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　 　 【摘　 要】 　 目的　 研究血清肿瘤坏死因子受体相关蛋白 １（ＴＲＡＰ１）、半胱氨酸蛋白酶抑制剂 ＳＮ（Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ）联
合检测在良性肺结节与恶性肺结节中的诊断价值。 方法　 选取 ２０２１ 年 ７ 月—２０２３ 年 ６ 月江苏省扬州大学附属医院

胸外科诊治的肺结节患者 １９８ 例作为研究对象，根据病理检查结果分为良性结节组 ４２ 例，恶性结节组 １５６ 例。 检测

良性结节组和恶性结节组血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平；绘制 ＲＯＣ 曲线分析血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 单一及联合检查

对恶性肺结节的诊断效能。 结果　 恶性结节组血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平显著高于良性结节组，差异有统计学意

义（ ｔ ／ Ｐ＝ ３２．２７３ ／ ＜０．００１、３０．５１２ ／ ＜０．００１）。 在恶性肺结节组中，有淋巴结转移、组织学低 ／未分化患者血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓ⁃
ｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平高于无淋巴结转移、组织学高 ／中分化患者，差异有统计学意义（ ｔ ／ Ｐ ＝ １１．８１２ ／ ＜０．００１、５．５４７ ／ ＜０．００１，１６．
８３７ ／ ＜０．００１、８．９２３ ／ ＜０．００１），而不同性别、临床症状、结节部位、病理类型患者比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
ＲＯＣ 曲线分析结果表明，血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 单独及二者联合检查诊断恶性肺结节的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为

０．８３１、０．８６３ 和 ０．９３８，二者联合的 ＡＵＣ 显著大于 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 单独预测，差异有统计学意义（Ｚ＝ ２．１２７、２．０３８，Ｐ
＜０．０５）。 结论　 恶性肺结节患者血清中 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平较高，二者联合检测在肺结节良恶性鉴别诊断中具

有良好的应用价值。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 This study aims to investigate the diagnostic value of combined detection of serum tumor nec⁃
rosis factor receptor associated protein 1 (TRAP1) and cysteine protease inhibitor SN (Cystatin⁃SN) in benign and malignant

pulmonary nodules, providing reference for clinical related diagnosis.Ｍｅｔｈｏｄｓ　 One hundred and ninety⁃eight patients with

pulmonary nodules who visited between July 2021 and June 2023 were selected as the study subjects. According to pathologi⁃
cal examination results, they were divided into a benign nodule group of 42 cases and a malignant nodule group of 156 cases.

Compare the serum levels of TRAP1 and Cystatin⁃SN between the benign nodule group and the malignant nodule group;

Compare the results of single and combined serum TRAP1 and Cystatin⁃SN tests; Compare the diagnostic efficacy of single or

combined examinations for malignant pulmonary nodules; And observe the pathological characteristics of malignant pulmonary

nodules, further analyze the correlation between serum TRAP1, Cystatin⁃SN levels and pathological features, and the results of

multiple factor Poisson regression.Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The serum levels of TRAP1 and Cystatin⁃SN in the malignant nodule group were

significantly higher than those in the benign nodule group, with statistical significance (t/P =32.273/<0.001、30.512/<0.001). In

� the group of malignant pulmonary nodules, there was a statistically significant difference in the levels of serum TRAP1 and

Cystatin⁃SN in lymph node metastasis and histological differentiation (t/P = 11.812/<0.001、5.547/<0.001，16.837/<0.001、8.

� 923/<0.001); In the group of malignant pulmonary nodules, there was no statistically significant difference in the levels of ser⁃
um TRAP1 and Cystatin⁃SN in terms of gender, clinical symptoms, nodule location, and pathological type (P>0.05). ROC
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� curve analysis results showed that the area under the curve (AUC) of serum TRAP1 and Cystatin⁃SN alone and the combina⁃
tion of them were 0.831,0.863,0.938, respectively, and the AUC of the combination was significantly higher than that predicted

by TRAP1 and Cystatin⁃SN alone, with statistical significance（Z = 2.127、2.038，P＜0.05）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Serum TRAP1 and

� Cystatin⁃SN have good clinical value in the differential diagnosis of benign and malignant pulmonary nodules, and it has been

found that serum TRAP1 and Cystatin⁃SN levels are highly expressed in patients with malignant pulmonary nodules, which

may become potential serum biomarkers.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Pulmonary nodules; Serum tumor necrosis factor receptor associated protein 1; Cysteine protease inhibi⁃
tor SN; Diagnostic value

　 　 肺结节是一种临床常见的征象，病因至今未明，现
多考虑与生活方式变化、环境影响、疾病因素等有

关［１⁃２］。 ＣＴ 作为影像学检查的常规项目，虽可鉴别肺

结节疾病，但由于肺结节并无特异性影像学表现，难以

鉴别良性或恶性结节，可能导致良性结节患者被误诊

为肺癌，浪费医疗资源，甚至影响患者心理健康［３］。
肿瘤坏死因子受体相关蛋白 １（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ １，ＴＲＡＰ１）是一类重要的具有

多功能的细胞内信号转导因子，具有抵御氧化应激所

诱导的凋亡、维持线粒体完整性及细胞内稳态的作

用［４］。 ＴＲＡＰ１ 介导肿瘤发生发展的分子机制主要有

ＡＭＰＫ 激酶、ＢＲＡＦ 通路、ＲＯＳ 及 Ａｋｔ ／ ｐ７０Ｓ６Ｋ 通路等，
目前已被证实在胃癌、结肠癌、甲状腺癌及肺癌等多种

肿瘤组织中高表达［５⁃６］。 而半胱氨酸蛋白酶抑制剂 ＳＮ
（Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ）是由 ＣＳＴ１ 基因编码的含 １４１ 个氨基酸

的蛋白质，分子量为 １６．４ ｋＤ，属于一种组织蛋白酶抑

制剂［７］。 有学者猜测 Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 基因的表达可以影

响肿瘤组织的生物学恶性潜能，促进肿瘤的生长、侵袭

和转移［７］。 目前对血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 在肺结节

良恶性鉴别诊断中的报道较少，本研究对其可行性及

有效性进行研究，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选取 ２０２１ 年 ７ 月—２０２３ 年 ６ 月扬州

大学附属医院胸外科就诊的肺结节患者 １９８ 例作为研

究对象，根据病理检查结果分为良性结节组 ４２ 例，恶
性结节组 １５６ 例。 其中良性结节组男 １９ 例，女 ２３ 例，
年龄 ４３～６８ （５４．２１±３．０２）岁；体质量指数 ２０ ～ ２６（２３．
６９±１．０５）ｋｇ ／ ｍ２；结节直径 ０．５３～１．２７（０．７３±０．２０）ｃｍ；
结节部位：中央型 １４ 例，周围型 ２８ 例。 恶性结节组男

７７ 例，女 ７９ 例，年龄 ４１ ～ ６６ （５３．９５±４．８０）岁；体质量

指数 ２０～２６（２４．１７±１．３８）ｋｇ ／ ｍ２；结节直径 ０．５９ ～ １．３１
（０．８６±０．１３） ｃｍ；结节部位：中央型 ３５ 例，周围型 １２１
例。 ２ 组患者性别、年龄、体质量指数、结节直径及结

节部位比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比

性。 本研究获得医院医学伦理委员会批准 （ ２０２１⁃
ＹＫＬ１０⁃０１），患者及其家属知情同意并签署知情同

意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①术前均接受影

像学检查，并经病理学检查证实；②年龄＜７０ 岁；③术

前均未进行过化疗或靶向等治疗。 （２）排除标准：①
存在肺不张；②合并凝血功能异常；③合并其他部位

肿瘤。
１．３　 观测指标与方法

１．３．１　 血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平检测：患者入院

后第 １ ｄ 采集清晨空腹肘静脉血 ５ ｍｌ，３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ（离
心半径 １０ ｃｍ）离心 １０ ｍｉｎ（离心仪购自上海百典仪器

设备有限公司，型号 ＴＧＬ⁃１６Ｂ），取上清液置于－８０ ℃
冰箱存放。 采用酶联免疫吸附法进行检测，ＴＲＡＰ１ 检

测试剂盒购自上海化邦生物科技有限公司（生产批

号：ＨＢＰ３１０８０Ｒ），Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 检测试剂盒购自杭州齐

誉生物科技有限公司，检测步骤均严格按试剂盒操作

说明书进行。
１．３．２　 病理学检查：患者入院后第 １ ｄ 通过胸壁经皮

穿刺技术，将穿刺针导入结节位置，取出小块组织标

本，送病理科检查，确定肺结节的性质，区分良性结节

和恶性结节。
１．４　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ ２６．０ 软件进行统计学处

理。 计数资料以频数或率（％）表示，采用 χ２ 检验；符
合正态分布计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，采用 ｔ 检验；绘制受

试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 对

肺结节良恶性的诊断价值，计算曲线下面积（ＡＵＣ），
ＡＵＣ 越趋近于 １ 表示诊断效能越佳，各指标间 ＡＵＣ 比

较用秩和检验。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组患者血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平比较　 恶

性结节组血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平显著高于良性

结节组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），见表 １。
２．２　 不同临床病理特征恶性肺结节患者血清 ＴＲＡＰ１、
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Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平比较　 在恶性肺结节组中，不同淋巴

结转移、组织学分化患者血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水

平比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；而不同性别、临
床症状、结节部位、病理类型比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），见表 ２。

　 　 表 １　 ２ 组肺结节患者血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平

比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＴＲＡＰ１ ａｎｄ Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｎｏｄｕｌｅｓ

　 组　 别 例数 ＴＲＡＰ１（ｎｇ ／ Ｌ） Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ（μｇ ／ Ｌ）
良性结节组 ４２ １．０５±０．１７ １．４６±０．２０
恶性结节组 １５６ ２．６６±０．５３ ４．８９±１．３５
ｔ 值 ３２．２７３ ３０．５１２
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．３　 血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 及其二者联合对恶性肺

结节的诊断价值比较　 绘制 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 及二

者联合诊断恶性肺结节的 ＲＯＣ 曲线，并计算 ＡＵＣ，结
果表明，ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 及二者联合诊断恶性肺结

节的 ＡＵＣ 分别为 ０．８３１、０．８６３ 和 ０．９３８，二者联合的

ＡＵＣ 明显大于 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 单独检测，差异有

统计学意义（Ｚ＝ ２．１２７、２．０３８，Ｐ＜０．０５），见表 ３、图 １。

表 ３　 血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 及其二者联合对恶性肺结节的

诊断效能

Ｔａｂ．３ 　 Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＴＲＡＰ１， Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ， ａｎｄ
ｔｈｅｉｒ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｎｏｄｕｌｅｓ

指　 标 Ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

ＴＲＡＰ１ ２．０１ ｎｇ ／ Ｌ ０．８３１ ０．７５３～０．９０９ ０．６９９ ０．８８１ ０．５８１
Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ ２．９８ μｇ ／ Ｌ ０．８６３ ０．８０１～０．９２５ ０．７１２ ０．８１０ ０．５２１
二者联合 ０．９３８ ０．８８７～０．９８９ ０．８５３ ０．９２９ ０．７８２

图 １　 血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 及二者联合诊断恶性肺结节的

ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ．１　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＴＲＡＰ１， Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ， ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏｍ⁃
ｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｆｏｒ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｎｏｄｕｌｅｓ

３　 讨　 论

　 　 肺结节确切致病原因尚未明确，但一般认为诸多

疾病都会形成肺部结节，包括肺炎、肺结核、高血压病、
糖尿病、冠心病等，都会导致相应的脏器损伤，进而诱

发肺部结节［８］。 肺结节有良性与恶性之分，不同性质

肺结节的症状体征可能并没有明显的差异，但其预后

却大不相同。 大部分良性肺结节预后良好，对机体的

影响较小，及时治疗多数能恢复健康［９］。 而恶性肺结

节可能会逐渐发生肺内转移甚至全身转移，出现咳嗽、
咯血、胸痛、消瘦、乏力等一系列症状，影响患者的日常

生活和工作，甚至危及健康或生命。
　 　 ＣＴ 是目前临床上广泛检查肺部疾病的方法，但由

于 ＣＴ 软、硬件的局限性和图像层过厚等问题，在对肺

结节鉴别过程中易出现假阴性结果［１０］。 研究表明，对

表 ２　 不同临床病理特征恶性肺结节患者血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＴＲＡＰ１ ａｎｄ Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｎｏｄｕｌｅｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ
项　 目 例数 ＴＲＡＰ１（ｎｇ ／ Ｌ） ｔ ／ Ｐ 值 Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ（μｇ ／ Ｌ） ｔ ／ Ｐ 值

性别 男 ７７ ２．６５±０．２０ １．７０１ ／ ０．０９０ ４．９２±１．０３ ０．４１２ ／ ０．６８０
女 ７９ ２．７０±０．１２ ４．８０±１．０９

临床症状 有 ２７ ２．６０±０．１７ １．３５７ ／ ０．１７６ ４．８８±１．１６ ０．１８９ ／ ０．８５０
无 １２９ ２．７１±０．２６ ４．９０±１．０１

结节部位 中央型 ３５ ２．６５±０．２４ １．２６７ ／ ０．２０７ ４．８６±１．０９ ０．１０７ ／ ０．９１４
周围型 １２１ ２．７２±０．１０ ４．９３±０．９３

病理类型 腺癌 １２３ ２．５７±０．３０ ０．５９８ ／ ０．５５０ ４．９４±０．９８ ０．３７１ ／ ０．７１１
鳞癌 ３３ ２．７１±０．２６ ４．８６±０．７５

淋巴结转移 是 ３７ ２．９１±０．４０ １１．８１２ ／ ＜０．００１ ５．３３±１．１９ ５．５４７ ／ ＜０．００１
否 １１９ ２．０８±０．２７ ４．１６±０．８６

组织学分化 高 ／ 中分化 ５１ １．９５±０．２３ １６．８３７ ／ ＜０．００１ ３．５８±１．３７ ８．９２３ ／ ＜０．００１
低 ／ 未分化 １０５ ２．８７±０．３８ ５．６９±１．３２
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于肺结节患者临床可以通过血清学试验的方式进行检

查，从而判断代谢功能是否紊乱，对于疾病的治疗具有

重要的意义［１１］。 施旺细胞（Ｓｃｈｗａｎｎ＇ｓ ｃｅｌｌ）是一种周

围神经系统的神经胶质细胞，其功能极其活跃，可分泌

多种活性物质，主要分布在周围神经系统中神经元的

突起周围，细胞形状不规则［１２］。 施旺细胞在肺部发挥

的作用已多有报道，一项研究初步阐述了施旺细胞在

肺癌微环境以及转移和侵袭当中所扮演的新角色［１３］。
Ｗｅｎｄｙ 团 队 认 为： 施 旺 细 胞 外 囊 泡 携 带 丰 富 的

ＴＲＡＰ１，能够可逆地影响结节肿瘤坏死因子 α。 ＴＲＡＰ１
是新近发现的一类细胞内重要的信号转导蛋白，其异

常表达与多种肿瘤的发生、发展密切相关，能够影响肿

瘤的进展，包括抑制肿瘤细胞凋亡，促进肿瘤细胞耐药

性的产生以及维持营养剥夺状态下的肿瘤能量产生

等，调节正常和肿瘤细胞的表达，具有很大的生物学意

义［１４⁃１５］。 此外，将 ＴＲＡＰ１ 选择性隔离到细胞外囊泡中

可能会改变施旺细胞中肿瘤坏死因子受体的平衡，使
之有利于肿瘤坏死因子受体 ２，从而改变细胞外囊泡

生成细胞对肿瘤坏死因子 α 的反应，这无疑为 ＴＲＡＰ１
在疾病诊断中的应用提供了新思路［１６］。 Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ ／
ＣＳＴ１ 能抑制细胞内、外的组织蛋白酶活性，在肿瘤的

生长、血管生成、浸润和转移中起重要作用，并且有研

究表明 ＣＳＴ１ 的高表达与多种癌症相关。 有研究显

示，ＣＳＴ１ 可调节乳腺癌细胞 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ 信号通路的活

性，并导致雌激素受体 α（ＥＲα）和 ｐ⁃ＡＫＴ 的表达降

低［１７］。 Ｄａｉ 等［１８］发现 ＣＳＴ１ 在癌组织中 ｍＲＮＡ 和蛋白

质水平普遍上调。 此外，ＣＳＴ１ 低表达亚组的总生存期

（ＯＳ）和无病生存期（ＤＦＳ）显著优于 ＣＳＴ１ 高表达亚组

（Ｐ＜０．００１），这表明 ＣＳＴ１ 表达水平与这些患者的生存

风险密切相关。 单因素和多因素分析表明，ＣＳＴ１ 表达

是癌症的独立预后因素。 其次，ＣＳＴ１ 过表达促进乳腺

癌细胞的增殖、克隆、迁移和侵袭能力［１７］。 然而，ＣＳＴ１
在肺结节疾病的预后意义和功能尚不清楚。 本研究

中，恶性结节组血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平显著高

于良性结节组，差异有统计学意义 （Ｐ ＜ ０． ００１）。 与

Ｙａｎｇ 等［１９］ 研究结果相似，ＣＳＴ１ 可促进恶性肺结节细

胞中的上皮—间质转化，这些发现有助于更好地理解

ＣＳＴ１ 在恶性肺结节中的独特作用。 此外，ＴＲＡＰ１ 参

与多种受体家族的信号转导，如与肿瘤坏死因子受体

家族结合时，引起 ＮＦ⁃κＢ、ｐ３８α、ＭＫ２ 的激活，从而促

进靶基因的转录、ｍＲＮＡ 的稳定，进而加重恶性肺结节

的炎性反应。
　 　 虽然血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 在恶性肺结节患者

中都呈现高表达，但在检查过程中受诸多因素影响，如

采血时体位的不同对人体的血液循环有一定影响，这
是由于人体的血液和组织间液会根据姿势体位的变化

而进行自我平衡，将会改变血液中总蛋白、钙、胆红素、
胆固醇的含量。 除此之外，药物也可以通过药理及毒

理作用改变血生化参数，因此仅靠单项指标鉴别恶性

肺结节并不严谨。 故此对肺结节患者开展血清

ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 联合检查，结果显示：血清 ＴＲＡＰ１、
Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 联合检查恶性肺结节的敏感度、特异度均

高于单一检查。 表明开展联合检查可精准鉴别良性恶

性肺结节，弥补单一检查的缺点，综合各项指标的优

势，提高对良恶性肺结节疾病检查的敏感度及准确度。
　 　 本研究发现，在恶性肺结节组中，不同淋巴结转

移、组织学分化患者比较，血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水

平差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；而不同性别、临床症

状、结节部位、 病理类型患者比较， 血清 ＴＲＡＰ１、
Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），说明血

清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 水平可作为恶性肺结节患者发

生淋巴结转移及组织学分化潜在的生物标志物。
Ｋａｎｇ 等［２０］ 发现随着淋巴结转移 ＴＲＡＰ１ 表达水平增

加，说明 ＴＲＡＰ１ 在肿瘤转移、进展过程可能起到一定

作用。 此外，Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 通过与受体结合，激活下游信

号通路，影响肺结节组织细胞生物学行为，促进肿瘤生

长和转移，为揭示淋巴结转移机制和开发恶性肺结节

靶向治疗方案提供了重要的研究途径［２１］。
　 　 综上，血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃ＳＮ 在肺结节良恶性

鉴别诊断中具有良好的临床价值，且有淋巴转移及组

织分化低的恶性肺结节患者中血清 ＴＲＡＰ１、Ｃｙｓｔａｔｉｎ⁃
ＳＮ 水平呈现高表达状态，有望成为其诊断和鉴别诊断

的潜在血清生物标志物。
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［ Ｊ］ ． Ｗｏｒｌｄ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１２，１８ （ ４１） ５９６５⁃５９７１．
ＤＯＩ：１０．３７４８ ／ ｗｊｇ．ｖ１８．ｉ４１．５９６５．

［１２］ 　 郑亚妮．轴突信号 Ｎｅｕｒｅｇｕｌｉｎ １ 在施旺细胞发育及再生修复中的

作用［Ｊ］ ．组织工程与重建外科杂志，２０１７，１３（１）：４５⁃４７．ＤＯＩ：１０．
３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３⁃０３６４．２０１７．０１．０１３．

［１３］ 　 Ｚｈｏｕ Ｙ， Ｓｈｕｒｉｎ ＧＶ， Ｚｈｏｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｓｃｈｗａｎｎ ｃｅｌｌｓ ａｕｇｍｅｎｔ ｃｅｌｌ
ｓｐｒｅａｄｉｎｇ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ，２０１８，７８
（２０）：５９２７⁃５９３９．ＤＯＩ：１０．１１５８ ／ ０００８⁃５４７２．ＣＡＮ⁃１８⁃１７０２．

［１４］ 　 周亮，韩兆东，何慧婵，等．肿瘤坏死因子受体相关因子 １ 蛋白在

前列腺癌组织中的表达及意义 ［ Ｊ］ ．实用医学杂志，２０１３，２９
（１９）：３１５７⁃３１５９．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６⁃５７２５．２０１３．１９．０２１．

［１５］ 　 Ｍａｄｄａｌｅｎａ Ｆ，Ｓｉｓｉｎｎｉ Ｌ，Ｌｅｔｔｉｎｉ Ｇ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｏ ｐａｃｌｉｔｘｅｌ ｉｎ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｒｅｑｕｉｒｅｓ ａ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ａｎ⁃
ｔｉａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｂｙ ＴＲＡＰ１［Ｊ］ ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ，２０１３，７（５）：
８９５⁃９０６．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｍｏｌｏｎｃ．２０１３．０４．００９．

［１６］ 　 康建军，高乐，席俊峰．ＨＯＸＣ１０ 通过靶向调控 ＣＳＴ１ 的表达对肺

癌细胞干细胞样特性的作用研究［ Ｊ］ ．河北医学，２０２２，２８（７）：
１０７１⁃１０７６．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６⁃６２３３．２０２２．０７．０４．

［１７］ 　 Ｌｉｕ Ｙ，Ｍａ Ｈ，Ｗａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｃｙｓｔａｔｉｎ ＳＮ ａｆｆｅｃｔｓ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ＥＲα ／ ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／ ＥＲα ｌｏｏｐｂａｃｋ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ．ＯｎｃｏＴａｒｇｅｔｓ ａｎｄ Ｔｈｅｒａｐｙ，２０１９，１２：１１３５９⁃１１３６９．ＤＯＩ：
１０．２１４７ ／ ＯＴＴ．Ｓ２３４３２８．

［１８］ 　 Ｄａｉ ＤＮ，Ｌｉ Ｙ，Ｃｈｅｎ Ｂ，ｅｔ ａｌ． Ｅｌｅｖａｔｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＣＳＴ１ ｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ａ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ［Ｊ］ ．Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１７，９５：８７３⁃８８６． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００１０９⁃０１７⁃
１５３７⁃１．

［１９］ 　 Ｙａｎｇ Ｊ，Ｌｕｏ Ｇ，Ｌｉ Ｃ，ｅｔ ａｌ．Ｃｙｓｔａｔｉｎ ＳＮ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ⁃ｍｅｓｅｎｃｈｙ⁃
ｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｅｒｖｅｓ ａｓ ａ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒ⁃
ｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ．ＢＭＣ Ｃａｎｃｅｒ，２０２２，２２（１）：１⁃１８．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２８８５⁃
０２２⁃０９６８５⁃ｚ．

［２０］ 　 Ｋａｎｇ ＢＨ，Ｐｌｅｓｃｉａ Ｊ，Ｓｏｎｇ ＨＹ，ｅｔ ａｌ．Ｃｏｍｂｉｎａｔｏｒｉａｌ ｄｒｕｇ ｄｅｓｉｇｎ ｔａｒｇｅ⁃
ｔｉｎｇ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｃａｎｃｅｒ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｎｅｔｗｏｒｋｓ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｂｙ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
Ｈｓｐ９０［Ｊ］ ．Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ，２００９，１１９（３）：４５４⁃４６４．
ＤＯＩ：１０．１１７２ ／ ＪＣＩ３７６１３．

［２１］ 　 刘瑜，杨华清，赵彬，等．ＣＳＴ１ 调节 Ｎｏｔｃｈ 信号通路对非小细胞肺

癌细胞增殖、迁移和侵袭的影响［ Ｊ］ ．临床肿瘤学杂志，２０２３，２８
（１）：８⁃１５．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００９⁃０４６０．２０２３．０１．００２．

（收稿日期：２０２４－０３－２０）

作者·编者·读者

《疑难病杂志》对形态学图片的质量和制作要求

作者提供的形态学图片既应用于论文的出版，也应用于论文的评审和编辑，除图片要足够的大小外，图像要能真实反映

形态的原貌和特征。 图片要清晰，对比度好，色彩正常。 基本要求如下：
１．图片必须是原始图像或由原始图像加工成的照片，图像要能显示出形态特征，必要时需加提示或特指符号（如箭头等）。
２．数码照片的图像分辨率调整为 ３００ ｄｐｉ 或以上，总像素至少要在 １５０ 万～ ２００ 万像素或以上，图像文件用 ｔｉｆ 格式。
３．图像要有简明扼要、规范的形态描述，但不能简单到只写“电子显微镜形态改变”之类。
４．大体标本图片上应有标尺，显微镜图片应注明染色方法和图像的真正放大倍数，数码照片的放大率最好用比例尺来

标注。
５．插入到文本文件中的图片，在调整其大小时要保持原图像的宽 ／高比例（即先按下计算机的 Ｓｈｉｆｔ 键，再进行缩放操作）。
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