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　　摘　要：　目的　探讨血清鳞状细胞癌抗原（ｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａａｎｔｉｇｅｎ，ＳＣＣＡｇ）水平在鼻腔鼻窦内翻性
乳头状瘤患者术前诊断和术后随访中的临床意义。方法　对３７例鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤（ｎａｓａｌｉｎｖｅｒｔｅｄｐａｐｉｌ
ｌｏｍａ，ＮＩＰ）患者、４５例鼻腔炎症患者术前血清ＳＣＣＡｇ表达进行分析，并对ＮＩＰ患者在术后１周、术后３个月的血清
ＳＣＣＡｇ波动进行随访。结果　①术前血清 ＳＣＣＡｇ浓度在 ＮＩＰ和炎症组之间差异具有统计学意义（Ｐ＜０．００１）；
②单因素分析显示：术前ＳＣＣＡｇ值在鼻腔内翻性乳头状瘤组患者中，与其病理类型、瘤体大小、Ｋａｍｅｌ分期相关；
③多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ二分类回归分析显示，病理类型对于整个模型的拟合优度改变具有统计学意义（Ｐ＝０．０２５；优势
比为１４．８７）；④ＮＩＰ患者在术后１周血清ＳＣＣＡｇ表达水平较术前明显下降（Ｐ＜０．０５），提示 ＳＣＣＡｇ的表达与鼻腔
鼻窦内翻性乳头状瘤的存在有密切关系，但术后３个月较术后１周又再次升高（Ｐ＜０．０５），提示 ＳＣＣＡｇ也可作为
内翻性乳头状瘤术后随访指标。结论　ＳＣＣＡｇ与内翻性乳头状瘤关系密切，可成为鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤的诊
断和预后的观察指标。
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　　鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤（ｎａｓａｌｉｎｖｅｒｔｅｄｐａｐｉｌ
ｌｏｍａ，ＮＩＰ）虽为良性肿瘤，但其具有易复发、癌变的
特性，复发率可高达２０％～４７％［１］，恶变率约为６％
～１３％［２］。因鼻腔解剖结构复杂，可致使肿瘤未能

在早期明确诊断，也有部分患者因被误诊为“鼻息

肉”而使得术前准备不充分，这些都会增加［３－４］患者

术后复发风险 ，因此，ＮＩＰ术前能够被准确诊断对
患者治疗至关重要。而鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤目

前缺乏简便而准确的复查指标，导致许多患者在术

后缺乏合理的复查方案，据报道有不少患者术后未

能及时观察到微小复发病灶，或者被过度治疗［５］。

本研究的目的是确定血清 ＳＣＣＡｇ水平是否可
以作为ＮＩＰ患者术前诊断和术后随访诊断的标志
物。

１　资料与方法

１．１　临床资料
２０１２年１月～２０１６年７月我科收治的鼻腔鼻窦

内翻性乳头状瘤患者３７例，均经组织病理诊断证实
为ＮＩＰ。其中男２９例，女８例；年龄２５～７８岁，平均
５８．７岁。对照组为 ４５例鼻腔炎症患者，其中男
２６例，女１９例；年龄１２～８１岁，平均年龄４３．８岁。
１．２　仪器与试剂

深圳新产业公司 Ｍａｇｌｕｍｉ２０００全自动化学发
光免疫分析仪为本次研究检测仪器，并采用配套试

剂盒，由本院检验科专业技术人员按照厂家说明进

行操作。

１．３　方法
取患者静脉血，应用化学发光（ｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓ

ｃｅｎｃｅ，简称为ＣＬ）分析法进行检测，结果评定依据
试剂说明，我院检验科报告参考值为：ＳＣＣＡｇ≤
２．５ｎｇ／ｍｌ为阴性，＞２．５ｎｇ／ｍｌ为阳性。ＳＣＣＡｇ测
定在ＮＩＰ组中于术前、手术后１周和随访期间进行。
患者随访达到术后３个月，部分患者超过３个月。
对于炎症组患者，仅在手术前进行测定。

１．４　统计学分析
所有数据均录入 ＳＰＳＳ统计软件包（ＳＰＳＳｆｏｒ

Ｗｉｎｄｏｗｓ进行，２２版）。采用双尾皮尔森卡方测试
或Ｆｉｓｈｅｒ精确检验、ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验、Ｗｉｌｃｏｘｏｎ

符号秩检验、Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关系数、多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
二分类回归模型等统计学方法进行数据研究，

Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　术前血清ＳＣＣＡｇ浓度在ＮＩＰ组和炎症组之间
的差异

在ＮＩＰ组中，术前血清 ＳＣＣＡｇ水平中位数为
３．５１ｎｇ／ｍｌ（四分位数间距范围，１．８８～５．５２ｎｇ／ｍｌ），
在炎症组中术前血清 ＳＣＣＡｇ水 平 中 位 数 为
０．９８ｎｇ／ｍｌ（四分位数间距范围，０．５８～１．５３ｎｇ／ｍｌ）。
术前 ＳＣＣＡｇ浓度在 ＮＩＰ和炎症组之间经 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．００１）
（图１）。
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图１　两组患者术前血清ＳＣＣＡｇ水平比较

　　检测结果显示：血清ＳＣＣＡｇ诊断 ＮＩＰ的敏感性
为５９．５％，特异性为９３．３％，阳性预测值为８８．０％，
阴性预测值为７３．７％，约登指数为５２．８％。接受者
操作特征曲线分析（ＲＯＣ曲线）ＳＣＣＡｇ水平产生的
曲线下面积为０．９０２（图２），差异具有统计学意义
（Ｐ＜０．００１），说明血清 ＳＣＣＡｇ对鼻腔鼻窦内翻性
乳头状瘤的诊断有临床意义。

另附１例早期诊断病例。该患者因头痛就诊，
鼻内镜检查未见脓性分泌物及新生物，但该患者术

前血清 ＳＣＣＡｇ值为 ２．９ｎｇ／ｍｌ，高于正常值，遂行
ＭＲＩ进一步检查，但术前影像学检查无法鉴别肿物
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性质，鼻内镜检查未见肿物及分泌物，其余未见异

常，病理组织检查未能取到病变组织。手术中取额

窦肿物，病理检查回报鼻内翻性乳头状瘤（图３）。
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图２　血清鳞状上皮细胞癌抗原（ＳＣＣＡｇ）在诊断鼻内翻性
乳头状瘤（ＮＩＰ）中的ＲＯＣ曲线图
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图３　鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤患者术前冠状位ＭＲＩ检查

２．２　在ＮＩＰ组中术前血清ＳＣＣＡｇ表达的临床特点
ＮＩＰ组包括２９例男性和８例女性参与者［年龄

范围（５８．７±１２．６岁）］，ＮＩＰ的临床特征与ＳＣＣＡｇ阳
性率之间的关系具体见表１。
２．２．１　肿瘤体积和术前 ＳＣＣＡｇ数值水平　结合
ＣＴ与磁共振成像以及术中所见，测量的肿瘤体积是
（２０．７１±１５．７４）ｃｍ３。Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关分析显
示，术前血清ＳＣＣＡｇ数值水平与肿瘤体积在 ＮＩＰ组
中的相关性系数为０．４３９（Ｐ＝０．００７）（图４）。
２．２．２　肿瘤病理类型与术前ＳＣＣＡｇ数值水平　在
ＮＩＰ组中单纯 ＮＩＰ组术前血清 ＳＣＣＡｇ水平的中位
数为 ２．２０ｎｇ／ｍｌ（四分位数间距范围，１．７４～
３．９２ｎｇ／ｍｌ），而病理类型显示肿瘤细胞增生活跃或
者不典型增生的ＮＩＰ患者术前血清ＳＣＣＡｇ水平中

表１　ＮＩＰ的临床特征与ＳＣＣＡｇ阳性率之间的关系　［例（％）］

临床特征 例数
ＳＣＣＡ水平

高 正常
Ｐ

性别 ０．６９０
　男 ２９ １８（６２．１） １１（３７．９）
　女 ８ ４（５０．０） ４（５０．０）
年龄（岁） ０．４８４
　＜５５ １１ ６（５４．５） ５（４５．５）
　≥５５ ２６ １６（６１．５） １０（３８．５）
Ｋｒｏｕｓｅ分期 ０．４９１
　Ｔ１ １０ ４（４０．０） ６（６０．０）
　Ｔ２ １４ ９（６４．３） ５（３５．７）
　Ｔ３ １１ ７（６３．６） ４（３６．４）
　Ｔ４ ２ ２（１００） ０（０）
Ｋａｍｅｌ分期 ０．０４７
　Ｉ型 ２２ １０（４５．５） １２（５４．５）
　ＩＩ型 １５ １２（８０．０） ３（２０．０）
是否复发 ０．３６８
　是 ６ ５（８３．３） １（１６．７）
　否 ３１ １７（５４．８） １４（４５．２）
吸烟习惯 ０．１８４
　从不吸烟 １９ ９（４７．４） １０（５２．６）
　吸烟 １８ １３（７２．２） ５（２７．８）
发病侧 ０．１６５
　左侧 １３ １０（７６．９） ３（２３．１）
　右侧 ２４ １２（５０．０） １２（５０．０）
病理类型 ＜０．００１
　单纯ＮＩＰ １０ ９（９０．０） １（１０．０）

　增生活跃 ＮＩＰ
（包括细胞增

生活跃、不典

型增生）

２７ １３（４８．１） １４（５１．９）

位数为 ５．４７ｎｇ／ｍｌ（四分位数间距范围，３．５７～
２７．０８ｎｇ／ｍｌ），上述两组术前 ＳＣＣＡｇ数值水平经
ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验结果显示：两组差异具有统计
学意义（Ｐ＝０．０１３）（图５）。
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图４　肿瘤体积与患者术前ＳＣＣＡｇ数值水平之间的关系
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图５　ＮＩＰ肿瘤细胞增生活跃或伴有不典型增生的患者术前
血清ＳＣＣＡｇ与单纯ＮＩＰ患者术前血清ＳＣＣＡｇ的比较

２．３　多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ二分类回归分析ＮＩＰ组
根据上述结果分析，肿瘤体积、病理类型、Ｋａｍｅｌ

分期３个危险因素纳入本研究模型。用多因素Ｌｏｇｉｓ
ｔｉｃ二分类回归分析来识别上述独立危险因素对这３７
例ＮＩＰ患者术前血清 ＳＣＣＡｇ的影响，最终模型结果
显示，病理类型对于整个模型的拟合优度改变具有统

计学意义 （Ｐ＝０．０２５；优势比为１４．８７），其余两项差
异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．４　术后及随访中ＮＩＰ组患者血清ＳＣＣＡｇ变化
２．４．１　ＮＩＰ组中术前和术后１周血清 ＳＣＣＡｇ水平
　术后血清 ＳＣＣＡｇ水平在 ＮＩＰ组中位数为
１．２４ｎｇ／ｍｌ（四分位数间距范围，０．５４～２．２８ｎｇ／
ｍｌ）。有 ９例患者，ＳＣＣＡ水平术后 １周内仍大于
２．５ｎｇ／ｍｌ。在ＮＩＰ组中，经Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号秩检验结
果可知。ＳＣＣＡｇ水平在术前和术后之间存在显著
差异（Ｐ＜０．００１）（图６）。
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图６　ＮＩＰ组手术前后血清ＳＣＣＡｇ水平比较

　　ＮＩＰ组３７例患者中总共有６例先前受过外科治
疗并且有过复发病灶。术前和术后ＳＣＣＡｇ水平分别
为（４．４７±３．２８）ｎｇ／ｍｌ和（１．５５±１．０９）ｎｇ／ｍｌ。术后
ＳＣＣＡｇ浓度明显低于术前（Ｐ＝０．０２９）值。
２．４．２　手术后复发病例 ＳＣＣＡｇ浓度变化　３７例
ＮＩＰ中仅有２例（５．４％）患者手术后有复发病灶，其
术后病理类型均显示ＮＩＰ增生活跃。患者病变复发
的同时，血清 ＳＣＣＡｇ也随之升高。我科 １例复发
ＮＩＰ患者的血清ＳＣＣＡｇ与临床病程间的关系如图７
所示。患者术后复发时，ＳＣＣＡｇ升高，再次手术后
明显降低。该患者在我院第１次手术后，血清 ＳＣ
ＣＡｇ未能达到正常，此后数月，患者多次于我院复查
ＳＣＣＡｇ，始终未降至正常，半年后患者 ＳＣＣＡｇ反而
较之前升高，鼻内镜检查未能确定肿物，ＣＴ检查亦
未见明显复发灶，再次手术时，于左侧上颌窦后外壁

观察到肿物。
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图７　ＮＩＰ患者ＣＴ检查　ａ：术前；ｂ：术后复发

２．４．３　未复发ＮＩＰ患者随访期间ＳＣＣＡｇ的波动情
况　３５例没有复发的 ＮＩＰ患者中，有１７位患者在
手术３个月后接受了血清ＳＣＣＡｇ随访，这些术后血
清ＳＣＣＡｇ水平中值为１．７１ｎｇ／ｍｌ（四分位范围１．３２
～３．９０ｎｇ／ｍｌ），经Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号秩检验表明与术后
１周患者血清ＳＣＣＡｇ值之间的差异具有统计学意义
（Ｐ＝０．０２２），对比术后１周血清ＳＣＣＡｇ中位数及四
分位数范围，可知术后３个月较之术后１周增高。
其中有 ５例患者（２６．３％）虽然没有复发，但血清
ＳＣＣＡｇ大于２．５ｎｇ／ｍｌ，有２例患者术后 ＳＣＣＡｇ水
平大于５．０ｎｇ／ｍｌ。

３　讨论

３．１　ＳＣＣＡｇ与鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤之间的关系
ＳＣＣＡｇ是分子质量达到４８０００的一种糖蛋白，

它是由ＳＣＣＡ１、ＳＣＣＡ２两个基因转录而来，其中主
·１３１·



中国耳鼻咽喉颅底外科杂志 第２４卷　

要是ＳＣＣＡ１［６］。最早于１９７７年由Ｋａｔｏ等从子宫颈
的鳞状上皮细胞中分离出来，随后的学者们在研究

头颈、肺、食管、上皮等其他部位的肿瘤中也观察到

了它的存在［７－９］，同时 Ｃｒｏｍｂａｃｈ等［１０］观察到 ＳＣ
ＣＡｇ在正常鳞状上皮细胞内也存在，但正常鳞状细
胞中该成分不释放入血，因此ＳＣＣＡｇ在正常人血清
中仅微量存在，只有在鳞癌患者血清中才能观察到

明显升高。各文献报道对血清 ＳＣＣＡｇ诊断的敏感
性各不相同，有报道称在食管癌、宫颈癌中血清 ＳＣ
ＣＡｇ表达较高，根据 Ｍｒｏｃｚｋｏ等［１１］的研究，在食管

癌中血清 ＳＣＣＡｇ敏感性达到 ８１．８％，根据 Ｚｈｕ
等［１２］的报道在宫颈癌中 ＳＣＣＡｇ诊断的敏感性为
６２．９％～７１．４％。在本次研究资料中，ＳＣＣＡｇ在鼻
腔鼻窦内翻性乳头状瘤患者血清中的阳性率为

５９．５％，鼻腔炎症组中的阳性率仅为６．７％，二者之
间的差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），可见 ＳＣＣＡｇ
在ＮＩＰ患者血清中存在异常升高的现象。而在较全
面分析了ＮＩＰ患者的各临床特征之后，我们观察到
了影响ＳＣＣＡｇ升高的一个确定的变量：病理类型。
最后观察到肿物切除后ＳＣＣＡｇ遂即出现迅速下降，
表明 ＳＣＣＡｇ的波动与内翻性乳头状瘤之间存在联
系。

３．２　血清ＳＣＣＡｇ在ＮＩＰ患者中的临床意义
ＮＩＰ的诊断通常是借助于鼻内镜、影像学检查、

病理检查进行诊断的，虽然活检是 ＮＩＰ最可靠的诊
断指标，但是这种情况有时会由于窦口阻塞、炎性息

肉、以及炎性肿物与鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤并存

而导致术前误诊（图３）。此外，有时由于以前的手
术产生骨质增生、明显的纤维化以及黏膜水肿，很难

观察到复发的ＮＩＰ（图７）。而ＳＣＣＡｇ在此时仍可发
挥重要的辅助诊断的作用。

回顾本次研究的３７例 ＮＩＰ患者术后随访的结
果后，我们可以观察到：术后 ＳＣＣＡｇ水平继续升高
的原因可能为病灶残留。在文献中报道，大多数复

发出现在原始肿瘤的部位表明病变残留是复发主要

原因，病变残留最主要的原因是术前误诊鼻息肉、病

变过于广泛、手术技术、设备条件造成的肿瘤根基部

位切除不彻底［１３］，通过本次研究我们也可以观察

到，术后复发的患者都伴有 ＳＣＣＡｇ的升高，而且本
次研究的患者术后３个月较术后１周 ＳＣＣＡｇ明显
升高，有一部分未复发的患者ＳＣＣＡｇ也超过了正常
值，如果继续增加随访时间，可能复发患者会更多，

其少部分复查３个月后仍然定期复查至术后１年的
患者中，有部分患者也出现了ＳＣＣＡｇ的升高就验证

了这一点，有报道指出，复发多发生于术后２年以
内，部分在术后６个月出现，还有部分病变（１７％）
在术后５年内出现［１４］，今后的研究中可以延长随访

时间继续观察。在随访过程中对于病理状态为增生

活跃以及不典型增生的，以及术后１周 ＳＣＣＡｇ仍高
于正常，和复诊过程中观察到ＳＣＣＡｇ高于正常值的
患者，应该考虑增加随访次数。回顾本次试验术前

炎症组患者与ＮＩＰ组患者相比，血清 ＳＣＣＡｇ差异明
显，说明炎症组患者可能缺少使得 ＳＣＣＡｇ升高的
“因子”，这与 Ｃｒｏｍｂａｃｈ等［１５］观察到鳞状细胞癌和

正常鳞状细胞中都有ＳＣＣＡｇ的存在，但仅在鳞癌患
者血清中明显增高的结果相一致。此外，增生活跃

的细胞以及不典型增生的细胞更易引起血清 ＳＣ
ＣＡｇ升高，高表达的ＳＣＣＡｇ肿瘤细胞的侵袭与转移
相关［１６－１７］，也就是说随着 ＮＩＰ患者细胞增生越活
跃，侵袭能力也就越强。因此对于术后血清 ＳＣＣＡｇ
持续升高的患者，应警惕复发或癌变可能。

４　结论

ＳＣＣＡｇ与鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤关系密切，
可成为鼻腔鼻窦内翻性乳头状瘤的诊断和预后的观

察指标。在临床工作中，对于内翻性乳头状瘤的早

期观察，合理手术治疗及监测复发具有重要意义。
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·消息·

远程投稿、查稿系统启事

　　本刊采用远程稿件采编系统进行投稿、查稿等，现就有关问题说明如下。
１．作者投稿：登陆在线投稿系统（中文版），按操作提示投稿。第一次需先注册，原则上不再受理邮寄稿

件和Ｅｍａｉｌ稿件。
２．稿件查询：使用作者注册用户名和密码，可查询作者稿件审理进程和费用信息等。
有关投稿要求，请登陆本刊网站浏览。

网站登陆：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｘｙｏｓｂｓ．ｃｏｍ／ｉｎｄｅｘ．ｈｔｍ

·３３１·




