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血清瘦素及脂联素水平对子宫内膜癌的临床价值探讨

周摇 杰1,曾志英2*,周建斌1,张群锋1,刘摇 珏1
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摘摇 要:摇 目的摇 探讨血清中瘦素浓度及脂联素浓度与子宫内膜癌的关系以及联合检测两者对子宫内膜癌诊

断的价值。 摇 方法摇 利用 ELISA(酶联免疫吸附法)测定 41 例正常健康妇女(对照组)、40 例子宫内膜良性病变患

者(良性组)及 38 例子宫内膜癌患者(恶性组)血清瘦素及脂联素的含量。 摇 结果摇 恶性组在治疗前血清瘦素含量

(8. 40 依 2. 88 ng / mL)显著高于良性组(4. 97 依 1. 90 ng / mL)、对照组(4. 78 依 2. 12 ng / mL)(P < 0. 01)。 恶性组治疗

前血清脂联素含量(2. 50 依 1. 76 滋g / mL)显著低于良性组(5. 12 依 2. 20 滋g / mL)、对照组(5. 18 依 2. 19 滋g / mL)(P <
0. 01)。 患者的血清瘦素与脂联素比值检测敏感度及特异度优于单一检测瘦素或脂联素时的敏感度及特异度。 血

清瘦素、脂联素浓度水平与子宫内膜癌患者的临床手术分期、病理分化程度有关(P < 0. 05)。 血清中出现瘦素水平

升高及血清脂联素水平降低是子宫内膜癌发病的独立危险因素。 摇 结论摇 子宫内膜癌患者血清中出现瘦素水平

升高的同时伴有脂联素水平的降低。 血清中出现瘦素水平的升高及脂联素水平的降低为子宫内膜癌患病的独立

危险因素。 联合测定血清脂联素及瘦素可为子宫内膜癌的诊断提供相应的参考价值。
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Investigation about the Clinical Value of Serum Leptin and
Adiponectin Levels to Endometrial Cancer

ZHOU Jie,ZENG Zhiying,ZHOU Jianbin,et al
(The Second Affiliated Hospital,University of South China,Hengyang,Hunan 421001,China)

Abstract:摇 Objective摇 To discuss the relationship between serum leptin and adiponectin with endometrial cancer,
and to explore the clinical value of combined detection in diagnosis of endometrial cancer. 摇 Methods摇 Serum levels of lep鄄
tin,adiponectin in 38 patients with endometrial cancer,40 patients with endometrial benign lesion and 41 healthy controls
were measured by ELISA. 摇 Results摇 The serum level of leptin in patients with endometrial cancer(8. 40 依 2. 88 ng / mL)
was significantly higher than that in patients with endometrial benign lesion (4. 97 依 1. 90ng / mL) and healthy group
(4郾 78 依 2. 12 ng / mL) (P < 0. 01). The serum level of adiponectin in patients with malignant ovarian tumors (2. 50 依
1郾 76 滋g / mL) was significantly lower than that in patients with endometrial benign lesion (5. 12 依 2. 20 滋g / mL) and
healthy group (5. 18 依 2. 19 滋g / mL) (P < 0. 01). The sensitivity and specificity of the ratio of serum leptin and adiponec鄄
tin were superior to single detection of leptin or adiponectin. The levels of serum leptin and adiponectin was in correlation
with various FIGO stage and histopathologic grade (P < 0. 05). Increased serum leptin levels,decreased adiponectin levels
were independent risk factors for endometrial cancer. 摇 Conclusions摇 Increased serum leptin levels accompanied with de鄄
creased adiponectin levels occurs in Endometrial cancer patients. Increased serum leptin levels,decreased adiponectin levels
were independent risk factors for endometrial cancer. Combined determination of serum adiponectin and leptin may have
some value in the diagnosis of endometrial cancer.
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摇 摇 过去,我国妇女子宫内膜癌的发病率一直很低,
但近年来随着我国居民生活条件逐渐改善,子宫内

膜癌的患病率也呈现上升趋势,严重危害着我国妇

女的身体健康。 但由于其病因及发病机制并不完全

明确,早期发现及治疗该病对于改善子宫内膜癌患

者的预后来说就至关重要,近期国外有研究报道子

宫内膜癌玉期患者如得到早期有效的诊治,其 5 年

生存率可高达 95% [1],因此寻找子宫内膜癌早期诊

断和治疗手段已成为近期一个热点。 此前的研究证

实,子宫内膜癌为代谢综合征中的一种表现,目前代

谢综合征已包括肥胖、糖尿病、高血压、动脉粥样硬

化、高血脂、乳腺癌及子宫内膜癌等多种疾病。 瘦素

及脂联素作为脂肪细胞因子的重要组成部分,与肥

胖、动脉粥样硬化、糖尿病及高血压等多种临床常见

疾病紧密联系,同时也被证实参与多种恶性肿瘤的

发生发展过程[2鄄7]。 本文通过观察子宫内膜癌患者

血清瘦素及脂联素水平的变化,探讨它们与子宫内

膜癌发生发展之间的相互关系。

1摇 资料与方法

1. 1摇 病例来源摇 摇 所有血清标本均来源于南华大

学附属第二医院妇产科 2012 年 6 月 ~ 2014 年 10 月

住院并经病理学检查确诊的子宫内膜癌患者、子宫

内膜良性病变患者以及正常健康妇女。 本研究经过

本院伦理委员会审批,并经患者同意。 研究对象包

括:(1)恶性组:子宫内膜癌 38 例(包括内膜样腺癌

29 例、浆液性癌及透明细胞癌等其他类型恶性子宫

内膜癌 9 例),其中玉 ~域期病例 28 例、芋 ~郁期病

例 10 例;平均年龄为 48. 5 依 15. 6 岁。 (2)良性组:
子宫内膜良性病变 40 例(包括功能失调性子宫出

血 26 例,子宫内膜息肉 10 例,子宫内膜炎 4 例);平
均年龄 46. 5 依 17. 1 岁。 (3) 对照组:正常健康妇女

41 例均来自 2013 年妇科普查对象,平均年龄 47. 2
依 13. 2 岁,在常规体检时都已排除高血压、乳腺癌

及糖尿病等各种相关疾病。 以上各待检测病例在年

龄、生育状况、血压、体重、肥胖指数等各方面的差异

均无统计学意义。
1. 2摇 标本采集摇 摇 恶性组及良性组患者在治疗前

24 ~ 48 h 抽取外周静脉血 4 mL(空腹状态下)。 对

照组妇女则在体检时同样于空腹状态下抽取外周静

脉血 4 mL。 所 有 血 液 标 本 采 集 后 给 予 离 心

(3 000 r / min)5 min,于 - 80 益冰箱内冰冻保存,用

于下一步测定血清中瘦素及脂联素含量。
1. 3摇 方法摇 摇 运用 ELISA 法检测所有待测血清中

瘦素及脂联素的含量水平(采用复管检测所有检测标

本)。 瘦素 ELISA 试剂盒和脂联素 ELISA 试剂盒均

购自美国 R&D 公司。 操作步骤严格按试剂盒说明书

进行,实验操作时需配戴口罩和手套。 以瘦素及脂联

素标准抗原(标准品)的浓度值作为 X 轴,以两总标

准品相应的 OD450 吸光值作为 Y 轴,建立出瘦素及

脂联素的标准曲线,各个待检样品的浓度即可通过相

应的 OD450 吸光值通过标准曲线转化获得。
1. 4摇 统计分析摇 摇 采用 SPSS 16. 0 软件处理数据。
血清瘦素及脂联素检测结果采用均数 依 标准差表

示,组间比较采用 t 检验和方差分析,采用 Logistic
回归模型进行子宫内膜癌患病风险评估。 绘制血清

瘦素及脂联素的受试者工作特性曲线(ROC 曲线),
找出血清瘦素及脂联素检测的最佳阈值(敏感度和

特异度之和最高值)。

2摇 结摇 摇 果

2. 1 摇 3 组患者治疗前血清瘦素及脂联素的含量摇
摇 见表 1。 在恶性组中,治疗前血清瘦素含量明显

高于良性组和对照组, 差异具有显著性 ( P <
0郾 01)。 而血清脂联素含量明显低于良性组和对照

组,差异具有显著性(P < 0. 01)。

表 1摇 各组患者治疗前血清瘦素及脂联素含量比较

组别 n 瘦素含量(ng / mL) 脂联素含量(滋g / mL)

对照组 41 4. 78 依 2. 12 5. 18 依 2. 19
良性组 40 4. 97 依 1. 90a 5. 12 依 2. 20a

恶性组 38 8. 40 依 2. 88a 2. 50 依 1. 76a

摇 摇 与对照组比较,a:P < 0. 01

2. 2摇 血清瘦素及脂联素水平与子宫内膜癌患病风

险的关系摇 摇 Logistic 回归分析中显示,血清瘦素水

平升高及脂联素水平降低则发生子宫内膜癌的风险

对应增加(均 P < 0. 01;瘦素 OR = 1. 69,95% CI 为
1. 259 ~ 2. 27; 脂联素 OR = 0. 426, 95% CI 为

0郾 307 ~ 0. 590 9)。
2. 3摇 不同临床病理指标的子宫内膜癌患者治疗前

血清瘦素及脂联素的含量摇 摇 在恶性组中,不同病

理分化程度及不同临床分期子宫内膜癌患者之间的

血清瘦素及脂联素的含量比较差异均有显著性
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(P < 0郾 05),而不同组织学类型、有无宫颈受累、有
无附件转移、不同腹腔细胞学情况及有无淋巴结转

移的子宫内膜癌患者之间的血清瘦素及脂联素含量

之间差异均无显著性(P > 0. 05)。 见表 2。

表 2摇 不同临床病理指标的子宫内膜癌患者治疗前血清瘦

素及脂联素的含量

类别 n 瘦 素 含 量
(ng / mL)

脂联素含量
(滋g / mL) P 值

临床分期

摇 玉 ~ 域期 28 7. 81 依 2. 93 2. 86 依 1. 78 < 0. 05
摇 芋 ~ 郁期 10 10. 05 依 2. 04 1. 49 依 1. 30
病理分化程度*

摇 高、中分化 18 7. 77 依 3. 26 2. 87 依 1. 74 < 0. 05
摇 低分化 11 10. 21 依 1. 99 1. 28 依 1. 13
组织学类型

摇 内膜样腺癌 29 8. 69 依 3. 05 2. 27 依 1. 71 > 0. 05
摇 非内膜样腺癌 9 7. 44 依 2. 10 3. 24 依 1. 80
宫颈是否受累

摇 是 7 8. 63 依 2. 97 2. 13 依 1. 16 > 0. 05
摇 否 31 8. 34 依 2. 90 2. 58 依 1. 87
附件是否受累

摇 是 8 9. 70 依 1. 48 1. 65 依 1. 38 > 0. 05
摇 否 30 8. 05 依 3. 07 2. 72 依 1. 79
腹腔细胞学

摇 阳性 6 9. 52 依 2. 19 2. 09 依 1. 26 > 0. 05
摇 阴性 32 8. 19 依 2. 97 2. 57 依 1. 84
淋巴结是否转移

摇 是 6 10. 36 依 2. 26 1. 50 依 1. 16 > 0. 05
摇 否 32 8. 03 依 2. 86 2. 68 依 1. 80

摇 摇 *:透明细胞癌及其他类型恶性子宫内膜癌 9 例病例无法区分

病理分化程度

2. 4摇 ROC 曲线 摇 摇 在受试者工作特性曲线当中,
当敏感度与特异度总和最高时的对应检测值一般为

最佳诊断阈值,从 ROC 曲线(图 1 ~ 3)中可以看出,
当血清瘦素取值为 7. 11 ng / mL 时, 敏感度为

76郾 3% ,特异度为 87. 7% ,敏感度与特异度之和最

高,故血清瘦素用来诊断子宫内膜癌最佳阈值为

7郾 11 ng / mL。 脂联素取值 3. 05 滋g / mL 时,敏感度

为 76. 3% ,特异度为 80. 2% ,敏感度与特异度之和

最高,故血清脂联素用来诊断子宫内膜癌的最佳阈

值则为 3. 05 滋g / mL。 而用对应患者的血清瘦素与

脂联素比值(L / A)所做出的 ROC 曲线中,当比值取

最佳检测阈值 2. 34 时,其检测敏感度为 78郾 9% ,而
特异度达到了 92. 6% ;明显高于单一检测瘦素或脂

联素时的敏感度及特异度。

图 1摇 血清瘦素浓度预测子宫内膜癌的 ROC 曲线

图 2摇 血清脂联素浓度预测子宫内膜癌的 ROC 曲线

图 3摇 血清瘦素 /脂联素比值预测子宫内膜癌的 ROC 曲线
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3摇 讨摇 摇 论

子宫内膜癌在妇科恶性肿瘤中比较常见,众所

周知,肥胖是子宫内膜癌发生中的一个危险因素。
由脂肪细胞分泌的一系列具有生物活性的激素及因

子统称为脂肪细胞因子,其中主要包括瘦素、脂联

素、内脂素、肿瘤坏死因子 琢 及抵抗素等。 如果女

性的子宫内膜组织过度地暴露于脂肪组织所产生的

多种生物活性物质当中,可以促进子宫内膜癌的发

生及发展。 瘦素最初由 Friedman 等发现,它由位于

人类染色体 7q32 当中的肥胖基因所编码,是一种分

泌型蛋白质(由 167 个氨基酸组成)。 最初的研究

认为瘦素主要起到调控机体食物摄取和能量平衡的

作用,与糖尿病、肥胖等疾病密切相关。 近年来的研

究则发现瘦素与恶性肿瘤也有着密切联系,它对多

种不同的肿瘤细胞具有促有丝分裂及抗凋亡等相关

作用[8]。 脂联素是另一种主要由脂肪细胞产生的

蛋白质(由 244 个氨基酸组成),它由 Scherer 等发

现,脂联素基因全长约 16 kb(位于 3q27 染色体),
由 apM1 编码,人类脂联素包括 N鄄端分泌信号肽、胶
原样结构域、氨基端非螺旋功能区以及 C鄄端球形结

构域。 正常人类血清中就有脂联素的大量表达(占
血浆总蛋白的 0. 01% ),它通过调节腺苷酸活化蛋

白激酶(AMPK)等多种途径在限制癌细胞的增殖方

面起着重要的作用[9]。
本研究发现,子宫内膜癌患者治疗前血清瘦素

呈异常高表达,其浓度水平均显著高于对照组及良

性组;子宫内膜癌患者治疗前血清脂联素呈异常低

表达,浓度水平均显著低于对照组及良性组;而良性

组与正常组之间的血清瘦素及脂联素含量比较则未

发现差异;提示血清瘦素及脂联素含量的检测可能

有助于子宫内膜癌的判断, 这 与 Ashizawa、 Ma
等[10鄄11]的研究结果一致。 本文根据各组血清瘦素

及脂联素值绘制出 ROC 曲线,瘦素检测曲线下面积

为 0郾 843,脂联素检测曲线下面积为 0. 840,说明测

定血清瘦素及脂联素含量对子宫内膜癌有相应的诊

断价值。 以最佳诊断阈值(敏感度与特异度之和最

高:瘦素为 7. 11 ng / mL、脂联素为 3. 05 滋g / mL)为
界限,瘦素检测子宫内膜癌的敏感度及特异度分别

达到了 76郾 3%和 87. 7% ,脂联素检测的敏感度及特

异度分别达到了 76郾 3%和 87. 7% ,而用对应患者的

血清瘦素与脂联素比值所做出的 ROC 曲线中,当比

值取最佳检测阈值 2. 34 时,其检测敏感度达到

78郾 9% ,特异度达到 92. 6% ,明显高于单一检测血

清瘦素或脂联素时的检测敏感度及特异度[12鄄13]。
可见血清瘦素值 7. 11 ng / mL、脂联素值 3. 05 滋g / mL
可作为诊断子宫内膜癌的阈值,而两者联合检测所

计算出来的 L / A 比值更加有利于子宫内膜癌的诊

断,由此也得出临床上联合检测血清瘦素与脂联素

含量对治疗前诊断子宫内膜癌有更高的应用价值。
同时发现血清高瘦素水平及低脂联素水平是子宫内

膜癌发生的独立危险因素,这与多项国外学者研究

结果相同[14鄄17],进一步证实了血清高瘦素水平及低

脂联素水平与子宫内膜癌的发病有相关性,血清高

瘦素水平及低脂联素水平能通过多种途径增高罹患

子宫内膜癌的可能性。 通过同时检测不同临床病理

指标子宫内膜癌患者治疗前的血清瘦素及脂联素含

量,发现在恶性组中不同病理分化程度及不同临床

分期患者的瘦素及脂联素的含量间差异均有显著性

(P < 0. 05),而不同组织学类型、是否存在宫颈受

累、是否存在附件转移、腹腔细胞学情况及是否存在

淋巴结转移患者之间的瘦素和脂联素含量之间差异

均无显著性 (P > 0. 05),此结果与 Rzepka鄄Gorska
等[18]的研究结果类似。 说明血清瘦素含量可能随

着子宫内膜癌恶性程度增加而增加,瘦素促进子宫

内膜癌细胞增殖,促进病程的不断进展,与子宫内膜

癌的转移密切相关;而血清脂联素含量可能随着子

宫内膜癌恶性程度增加而降低,脂联素抑制子宫内

膜癌细胞增殖,抑制病程进展,对女性子宫内膜组织

发挥了保护作用。
总之,本文发现子宫内膜癌患者中血清瘦素水

平升高,同时血清脂联素水平出现降低。 血清中出

现瘦素水平升高、脂联素水平降低则是子宫内膜癌

患病的独立危险因素。 血清瘦素、脂联素水平测定

及其生成的瘦素 /脂联素比值可为子宫内膜癌诊断

提供参考价值,从而为子宫内膜癌的防治提供了新

的线索和策略。 当然,本文的研究样本量仍较小,研
究结果仍需要在长时间及大样本的进一步研究中得

到相应的证实。
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