e ln 小肝

癌
,

各项检查的阳性 率
:

A F P 75 %
、

肝显

像25 %
、

计算机断层 摄 影 ( C’r ) 3 3%
、

超

声波40 %
、

肝血管 造 影88 %
。

H e
yrl

l

ar d报

j丘l 例 Z c m 小肝 癌
,
八F P为 6 6 7 n g / m L,

其他检查均为阴性
,

故 目前 认为 连续检测

A F P对原发性肝癌的早期诊断最有 价值
。

C h e n 〔”〕等报道了17 例早期肝细胞癌的

A F P水平
,

其中 6 例 A FP正 常
,

11 例为33

~ 3 8 5 o n g /
:、IL

。

3 5 % ( 6 / 1 7 ) 的小肝癌病

例 A FP正常
,

显然这些病例 不能 单纯依赖

八 FF测定而确定诊断
。

值得注 意 的是
,

进

展期肝癌的A F P往往逐 步上升
,

小肝 癌也

有这种趋势
,

然而A FP虽 偶尔可能 在终末

期自发性下降
,

但降至正常者 罕见
。

其中 4

例 A FP在病例中自发性下 降
, 2 例降 至正

常水平
,

最后再度上升并持续高水平
,

这一

过程可发生于短至 3 周 的时 间 内
。

因此
,

A FP的动态观察也是早期发 现肝癌的 重要

措施
。

为了防止漏诊
,
内一
抗胰 蛋 白 酶 ( al -

a n tit r y p s in , a 厂A T ) 和 a L一
酸 性 糖蛋 白

( a 厂a c id ; ly e o p r o te in , a 厂A G ) 在监测

和监视A F P阴性的肝细胞癌方面 特 别有价

值
。

例如
, 3 6例肝癌中

, 3 1例A FP升高 (2 1 0

一 3 2 o o o n g / m L )
, 5 例低 于 8 n g / m L

,

假阴性14 %
。

该 5 例 中
, 4 例 al 一A T 和 a , -

A G 均增高
。

A F P轻度上升的肝硬变
、

肝炎

患者
,

吸一A T 和al 一A G 基本 正 常
。

所 以
,

A FP
、

a , 一A T和al 一A G 联 合测 定
,

可以避

免肝细胞癌的假阴性〔“〕
。

其 次
,

A F P不升

高的肝癌病人
,

检测甘氨脯氨酸二肤氨肚酶

( G PD A ) 亦具有早期诊断的价值
。

二
、

维生素B
I :

( V B
I :

)

维生素 B
I :

及叶酸是造血 不可 缺 少的物

质
,

机体内这些维生素缺少与贫血的发生有

. ‘

1
1
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关
。

肝脏是储存维生素B
, ,

的主要地方
,

吐于

肝内参予许名生化过程
。

正常人血清中维生

素B
; 2

为 3 5 6 士 1
一

2
.

3 p : /
rn L或 < 4 3 Op : / :二 L

。

M e r z b a e li报道 5 4例肝脏恶性肿 瘤弓
1 , 1 8例

2 0 0一5 0 o p g /
。IL

, 9 例 5 0 0一8 0 Op g / m L
,

27 例 8 00 一 4 1 0 o p g / m L
。

夕了此
,

作者 认为血

清维生素B
, 2

是肝脏恶性肿瘤均 灵 敏指标
。

R a e h m ile w it z 认为血清维生素 B
: :

升高
,

这

是肝细胞损伤释放出储存的维生素 B
、:

之故
。

田中信夫 〔7 〕报道
,

急性肝 功能损害可

见维生素B
: 2

水平增高
,

急性肝炎 高达1 8 17

士 2 3 2 p g / m L ( 正常男性血清维生素 B
, :

48 6

士 9
.

3 p g / m L
,

女 性 4 4 5 士 7 8 p g / m L
,

P >

0
.

0 5 )
,

肝硬化降低为4 0一士 lo 3 p g / m L
,

肝

癌均属正常范围内
,

具有鉴别诊 断的意义
。

三
、

l 型前胶原肤 (p r e e o ,lo g e n 一 皿

Po ptid e ,

PC I 一P )

山内真义等〔8 〕报道胶原形 式 在细胞 内

合成
,

通过内 质网
、

高尔 纂 体 分泌到细胞

外
。

此后
,

前胶原的 N 端及 C 端的肤
,

各 自由

前胶原氨基蛋 白酶
,

与前胶原梭基蛋 白酶切

断
,

而且组合成胶原纤维
。

6 3例原发性肝癌血

清中PC I 一F为别
。

。走 2 0
.

9 」: 毯/ 。L
,

较正常

人 ( 8
.

8 士 3
.

sn g / 二 L ) 高
,

故 以 PC I 一P >

5 0
·

I n g / m L 可作为肝脏肿瘤的 标 志 之 一
。

原发性肝癌 占2 2
.

2 %
,

转移性肝癌 , ! f1 7
。

4%
,

非癌性肝病仅占 8 夕石
。

a , 一A G (正常范围45 一 1 10 m g % ) 的联合测

定
,

还可 以监视肝细胞癌的病程进展 〔6 〕
。

五
、

脱
一Y一梭基凝血醉原 (异常P )

L ie b m a 。
等〔“〕报道 7 6例原发 性肝细胞

癌 ( H CC ) 患者中
,

69 例平均血清异常P为

g oo n g / m L
,

慢性活动性肝炎和肝 转移癌分

别为lo n g / m L和 42 n g / m L
。

其中 2 例 H CC

肿癌切除和 〕例化疗后
,

血清异 常P 显著降

低
,

随着疾病的复发
,

又即复上升
。

由于异

常 P抗原由肝癌合成
,

是维生素 K 依赖狡化

作用的肿癌标志
,

故可 作 为H CC ( 正常人

< 30 0n g / m L ) 的一个辅助 诊 断 指 标
。

此

外
,

慢性活动性肝炎
,

血清异常 P的连续测

定
,

亦可早期察觉肝细胞的恶性变
。

四
、 a ; 一

抗胰蛋 白酶 ( 。
:一 AT )

a , 一
A T是血清中最主要灼抗胰蛋 白酶

,

由肝细胞合成
。

正常人血清中
a ;一 入

‘

r的浓度

为 1 30 一 3 2 o m g %
, 8 8

.

9 %肝癌
a ; 一 了、T 升高

,

肝硬变和肝炎仅分别为2 3
.

3 %和2 8
.

6%
。

如

果
a , 一

A T 以 45 o m g %计算
,

则肝癌 (2 5邝 6 )
、

肝炎 ( 3 / 3 5 ) 和肝 硬 变 ( 0 / 3 0 ) 升高
。

Ch i。〔的亦报道肝恶性 肝癌 患 者的血清
a : -

A T 之水平显著高于 良性 肝 病
。

为 此
, a , -

A T 升高是肝癌的有意义标志 物
。 a : 一A T 和

六
、

降钙素

降钙素是一种32 个氨基酸的肤
,

对于人

类的生理作用仍未完全肯定
,

估计它对生理

钙应激的调节有重要作用
,

这可解释各种肿

瘤时的降钙素升高〔‘2〕
。

K e w 〔’“〕发现原发性肝细胞癌病人血中

降钙素水平升高
。

其中 2 例病人肿瘤完全切

除后
,

降钙素水平亦降至正常
; 1 例未完全

切除
,

术后头 2 个月内降钙素处于正常
,

第

9 周后又复上升
,

并在随访期间连续上升
。

这种现象不能用同时存在的大结节性肝硬化

来解释
,

因为这一类型的肝硬化病人血清降

钙素水平正常
;
但肝癌组织和组织培养上清

液 中存在免疫反应性降钙素活性
,

所以均支

持肿瘤异位内分泌学说
。

七
、

癌胚抗原 ( C E A )

近年来
,
气们一直在积极寻找肿瘤的特

异性抗原
,

正常抗原量的异常确实可 以反映

正常细胞与肿瘤细胞 ( 肿瘤相关抗原 ) 之间

的差异
。

内源性抗原是一种正常基因异常表

达的产物
,

这一种类型包括C E A 〔, 峪〕
。

C E A是一种糖蛋白
,

P r im as 证 实肝脏

2多多



是 CE A 代谢的主要器官
。

所 以
,

C E八升高

是肝肿瘤或肿瘤肝脏 转移的 先 兆
,

这主要

是肝脏对C E A 降 解和分泌能 力 降低所 致

〔‘o
, , 5 〕

。

其次
,

如果 A FP阳性
,

C E A 阴性
,

则原发性 肝癌的 可能性较大 ( 阳 性率80 ~

91 % ) , A F P阴性
,

C E A 阳性
,

转 移性肝

癌的阳性率为95 % 以上 ; 两者都为阳性
,

原

发性肝癌的可能性降低
,

转移性肝癌增加
。

J、
、

神经降压紊

C o llie r
等〔, “〕观察了2 0例肝 癌患者

,

其

中 5 例血清神经降压素高于正常水平
, 4 例

组织病理学证实是肝脏纤维板层癌
,

这些患

者肿瘤切除后
,

血清中 神经 降压 素恢 复正

常
。

因此
,

肝脏纤维板层癌是肝脏的一种神经

内分泌肿瘤
,

血清神经降压素有助于此癌的

诊断
,

也可作为监视肝瘤切除是否复发的依

据
。

九
、

醛缩酶同功酶A ( ALO一A )

有人报道了5 2例原发性肝癌血清 A L D
-

A 的测定
,

其中50 例 ( 9 6
.

1% ) A L D
一
A 高

于正常水平 (正常人1 70 士 3 9 n g / m L 或 < 2 10

n g / m L )
。

3 3例原发性肝细胞癌的7昭A FP

> l o o n g / m L
,

94 % A L D
一

A 高于正常水平
。

29 例继发性肝癌的血清A L D 一A 水 平均高于

2 1 o n g / m L〔‘7 〕
。

度无关
。

但是
,

恶性疾病
‘

卜
,

血清铁蛋白水

平与正常人右l某些 良性疾病有重叠
,

给筛选

恶性肿瘤带来了很大的困难
。

如果测定血清

铁蛋 白/铁的比值
,

正常 人 为0
.

91 士 0
.

3 2 ,

则全部肝细胞癌的比值均高于正常人
。

59 例

肝脏疾病中
, 5 5例恶性肿瘤 ( 9 3

.

2% ) 的 比

值亦增高
,

且具有疗效考核的 价值〔‘8〕
。

而

N “
ga

“u “〔, ”〕进行了24 例原发性肝细胞 癌术

后 4 ~ 8 周的铁蛋白测定
,

结果表明
,

铁蛋

白不能作为原发性肝 细胞 癌随
·

访的肿瘤指

标
,

而应该测定原发性肝细胞癌组织产生的

异铁蛋白
。

近年来
,

日一 2 一微球蛋白 的临床应用引

起了人们广泛重视
,

已逐渐被认为是肾脏
、

肝脏
、

结缔组织等疾病及恶性肿瘤的一种较

灵敏的诊断方法
。

其他作者还报道肝细胞癌

血清组织多肤抗原为 3 4 2
。

9 士 3 8 6
.

IU / L (正

常值 < 1 3 o U / L )
,

阳性率为7 6 % 〔9 〕
。

综上所述
,

一般情况下
,

原发性肝癌多

见于40 岁以上的中年人 (除高发区外)
,

其病

程发展极为迅速
,

如不治疗
,

约半年左右病人

即可死亡
。

放射免疫分析为原发性肝癌的早

期诊断和及时治疗提供 了佐证
,

应大力推广
。

十
、

铁蛋 白

铁蛋 白主要存在于肝
、

脾和骨髓中
,

它

是细胞内的必要成份
,

为骨髓合成血红蛋白

而供铁
,

并按需要 向血清中释放
。

正常人血

清铁蛋白水平男 性 ( 2 6 例 ) 为2 7一 2 3 o n g /

m L
,

平均为91
.

5 n g / m L ; 女 性 ( 46 例 ) 为

3 0一2 2 o n g / m L
,

平均为7 9 n g / m L
。

据 报道

各种恶性肿瘤
,

特别是转移时
,

血中铁蛋白

升高
,

例如肝细胞癌
,

铁蛋 白> 2 0 o n g / m L
。

一般认为
,

血清铁蛋白随肿瘤级别增加而增

高
,

而尿中铁蛋白水平可能与肿瘤的恶性程
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恶 性 肿 瘤 吸 收 放射 示 踪 剂 的 反 应 机制

K a p !a n
W D

概 述

肿瘤细胞有侵犯周围组织
,

并通过血管

和淋 巴转移到远处的能力
。

在侵犯局部组织

和转移的过程中
,

肿瘤可改变局部的血流
、

p H 值和组织的渗透性
,

改变氮 基酸 的合成

和局部离子的成分
,

从而产生一系列的代谢

产物
。

正是由于肿瘤的代谢紊乱
,

而这种紊

乱最便于用示踪技术来验证
。

为讨论肿瘤组

织中放射性药物浓集的机制
,

人们可列出许

多示踪剂 和定位的方向
。

从肿瘤学和肿瘤核

医学的观点
,

作者将肿瘤定 位 机制 分为
:

( 1 ) 问接作用于肿瘤的间接肿瘤显像剂 ,

( 2 ) 直接作用
.

于肿瘤的直接肿瘤显像剂
。

间接肿瘤显像剂

问接一词即指血流的改变和吞噬作用
。

如发生继发的小的或大的占位病变
,

这些资

料可通过给予示踪剂后
,

在体 外 用Y相机显

像的方法来获得
。

作者考察两个最常见的显

像器官骨和肝脏
,

用问接显像方法来揭示因

局部生物学上 的改变而确定肿瘤的存在
。

一
、

化学吸附
:

骨显像

当我们作一系列骨显像后
,

所观察到的

是由于骨血流和成骨细胞活性所致骨代谢转

换的动态图像
。

常规用 的骨 显像剂是
“
标T c

磷酸盐类
,

它们于静 脉 注 入 后 数 分 钟 与

骨基质相结合
。

虽然精确的作用机制尚未肯

定
,

近来认为骨的定位是由于磷酸盐类与骨

内晶体的经基磷酸钙相结合
,

这些示踪剂的

浓聚与局部骨活动代谢的程度相关
。

放射性

磷酸盐的分布部位反应和证 明骨血流量和骨

代谢的转换率
,

从而能证实因微小转移病灶

所致的骨转移
。

有的作者报道骨显像可早于

X 线平片一年以上
,

这是因为功能改变早于

解剖的变化
。

有资料表明
,

乳腺癌病人在内分泌治疗

后出现临床新 复 发 ( e lin ie a l fla r e ) 的现

象
。

这些病人有骨区痛
、

血钙
、

碱性磷酸酶

和C E A等增高
,

有可能错误认 为这 是给予

内分泌治疗后
,

未能停止骨转移的生长
,

想

终止治疗而采用其它治疗方法
。

类似现象也

表现在骨显象
。

R os s le ig h报告
,

他 们 治疗

有效的一半病 人
,

初期骨显象有骨病灶区示

踪剂的增加
,

或表现为新病灶的出现
。

后来

表明
,

代表亚临床骨转移部位仅在骨愈合反

应开始以后才有所表现
。

二
、

吞噬作用
:

肝显象
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