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摘  要 

目的：探讨甲状腺转录因子-1 (TTF-1)、天冬氨酸蛋白酶A (NapsinA)、p40和p63的表达在非小细胞肺

癌中的病理分型诊断价值，并分析其与患者临床病理特征的关系。方法：选取228例非小细胞肺癌患者

的癌组织标本，收集患者的临床资料，通过免疫组化法检测TTF-1、NapsinA、p40和p63蛋白的表达，

分析4个蛋白表达与患者临床病理特征的关系，并采用受试者工作特征(ROC)曲线评价其表达阳性对肺癌

病理分型的诊断价值，计算其曲线下面积(AUC)，分析其阳性表达时分型诊断的敏感性和特异性。结果：

本研究纳入228例非小细胞肺癌患者，其中腺癌123例，鳞癌105例，中位年龄61岁，男性占78.5%。TTF-
1和NapsinA阳性表达与患者的性别、吸烟史、肿瘤大小有关(均p < 0.05)，而与年龄、临床分期、淋巴

结转移和远处转移等无关(均p > 0.05)。p40和p63阳性表达与年龄、吸烟史、肿瘤大小、临床分期、淋

巴结转移和远处转移等无关(均p > 0.05)。TTF-1和NapsinA阳性诊断肺腺癌的敏感性、特异性分别为

78.0%、88.6% (AUC = 0.833, p < 0.05)和76.4%、96.2% (AUC = 0.863, p < 0.05)。p40和p63阳性诊

断肺鳞癌的敏感性、特异性分别为71.0%、94.3% (AUC = 0.876, p < 0.05)和65.7%、91.1% (AUC = 0.784, 
p < 0.05)。结论：TTF-1和NapsinA均对肺腺癌具有一定的诊断价值，其中NapsinA的诊断价值较高；p40
和p63对肺鳞癌具有一定的诊断价值，其中p40的诊断价值较高。 
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Abstract 
Objective: To investigate the value of the expression of TTF-1, NapsinA, p40 and p63 in the pathological 
classification and diagnosis of non-small cell lung cancer (NSCLC), and to analyze the relationship 
between them and the clinicopathological characteristics of patients. Methods: Cancer tissue speci-
mens of 228 cases of non-small cell lung cancer patients were selected, and their clinical data were 
collected. The protein expression of TTF-1, NapsinA, p40 and p63 was detected by immunohisto-
chemistry, and the relationship between them and the clinicopathological characteristics of pa-
tients was analyzed. The receiver operating characteristic (ROC) curve was used to evaluate the di-
agnostic value of positive expression for pathological classification of lung cancer. The area under 
curve (AUC) was calculated, and the sensitivity and specificity of its positive expression for classifi-
cation diagnosis were analyzed. Results: 228 cases of NSCLC were included in this study, including 
123 cases of adenocarcinoma and 105 cases of squamous cell carcinoma. The median age was 61 
years old, and 78.5% of them were male. The positive expression of TTF-1 and NapsinA was corre-
lated with gender, smoking history and tumor size (p < 0.05), but was not related to age, clinical 
stage, lymph node metastasis and distant metastasis (p > 0.05). The positive expression of p40 and 
p63 was not related to age, smoking history, tumor size, clinical stage, lymph node metastasis and 
distant metastasis (p > 0.05). The sensitivity and specificity of TTF-1 and NapsinA were 78.0%, 88.6% 
(AUC = 0.833, p < 0.05) and 76.4%, 96.2% (AUC = 0.863, p < 0.05), respectively. The sensitivity and 
specificity of p40 and p63 were 71.0%, 94.3% (AUC = 0.876, p < 0.05) and 65.7%, 91.1% (AUC = 
0.784, p < 0.05), respectively. Conclusions: TTF-1 and NapsinA have certain diagnostic value for lung 
adenocarcinoma, and NapsinA has higher diagnostic value. P40 and p63 have a certain value in the 
diagnosis of lung squamous cell carcinoma, of which p40 has a higher value. 
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1. 引言 

肺癌是临床最常见的恶性肿瘤，尽管美国癌症协会最新的统计数据显示肺癌死亡率已呈现下降趋势，

但目前肺癌依然是全世界死亡率和发病率最高的肿瘤[1]。而据我国国家癌症中心统计，我国肺癌发病率

和死亡率均居肿瘤首位，2015 年我国新发肺癌病例约为 73 万，因肺癌死亡病例约为 61 万[2] [3]。肺癌

分为非小细胞肺癌(non-small cell lung cancer, NSCLC)和小细胞肺癌(small cell lung cancer, SCLC)。其中

NSCLC 约占肺癌总数的 80%~85%，而 NSCLC 最常见的组织学亚型包括腺癌(adenocarcinoma)和鳞癌

(squamous cell carcinoma) [4]。据研究报道，甲状腺转录因子(TTF-1)、天冬氨酸蛋白酶 A (NapsinA)、p40
和 p63 可作为肺癌组织学分型的生物标志物，但上述标志物在不同研究中的敏感性和特异性差异较大[5]-
[7]。肿瘤诊断是基于组织形态学、免疫组织化学和分子病理学对组织、细胞、蛋白和基因等改变作出的

综合判断，具有诊断、预后和指导临床治疗的价值[8]。因此，本研究通过病理诊断方法免疫组化法检测

TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 在肺癌组织中的表达，分析其表达与患者临床病理特征的关系，探讨其在

非小细胞肺癌中的分型诊断价值，以满足临床对 NSCLC 准确亚类化的需求，为 NSCLC 的靶向治疗和个

体化治疗提供循证依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2015 年 6 月至 2019 年 12 月广西壮族自治区南溪山医院收治的非小细胞肺癌患者为研究对象。

纳入标准：患者首次确诊非小细胞肺癌；病理诊断符合世界卫生组织(WHO) 2015 年肺癌组织学分型标准

[7]，组织学亚型为腺癌或鳞癌者；手术前未接受放化疗或靶向药物治疗。排除标准：合并肺结核、肺脓

肿、肺纤维化等其他肺部疾病；合并其他恶性肿瘤者；临床资料不完整者。收集患者的临床病理资料，

包括性别、年龄、吸烟史、组织分型、肿瘤大小、肿瘤分期等。肿瘤分期根据国际抗癌联盟(UICC)/美国

癌症联合委员会(AJCC)第 8 版肿瘤–淋巴结–转移(TNM)分期标准[9]。 

2.2. 免疫组化染色及结果判定 

采用 Envision 两步法进行免疫组化染色。手术切除的组织标本经 10%福尔马林固定，梯度酒精脱水，

再经二甲苯透明后制成石蜡组织块；石蜡切片(3 μm厚)，65℃烤片 1 h，常规脱蜡水化，置于抗原修复液

煮沸修复 10 min；滴加少量 3% 过氧化氢(H2O2)于 37℃恒温箱孵育 10 min；而后滴加适量相应的免疫组

化抗体(鼠抗人 TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 单克隆抗体均购自福州迈新生物技术公司)，于 37℃恒温箱

孵育 1 h；PBS 冲洗后分别滴加适量二抗，于 37℃恒温箱孵育 30 min；而后以二氨基联苯胺(DAB)溶液显

色；苏木素染液复染，饱和碳酸锂溶液返蓝，梯度乙醇脱水，干燥，中性树胶封片。以 PBS 代替一抗作

为阴性对照。免疫组化染色结果判定：镜下观察细胞染色，其中 TTF-1、p40 和 p63 以细胞核出现棕黄色

颗粒为阳性反应，NapsinA 以胞质出现棕黄色颗粒为阳性反应，阳性细胞比例 ≥ 10%则为阳性表达。 

2.3. 统计学方法 

所有数据应用 SPSS 20 软件统计分析，计数资料以频数或率(%)表示，组间差异比较采用 χ2 检验。以

手术标本的病理结果为诊断金标准，采用受试者工作特征(ROC)曲线评价各免疫组化指标对肺癌病理分

型的诊断价值。计算 ROC 曲线下面积(Area Under Curve, AUC)，AUC > 0.5 即为有诊断价值，其中 AUC
在 0.5~0.7 之间时诊断价值较低，在 0.7~0.85 之间时诊断价值中等，在 AUC > 0.85 时诊断价值较高。计

算指标阳性时在肺癌组织学分型诊断中的敏感性和特异性。检验水准为 α = 0.05。 
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3. 结果 

3.1. 患者临床病理特征 

根据本研究的纳入和排除标准，最终共有 228 例肺癌患者列入本研究，其中腺癌 123 例，鳞癌 105
例。女性患者有 49 例(21.5%)，男性患者则为 179 例(78.5%)。患者确诊肺癌时的年龄范围为 23~78 岁，

中位年龄 61 岁。118 例(51.8%)患者有吸烟史。肺癌患者的原发病灶以右肺多见(53.1%)，组织学分型以腺

癌居多(53.9%)。患者首次确诊肺癌时的临床分期情况，分别为 I 期 84 例(36.8%)、II 期 64 例(28.1%)、III
期 58 例(25.4%)、IV 期 22 例(9.6%)。此外，77 例(33.8%)肺癌患者有局域淋巴结转移，22 例(9.6%)肺癌

患者有骨、脑、肾上腺等远处转移。患者临床病理特征详见表 1。 
 

Table 1. Clinicopathological characteristics of patients 
表 1. 患者临床病理特征 

组别 例数 n (%) 

性别  

女性 49 (21.5) 

男性 179 (78.5) 

年龄  

≤61岁 115 (50.4) 

>61 岁 113 (49.6) 

吸烟史  

无 110 (48.2) 

有 118 (51.8) 

原发灶  

左肺 107 (46.9) 

右肺 121 (53.1) 

临床分期  

I + II 148 (64.9) 

Ⅲ + Ⅳ 80 (35.1) 

肿瘤直径  

≤3 cm 83 (36.4) 

>3 cm 145 (63.6) 

淋巴结转移  

无 151 (66.2) 

有 77 (33.8) 

远处转移  

无 206 (90.4) 

有 22 (9.6) 

3.2. 免疫组化指标在肺癌组织中的表达 

在 105 例肺鳞癌组织中，p40 和 p63 的阳性表达分别为 85 例(80.9%)和 69 例(65.7%)，有 63 例(60.0%) 
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p40和 p63双阳性表达。此外，仅有 12例(11.49%)和 4例(3.8%)肺鳞癌组织分别阳性表达TTF-1和NapsinA，

且这两个标志物在肿瘤组织中是局灶性表达，存在于显示鳞状细胞标志物反应性的同一细胞群和小于 10%
的肿瘤细胞中。因此，根据 2015 年世界卫生组织提出的肺癌组织学分类标准，这些病例不符合腺鳞癌的

诊断标准。在 123 例肺腺癌组织中，p40 和 p63 的阳性表达分别为 7 例(5.7%)和 11 例(8.9%)，且仅在少

于 10%的肿瘤细胞中弱阳性表达。同样，根据 2015 年世界卫生组织提出的肺癌组织学分类标准，这些病

例也不符合腺鳞癌的诊断标准。而 TTF-1 和 NapsinA 在大多数肺腺癌组织中阳性表达，分别为 96 例

(78.0%)和 94 例(76.4%)。免疫组化指标在肺癌组织中的表达详见表 2 和图 1。 
 

Table 2. Expression of TTF-1、NapsinA、p40、p63 in lung cancer tissues, n (%) 
表 2. 肺癌组织中 TTF-1、NapsinA、p40、p63 的表达，n (%)  

组别 例数 TTF-1 阳性 NapsinA 阳性 p40 阳性 p63 阳性 

肺腺癌 123 96 (78.0) 94 (76.4) 7 (5.7) 11 (8.9) 

肺鳞癌 105 12 (11.4) 4 (3.8) 85 (80.9) 69 (65.7) 

 

 
A：TTF-1 阳性；B：NapsinA 阳性；C：p40 阳性；D：p63 阳性。 

Figure 1. Immunohistochemical staining for TTF-1, Napsin A, p40, and p63 expression in lung cancer 
tissues (×400 magnification) 
图 1. TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 在肺癌组织中的表达免疫组化染色(×400) 

3.3. TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 与患者临床病理特征的关系 

本研究进一步分析 TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 的表达与患者临床病理特征的关系(详见表 3 和表

4)。结果显示，TTF-1 阳性表达与性别、吸烟史、肿瘤大小有关(均 p < 0.05)，女性(69.4%)、无吸烟史(54.5%)、
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肿瘤直径 ≤ 3 cm (56.6%)的肺癌患者中 TTF-1 阳性率更高。NapsinA 阳性表达与性别、吸烟史、肿瘤大小

有关(均 p < 0.05)，女性、无吸烟史、肿瘤直径 ≤ 3 cm 的肺癌患者中 NapsinA 阳性率更高，分别为 67.3%、

50.0%、51.8%。TTF-1 和 NapsinA 阳性表达与年龄、临床分期、淋巴结转移和远处转移等无关(均 p > 0.05)。
p40 和 p63 在男性患者阳性表达高于女性，阳性率分别为 46.4%和 39.1% (均 p < 0.05)。p40 和 p63 阳性

表达与年龄、吸烟史、肿瘤大小、临床分期、淋巴结转移和远处转移等无关(均 p > 0.05)。 
 

Table 3. Relationship between TTF-1, NapsinA expression in lung cancer tissues and clinicopathological characteristics of 
patients 
表 3. 肺癌组织中 TTF-1、NapsinA 与患者临床病理特征的关系 

  TTF-1 NapsinA 

组别 例数 阳性 阴性 χ2 值 p 值 阳性 阴性 χ2 值 p 值 

性别          

女性 49 34 15 
12.14 <0.001 

33 16 
15.120 <0.001 

男性 179 74 105 65 114 

年龄          

≤61岁 115 52 63 
0.430 0.512 

47 68 
0.423 0.516 

>61 岁 113 56 57 51 62 

吸烟史         

无 110 60 50 
4.391 0.036 

55 55 
4.271 0.039 

有 118 48 70 43 75 

临床分期         

I + II 148 76 72 
2.684 0.101 

69 79 
2.278 0.131 

Ⅲ + Ⅳ 80 32 48 29 51 

肿瘤直径         

≤3 cm 83 47 36 
4.487 0.034 

43 40 
4.147 0.042 

>3 cm 145 61 84 55 90 

淋巴结转移         

无 151 70 81 
0.183 0.668 

66 85 
0.096 0.756 

有 77 38 39 32 45 

远处转移         

无 206 99 107 
0.407 0.523 

87 119 
0.489 0.484 

有 22 9 13 11 11 
 

Table 4. Relationship between p40、p63 expression in lung cancer tissues and clinicopathological characteristics of patients 
表 4. 肺癌组织中 p40、p63 与患者临床病理特征的关系 

  p40 p63 

组别 例数 阳性 阴性 χ2 值 p 值 阳性 阴性 χ2 值 p 值 

性别          

女性 49 9 40 
12.53 <0.001 

10 39 
5.905 0.015 

男性 179 83 96 70 109 
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续表 

年龄          

≤61岁 115 47 68 
0.026 0.872 

41 74 
0.032 0.857 

>61 岁 113 45 68 39 74 

吸烟史         

无 110 44 66 
0.01 0.917 

34 76 
1.629 0.202 

有 118 48 70 46 72 

临床分期         

I + II 148 59 89 
0.041 0.839 

51 97 
0.073 0.787 

Ⅲ + Ⅳ 80 33 47 29 51 

肿瘤直径         

≤3 cm 83 29 54 
1.588 0.208 

25 58 
1.414 0.234 

>3 cm 145 63 82 55 90 

淋巴结转移         

无 151 62 89 
0.093 0.76 

52 99 
0.083 0.773 

有 77 30 47 28 49 

远处转移         

无 206 84 122 
0.161 0.688 

71 135 
0.362 0.547 

有 22 8 14 11 11 

3.4. TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 诊断肺腺癌/鳞癌的价值 

有研究报道，推荐 TTF-1 和 NapsinA 阳性表达在肺癌组织学分型中是诊断腺癌的理想标志物，因此

我们进一步研究 TTF-1 和 NapsinA 独立诊断肺腺癌的价值。结果显示图 2(A)和图 2(B)，TTF-1 阳性独立

诊断肺腺癌的敏感性和特异性分别为 78.0%、88.6% (AUC = 0.833, p < 0.05) (详见表 5)，而 NapsinA 阳性

独立诊断肺腺癌的敏感性和特异性分别为 76.4%、96.2% (AUC = 0.863, p < 0.05) (详见表 5)。p40 和 p63
是目前在肺癌组织学分型中推荐用于诊断鳞癌的标志物，因此我们也研究了 p40 和 p63 独立诊断肺鳞癌

的价值。结果显示图 2(C)和图 2(D)，p40 阳性独立诊断肺鳞癌的敏感性和特异性分别为 71.0%、94.3% 
(AUC = 0.876, p < 0.05) (详见表 5)，而 p63 阳性独立诊断肺鳞癌的敏感性和特异性分别为 65.7%、91.1% 
(AUC = 0.784, p < 0.05) (详见表 5)。 

 
Table 5. ROC analysis results of TTF-1, NapsinA, p40 and p63 for lung cancer diagnosis 
表 5. TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 诊断肺癌的 ROC 分析结果 

诊断指标 组织分型 敏感性 特异性 AUC p 值 

TTF-1 肺腺癌 78.0% 88.6% 0.833 <0.001 

NapsinA 肺腺癌 76.4% 96.2% 0.863 <0.001 

p40 肺鳞癌 71.0% 94.3% 0.876 <0.001 

p63 肺鳞癌 65.9% 91.1% 0.784 <0.001 
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Figure 2. ROC curves of TTF-1、NapsinA、p40 and p63 in the diagnosis of lung cancer 
图 2. TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 诊断肺癌的 ROC 曲线 

4. 讨论 

肺癌是一种高度异质性的实体性肿瘤，其组织形态学分型有超过 50 种亚型。在过去的几十年，肺癌

的诊断常分为非小细胞肺癌(NSCLC)和小细胞肺癌(SCLC)，其中 NSCLC 占绝大多数。而 NSCLC 的组织

学分型，大约 40%~50%为腺癌，20%~30%为鳞状细胞癌。NSCLC 因其恶性程度高、转移速度快、复发

率较高等特点，临床上仅小部分 NSCLC 患者确诊时为肿瘤早期阶段，而超过 60%的肺癌患者首次确诊

时，已发生局部侵犯或远处转移而失去最佳手术时机，目前以化疗为主的综合治疗是其主要治疗手段[10]。
尽管通过苏木素–伊红(H&E)染色基于组织形态学观察可将大部分 NSCLC 分类，但有时因切除的肿瘤组

织出现广泛坏死的肿瘤细胞，或活检标本缺乏肿瘤的特征性结构等原因，准确判断肿瘤的组织学分型仍

具有一定的挑战性。此外，肿瘤细胞分化程度也是影响肿瘤诊断的重要因素。例如，未分化或低分化癌

缺乏腺性或鳞状分化的特殊表型和形态学特征，此时进一步行免疫组化染色对于肿瘤亚型的诊断和确定

是非常必要的[11]。在临床实践中，NSCLC 分类最常用的免疫组化指标包括有 TTF-1、Napsin A、CK5/6、
p63 和 p40 等[12] [13]。 

TTF-1 和 NapsinA 主要在肺泡上皮细胞中表达，是判断肺癌的腺性分化最有帮助的指标。其中 TTF-
1 是鉴别肺源性肿瘤的主要标志物，诊断肺腺癌的敏感性在 75%~80%之间[14]。TTF-1 是 Nkx2 转录因子

https://doi.org/10.12677/acm.2025.1572157


刘红红 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.1572157 1535 临床医学进展 
 

家族的一员，也表达于其他肿瘤和正常组织，如甲状腺组织和甲状腺肿瘤。也有研究报道 TTF-1 的表达

与肿瘤分化程度呈负相关，即低分化腺癌表达 TTF-1 的可能性低于高分化肿瘤[12]。NapsinA 也是鉴别肺

腺癌的理想标志物。NapsinA 是参与肺组织表面活性蛋白 B 成熟的天冬氨酸蛋白酶，一般在 II 型肺泡细

胞和Clara细胞的细胞质中表达。除肺腺癌外，NapsinA还可在肾近曲小管细胞和肾细胞癌中表达。NapsinA
对鉴别高分化至中分化肺腺癌比 TTF-1 具有更好的特异性，但 NapsinA 在低分化肺腺癌组织中反而呈低

表达状态，其原因目前尚不清楚[14] [15]。我们的结果显示，NapsinA 阳性诊断肺腺癌的特异性高于 TTF-
1，且 NapsinA 鉴别肺腺癌的 AUC 大于 TTF-1，而 NapsinA 阳性独立诊断肺腺癌的敏感性稍低于 TTF-1。
因此，TTF-1 和 NapsinA 均对肺腺癌具有一定的诊断价值，其中 NapsinA 的诊断价值更高。 

p40 和 p63 都是染色体 3q27-29 上 p63 基因的产物，在支气管上皮的基底细胞或祖细胞层表达。利用

抗体 4A4 (p63)可鉴定全长蛋白 TAp63 (含 N 端反式激活结构域)，而使用抗体 p40 则可鉴定 TAp63 的 N
端截短蛋白亚型[16]。p40 和 p63 都常用于鳞状细胞分化的鉴定。其中，在手术切除标本中 p40 是目前推

荐鉴别诊断肺鳞癌的最理想标志物[17] [18]。我们的研究结果显示，p40 在诊断肺鳞癌的敏感性和特异性

分别为 71.0%和 94.3%，而 p63 则为 65.7%和 91.1%。与既往研究报道 p40 诊断肺鳞癌比 p63 具有更高的

特异性和更低的敏感性有所不同[13] [19]，我们的研究结果显示，p40 的敏感性和特异性都比 p63 更高，

且 AUC 更接近于 1，提示在鉴别诊断肺鳞癌 p40 比 p63 更具分型诊断价值。 
目前，免疫组化标记物应用于肿瘤鉴别诊断的主要局限之一是与其他组织类型和肿瘤存在交叉反应。

例如，TTF-1 与正常肺泡巨噬细胞能发生一定的非特异性免疫反应，而 p40 和 p63 均与正常支气管基底

上皮细胞呈免疫反应[19]。因此，病理医生在实际工作中应警惕免疫组化标记物与正常细胞的这种非特异

性免疫反应。此外，必要时单个免疫组化标记需要进行多个肿瘤组织切片的检测。总之，上述因素将增

加免疫组化技术在肿瘤病理诊断中的复杂性和挑战性。为了提高肺癌亚型分类的效率和准确性，近年来

也有研究报道将几个免疫组化指标组合成单个标记的潜在应用价值。研究显示，利用细针抽吸材料联合

检测 TTF-1 和 NapsinA 双标记物，在鉴别诊断肺腺癌中显示了 74%的敏感性和 88%~96%的特异性[20]。
有研究人员利用组织微芯片联合免疫组化标记 CK5/6、p40 和 p63，结果显示在诊断肺腺癌的敏感性分别

为 93%、94%和 94%，而特异性分别为 98%、97%和 84% [6]。而利用全自动染色设备三标记 TTF-1、
NapsinA 和 p40 与单标免疫组化指标比较，具有相似的敏感性和特异性[21]。所有这些研究都表明，与单

个标记相比，双标记或三标记具有相似或更好的敏感性和特异性[22]。 
最后，本研究还探讨了肺癌组织中 TTF-1、NapsinA、p40 和 p63 的表达与患者临床病理特征的关系。

TTF-1 和 NapsinA 阳性表达与性别、吸烟史、肿瘤大小有关，女性、无吸烟史、肿瘤直径 ≤ 3 cm 的肺癌

患者 TTF-1 阳性率更高，而 TTF-1 和 NapsinA 阳性表达与年龄、临床分期、淋巴结转移和远处转移等无

明显差异。p40 和 p63 在男性患者阳性表达高于女性，但 p40 和 p63 阳性表达与年龄、吸烟史、肿瘤大

小、临床分期、淋巴结转移和远处转移等无关。同时有研究报道，TTF-1 高表达的肺腺癌患者总生存期明

显长于 TTF-1 低表达的患者，提示免疫组化指标对判断肺癌患者预后具有一定的指导价值[23]。遗憾的

是因患者随访难度大等因素，本研究并未比较分析上述指标与肺癌患者生存预后的关系。在过去的 20 年，

不断有可供鉴别肺腺癌和鳞癌新的生物标志物出现。例如，研究人员利用全基因组启动子活性表达谱分

析手术切除肺癌组织的基因表达，发现 SPATS2 和 ST6GALNAC1 可分别作为鳞癌和腺癌的生物标志物，

并通过免疫组化染色验证 SPATS2 诊断鳞癌的敏感性和特异性分别为 63.6%和 100%，而 ST6GALNAC1
诊断腺癌的敏感性和特异性分别为 93.8%和 100% [24]。这些候选标记物鉴别诊断肿瘤的应用价值仍需在

大规模、多中心研究中进一步验证。 
总之，本研究证实 TTF-1 和 NapsinA 均对肺腺癌具有一定的诊断价值，其中 NapsinA 的诊断价值较

高；p40 和 p63 对肺鳞癌具有一定的诊断价值，其中 p40 的诊断价值更高。本研究可为 NSCLC 的靶向治
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疗和个体化治疗提供循证依据，值得临床进一步推广研究。 
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