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摘要：目的　分析人附睾蛋白４（ＨＥ４）在卵巢癌患者手术前后的水平变化及其对复发的监测价值。方法　选取８０例卵巢癌
患者作为观察组，另选取８０例同期体检健康的女性作为对照组，采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）分别对两组的血清进行 ＨＥ４
检测，比较两组ＨＥ４水平变化，分析ＨＥ４对卵巢癌患者术后复发的监测价值。结果　观察组术前及术后１ｄ、术后１周、术后
１个月的ＨＥ４水平明显高于对照组，观察组治疗后的ＨＥ４水平明显低于治疗前水平（Ｐ＜０．０５）；观察组６２例患者术前 ＨＥ４
呈阳性，检测灵敏度为８１．２５％，特异度为３３．３３％；患者病理分级越低，ＨＥ４阳性率越高。结论　ＨＥ４对检测卵巢癌具有较高
的特异性和敏感性，临床诊断效果显著，值得推广应用，同时ＨＥ４还可作为预测卵巢癌患者术后复发的有效评价指标。
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　　卵巢癌又称卵巢恶性肿瘤，是女性生殖器官常见
的恶性肿瘤之一［１２］，对女性健康已造成严重威胁，发

病率仅次于子宫颈癌和子宫体癌，列居第３位［３］。近

年来，临床对子宫颈癌和子宫体癌的防治取得一定成

效，但在卵巢癌的防治方面收效较小［４］。有研究报

道，人附睾蛋白４（ＨＥ４）有助于卵巢上皮癌的早期诊
断和评估风险［５］，为探讨ＨＥ４水平变化对预测卵巢
癌发病风险的临床价值，笔者对收治的８０例卵巢癌
患者手术前后ＨＥ４水平进行分析，报道如下。
１　资料与方法
１．１　一般资料　选取湖北医药学院附属襄阳市第

一人民医院２０１２年６月—２０１５年６月收治的卵巢
癌患者 ８０例，将其作为观察组，患者年龄 ２７～６３
岁，平均年龄（５２．６±７．８）岁，所有患者均经临床病
理检查确诊为卵巢癌，排除肝脏及肾脏等重要脏器

的并发症，其中３２例为浆液性卵巢癌，２６例为黏液
性卵巢癌，１３例为子宫内膜样卵巢癌，９例为其他
病理类型卵巢癌，按照国际妇产科联盟卵巢癌病理

分期标准对患者进行分期，其中Ⅰ期１１例，Ⅱ期１７
例，Ⅲ期３３例，Ⅳ期１９例，对患者进行病理分级，高
分化２３例，中分化３１例，低分化２６例；另选取同期
同年龄段在湖北医药学院附属襄阳医院体检健康
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的女性８０例作为对照组，所有研究对象均知情同
意，签署了知情同意书。本研究得到了湖北医药学

院附属襄阳医院医学伦理委员会批准。

１．２　研究方法　对照组于清晨空腹采集４ｍＬ静
脉血，观察组患者在术前及术后１ｄ、术后１周、术
后１个月、术后半年、术后１年均于清晨空腹采集４
ｍＬ静脉血，将血样标本静置３０ｍｉｎ后进行离心处
理，存放于－２５℃冰箱中待检测。采用酶联免疫吸
附法（ＨＥ４测定试剂盒）分别检测血清 ＨＥ４水平，
比较两组ＨＥ４水平变化。对观察组患者术后进行
为期１年的随访，并监测患者的 ＨＥ４水平，分析其
水平变化与病情复发的相关性。

１．３　评价指标　血清ＨＥ４的临床参考值为０～１４０
ｐｍｏｌ·Ｌ－１，若血清ＨＥ４值高于１４０ｐｍｏｌ·Ｌ－１则为
阳性。

１．４　统计学方法　用ＳＰＳＳ１８．０统计软件包进行资
料分析。计量资料采用ｘ±ｓ表示，用独立样本ｔ检验
比较组间差异，配对样本ｔ检验比较组内不同时间差
异。计数资料以例或率描述，普通资料用χ２检验，等
级资料用秩和检验，以比较组间差异。所有检验均为

双侧检验，当Ｐ＜０．０５时为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组治疗前后ＨＥ４比较　 观察组术前及术后
１ｄ、术后１周、术后１个月的平均ＨＥ４水平均显著高
于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），观察组治
疗后半年及１年时的ＨＥ４水平与对照组比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；观察组术前ＨＥ４水平显著
高于术后，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），见表１。

表１　两组患者治疗前后ＨＥ４比较／（ｐｍｏｌ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

组别 例数 ＨＥ４ ｔ值 Ｐ值

对照组 ８０ ５９．０６±１４．８３

观察组 ８０

　治疗前 ２１７．４９±３６．２４ ３６．１８９ ０．０００

　治疗后１ｄ １６３．１４±２７．６９ ２９．６４２ ０．０００

　治疗后１周 １４７．５２±２２．６５ ２９．２３２ ０．０００

　治疗后１个月 １０１．４３±１８．８７ １５．７９８ ０．０００

　治疗后半年 ５８．３９±１４．７２ ０．２８７ ０．７７５

　治疗后１年 ６３．２６±１６．３９ １．７０８ ０．０９０

２．２　观察组术前ＨＥ４阳性的患者术后复发率分析
随访１年后对观察组８０例患者再次进行临床病理
检验，其中６４例患者被检出卵巢癌复发，观察组术
前ＨＥ４呈阳性的患者有６２例，其中５２例在术后１
年内复发，由灵敏度＝真阳性人数／（真阳性人数 ＋
假阴性人数）×１００％及特异度 ＝真阴性人数／（真

阴性人数 ＋假阳性人数）×１００％计算公式可得，灵
敏度为 ８１．２５％，特异度为 ３３．３３％，准确率为
７２５０％，见表２。

表２　术前ＨＥ４阳性的患者术后复发率分析／例

指标
术后１年病理结果

复发 未复发
合计

ＨＥ４阳性 ５２ １０ ６２

ＨＥ４阴性 １２ ６ １８

合计 ６４ １６ ８０

２．３　观察组术后１年复发与未复发患者ＨＥ４比较
观察组患者中，１年有 ８０％的患者病情复发，有
２０％的患者病情较为稳定，复发患者的ＨＥ４水平显
著高于未复发患者，差异有统计学意义，见表３。

表３　术后１年复发与未复发患者ＨＥ４比较

组别 例数 ＨＥ４／（ｐｍｏｌ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

复发患者 ６４ １９４．５２±２３．４１

未复发患者 １６ ５３．７６±１６．８３

ｔ值 ２２．５８７

Ｐ值 ０．０００

２．４　观察组患者临床病理与ＨＥ４相关性分析　通
过对观察组８０例卵巢癌患者临床病理分析，发现
ＨＥ４在不同病理分期及病理类型中的水平差异不
明显，而在不同病理分级中差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），患者病理分期越低，ＨＥ４呈阳性率越高，见
表４。

表４　患者临床病理与ＨＥ４相关性

指标 例数 ＨＥ４阳性／例（％） χ２［Ｚ］值 Ｐ值

病理分期 ［０．２０６］ ０．９７７

　Ⅰ期 １１ ８（７２．７３）

　Ⅱ期 １７ １３（７６．４７）

　Ⅲ期 ３３ ２６（７８．７８）

　Ⅳ期 １９ １５（７８．９４）

病理类型 ０．０１５ ＞０．９９９

　浆液性卵巢癌 ３２ ２５（７８．１２）

　黏液性卵巢癌 ２６ ２０（７６．９２）

　宫内膜样卵巢癌 １３ １０（７６．９２）

　其他类型卵巢癌 ９ ７（７７．７８）

病理分级 ［２１．１７７］ ０．０００

　高分化 ２２ １３（５９．０９）

　中分化 ２６ ２０（７６．９２）

　低分化 ３２ ２９（９０．６３）

３　讨论
近年来，ＨＥ４成为临床上一种新的诊断肿瘤的
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标志物［６８］。ＨＥ４首先由国外学者在人附睾上皮细
胞中发现并被成功克隆，后经多方证实ＨＥ４与卵巢
癌存在相关性，并在卵巢癌患者的血清中表达较

高［９］。正常情况下，ＨＥ４在人体中的表达非常低，
但在卵巢癌组织和患者血清中均高度表达，８８％的
卵巢癌患者都会出现 ＨＥ４升高的现象［１０１１］。研究

资料显示，卵巢癌大都以上皮性癌最为常见，由于

卵巢恶性肿瘤生长部位隐蔽，无法直接看到，早期

卵巢恶性肿瘤症状不明显，仍缺乏简便实用的诊断

方法［１２］。有学者报道［１３］，ＨＥ４的灵敏度和特异度
均较高，为临床诊断卵巢癌提供了依据。为进一步

探究ＨＥ４与卵巢癌发病风险的相关性，本研究通过
对８０例卵巢癌患者的ＨＥ４水平进行深入研究。

本研究表明，卵巢癌患者在手术前以及术后１
ｄ、术后１周、术后１个月的平均ＨＥ４水平明显高于
健康女性，卵巢癌患者在手术前的ＨＥ４水平明显高
于术后ＨＥ４水平，而卵巢癌患者在治疗后半年与治
疗后１年的ＨＥ４水平与健康女性比较无明显差异。
本研究结果提示，卵巢癌患者具有较高的 ＨＥ４水
平，可作为检测卵巢良性肿瘤和恶性肿瘤的诊断指

标，这与国内学者的研究结果一致［１４］。

本研究显示，在对８０例卵巢癌患者进行为期１
年的随访后，复查发现，其中有６４例患者被临床确
诊为卵巢癌复发。通过对卵巢癌患者术前 ＨＥ４水
平的分析发现，有６２例患者术前ＨＥ４呈阳性，其中
术后１年内有５２例患者复发，复发率为８０％，患者
术后病情较为稳定的占２０％，由此可见，卵巢癌患
者术后１年复发率较高。经计算可得，ＨＥ４的检测
灵敏度为 ８１．２５％，特异度为 ３３．３３％，准确率为
７２．５０％。结果提示，ＨＥ４可作为预测卵巢癌患者
术后早期复发的有效评价指标，这与国内学者的研

究报道一致［１５１６］。

本研究发现，通过对 ８０例卵巢癌患者临床病
理分析发现，不同病理分级的卵巢癌患者ＨＥ４水平
差异明显，病理分级越低，ＨＥ４阳性率越高［１７］，而不

同病理分期及不同病理类型的卵巢癌患者 ＨＥ４水
平无明显差异。

综上所述，ＨＥ４对卵巢癌的临床诊断具有较高
的灵敏度和特异度，卵巢癌患者手术治疗后的 ＨＥ４
水平明显低于治疗前水平，ＨＥ４可作为卵巢癌临床
诊断的有效评价指标，对监测术后患者病情转归及

预测卵巢癌复发具有重要的临床价值和应用前景。
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