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 非小细胞肺癌患者血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 
水平表达及与预后相关性研究

巫旋钦，陈　庚，贾　砚，阳　鹏，陈中良

[ 中国科学院大学深圳医院（光明）心胸血管外科，广东深圳  518106]

摘　要：目的　探讨血清细胞角蛋白 5 抗体（cytokeratin 5 antibody，anti-CK5）、P63 抗体（P63 antibody，anti-P63）、 
甲 状 腺 转 录 因 子 -1 抗 体（thyroid transcription factor 1 antibody，anti-TTF-1）在 非 小 细 胞 肺 癌（non-small-cell lung 
cancer，NSCLC）患者中的表达水平以及其与预后的相关性。方法　对 2015 年 6 月～ 2017 年 6 月在中国科学院大学深

圳医院接受治疗的 80 例 NSCLC 患者作为 NSCLC 组进行分析，根据预后情况进一步将其分为预后良好（生存）组（n=19）
和预后不良（死亡）组（n=61）。并纳入同期 80 例肺炎患者为肺炎组（良性病变）和健康体检者（n=80）为对照组。

酶联免疫吸附试验法（enzyme linked immunosorbent assay，ELISA）检测血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平；

COX 回归分析 NSCLC 不良预后的影响因素；受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线分析血清

anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平对 NSCLC 不良预后的预测价值。结果　对照组、肺炎组和 NSCLC 组血清中 anti-
CK5（140.01±46.31 pg/ml，158.79±46.51 pg/ml，178.68±46.44 pg/ml），anti-P63（1.92±0.43 ng/ml，2.17±0.50 ng/
ml，2.36±0.52 ng/ml）和 anti-TTF-1（2.20±0.44 ng/ml， 2.41±0.42 ng/ml，2.73±0.43 ng/ml）表达水平比较，差异均

有统计学意义（F=13.883，16.572，30.809，均 P ＜ 0.001）。ROC 结果显示，血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水

平预测 NSCLC 发生的曲线下面积（area under the curve，AUC）分别为 0.725（95%CI：0.649 ～ 0.793），0.710（95%CI：
0.633 ～ 0.779）和 0.735（95%CI：0.660 ～ 0.802），三者联合预测 AUC 为 0.852（95%CI：0.788 ～ 0.903），高于

三者单独预测 AUC，差异具有统计学意义（Z=2.500，2.795，2.378，P=0.012，0.005，0.021），敏感度和特异度分别

为 78.75% 和 85.00%。死亡组与生存组 NSCLC 患者血清中 anti-CK5（183.57±47.45 pg/ml vs 163.00±42.66 pg/ml）， 
anti-P63（2.41±0.40 ng/ml vs 2.18±0.39 ng/ml）和 anti-TTF-1 水平（2.80±0.46 ng/ml vs 2.51±0.39 ng/ml）比较，差异

均有统计学意义（t=3.820，2.201，2.481，均 P ＜ 0.05）。COX 回归分析显示，T 分期、N 分期、anti-CK5，anti-P63 和

anti-TTF-1 水平均是影响 NSCLC 患者预后的独立危险因素（HR=1.443，1.375，1.518，1.771，2.012，均 P<0.05）。

ROC 结果显示，血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平预测 NSCLC 患者预后结局的 AUC 分别为 0.773（95%CI：
0.666 ～ 0.859），0.741（95%CI：0.631 ～ 0.833）和 0.729（95%CI：0.618 ～ 0.822），三者联合预测 AUC 为 0.880
（95%CI：0.788 ～ 0.942），高于三者单独预测 AUC，差异具有统计学意义（Z=3.834，3.868，3.686，P=0.043，0.032，
0.028），敏感度、特异度分别为 90.16% 和 84.21%。结论　NSCLC 患者血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平升高，

与 NSCLC 不良预后相关，且联合检测对 NSCLC 不良预后的预测价值较高，有一定的临床参考价值。
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Study of Serum Anti-CK5, Anti-P63 and Anti-TTF-1 Levels in Patients with 
Non-Small Cell Lung Cancer and Their Correlation with Prognosis
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Abstract：Objective　To investigate the expression levels of serum cytokeratin 5 antibody (anti-CK5), P63 antibody (anti-P63) 
and thyroid transcription factor 1 antibody (anti-TTF-1) in patients wiith non-small cell lung cancer (NSCLC) and their 
correlation with prognosis. Methods　Eighty patients with NSCLC who were treated in University of Chinese Academy of 
Sciences Shenzhen Hospital from June 2015 to June 2017 were collected as the NSCLC group, according to the prognosis, 
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they were further divided into good prognosis (survival) group of 19 cases and poor prognosis (death) group of 61 cases. In 
addition, 80 patients with pneumonia during the same period were included as the pneumonia group (benign lesions), while 80 
health examinees in the same period were included as the control group. The levels of anti-CK5, anti-P63 and anti-TTF-1 in 
serum were detected by enzyme linked immunosorbent assay (ELISA). COX regression was applied to analyze the influencing 
factors of poor prognosis of NSCLC，receiver operating characteristic (ROC) curve was applied to analyze the predictive value 
of serum levels of anti-CK5, anti-P63 and anti-TTF-1 for poor prognosis of NSCLC. Results　Serum levels of anti-CK5 
(140.01±46.31 pg/ml, 158.79±46.51 pg/ml, 178.68±46.44 pg/ml), anti-P63 (1.92±0.43 ng/ml, 2.17±0.50 ng/ml, 2.36±0.52 
ng/ml), and anti-TTF-1 (2.20±0.44 ng/ml，2.41±0.42 ng/ml，2.73±0.43 ng/ml) expression in the control group, pneumonia 
group, and NSCLC group were compared, and the differences were statistically significant (F=13.883, 16.572, 30.809, all 
P<0.001). ROC results showed that the AUC of serum anti-CK5, anti-P63, and anti-TTF-1 levels to predict the occurrence of 
NSCLC was 0.725 (95% CI: 0.649 ～ 0.793), 0.710 (95% CI: 0.633 ～ 0.779) and 0.735 (95% CI: 0.660 ～ 0.802), respectively, 
The area under the curve (AUC) predicted by the combination of the three was 0.852 (95% CI: 0.788~0.903), which was higher 
than the AUC predicted by the three alone, and the difference was statistically significant (Z=2.500, 2.795, 2.378, P=0.012, 0.005, 
0.021), and the sensitivities and specificities were 78.75%，85.00% ，respectively. The differences in serum levels of anti-CK5 
(183.57±47.45 pg/ml vs 163.00±42.66 pg/ml), anti-P63(2.41±0.40 ng/ml vs 2.18±0.39 ng/ml), and anti-TTF-1(2.80±0.46 
ng/ml vs 2.51±0.39 ng/ml) in patients with NSCLC in the death and survival groups were statistically significant (t=3.820，

2.201，2.481, all P<0.05). According to COX regression analysis, T stage, N stage, anti-CK5, anti-P63 and anti-TTF-1 levels 
were independent risk factors affecting the prognosis of NSCLC patients (HR=1.443, 1.375, 1.518, 1.771, 2.012, all P<0.05). 
ROC results showed that the AUC of serum anti-CK5, anti-P63 and anti-TTF-1 levels in predicting the prognosis of NSCLC 
patients was 0.773 (95%CI: 0.666 ～ 0.859), 0.741 (95%CI: 0.631 ～ 0.833) and 0.729 (95%CI: 0.618 ～ 0.822), respectively, 
the AUC of the combined prediction was 0.880(95%CI:0.788 ～ 0.942), which was higher than the AUC predicted by the three 
alone, and the difference was statistically significant (Z=3.834, 3.868, 3.686, P=0.043, 0.032, 0.028)，in which the sensitivity 
and specificity were 90.16% and 84.21% respectively. Conclusion　Elevated serum anti-CK5, anti-P63 and anti-TTF-1 levels in 
NSCLC patients correlate with poor prognosis of NSCLC, and the combined assay has a high predictive value for poor prognosis 
of NSCLC, which has some clinical reference value.
Keywords：non small cell lung cancer；cytokeratin 5 antibody；P63 antibody；thyroid transcription factor-1 antibody

肺癌的发病率和死亡率在全世界所有恶性肿瘤

中最高，其中 80% ～ 85% 的组织学类型被诊断为非

小细胞肺癌（non small cell lung cancer，NSCLC）， 
且大多数患者在肺癌晚期才被诊断出来，最佳治疗

的时机被延迟，导致肺癌患者的预后仍然不尽如

人意 [1-2]。因此，寻找可尽早识别 NSCLC 的生物

标志物，对改善 NSCLC 预后、提高国民健康有重

要意义。据报道，肿瘤自身抗体（autoantibodies，

AABs）在成为癌症生物标志物方面具有较大潜力，

其不但在临床诊断早期可检测到，在癌症转移时其

表达也能被发现，因此 AABs 可能成为 NSCLC 早

期诊断和预测患者预后最有潜力的生物标志物 [3]。

研究表明，角蛋白 5 抗体（cytokeratin 5 antibody，

anti-CK5）、P63 抗体（P63 antibody，anti-P63）和

甲状腺转录因子 -1 抗体（thyroid transcription factor 
1 antibody，anti-TTF-1）在肺腺癌中发挥重要作用 [4]。

然而，NSCLC 患者血清中是否存在 CK5，P63 和

TTF-1 的相应抗体，以及这些抗体对 NSCLC 的诊

断价值鲜有报道。本研究通过检测 NSCLC 患者中

anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 的 表 达 水 平， 分

析其与 NSCLC 预后的关系，旨在为临床中 NSCLC

的早期诊疗和预后提供研究方向。

1　材料与方法

1.1　研究对象　收集 2015 年 6 月～ 2017 年 6 月在

中国科学院大学深圳医院接受治疗的 80 例 NSCLC
患者的随访记录，将其设为 NSCLC 组。NSCLC 组

男 性 45 例， 女 性 35 例， 年 龄 58.99±15.74 岁。

纳 入 标 准： ① 患 者 在 临 床 中 确 诊 为 NSCLC[5]；

② NSCLC 分期包括不能进行切术手术的 III ～ IV
期患者；③未进行任何抗肿瘤治疗的患者；④临

床基本资料完善的患者。排除标准：①并发其他

肿瘤者；②并发免疫性疾病者；③并发血液性疾

病者；④随访失联或不配合者。另外纳入 80 例肺

炎患者为肺炎组（良性病变）和同期健康体检者

80 例为对照组。肺炎组男性 44 例，女性 36 例，

年龄 59.27±14.33 岁；对照组男性 42 例，女性 38
例，年龄 59.61±14.28 岁。三组研究者一般资料

比 较 差 异 均 无 统 计 学 意 义（F/χ2=0.035，0.235，

P>0.05），具有可比性。该研究经本院伦理委员会

批准，研究对象均知情同意并书面确认。

1.2　仪器与试剂　anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1
酶联免疫吸附试验（enzyme linked immunosorbent 
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assay，ELISA）试剂盒（科威生物技术有限公司）；

酶标仪（BioTek Instruments, USA）

1.3　方法　对照组在体检时，NSCLC 组在患者入

院确诊时抽取静脉血 5 ml，3 000 r/min 离心后，

将得到的血清立即储存于 -80℃冰箱中待测。采用

ELISA 方法检测血清中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-
TTF-1 的水平。具体操作严格按照试剂盒说明书进

行，使用酶标仪测量 450 nm 处的吸光度值。

1.4　随访　术后通过电话访问、门诊复查等形式对

全部患者进行为期 5 年的随访，全部病例无失访，

统计随访期间患者生存情况。按生存情况分为预后

良好（生存）组（n=19）和预后不良（死亡）组（n=61）。

1.5　统计学分析　所有数据均使用 SPSS 25.0 软件

完成统计分析。计量资料用均数 ± 标准差（x±s）

表示，组间比较采用独立样本 t 检验，多组间比较

采用单因素方差分析；计数资料用 [n（%）] 表示，

采用 χ2 检验；采用 COX 回归分析 NSCLC 预后的

影响因素。采用受试者工作特征（receiver operating 
characteristic，ROC）曲线评价血清 anti-CK5，anti- 
P63 和 anti-TTF-1 及其联合检测对 NSCLC 患者预

后的预测效能。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　三组血清中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TF-1 水

平比较　见表 1。单因素方差分析显示，肺炎组和

NSCLC 组 患 者 血 清 中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-
TTF-1 水平均高于对照组，差异具有统计学意义

（均 P<0.05），NSCLC 组患者血清中 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 水平高于肺炎组，差异具有

统计学意义（P ＜ 0.05）。

表 1                                      三组血清中 anti-CK5，anti-P63，anti-TTF-1 水平比较（x±s）

项目 对照组（n=80） 肺炎组（n=80） NSCLC 组（n=80） F P

anti-CK5（pg/ml） 140.01±46.31 158.79±46.51 ＃ 178.68±46.44 ＃ * 13.883 <0.001

anti-P63（ng/ml） 2.02±0.43 2.18±0.50 ＃ 2.36±0.52 ＃ * 16.572 <0.001

anti-TTF-1（ng/ml） 2.26±0.44 2.41±0.42 ＃ 2.73±0.43 ＃ * 30.809 <0.001

注：＃与对照组比较，t=3.619, 7.451, 4.612; 8.117, 4.367, 11.022, 均 P ＜ 0.05；* 与肺炎组比较 t=3.832, 3.505, 6.655, 均 P ＜ 0.05。

2.2　血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 对 NSCLC 
的诊断价值　见图 1、表 2。以 NSCLC 患者血清

anti CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平为检验变量，

以是否发生 NSCLC 为状态变量（否 =0，是 =1）绘

制 ROC 曲线，结果显示，血清 anti-CK5，anti-P63
和 anti-TTF-1 水平及三者联合预测 NSCLC 发生的

AUC 分别为 0.725，0.710，0.735 和 0.852，其中联

合预测 AUC 显著高于三者单独预测 AUC，差异具

有统计学意义（Z=2.500，2.795，2.378，P=0.012，

0.005，0.021），且三者联合具有较高的敏感度和

特异度。 图 1　血清 anti-CK5，anti-P63，anti-TTF-1 水平 
预测 NSCLC 发生的 ROC 曲线

表 2 　　　　              血清 anti-CK5，anti-P63，anti-TTF-1 水平预测 NSCLC 发生的价值

项  目 AUC 95%CI 敏感度（%） 特异度（%） 临界值

anti-CK5 0.725 0.649 ～ 0.793 76.25 72.50 170.08pg/ml

anti-P63 0.710 0.633 ～ 0.779 68.75 67.50 2.15ng/ml

anti-TTF-1 0.735 0.660 ～ 0.802 78.00 56.25 2.34ng/ml

联合预测 0.852 0.788 ～ 0.903 78.75 85.00 -

2.3　 不 同 预 后 NSCLC 患 者 血 清 中 anti-CK5，
anti-P63 和 anti-TTF-1 水平比较　见表 3。单因素

方 差 分 析 显 示，NSCLC 死 亡 组 患 者 血 清 中 anti-

CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平均高于生存组，

差异具有统计学意义（均 P ＜ 0.05）。

表 3                  不同预后 NSCLC 患者血清中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平比较（x±s）

项目 生存组（n=19） 死亡组（n=61） F P

anti-CK5（pg/ml） 163.00±42.66 183.57±47.45 3.820 <0.001

anti-P63（ng/ml） 2.18±0.39 2.41±0.40 2.201 0.031

anti-TTF-1（ng/ml） 2.51±0.39 2.80±0.46 2.481 0.015
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2.4　 临 床 病 理 特 征 与 NSCLC 患 者 anti-CK5，
anti-P63，anti-TTF-1 水平的关系　见表 4。经独立样

本 t 检验分析显示，NSCLC 患者 anti-CK5，anti-P63
和 anti-TTF-1 水平表达均与年龄、性别、肿瘤位置、

肿瘤部位无关，差异无统计学意义（均 P>0.05）。

吸烟的患者 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平表

达显著高于不吸烟的患者，差异具有统计学意义（均

P>0.05）；T 分 期 中，T1~T2 期 患 者 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 水平表达显著低于 T3 ～ T4 期

患者，差异具有统计学意义（均 P<0.05）；N 分期

中，N0 期 患 者 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水

平表达显著低于N+期患者，差异具有统计学意义（均

P<0.001）。

表 4                                      临床病理特征与 anti-CK5，anti-P63，anti-TTF-1 水平的关系

类别 n 
anti-CK5 anti-P63 anti-TTF-1

相对表达量 t P 相对表达量 t P 相对表达量 t P

年龄（岁） ＜ 60 32 169.19±43.56
1.194 0.236

2.21±0.58
1.758 0.083

2.63±0.49
1.558 0.123

≥ 60 48 182.68±47.28 2.46±0.65 2.80±0.47

性别 男 45 179.80±42.71
0.265 0.792

2.40±0.48
0.788 0.433

2.79±0.45
1.345 0.183

女 35 177.24±43.13 2.23±0.54 2.66±0.40

吸烟史 吸烟 50 191.09±44.25
3.284 0.002

2.48±0.41
3.139 0.002

3.01±0.42
7.327 <0.001

不吸烟 30 157.99±42.61 2.16±0.49 2.26±0.48

肿瘤位置 左 46 183.29±43.95
1.098 0.276

2.33±0.40
0.866 0.389

2.65±0.48
1.689 0.095

右 34 172.45±43.24 2.41±0.42 2.84±0.52

肿瘤部位 周围型 42 176.29±45.72
0.498 0.620

2.31±0.47
1.024 0.309

2.69±0.43
0.856 0.395

中央型 38 181.32±44.49 2.42±0.49 2.78±0.51

T 分期 T1 ～ T2 期 46 163.88±43.79
3.466 0.001

2.19±0.44
3.593 0.001

2.19±0.33
12.495 <0.001

T3 ～ T4 期 34 198.70±45.26 2.58±0.53 3.47±0.58

N 分期 N0 41 160.94±42.58
3.605 0.001

2.25±0.41
2.255 0.027

2.30±0.42
8.159 <0.001

N+ 39 197.33±47.66 2.48±0.50 3.18±0.54

2.5　NSCLC 患 者 预 后 影 响 因 素 的 COX 回 归 分

析　见表 5。以吸烟史（不吸烟 =0，吸烟 =1）、

T 分 期（T1 ～ T2 期 =0，T3 ～ T4 期 =1）、N 分

期（N0=0，N+=1）、anti-CK5，anti-P63 和 anti-
TTF-1 水 平 为 自 变 量， 以 预 后（ 不 良 =1， 良 好

=0）为因变量，进行单因素 COX 回归分析。结果

显示，以上 6 个因素均对 NSCLC 患者预后有影响

（P<0.05）。多因素分析发现，T 分期 [HR（95%CI）
=1.443（1.106 ～ 2.254）]、N 分 期 [HR（95%CI）
=1.375（1.185 ～ 1.820）]、anti-CK5[HR（95%CI）
=1.518（1.133 ～ 2.286）]，anti-P63[HR（95%CI）
=1.771（1.255 ～ 2.388）] 和 anti-TTF-1[HR（95%CI）
=2.012（1.672 ～ 2.921）] 水平均是影响 NSCLC 患

者预后的独立危险因素（均 P<0.05）。
表 5                                                   NSCLC 患者预后影响因素的 COX 回归分析

类  别
单因素分析 多因素分析

HR 值 95%CI P 值 HR 值 95%CI P 值

吸烟史 1.593 1.161~2.014 <0.001 - - -

T 分期 1.014 1.049~1.223 0.023 1.443 1.106~2.254 <0.001

N 分期 1.491 1.047~1.803 0.009 1.375 1.185~1.820 0.008

anti-CK5 1.393 1.126~1.302 0.016 1.518 1.133~2.286 <0.001

anti-P63 1.842 1.370~2.236 <0.001 1.771 1.255~2.388 <0.001

anti-TTF-1 2.304 1.433~2.602 <0.001 2.012 1.672~2.921 <0.001

2.6　NSCLC 患 者 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TF-1
水平预测不良预后的价值分析　见图 1、表 6。以

NSCLC 患 者 血 清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1
水平为检验变量，以预后结果为状态变量（生存

=0，死亡 =1）绘制 ROC 曲线，结果显示，血清

anti-CK5，anti-P63，anti-TTF-1 水平及三者联合预

测 NSCLC 患 者 预 后 结 局 的 AUC 分 别 为 0.773，

0.741，0.729 和 0.880， 其 中 联 合 预 测 AUC 显 著
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高于三者单独预测 AUC（Z=3.834，3.868，3.686, 
P=0.043，0.032，0.028）。

图２　血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平预测
NSCLC 患者预后结局的 ROC 曲线

3　讨论

在肿瘤发展的进程中，癌细胞会释放出一些特

异性蛋白，这些特异性蛋白表达失调后成为肿瘤抗

原 [6]。癌细胞的抗原变化可以被患者自身的免疫系

统识别，并表现为对参与恶性转化的因素的免疫反

应。而自身抗体被称为来自免疫系统的“报告者”，

可以识别参与转化过程的细胞因子的抗原变化 [7]。

肿瘤相关的自身抗体是一组血清生物标志物，不

但在血液样本中容易获得，而且具有较长的半衰

期，这比目前使用的其他蛋白质生物标志物具有优 
势 [8]。此外，抗体对抗原的扩增反应意味着在肿瘤

发生的早期阶段，即使相对少量的抗原也可以引发

更大的免疫反应，这使其成为一种有用的早期诊断

标志物 [8]。相较于 CT 检测，癌症患者血液中的自

身抗体能够提前 5 年发现肿瘤，且血液中自身抗体

的联合检测更为有效，对早期癌症的筛查价值较 
大 [6]。因此，本研究探寻可靠的自身抗体对 NSCLC
进行诊断意义重大。

表 6   　　　　  　血清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平预测 NSCLC 患者预后结局的价值

项　　目 AUC 95%CI 敏感度（%） 特异度（%） 临界值

anti-CK5 0.773 0.666 ～ 0.859 75.41 78.95 176.21pg/ml

anti-P63 0.741 0.631 ～ 0.833 77.05 73.68 1.900ng/ml

anti-TTF-1 0.729 0.618 ～ 0.822 63.93 78.95 2.76ng/ml

联合预测 0.880 0.788 ～ 0.942 90.16 84.21 -

CK5 被认为是中等分子量的细胞角蛋白，由于

其在基底细胞中的表达，也被称为基底细胞角蛋白
[9]。GUDI 等 [10] 人表明，在诊断各种病变乳腺组织时，

anti-CK5 对病变组织的诊断效果优于 anti-CK5/6，

在常规临床使用中具有较高的诊断和经济效益。

TERADA 等 [11] 人发现 CK5 是肺鳞状细胞癌（ADC）

的独立不良预后因素，阳性 CK5 对 ADC 表现出

侵袭性临床行为。p63 是上皮发育的主要调节因

子，许多小鼠和人类研究显示可驱动肿瘤发生 [12]。

LÉPINE 等 [13] 人发现 anti-P63 的免疫化学是预测

复发性呼吸道状瘤病严重程度的潜在生物标志物。

TTF-1 是一种参与肺胚胎发育的转录蛋白。它有助

于表面活性剂的产生、呼吸单位和肺泡的发育以及

正常的肺功能，同时具有癌基因和肿瘤抑制特性 [14]。 
SHARMA 等 [15] 人认为在 ADC 中 TTF-1 的特异度

为 88.2%，p63 的特异度为 93.8%。也有研究表明，

TTF-1 在肺腺癌均具有较高的阳性预测值和诊断准

确性，而 CK5 和 p63 对肺鳞状细胞癌具有较高的

阳性预测值和准确性 [16]。此外在回顾性分析中发

现，使用 anti-TTF-1 抗体快速免疫组织化学法对肺

腺癌的诊断中有帮助 [17]。已研究表明，CK5，P63
和 TTF-1 三 种 抗 原 在 NSCLC 中 表 达， 因 此 本 实

验中研究 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 这三种

自身抗体在 NSCLC 中的表达情况。本研究结果表

明，NSCLC 患者血清中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-
TTF-1 水平明显高于对照组受试者和肺炎患者，这

一结果与上述研究结果基本一致 [11,15]，提示三者的

表达升高 , 参与 NSCLC 的发生。ROC 曲线结果显

示， 血 清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 联 合 预

测 NSCLC 发生的诊断效能明显升高。且联合预测

的敏感度和特异度分别为 78.75% 和 85.00%，提示

anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 对 NSCLC 的发生

有一定诊断价值。本研究进一步探究 NSCLC 患者

血清中 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 与患者预

后的相关性，结果显示，死亡组患者血清中 anti-
CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平明显高于生存组

患者，且 NSCLC 患者血清三者指标表达水平与患

者吸烟史、T 分期和 N 分期均有关，这一结果与

MU 等 [18] 人研究结果类似，提示血清 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 高表达可能是 NSCLC 患者预

后不良的分子标志。进一步通过 ROC 曲线预测显

示，三者联合对 NSCLC 患者预后预测具有良好的

临床价值，且 COX 回归分析显示 T 分期、N 分期

以及 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1 水平均是影
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响 NSCLC 患者预后的独立危险因素，这一结果与

CHENG 等 [19] 结果基本一致，提示血清 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 可作为预测 NSCLC 预后不良

的辅助生物检测手段，及早预估预后不良的发生风

险，降低 NSCLC 的死亡率，表明血清 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 在 NSCLC 的诊断与预后评估

中具有重要的临床价值。但本研究纳入样本量有限，

且影响 NSCLC 预后的因素众多，后续本研究还需

进 一 步 探 究 血 清 anti-CK5，anti-P63 和 anti-TTF-1
与 NSCLC 患者预后的关系并探讨其在 NSCLC 发

生中的作用机制，为三者作为 NSCLC 患者预后标

志物提供更有利的理论依据。

综 上 所 述，NSCLC 患 者 血 清 中 anti-CK5，

anti-P63 和 anti-TTF-1 表 达 升 高， 且 均 是 NSCLC
患者预后的独立危险因素，三者联合对 NSCLC 患

者预后的结局具有较好的预测价值。作为临床上检

测的辅助手段，AABs 的特异性及先于症状出现的

特征可对 NSCLC 患者早干预，进而达到积极防治，

改善 NSCLC 预后的目的。但本研究中样本量较小，

可能使结果具有局限性，后期将使用大样本量对其

具体机制进行深入研究。
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