
［ＤＯＩ］１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃９０５７． ２０２５． １１． ０１４

ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ． ｌｃｎｋｚｚ． ｃｏｍ ／ ＣＮ ／ １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃９０５７． ２０２５． １１． ０１４
·论著·

基于肿瘤异常蛋白构建体检人群胃癌早期
筛查评分列线图模型

梁育飞　 孙宁宁　 田亮　 陈霞　 王亮　 李新萌

基金项目：河北省沧州市重点研发计划（２１３１０６０４７）
作者单位：０６１０００ 河北省沧州市中心医院消化内科（梁育飞、孙宁宁、

陈霞），病理科（田亮），内镜微创诊疗科（王亮），中心实验室（李新萌）
通讯作者：梁育飞，Ｅ⁃ｍａｉｌ：ｈｉｔｎｆ５０＠ １６３． ｃｏｍ

［摘要］ 　 目的　 分析基于肿瘤异常蛋白（ＴＡＰ）构建体检人群胃癌早期筛查评分列线图模型。
方法　 筛选出 ６３ 例胃癌患者为胃癌组，按 １∶ ４匹配非胃癌受试者 ２５２ 例作为对照（非胃癌组）收集

所有受试者的一般临床资料与实验室检查结果进行组间比较。 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估

影响胃癌发生的相关因素，构建列线图模型，采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法验证模型区分度；采用 Ｈｏｓｍｅｒ⁃
Ｌｅｍｅｓｈｏｗ检验和受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估其拟合度及预测效能。 另选于我院采用相同纳

入、排除标准收治的胃癌患者 ３９ 例与非胃癌者 １５６ 例进行外部验证。 结果　 胃癌组 Ｈｐ 感染、有
癌症家族史、食用腌制蔬菜频次每天患者比例、ＣＥＡ 及 ＴＡＰ 水平均高于非胃癌组，而食用腌制蔬菜

频次每周≤１ ｄ 患者比例及 ＰＧ⁃Ⅰ水平低于非胃癌组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显

示，Ｈｐ 感染、癌症家族史食用腌制蔬菜、每周≥４ ｄ 及高水平 ＣＥＡ 和 ＴＡＰ 均是导致胃癌发生的独

立危险因素，高水平 ＰＧ⁃Ⅰ是其保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 构建的列线图模型内外部验证及拟合度均

较好；其 ＲＯＣ 曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０． ９２４，高于其他危险因素构建的预测模型及 ＴＡＰ 单独应用的

预测效能（Ｐ ＜ ０． ０５）。 结论　 ＴＡＰ 是影响胃癌发生的独立危险因素，基于 ＴＡＰ 构建风险预测模型

区分度、拟合度良好，对胃癌早期筛查具有较高的预测价值。
［关键词］ 　 胃癌；　 肿瘤异常蛋白；　 风险列线图；　 早期筛查评分系统；　 预测模型

［中图分类号］ 　 Ｒ７３５． ２　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ａ

　 　 胃癌是一种常见的消化道恶性肿瘤，具有发病率

高、早期诊断率低、死亡率高的特点，防治现状不理

想［１⁃２］。 尽管癌症的早诊早治工作已取得一定进展，但
患者对胃镜筛查依从性依然不高，且检查的花费仍相

对较高。 采用“胃癌高危人群”的概念，筛查出具有高

危胃癌风险的个体作为胃癌筛查对象进行胃镜检查，
可更高效的开展胃癌筛查工作［３］。 胃癌危险因素众

多，针对胃癌筛查项目尚未形成统一的标准。 研究发

现，血液检测简单易获取、且经济实惠，基于血液指标

构建胃癌高危因素评分模型，有助于提高筛查效能。
肿瘤异常蛋白（ＴＡＰ）又称异常糖链蛋白，是细胞中癌

基因和抑癌基因突变后产生的异常糖蛋白及钙⁃组蛋

白复合物。 癌症细胞表面蛋白常出现异常糖基化糖

链，与肿瘤的转移、复发及预后关系密切［４］。 因此，本
研究基于 ＴＡＰ 构建胃癌早期筛查评分模型，以提高胃

癌早期筛查率。

对象与方法

１． 对象：选取 ２０２０ 年 ５ 月 ～ ２０２４ 年 １ 月在我院体

检中心参加体检的 ６ ８９８ 例受试者进行问卷调查（胃
癌筛查问卷参照胃癌危险因素自拟，且经两位胃癌方面

的专家审核与预调查确认） ［５⁃６］，排除问卷调查不合格

１３８ 份后，筛选出胃癌高危者［７］４ ４２１ 例，其中２ ４２７ 例受

试者自愿进行胃镜筛查，筛查率 ３５． ９０％（２ ４２７ ／ ６ ７６０），
最后检出胃癌患者 ６３ 例作为胃癌组，另在高危非胃癌

且无慢性胃部疾病病史或相关症状的群体中，按性别、
基线年龄相近（ ± ３ 岁）作为条件进行 １ ∶ ４匹配，共纳

入非胃癌受试者 ２５２ 例作为非胃癌组。 另选 ２０２４ 年

２ 月 ～ ２０２４ 年 ８ 月于我院采用相同纳入、排除标准收

治的胃癌患者 ３９ 例与非胃癌者 １５６ 例进行外部验证。
纳入标准：（１）年龄 ４０ ～ ６９ 岁；（２）于我院体检中心体

检；（３）自愿参与研究。 排除标准：（１）严重呼吸道疾

病；（２）存在其他恶性肿瘤或心脏病；（３）近 ３ 个月内

使用胰岛素、治疗溃疡等药物；（４）存在凝血功能障碍

或自身免疫性疾病。 本研究已获得本院伦理委员会审

核批准［２０２１⁃２５６⁃０２（ｚ）］，所有受试者均为自愿参与。
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２． 方法

（１）资料收集：收集所有受试者的一般临床资料

与实验室检查结果，包括性别、年龄、ＢＭＩ、吸烟史、饮
酒史、癌症家族史、幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染、体育锻炼情

况、文化程度、婚姻情况、饮食习惯、ＷＢＣ 计数、ＰＬＴ 计

数、中性粒细胞（ＮＥＵ）计数、淋巴细胞（ＬＹＭ）计数、胃
蛋白酶原（ＰＧ）⁃Ⅰ、ＰＧ⁃Ⅱ、癌胚抗原（ＣＥＡ）、ＴＡＰ。

（２）ＴＡＰ 检测：采集受试者指尖新鲜血液 ２ ｍｌ 于
载玻片上，制成血涂片 ２ 张，室温下风干后，将 ＴＡＰ 检

测试剂摇匀后滴加在血涂片上，测量凝聚物总面积，计
算 ＴＡＰ 的表达水平。

３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２５． ０ 软件进行统计分

析分析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间

比较采用 ｔ 检验；计数资料以例数和百分比表示，组间

比较采用 χ２检验；采用单因素及多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析评估胃癌发生的影响因素，构建列线图模型，采用

Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法验证模型区分度；采用 Ｈｏｓｍｅｒ⁃Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检

验和受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估其拟合度及预测

效能。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 两组受试者一般临床资料与实验室检测结果比

较：胃癌组 Ｈｐ 感染、有癌症家族史、食用腌制蔬菜频

次每天患者比例、ＣＥＡ 及 ＴＡＰ 水平均高于非胃癌组，
而食用腌制蔬菜频次每周≤１ ｄ 患者比例及 ＰＧ⁃Ⅰ水

平则低于非胃癌组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 其他资料两组间比较

差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． 影响胃癌发生的单因素分析结果：单因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果显示，Ｈｐ 感染、癌症家族史、食用腌制蔬

菜频次、ＣＥＡ、ＰＧ⁃Ⅰ、ＴＡＰ 水平均是胃癌发生的影响因

素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ２。
　 　 ３． 影响胃癌发生的多因素分析结果：多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果显示，Ｈｐ 感染、癌症家族史、食用腌制蔬

菜每周≥４ ｄ 及高水平 ＣＥＡ 和 ＴＡＰ 均是胃癌发生的独

立危险因素，高水平 ＰＧ⁃Ⅰ是其保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。
见表 ３。
　 　 ４． 影响胃癌发生的预测模型建立及内部验证：根
据多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果建立胃癌早期筛查列

表 １　 两组受试者一般临床资料与实验室检查结果比较［例，（％ ）］

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄

４０ ～ ４９ 岁 ５０ ～ ５９ 岁 ６０ ～ ６９ 岁

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２）
＜ １８． ５ １８． ５ ～ ２３． ９ ２４． ０ ～ ２７． ９ ≥２８． ０

胃癌组 ６３ ３８ ／ ２５ １０（１５． ８７） ２２（３４． ９２） ３１（４９． ２１） ４（６． ３５） ３６（５７． １４） １７（２６． ９８） ６（９． ５２）
非胃癌组 ２５２ １３９ ／ １１３ ３７（１４． ６８） １００（３９． ６８） １１５（４５． ６３） １２（４． ７６） １３０（５１． ５９） ７９（３１． ３５） ３１（１２． ３０）
χ２ ／ ｔ 值 ０． ５４５ ０． ４８２ １． １９１
Ｐ 值 ０． ４６０ ０． ７８６ ０． ８８０

组别 例数 饮酒史 吸烟史 癌症家族史 Ｈｐ 感染
体育锻炼

经常 偶尔 ／ 无
文化程度

小学及以下 初中 高中 大专及以上

胃癌组 ６３ ２４（３８． １０） ２０（３１． ７５） ２１（３３． ３３） ５１（８０． ９５） ２０（３１． ７５） ４３（６８． ２５） ５（７． ９４） ２０（３１． ７５） ２９（４６． ０３） ９（１４． ２９）
非胃癌组 ２５２ ８０（３１． ７５） ６３（２５． ００） ３６（１４． ２９） ７２（２８． ５７） １１２（４４． ４４） １４０（５５． ５６） １６（６． ３５） ７４（２９． ３７） １０６（４２． ０６） ５６（２２． ２２）
χ２值 ０． ９１９ １． １８２ １２． ３３８ ５８． １０２ ３． ３３８ ２． ０１０
Ｐ 值 ０． ３３８ ０． ２７７ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ０． ０６８ ０． ７３４

组别 例数
婚姻状况

未婚 已婚 离异 ／ 丧偶

食用新鲜蔬菜频次

每天 每周 ４ ～６ ｄ 每周２ ～３ ｄ 每周≤１ ｄ
食用大蒜频次

每天 每周４ ～６ ｄ 每周２ ～３ ｄ 每周≤１ ｄ
胃癌组 ６３ １８（２８． ５７） １５（２３． ８１） ３０（４７． ６２） １２（１９． ０５） １７（２６． ９８） １５（２３． ８１） １９（３０． １６） ９（１４． ２９） １３（２０． ６３） ２２（３４． ９２） １９（３０． １６）
非胃癌组 ２５２ ５３（２１． ０３） ９２（３６． ５１）１０７（４２． ４６） ６８（２６． ９８） ８６（３４． １３） ４８（１９． ０５） ５０（１９． ８４） ５３（２１． ０３） ７０（２７． ７８） ７６（３０． １６） ５３（２１． ０３）
χ２ ／ ｔ 值 ３． ９７２ ５． ３４６ ４． ３４５
Ｐ 值 ０． １３７ ０． ２５４ ０． ３６１

组别 例数
食用腌制蔬菜频次

每天 每周 ４ ～ ６ ｄ 每周 ２ ～ ３ ｄ 每周≤１ ｄ
食用油炸食品频次

每天 每周 ４ ～ ６ ｄ 每周 ２ ～ ３ ｄ 每周≤１ ｄ
喜烫热食品

胃癌组 ６３ ２８（４４． ４４） １９（３０． １６） １０（１５． ８７） ６（９． ５２） ２８（４４． ４４） ２３（３６． ５１） ８（１２． ７０） ４（６． ３５） ２９（４６． ０３）
非胃癌组 ２５２ ５９（２３． ４１） ６５（２５． ７９） ４６（１８． ２５） ８２（３２． ５４） ８９（３５． ３２） ７７（３０． ５６） ６３（２５． ００） ２３（９． １３） ８５（３３． ７３）
χ２ ／ ｔ 值 １１． １５２ ０． ４９１ ０． １９５ １３． ２６２ ５． ５３０ ３． ３０３
Ｐ 值 ０． ００１ ０． ４８３ ０． ６５８ ＜ ０． ００１ ０． ２３７ ０． ０６９

组别 例数
ＷＢＣ 计数

（ ×１０９ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＰＬＴ 计数

（ ×１０９ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＮＥＵ 计数

（ ×１０９ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＬＹＭ 计数

（ ×１０９ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＰＧ⁃Ⅰ

（μｇ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＰＧ⁃Ⅱ

（μｇ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＣＥＡ

（μｇ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＴＡＰ

（μｍ２，􀭰ｘ ± ｓ）
胃癌组 ６３ ９． ００ ± ２． ６９ １９５． ２０ ± ５０． ４５ ４． ０１ ± ０． ９５ １． ７２ ± ０． ５８ ６３． ７８ ± １３． ５５ ２３． ５０ ± ４． ８９ ６． ２９ ± １． ０５ １５９． ５２ ± ３６． ６４
非胃癌组 ２５２ ８． ６２ ± ２． ７５ ２０８． ３７ ± ５７． ４２ ３． ７８ ± ０． ８３ １． ６４ ± ０． ６０ １００． ４６ ± １９． ９２ ２４． １４ ± ５． ００ ２． ５３ ± ０． ６８ ９０． ０８ ± ２０． ２７
χ２ ／ ｔ 值 ０． ９９８ １． ８０１ １． ７６１ ０． ９７２ １７． ３２８ ０． ９２５ ２７． ０２４ １４． ４８７
Ｐ 值 ０． ３１９ ０． ０７３ ０． ０７９ ０． ３３２ ＜ ０． ００１ ０． ３５６ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１
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表 ２　 影响胃癌发生的单因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果

因素 β 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄχ２ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ

性别（男性） ０． １０３ ０． １０６ ０． ９４４ ０． １３０ １． １０８ ０． ９０１ ～１． ３６４
年龄（岁）
　 ４０ ～４９ － － － － １ －
　 ５０ ～５９ ０． ０１５ ０． ０４０ ０． １４１ ０． ８４６ １． ０１５ ０． ９３９ ～１． ０９８
　 ６０ ～６９ ０． ２２４ ０． １５２ ２． １７２ ０． ０８９ １． ２５１ ０． ９２９ ～１． ６８５
ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２）
　 ＜１８． ５ － － － － １ －
　 １８． ５ ～２３． ９ ０． ０２６ ０． ２４６ ０． ０１１ ０． ９６４ １． ０２６ ０． ６３４ ～１． ６６２
　 ２４． ０ ～２７． ９ ０． ３５０ ０． ４１８ ０． ７０１ ０． ２５１ １． ４１９ ０． ６２５ ～３． ２２０
　 ≥２８ ０． ２０１ ０． １５９ １． ５９８ ０． １１２ １． ２２３ ０． ８９５ ～１． ６７０
饮酒史 ０． ０１４ ０． ０９１ ０． ０２４ ０． ９５０ １． ０１４ ０． ８４８ ～１． ２１２
吸烟史 ０． ０３８ ０． ２６７ ０． ０２０ ０． ９５０ １． ０３９ ０． ６１６ ～０． ７５３
癌症家族史 ０． ３４７ ０． １１４ ９． ２６５ ＜０． ００１ １． ４１５ １． １３２ ～１． ７６９
Ｈｐ 感染 ０． ８５１ ０． ２５７ １０． ９６５ ＜０． ００１ ２． ３４２ １． ４１５ ～３． ８７６
体育锻炼
（偶尔 ／ 无） ０． ０３３ ０． １６０ ０． ０４３ ０． ３８３ １． ０３４ ０． ７５５ ～０． １４１

文化程度

　 高中 － － － － １ －
　 大专及以上 －０． ３１９ ０． ３０８ １． ０７３ ０． ２０５ ０． ７２７ ０． ３９７ ～１． ３２９
　 初中 －０． ０４１ ０． １１２ ０． １３４ ０． ８５２ ０． ９６０ ０． ７７１ ～１． １９５
　 小学及以下 ０． ４２６ ０． ５０８ ０． ７０３ ０． ２５１ １． ５３１ ０． ５６６ ～４． １４４
婚姻状况

　 已婚 １
　 未婚 －０． ０３７ ０． ０８７ ０． １８１ ０． ８２０ ０． ９６４ ０． ８１３ ～１． １４３
　 离异 ／ 丧偶 ０． ０９５ ０． １２０ ０． ６２７ ０． ２８０ １． １００ ０． ８６９ ～１． ３９１
食用新鲜蔬菜频次

　 每天 － － － － １　 　 －
　 每周４ ～６ ｄ －０． ２４８ ０． ３１０ ０． ６４０ ０． ３０７ ０． ７８０ ０． ４２５ ～１． ４３３
　 每周２ ～３ ｄ －０． ０１９ ０． ０８７ ０． ０４８ ０． ３８１ ０． ９８１ ０． ８２７ ～１． １６４
　 每周≤１ ｄ ０． ０３８ ０． ０８９ ０． １８２ ０． ８０５ １． ０３９ ０． ８７２ ～１． ２３７
食用大蒜频次

　 每天 － － － － １ －
　 每周４ ～６ ｄ －０． １３５ ０． ２２４ ０． ３６３ ０． ６５８ ０． ８７４ ０． ５６３ ～１． ３５５
　 每周２ ～３ ｄ －０． ０１０ ０． ０３６ ０． ０７７ ０． ３５０ ０． ９９０ ０． ９２３ ～１． ０６２
　 每周≤１ ｄ ０． ０２１ ０． １８７ ０． ０１３ ０． ９５２ １． ０２１ ０． ７０８ ～１． ４７３
食用腌制蔬菜频次

　 每周≤１ ｄ － － － － １　 　 －
　 每周２ ～３ ｄ －０． ００９ ０． ０２５ ０． １３０ ０． ８２４ ０． ９９１ ０． ９４４ ～１． ０４１
　 每周４ ～６ ｄ ０． ３２０ ０． １２５ ６． ５５４ ＜０． ００１ １． ３７７ １． ０７８ ～１． ７５９
　 每天 １． ０３１ ０． ３０８ １１． ２０５ ＜０． ００１ ２． ８０４ １． ５３３ ～５． １２８
食用油炸食品频次

　 每周≤１ ｄ － － － － １　 　 －
　 每周２ ～３ ｄ －０． ０２６ ０． ０５４ ０． ２３２ ０． ６５７ ０． ９７４ ０． ８７６ ～１． ０８３
　 每周４ ～６ ｄ ０． ０４５ ０． ０３７ １． ４７９ ０． １２５ １． ０４６ ０． ９７３ ～１． １２５
　 每天 ０． ０５７ ０． １８１ ０． ０９９ ０． ３４８ １． ０５９ ０． ７４２ ～１． ５０９
喜烫热食品 ０． １３４ ０． ２５８ ０． ２７０ ０． ７３５ １． １４３ ０． ６９０ ～１． ８９６
ＷＢＣ 计数 ０． ０１１ ０． ３５７ ０． ００１ ０． ９９８ １． ０１１ ０． ５０２ ～２． ０３５
ＰＬＴ 计数 ０． ３１８ ０． ２４１ １． ７４１ ０． １０２ １． ３７４ ０． ８５７ ～２． ２０４
ＮＥＵ ０． １６４ ０． １２５ １． ７２１ ０． １０９ １． １７８ ０． ９２２ ～１． ５０５
ＬＹＭ ０．０２５ ０． １４７ ０． ０２９ ０． ９４１ １． ０２５ ０． ７６９ ～１． ３６８
ＰＧ⁃Ⅰ －０． ４９５ ０． １５３ １０． ４６７ ＜０． ００１ ０． ６１０ ０． ４５２ ～０． ８２３
ＰＧ⁃Ⅱ ０．０６９ ０． ３６４ ０． ０３６ ０． ９０２ １． ０７１ ０． ５２５ ～２． １８７
ＣＥＡ １． １５２ ０． ３９３ ８． ５９３ ＜０． ００１ ３． １６５ １． ４６５ ～６． ８３７
ＴＡＰ １． ２３６ ０． ２８１ １９． ３４７ ＜０． ００１ ３． ４４２ １． ９８４ ～５． ９７０

表 ３　 影响胃癌发生的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果

因素 β 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄχ２ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ

常数项 － ０． ４３７ ０． ３０５ ２． ０５３ － － －

Ｈｐ 感染 ０． ５０４ ０． ２２８ ４． ８８６ ＜ ０． ００１ １． ６５５ １． ０５９ ～ ２． ５８８

癌症家族史 ０． ４２９ ０． ２０４ ４． ４２２ ０． ００３ １． ５３６ １． ０３０ ～ ２． ２９１

食用腌制蔬菜
每周≥４ ｄ ０． ６４６ ０． ２５１ ６． ６２４ ＜ ０． ００１ １． ９０８ １． １６７ ～ ３． １２０

ＰＧ⁃Ⅰ －０． ５３８ ０． ２６０ ４． ２８２ ０． ０１３ ０． ５８４ ０． ３５１ ～ ０． ９７２

ＣＥＡ ０． ７６３ ０． ３４９ ４． ７８０ ０． ００１ ２． １４５ １． ０８２ ～ ４． ２５１

ＴＡＰ ０． ９５７ ０． ４２５ ５． ０７０ ＜ ０． ００１ ２． ６０４ １． １３２ ～ ５． ９８９

线图，见图 １。 采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法对胃癌发生的预测模

型进行内部验证，Ｈｏｓｍｅｒ⁃Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检验结果显示模型

拟合度好（χ２ ＝ ０． ２７３，Ｐ ＝ ０． ０９７），见图 ２。

图 １　 胃癌筛查预测模型列线图

图 ２　 胃癌发生的预测模型的校准曲线（内部验证）

　 　 ５． 列线图模型预测胃癌发生的效能评估：ＲＯＣ 曲

线分析结果显示，单独应用 ＴＡＰ 预测胃癌发生的曲线

下面积（ＡＵＣ）为 ０． ７５９；采用 ｌｏｇ（Ｐ）模式将除 ＴＡＰ 以

外的危险因素拟合预测模型 １，ｌｏｇ（Ｐ）１ ＝ － ０． ３１５ ＋
０． ４４７ × Ｈｐ 感染 ＋ ０． ６０２ ×癌症家族史 ＋ ０． ５３６ × 食用

腌制蔬菜每周≥４ ｄ － ０． ５３８ × ＰＧ⁃Ⅰ ＋ ０． ７１０ × ＣＥＡ，
其预测胃癌发生的 ＡＵＣ 为 ０． ７９１；应用基于血清 ＴＡＰ
构建预测模型 ２（列线图），其预测胃癌发生的 ＡＵＣ 为

０． ９２４，预测效能优于预测模型 １ 及血清 ＴＡＰ 单独预

测效能（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ４、图 ３。
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表 ４　 基于血清 ＴＡＰ 构建模型预测胃癌发生的 ＲＯＣ 曲线结果

指标
最佳

截断值
敏感度
（％ ）

特异度
（％ ）

约登
指数

ＡＵＣ ９５％ ＣＩ

ＴＡＰ １２３． ８３ μｍ２ ７６． １９ ７０． ６３ ０． ４６８ ０． ７５９ ０． ６５３ ～ ０． ８３５
预测模型 １ ８６． ５２ 分 ８４． １３ ７５． ４０ ０． ５９５ ０． ７９１ ０． ７０６ ～ ０． ８６０
预测模型 ２ ９５． ２８ 分 ９３． ６５ ９０． ０８ ０． ８４１ ０． ９２４ ０． ８６４ ～ ０． ９５８

图 ３　 胃癌发生的预测模型的 ＲＯＣ 曲线（内部验证）

　 　 ６． 外部验证：Ｈｏｓｍｅｒ⁃Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检验结果显示，校
准曲线与理想曲线拟合良好（ χ２ ＝ １． ４４０，Ｐ ＝ ０． ２３６）；
ＲＯＣ 曲线显示，模型的 ＡＵＣ 为 ０． ８１９（９５％ ＣＩ ０． ７３８ ～
０． ８８４，Ｐ ＜ ０． ０５），敏感度为 ８７． １８％ （３４ ／ ３９）、特异度

为 ７９． ４９％ （１２４ ／ １５６）、约登指数 ０． ６６７。 见图 ４、图 ５。

图 ４　 胃癌发生的预测模型的校准曲线（外部验证）

图 ５　 胃癌发生的预测模型的 ＲＯＣ 曲线（外部验证）

讨　 　 论

我国属胃癌高发国家，由于缺乏统一有效的筛查

手段，多数胃癌进展至中晚期才被确诊，导致预后

差［８］。 血清标志物检测的接受度较高，但单独检测准

确度较低，易出现误诊或漏诊情况。 从慢性胃炎发展

至胃癌病变过程复杂且漫长，为尽早诊断和干预提供

了机会［９］。 尽管国内已有研究对胃癌发生发展的危

险因素进行了分析，但评价不一。 因此，构建胃癌早期

筛查评分系统可为我国胃癌筛查与早诊早治的规范发

展提供参考。
研究发现，ＴＡＰ 参与细胞增殖、侵袭及转移等过

程，并可脱落到血液中，可被快速检出［１０］。 本研究结

果显示，高水平 ＴＡＰ 是胃癌发生的独立危险因素，提
示 ＴＡＰ 与胃癌的发生有关。 分析可能原因为，胃部细

胞发生病变时会诱导大量 ＴＡＰ 产生，ＴＡＰ 进入外周血

液循环，血液中 ＴＡＰ 水平异常升高，故 ＴＡＰ 水平升高

可作为检测肿瘤的早期细胞癌变的重要指标［１１］。
本研究还发现 Ｈｐ 感染、有癌症家族史、食用腌制

蔬菜每周≥４ ｄ 及高水平 ＰＧ⁃Ⅰ、ＣＥＡ 也是导致胃癌发

生的独立危险因素。 Ｈｐ 感染可促进胃细胞死亡并抑

制细胞更新，导致原发性组织损伤，促进炎症细胞存活

和繁殖，从而增加癌变的风险［１２］。 临床研究表明，胃
癌存在明显有家族聚集现象，故存在癌症家族史的群

体患有癌症的机率大大增加［１３］。 腌制菜多使用大量

食盐泡制，发酵过程中产生亚硝酸盐和其他菌类，亚硝

酸盐属胃癌致癌物，且长期食用高盐食物也会损伤胃

黏膜，故长期摄入腌制菜会明显增加胃癌的发病风

险［１４］。 当胃黏膜发生损伤时，ＰＧ⁃Ⅰ水平下降，而此时

ＰＧ⁃Ⅱ水平可能保持不变，故 ＰＧ⁃Ⅰ又被称为胃黏膜的

“血清学活检” ［１５］。 ＣＥＡ 是一种酸性糖蛋白，具有人

类胚胎抗原特性，不仅存在于正常胚胎组织中，还存在

某些癌细胞表面，属常见的肿瘤标志物，但其水平升高

也可能与炎症、息肉等良性病变有关，故 ＣＥＡ 水平升

高应及时就医检查，避免延误病情［１６］。 本研究将影响

胃癌发生的独立危险因素建立预测模型方程，并应用

列线图实现晚期复发预测可视化，对该模型进行内外

部验证结果显示拟合度良好，绘制 ＲＯＣ 曲线结果显

示，预测模型的内部验证 ＡＵＣ 为 ０． ９２４，预测模型弥补

了单项指标的不足，提高了整体预测效能。
综上所述，根据 ＴＡＰ 构建的预测模型区分度、拟

合度良好，可直观地预测胃癌发生的风险，具有较好的

临床应用价值。 本研究存在一定的不足，样本量偏少，
后续将扩大受试群体数量；此外，本研究未开展其他中

心的数据收集及模型验证工作，未来会进行多中心前

瞻性研究，以确保模型在外部数据应用中的可靠性和

准确性；研究中采用胃癌组与非胃癌组进行临床分析，
未与良性疾病患者进行对照，后续研究将增加良性疾

病和非胃癌对照的探索，为临床实践提供更精准的数

据依据。
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巨大生长激素瘤误诊为多囊卵巢综合征一例

黄舒婷　 瞿雨佳　 杨杨

作者单位：４３００００ 武汉，武汉科技大学附属天佑医院内分泌科

通讯作者：杨杨，Ｅ⁃ｍａｉｌ：１３５５４６２３３２１＠ １２６． ｃｏｍ

［关键词］ 　 巨大垂体腺瘤；　 生长激素瘤；　 多囊卵巢综合征；　 误诊

［中图分类号］ 　 Ｒ４４５． ２　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ｂ

　 　 患者，女，２１ 岁，因 “月经紊乱 ６ 年，间断头痛 ３ 年” 于

２０２３ 年 ２ 月 ８ 日来我院就诊。 患者 ６ 年前无明显诱因开始出

现月经周期延长（３０ ～ ６０ 天）、量少及闭经，就诊于外院妇科，外
院盆腔超声示双侧卵巢呈多囊样改变、陶氏腔积液，初诊为多

囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ），予炔雌醇环丙孕酮片治疗，家属拒绝后

改中药调理（具体不详），期间月经未改善，间断口服炔雌醇环

丙孕酮片可恢复规律月经，停药后闭经反复。 ２０１９ 年 ４ 月复查

盆腔彩超结果同前，继续诊断 ＰＣＯＳ，治疗方案未变。 同年患者

出现双足疼痛，初为间歇性，后逐渐加重，未予重视。 ２０２０ 年 ８ 月

因停经再次就诊，查激素水平示促卵泡生成素（ＦＳＨ）０． ３ ｍＩＵ ／
ｍｌ（滤泡期 ３． ５ ～ １２． ５ ｍＩＵ ／ ｍｌ；排卵期 ４． ７ ～ ２１． ５ ｍＩＵ ／ ｍｌ；黄体

期 １． ７ ～７． ７ ｍＩＵ ／ ｍｌ；绝经期 ２５． ８ ～１３４． ８ ｍＩＵ ／ ｍｌ）、促黄体生成

素（ＬＨ）０． １ ｍＩＵ ／ ｍｌ（滤泡期 ２． ４ ～ １２． ６ ｍＩＵ ／ ｍｌ；排卵期 １４． ０ ～
９５． ６ ｍＩＵ ／ ｍｌ；黄体期 １． ０ ～１４． ４ ｍＩＵ ／ ｍｌ；绝经期 ７． ７ ～５８． ５ ｍＩＵ ／
ｍｌ）、垂体泌乳素（ＰＲＬ）０． ６３ ｎｇ ／ ｍｌ（非妊娠期 ４． ７９ ～ ２３． ３０ ｎｇ ／
ｍｌ；妊娠期 ９． ７０ ～ ２０８． ００ ｎｇ ／ ｍｌ）、雌二醇（Ｅ２）５ ｐｇ ／ ｍｌ（卵泡期

１２． ４ ～２３３． ０ ｐｇ ／ ｍｌ；排卵期 ４１． ０ ～ ３９８． ０ ｐｇ ／ ｍｌ），促甲状腺激素

（ＴＳＨ）０． ３６ ｕＩＵ ／ ｍｌ（０． ５６ ～ ５． ９１ ｕＩＵ ／ ｍｌ），孕酮、睾酮、游离三碘

甲状腺原氨酸（ＦＴ３）、游离甲状腺素（ＦＴ４ ）均在正常范围内，口
服葡萄糖耐量试验（ＯＧＴＴ）结果提示糖耐量受损，胰岛素释放

实验显示胰岛素抵抗伴分泌高峰延迟。 生化检查结果示尿酸

４５４ μｍｏｌ ／ Ｌ、碱性磷酸酶 １１２ Ｕ ／ Ｌ、甘油三酯 ２． ３８ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，余正

常；诊断为 ＰＣＯＳ，给予雌二醇、坤泰胶囊及二甲双胍吡格列酮

治疗，因自行停药未随访。 ２０２０ 年 １１ 月，患者因腰部疼痛就诊

于武汉某三甲医院骨科门诊，查腰椎磁共振结果示腰 ２、３ 锥体

终板炎，腰 １ 锥体血管瘤，骶管多发囊肿；腰 ４⁃骶 １ 椎间盘轻度

膨出。 给予止痛及正骨按摩后症状缓解。 ２０２２ 年 ３ 月患者出

现体位性头痛，具体表现为体位改变后颅顶骨约 １０ 秒的放射

性疼痛，伴生理性眼泪，就诊于河南某三甲医院神经外科门诊，
查腰椎磁共振增强示右侧 Ｓ１ 神经根袖囊肿，未给予特殊处理。
２０２３ 年 ２ 月，患者因上述症状就诊于我院内分泌门诊。 患者月

经初潮 １３ 岁，既往周期规则（６ 天 ／ ３０ 天），经量大。 既往否认

高血压、冠心病、糖尿病等病史。 月经周期见上述病史，未婚未

育。 否认家族遗传病病史。 体格检查：身高 １７０ ｃｍ，体重 ９０ ｋｇ，
ＢＭＩ ３１ ｋｇ ／ ｍ２，血压 １１０ ／ ７０ ｍｍＨｇ。 体型肥胖，肢大面容，头颅

皮肤增厚，无视力减退及视野缺损，眉弓及颧骨突出，唇厚，鼻
大，舌大，下颌增大，后颈部可见毳毛，略有水牛背，无溢乳，腹
部可见紫纹，阴毛呈倒三角形。 辅助检查：垂体 ＭＲＩ 平扫提示

前颅窝底鞍区占位（５５ × ６８ｍｍ），压迫周围脑组织，垂体受压变
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