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［摘要］ 目的 评价血清乳酸脱氢酶（LDH）、胸腔积液腺苷脱氨酶（ADA）及其比值在恶性胸腔积液（MPE）
中的诊断价值。方法 采用回顾性分析方法，选取 2019 年 11 月至 2022 年 8 月 195 例渗出性胸腔积液患者作为研究

对象，其中 MPE 患者 103 例、良性胸腔积液（BPE）患者 92 例（结核性胸腔积液 59 例、细菌性胸腔积液 33 例）。

对所有纳入对象外周血样本中的 LDH 水平及胸腔积液样本中的 ADA 水平进行检测和比较，并计算血清 LDH/ 胸腔

积液 ADA 比值。通过 ROC 曲线评价血清 LDH、胸腔积液 ADA 及其比值对 MPE 的诊断效能。结果 MPE 组患者

的血清 LDH 水平及血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值均高于 BPE 组［215.00（185.00，269.00）U/L vs 175.00（155.25，
207.75）U/L，29.17（21.57，44.83）vs 6.96（5.05，11.48）；P均＜0.001］，而胸腔积液ADA水平低于BPE组［8.00（6.00，
10.00）U/L vs 26.50（14.00，36.00）U/L，P＜0.001］。血清 LDH、胸腔积液 ADA 和血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值

联合检测具有较高的灵敏度和阳性预测值，其中以血清 LDH 联合血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值检测诊断 MPE 的灵敏

度和阳性预测值最高，分别达到 0.95 和 0.94。结论 血清 LDH、胸腔积液 ADA 及血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值对

MPE 有较高的诊断效能，联合检测在保持较好的灵敏度的同时，也能提供较高的阳性预测值，以血清 LDH 联合血清

LDH/ 胸腔积液 ADA 比值为最佳，可以更早地区分胸腔积液的良恶性，对临床决策具有一定的参考价值。

［关键词］ 恶性胸腔积液；血清乳酸脱氢酶；胸腔积液腺苷脱氨酶；血清乳酸脱氢酶 / 胸腔积液腺苷脱氨酶比值

［中图分类号］ R 561.3　　　［文献标志码］ A　　　［文章编号］ 2097-1338(2023)04-0511-05

Roles of serum lactate dehydrogenase, pleural effusion adenosine deaminase and their ratio in diagnosing 
malignant pleural effusion

FENG Xiao-li1,2, ZHOU Ming2, CHEN Jin3, ZHANG Yong1*

1. Department of Geriatric Cardiology, The First Affiliated Hospital of Anhui Medical University, Hefei 230000, Anhui, China 
2. Department of Geratology, Anqing Municipal Hospital, Anqing 246000, Anhui, China 
3. Department of Endocrinology, The First Affiliated Hospital of Naval Medical University (Second Military Medical University), 
Shanghai 200433, China 

［ Abstract ］ Objective To evaluate the roles of serum lactate dehydrogenase (LDH), pleural effusion adenosine 
deaminase (ADA) and their ratio in diagnosing malignant pleural effusion (MPE). Methods A retrospective analysis of 195 
hospitalized patients with exudative pleural effusion from Nov. 2019 to Aug. 2022 was conducted. The patients were divided 
into 2 groups: MPE group (n＝103) and benign pleural effusion (BPE) group (n＝92, including 59 cases with tuberculous 
pleural effusion and 33 cases with bacterial pleural effusion). LDH levels in the peripheral blood samples and ADA levels 
in the pleural effusion samples were measured and compared in all enrolled subjects, and serum LDH/pleural effusion ADA 
ratios were calculated. The diagnostic efficacy of serum LDH, pleural effusion ADA and their ratio for MPE was evaluated 
by receiver operating characteristic curves. Results Patients in the MPE group had higher serum LDH levels and serum 
LDH/pleural effusion ADA ratios than those in the BPE group (215.00 ［185.00, 269.00］ U/L vs 175.00 ［155.25, 207.75］ U/L, 
29.17 ［21.57, 44.83］ vs 6.96 ［5.05, 11.48］; both P＜0.001). Pleural effusion ADA levels of patients in the MPE group were 
lower than those in the BPE group (8.00 ［6.00, 10.00］ U/L vs 26.50 ［14.00, 36.00］ U/L, P＜0.001). The combined test 
of serum LDH, pleural effusion ADA and their ratio had high sensitivity and positive predictive values, among which the 
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sensitivity and positive predictive value of serum LDH combined with serum LDH/pleural effusion ADA ratio were the 
highest for the diagnosis of MPE, reaching 0.95 and 0.94, respectively. Conclusion Serum LDH, pleural effusion ADA and 
their ratio have high diagnostic efficacy for MPE. The combined test can maintain the sensitivity and increase the positive 
predictive value, and serum LDH combined with serum LDH/pleural effusion ADA ratio is the best, which can distinguish 
benign and malignant pleural effusion earlier and has reference value for clinical decision making.

［ Key words ］ malignant pleural effusion; serum lactate dehydrogenase; pleural effusion adenosine deaminase; serum 
lactate dehydrogenase/pleural effusion adenosine deaminase ratio
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胸腔积液是呼吸系统常见的病症，性质的鉴

别比较复杂。目前临床上常采用 Light 标准来鉴别

漏出液或渗出液，但仍然有很多胸腔积液同时具有

漏出液和渗出液的特点，还有一些漏出液随着病情

的演变可转为渗出液。漏出液多见于充血性心力

衰竭、肝硬化、肾病综合征等，而渗出液的病因多

样，最常见的 3 种病因是肿瘤、结核病和肺炎［1］。

流行病学调查显示，美国每年大约新增 15 万 
例恶性胸腔积液（malignant pleural effusion，MPE） 
病例，欧洲新增 10 万例［2］。在临床上，不同病因

引起的胸腔积液其治疗方案存在明显差异，预后

也有所不同，因此应尽早明确胸腔积液性质并及

时采取干预措施。目前，经胸腔穿刺进行病原学

检查和病理的细胞学检查是鉴别诊断胸腔积液的

金标准［3］，但其阳性检出率不高，其中胸腔积液

培养分枝杆菌呈阳性的病例仅为 20%，胸腔积液

脱落细胞学检查诊断恶性的比例为 60%，且等待

培养结果的时间很长，因此为明确病因，需要行

经皮穿刺胸膜活检或胸腔镜等一些有创检查来准

确做出临床诊断［4-5］。但由于受成本、风险、技

术等因素的限制，导致这种有创检查无法广泛应用

于临床实践。为此，临床上迫切需要一种简便、

微创且能早期准确诊断的方法。血清乳酸脱氢酶

（lactic dehydrogenase，LDH）、胸腔积液腺苷脱氨

酶（adenosine deaminase，ADA）是临床上的常规生

化指标，也是诊断胸腔积液性质的常用指标，而血清

LDH/ 胸腔积液 ADA 比值用于诊断胸腔积液良恶性

的研究甚少，基于此，本研究回顾性分析了渗出性胸

腔积液患者的血清 LDH 和胸腔积液 ADA 水平及其

比值，并评价了这 3 个指标单独或联合应用对 MPE
的诊断价值，以期为 MPE 的临床诊治提供参考。

1 资料和方法

1.1 研究对象 选取 2019 年 11 月至 2022 年 8 月

安庆市立医院收治的渗出性胸腔积液患者 195 例作

为研究对象。患者入院后均进行血清和胸腔积液生

化检查，根据最终确诊结果，MPE 患者有 103 例、

良性胸腔积液（benign pleural effusion，BPE）患者

有 92 例（结核性胸腔积液 59 例、细菌性胸腔积液

33 例）。

排除漏出性和渗出性两种混合性质的胸腔积

液及漏出性胸腔积液患者。所有纳入患者均对本研

究知情并签署了知情同意书，研究方案经安庆市立

医院医学伦理委员会审核通过。 
1.2 胸腔积液性质判断 MPE 诊断的主要依据是

在胸腔积液脱落细胞学或胸膜活组织检查中发现恶

性肿瘤细胞［6］。结核性胸腔积液诊断的主要依据

是经胸膜活检证实的结核分枝杆菌培养阳性或结核

感染的胸腔积液，且临床及影像学上提示抗结核治

疗效果好［7］。细菌性胸腔积液主要根据临床症状、

胸腔积液病原学检查结果及抗菌药物应用效果进行

诊断。

1.3 研究方法 按照无菌操作规范采集所有患者

的外周血和胸腔积液样本各 4 mL，并在采样后

4℃条件下 3 000 r/min 离心 10 min（离心机半径 
5 cm），取上清液置于－80 ℃冰箱中保存待测。

应用全自动生化分析仪对血清 LDH 水平（型号

ROCHE P800，德国罗氏公司）和胸腔积液样本中

的 ADA 水平（型号 M401542，北京中西远大科技

有限公司）进行测定，同时计算血清 LDH/ 胸腔积

液 ADA 比值。

1.4 统计学处理 应用 SPSS 23.0 软件进行统计学

分析。符合正态分布的计量资料以 x±s 表示，两组

间比较采用独立样本 t 检验；不符合正态分布的计

量资料以中位数（下四分位数，上四分位数）表示，

两组间比较采用秩和检验。计数资料以例数和百分

数表示，两组间比较采用 χ2 检验。绘制ROC曲线，

评价血清 LDH、胸腔积液 ADA 及血清 LDH/ 胸腔
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积液 ADA 比值单项检测或联合检测诊断 MPE 的效

能。检验水准（α）为 0.05。

2 结 果

2.1 两组患者基本资料比较 103 例 MPE 组患者

中男 66 例、女 37 例，年龄 42～89 岁，平均年龄

为（71.98±7.43）岁；92 例BPE 组患者中男 64 例、

女 28 例，年龄 40～93 岁，平均年龄为（72.92± 

9.28）岁。两组患者的年龄、性别差异均无统计学

意义（P 均＞0.05）。

2.2 两组患者血清 LDH、胸腔积液 ADA 水平及两

者比值比较 MPE 组患者血清 LDH 水平为 215.00
（185.00，269.00）U/L，高于BPE组［175.00（155.25，
207.75）U/L］，差异有统计学意义（P＜0.001）。

MPE 组患者胸腔积液 ADA 水平为 8.00（6.00，
10.00）U/L，低于BPE组［26.50（14.00，36.00）U/L］， 
差异有统计学意义（P＜0.001）。MPE 组患者血清 
LDH/胸腔积液ADA比值为 29.17（21.57，44.83）， 
高于 BPE 组［6.96（5.05，11.48）］，差异有统计

学意义（P＜0.001）。

2.3 血清 LDH、胸腔积液 ADA 及两者比值单项检

测或联合检测 MPE 的诊断效能 ROC 曲线分析结

果（表 1）显示，血清 LDH、胸腔积液 ADA、血

清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值单独检测诊断 MPE 的

AUC值分别为0.73、0.90、0.92，灵敏度分别为0.78、
0.93、0.93，特异度分别为 0.60、0.76、0.81，阳性

预测值分别为 0.71、0.90、0.91，其中血清 LDH/
胸腔积液 ADA 比值的 AUC 值最大。2 个指标联

合诊断 MPE 的结果显示，血清 LDH 联合胸腔积液

ADA、血清 LDH 联合血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比

值、胸腔积液 ADA 联合血清 LDH/ 胸腔积液 ADA
比值诊断的 AUC 值分别为 0.92、0.93、0.91，灵敏

度分别为 0.93、0.95、0.93，特异度分别为 0.81、
0.79、0.76，阳性预测值分别为 0.91、0.94、0.91。
3 个指标联合诊断 MPE 的 AUC 值为 0.93，灵敏度

为 0.93，特异度为 0.81，阳性预测值为 0.91。其中

以血清 LDH 与血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值两者

联合具有较高的灵敏度和阳性预测值。 

表 1 S-LDH、P-ADA、S-LDH/P-ADA 比值单独或联合检测 MPE 的诊断效能

指标 AUC (95% CI) P 值 截断值 灵敏度 特异度 PPV NPV
单独检测
 S-LDH 0.73 (0.67, 0.80) ＜0.001 183.50 U·L－1 0.78 0.60 0.71 0.69
 P-ADA 0.90 (0.85, 0.94) ＜0.001   13.50 U·L－1 0.93 0.76 0.90 0.81
 S-LDH/P-ADA 0.92 (0.88, 0.96) ＜0.001 13.61 0.93 0.81 0.91 0.85
2 个指标联合检测
 S-LDH＋P-ADA 0.92 (0.88, 0.96) ＜0.001   0.46 0.93 0.81 0.91 0.85
 S-LDH＋S-LDH/P-ADA 0.93 (0.89, 0.96) ＜0.001   0.68 0.95 0.79 0.94 0.84
 P-ADA＋S-LDH/P-ADA 0.91 (0.87, 0.95) ＜0.001   0.47 0.93 0.76 0.91 0.81
3 个指标联合检测
 S-LDH＋P-ADA＋S-LDH/P-ADA 0.93 (0.90, 0.97) ＜0.001   0.43 0.93 0.81 0.91 0.85

S-LDH：血清乳酸脱氢酶；P-ADA：胸腔积液腺苷脱氨酶；MPE：恶性胸腔积液；AUC：曲线下面积；CI：置信区间；PPV：阳性

预测值；NPV：阴性预测值．

3 讨 论

本研究结果显示，MPE 和 BPE 两组渗出性胸

腔积液患者血清 LDH、胸腔积液 ADA 及血清 LDH
与胸腔积液 ADA 比值的水平差异均有统计学意义

（P 均＜0.001），表明胸腔积液生化指标对于鉴别

良恶性胸腔积液具有一定的诊断意义。MPE 是引

起渗出性胸腔积液的第 2 大常见原因［8］，最常继发

于肺癌（尤其是肺腺癌），其次是乳腺癌，第 3 位 
是淋巴瘤，其他病因还包括胸膜间皮瘤、胃肠道肿

瘤等［9］。在 MPE 的诊断上，几乎所有的影像学检

查均可以发现胸腔积液，但确诊 MPE 的主要依据

是胸腔积液脱落细胞学或胸膜活组织检查。胸腔积

液中癌细胞检出率受肿瘤的病理类型等多种因素影

响，通常 MPE 脱落细胞学阳性检出率仅达 60%［4］。 
为提高对 MPE 的诊断效能，通过胸腔积液新型标

志物检测始终是临床的目标。

本研究结果显示，MPE 患者具有较高的血清

LDH 水平，提示血清 LDH 对于 MPE 的诊断具有

一定的临床价值。LDH 属于四聚体复合物，活性

LDH 亚型由 2 个亚基组成，分为 M 型（肌肉型）

和 H 型（心脏型）；根据亚基的组成不同，产生了

5 种亚型，分别为 2 个同四聚体异构体LDH-1（H4）
和 LDH-5（M4）以及 3 个异四聚体异构体 LDH-2

第 4 期．冯小利，等．血清乳酸脱氢酶和胸腔积液腺苷脱氨酶及其比值在恶性胸腔积液中的诊断价值
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（M1H3）、LDH-3（M2H2）、LDH-4（M3H1）。

LDH 的 5 种亚型结构非常相似，但在组织中酶的

活性和细胞分布及其动力学和调控方面却存在差

异。LDH-5 和 LDH-4 能够催化丙酮酸转化为乳

酸，进行无氧酵解，易在骨骼肌、肝脏和肿瘤组织

等表达，LDH-1 和 LDH-2 能催化乳酸转化为丙酮

酸，进行三羧酸循环，多在心脏、脾脏、肾脏和

大脑等组织表达，而 LDH-3 主要在淋巴组织中表 
达［10］。可见 LDH 几乎存在于机体的所有组织中，

它在组织损伤时以非特异性的方式升高，因此，在

许多临床条件下如溶血、肿瘤、感染等均可发现血

清 LDH 水平呈现不同程度地升高。尤其在癌症和

脓毒症患者中，有更高的血清 LDH 水平，且已被作

为脓毒症和恶性肿瘤不良预后的生物学标志物［11］。 
此外，研究表明癌细胞的共同特征是通过糖酵解

产生大量的乳酸并获得 ATP。LDH 在此过程中充

当重要的作用。在临床上，肿瘤葡萄糖摄取增加

的这一特征被用于 PET-CT 技术来鉴别肿瘤［12］。 
本研究发现血清 LDH 的升高与 MPE 之间存在关

联，这与前期有关血清LDH与肿瘤相关性的报道［13］ 

一致，但单独应用血清LDH 的AUC 值为 0.73（P＜ 

0.05），在截断值下，诊断 MPE 的灵敏度、特异

度和阳性预测值并不是很高，分别为 0.78、0.60 和

0.71。因此，单独检测血清 LDH 水平来明确胸腔积

液的性质难度较大。近年来的研究结果显示血清

LDH 与其他生化标志物联合检测能够用于鉴别良恶

性疾病，联合检测可提高诊断的准确度和灵敏度［14］。

ADA 是 DNA 代谢嘌呤途径中必需的酶，分为

2 种同工酶：ADAl 和 ADA2，前者存在于所有人

体组织中，尤其在 T 淋巴细胞和 B 淋巴细胞中高表 
达；后者在人体组织中并不广泛存在，主要来源于

单核 -巨噬细胞；但在临床实践中却只能测出总

ADA 的量［15］。本研究结果显示，胸腔积液 ADA 在

BPE 组中的水平高于 MPE 组。MPE 中的淋巴细胞

较多，但由于患者全身免疫功能受到一定程度的抑

制，因此对 T 淋巴细胞的增殖造成影响，使得 ADA
活性有所下降。单独应用胸腔积液 ADA 检测 MPE
的 AUC 值为 0.90（P＜0.05），在截断值下，诊断

MPE的灵敏度、特异度和阳性预测值分别为0.93、
0.76 和 0.90，具有较高的灵敏度，但特异度不高。

而高活性 ADA 与很多疾病相关，如类风湿性关节

炎、淋巴瘤、肺泡细胞癌、间皮瘤、军团菌感染、

隐球菌肺炎等，也就是主要以淋巴细胞为主的胸腔

积液 ADA 水平均可增高。据调查显示，在白血病

和（或）淋巴瘤等血液恶性疾病中，ADA 水平在

胸腔积液中明显升高，尤其是淋巴瘤，约有 30% 的

大 B 细胞淋巴瘤患者合并有胸腔积液，其中胸腔积

液 ADA 水平超过 35 U/L 的比例达到 35% 以上［16］。 
此外，在一些复杂的肺炎旁胸腔积液和脓胸患者

中胸腔积液 ADA 水平明显升高，总 ADA 活性以

ADA1 为主，约占 70%［17］。在另一项研究中发现

脓胸和淋巴瘤性胸腔积液患者中胸腔积液 ADA 活

性超过 250 U/L，这在所有结核性胸腔积液患者中

无一例 ADA 活性超过此值［18］。管超等［19］总结出

当胸腔积液 ADA 水平出现轻度异常增高时，更偏

向于结核感染所致，当胸腔积液 ADA 水平明显升

高，甚至高于 250 U/L 时需要考虑脓胸或恶性肿瘤

所致，特别是不成熟性淋巴细胞恶性肿瘤，如淋巴

母细胞淋巴瘤可能。因此，单一应用 ADA 来鉴别

胸腔积液的良恶性具有一定的局限性。

本研究中我们将血清 LDH 和胸腔积液 ADA
这 2 个与恶性肿瘤呈正相关和负相关的标志物做

成比值，作为 MPE 的预测因子，发现 MPE 组患者

血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值明显高于 BPE 组，

差异有统计学意义（P＜0.001），因此可用作鉴别

MPE 和非 MPE 的判断依据。经 ROC 分析表明，单

项血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值用于诊断 MPE 的

AUC 值为 0.92（P＜0.05），在截断值下，诊断的

灵敏度、特异度和阳性预测值分别为 0.93、0.81 和

0.91，相比于血清 LDH 和胸腔积液 ADA 单项检测

具有较高的特异度和阳性预测值。

本研究结果还显示，在对 MPE 的鉴别中，血清

LDH、胸腔积液 ADA、血清 LDH/ 胸腔积液 ADA
比值三者联合及血清 LDH 与血清 LDH/ 胸腔积液

ADA 比值两者联合检测的 AUC 值达到 0.93，高于

上述指标单独检测的结果，说明联合检测诊断的准

确性更高。此外血清 LDH 联合血清 LDH/ 胸腔积

液 ADA 比值在截断值下，诊断灵敏度和阳性预测

值分别为 0.95 和 0.94，相比于单独检测及上述指

标的其他联合检测，具有较好的灵敏度和阳性预测

值，可为临床诊断提供更多参考。

综上所述，胸腔积液是临床上常见病症之一，

其病因复杂，而正确的病因诊断对疾病治疗和预后

起着决定性作用。本研究建议在鉴别胸腔积液性
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质上，联合检测血清 LDH、胸腔积液 ADA 及血清

LDH/ 胸腔积液 ADA 比值这 3 个指标在保持较好

的灵敏度的同时，也能提供较高的阳性预测值，以

血清 LDH 联合血清 LDH/ 胸腔积液 ADA 比值为最

佳，具有一定的临床诊断价值。但本研究也存在着

不足之处，如样本量较小，今后将开展大样本的研

究进一步证实。 
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