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血清 CEA、CA211水平与晚期非小细胞肺癌靶向治疗患者疗效、预后的
关系及其诊断价值分析 *
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摘要目的：探讨血清癌胚抗原（CEA）、细胞角蛋白 19片段（CA211）水平与晚期非小细胞肺癌（NSCLC）靶向治疗患者疗效、预后

的关系，并分析其对治疗有效性的诊断价值。方法：选取 2013年 6月到 2017年 8月期间在广西医科大学附属肿瘤医院接受治疗

的晚期 NSCLC患者 90例，所有患者均采用盐酸厄洛替尼片进行治疗。记录所有患者治疗后的临床疗效，根据治疗效果将患者分

为有效组和无效组，比较不同治疗效果患者的血清 CEA、CA211水平，分析血清 CEA、CA211水平与患者无进展生存期（PFS）的

关系，并分析患者血清 CEA、CA211单独检测和联合检测对治疗有效性的诊断价值。结果：靶向治疗后，90例晚期 NSCLC患者的

总有效率为 44.44%。治疗后，有效组的血清 CEA、CA211水平明显低于治疗前，无效组的血清 CEA、CA211水平明显高于治疗前

（P<0.05），有效组的血清 CEA、CA211水平明显低于无效组（P<0.05）。CEA芏15 ng/mL的患者 PFS明显短于 CEA<15 ng/mL的患

者（P<0.05），CA211芏5 ng/mL的患者 PFS明显短于 CA211<5 ng/mL的患者（P<0.05），血清 CEA、CA211联合检测的敏感度高于

CEA、CA211单独检测（P<0.05）。结论：CEA和 CA211水平与晚期 NSCLC靶向治疗患者疗效、预后有关，且血清 CEA、CA211联

合检测可提高靶向治疗效果评价的敏感度。
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The Relationship between Serum CEA and CA211 Levels and the Efficacy,
Prognosis and Diagnostic Value of Targeted Therapy for

Advanced Non-small Cell lung Cancer*

To investigate the relationship between serum carcinoembryonic antigen (CEA) and cytokeratin 19

fragment (CA211) levels and the efficacy and prognosis of patients with advanced non-small cell lung cancer(NSCLC), and to analyze its

diagnostic value for therapeutic effectiveness. 90 patients with advanced NSCLC who were treated in The Affiliated Cancer

Hospital of Guangxi Medical University from June 2013 to August 2017 were enrolled. All patients were treated with erlotinib

hydrochloride tablets. The clinical efficacy of all patients after treatment was recorded. According to the treatment effect, the patients

were divided into effective group and ineffective group. The serum CEA and CA211 levels of patients with different therapeutic effects

were compared. The relationship between serum CEA and CA211 levels and patient progression-free survival (PFS) was analyzed. The

diagnostic value of serum CEA and CA211 indicators in patients with serum alone and combined detection was evaluated. After

targeted therapy, the total effective rate of 90 patients with advanced NSCLC was 44.44%. After treatment, the levels of serum CEA and

CA211 in the effective group were significantly lower than those before treatment. The levels of serum CEA and CA211 in the ineffective

group were significantly higher than those before treatment (P<0.05). The serum CEA and CA211 levels in the effective group were

significantly lower than those in the ineffective group (P<0.05). PFS in patients with CEA芏15 ng/mL was significantly shorter than that

PFS in patients with CEA<15 ng/mL (P<0.05). PFS in patients with CA211芏5 ng/mL was significantly shorter than PFS in patients with

CA211<5 ng/mL (P<0.05). The sensitivity of combined detection of serum CEA and CA211 was higher than that of CEA and CA211

alone (P<0.05). The levels of CEA and CA211 are related to the efficacy and prognosis of patients with advanced NSCLC

therapy, and the combined detection of serum CEA and CA211 can improve the sensitivity of targeted therapy evaluation.
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前言

肺癌是我国发病率最高的恶性肿瘤之一，非小细胞肺癌

（Non-small cell lung cancer，NSCLC）是肺癌最常见的类型，占

所有肺癌的 85%以上[1,2]。大部分 NSCLC患者在早期症状通

常较为轻微，甚至可无任何不适，因此 NSCLC 患者在被临

床确诊时通常已进入到晚期，错过了最佳的手术治疗时机
[3,4]。近年来，靶向治疗在晚期 NSCLC 患者的治疗中得到了

广泛应用，其可有效改善发生表皮生长因子受体（Epidermal

growth factor receptor，EGFR）基因敏感突变的晚期 NSCLC患

者的生活质量，同时可以延长患者的生存时间[5,6]。目前临床上

通常通过复查计算机断层扫描（Computed tomography，CT）

或磁共振成像（magnetic resonance imaging，MRI）来评价

NSCLC患者的治疗效果，但除此之外，一些常见的血清肿瘤

标志物也可以作为次要考察指标用于疗效的辅助评估[7,8]。癌

胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）是一种糖蛋白，细胞角

蛋白 19 片段（Cytokeratin 19 fragment ，CA211）是一种酸性蛋

白质，二者均是常见的肺癌血清肿瘤标志物[9,10]。本研究分析了

CEA和 CA211水平与晚期 NSCLC靶向治疗患者疗效、预后

的关系，并进一步分析了两指标对治疗有效性的诊断价值，以

期为临床评估晚期 NSCLC靶向治疗患者的疗效和预后提供新

的思路，现作如下报道。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2013年 6月到 2017年 8月期间在广西医科大学附

属肿瘤医院接受治疗的晚期 NSCLC患者 90例，纳入标准：（1）

所有患者均经细胞学和组织学明确诊断为 NSCLC；（2）存在至

少一个可测量病灶，TNM分期为 III-IV期；（3）卡氏评分[11]

>70分；（4）均对本次研究药物无禁忌证；（5）所有患者以及患

者家属对于本次研究知情，并签署同意书。排除标准：（1）合并

有其他恶性肿瘤者；（2）患有严重心血管系统疾病者；（3）合并

有严重肝肾功能障碍者；（4）预计生存期 <3个月者。90例患者

中男性 52 例，女性 38 例，年龄 41-71 岁，平均年龄（56.84±

8.68）岁，病理类型：腺癌 56例，鳞癌 34例，吸烟情况：吸烟 61

例，不吸烟 29例。本次研究已通过广西医科大学附属肿瘤医院

伦理委员会的批准。

1.2 治疗方法

所有患者均采用盐酸厄洛替尼片（Roche Registration

GmbH，注册证号：H20170143，规格：150mg）进行治疗，150mg/d，

治疗 2个月，治疗期间密切关注患者的情况，若出现异常及时

进行对症处理。

1.3 疗效评价

根据 RECIST 1.1版实体瘤评价标准进行疗效评价 [12]，完

全缓解（Complete Response，CR）：治疗后患者的所有肿瘤病灶

均消失，且维持时间超过 1个月；部分缓解（Partial response，

PR）：治疗后患者的肿瘤组织最大直径总和缩小程度超过

30%，且维持时间超过 1个月；疾病稳定（Stable disease，SD）：

治疗后患者的肿瘤病灶的最大直径有所缩小，但尚未达到 PR

的水准，或是肿瘤病灶的最大直径有所增大，但尚未超过 20%；

疾病进展（Progressive disease，PD）：治疗后患者的肿瘤病灶最

大直径的总和增加程度超过 20%，或出现新的病灶。总有效率

=（CR+PR）例数 /总例数× 100%。

1.4 血清 CEA、CA211水平检测

在治疗前和治疗后抽取所有患者的空腹静脉血 5 mL，以

3000 r/min的离心速度进行 10 min的离心，分离血清，采用电

化学发光法检测血清中的 CEA、CA211的水平，试剂盒购于美

国 R＆D公司，测定步骤严格遵循试剂盒说明书进行。

1.5 预后评估

所有患者均随访至 2018 年 10 月，随访方式主要包括

门诊定期复查、信访和电话随访，记录患者的无进展生存期

（Progression free survival，PFS）：患者服药到疾病进展之间的时

间差。

1.6 观察指标

根据疗效评价结果将患者分为有效组和无效组，将 CR与

PR的患者纳入到有效组，将 SD与 PD的患者纳入到无效组。

比较不同治疗效果患者血清 CEA、CA211 水平，分析血清

CEA、CA211水平与患者 PFS的关系，并分析患者血清 CEA、

CA211单独检测和两者联合检测对治疗有效性的诊断价值。

1.7 统计学方法

以 SPSS24.0软件分析数据，以均值± 标准差（x依s）形式表
示计量资料，采用 t检验，以率的形式表示计数资料，进行卡方

检验，检验标准设置为 琢=0.05，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 患者的近期疗效

经靶向治疗后，90例晚期 NSCLC患者中，CR共 0例，PR

共 40例，SD共 32例，PD共 18例，总有效率为 44.44%（40/90）。

2.2 不同近期疗效的患者血清 CEA、CA211水平比较

治疗前，两组患者的血清 CEA、CA211水平比较无明显差

异（P>0.05），治疗后，有效组的血清 CEA、CA211水平明显低于

治疗前，无效组的血清 CEA、CA211水平明显高于治疗前，差

异有统计学意义（P<0.05），治疗后有效组的血清 CEA、CA211

水平明显低于无效组，差异有统计学意义（P<0.05），见表 1。

2.3 治疗后不同血清 CEA、CA211水平患者的 PFS比较

CEA 15 ng/mL的患者 PFS明显短于 CEA<15 ng/mL的患

者，差异有统计学意义（P<0.05），CA211芏5 ng/mL的患者 PFS

明显短于 CA211<5 ng/mL的患者，差异有统计学意义（P<
0.05），见表 2。

2.4 血清 CEA、CA211对治疗有效性的诊断价值

血清 CEA、CA211 联合检测的敏感度高于 CEA、CA211

单独检测，差异有统计学意义（P<0.05），血清 CEA、CA211联合

检测的特异性与 CEA、CA211单独检测比较无明显差异（P>
0.05），见表 3。
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Index n PFS（month） t P

CEA芏15 ng/mL 39 5.12± 1.23 8.219 0.000

CEA<15 ng/mL 51 8.56± 2.38

CA211芏5 ng/mL 40 4.96± 1.15 8.942 0.000

CA211<5 ng/mL 50 8.89± 2.58

表 2治疗后不同血清 CEA、CA211水平患者的 PFS比较（x依s）
Table 2 Comparison of PFS in patients with different serum CEA and CA211 levels after treatment（x依s）

Groups n
CEA（ng/ml） CA211（ng/mL）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Effective group 40 13.48± 5.22 7.46± 3.28# 7.18± 2.35 3.06± 2.21#

Ineffective group 50 14.21± 5.64 23.59± 4.97# 7.29± 2.49 10.96± 6.42#

t 0.631 17.668 0.213 7.431

P 0.530 0.000 0.831 0.000

表 1不同近期疗效的患者血清 CEA、CA211水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of serum CEA and CA211 levels in patients with different short-term effects（x依s）

Note: Compared with before treatment, #P<0.05.

3 讨论

肺癌是我国重点防治的恶性肿瘤，流行病学研究显示[13]，

2006年 -2011年期间，我国肺癌的患病率是 130.2/10万，其患

病率排在所有恶性肿瘤中的第二位，而到了 2013年[14]，我国恶

性肿瘤患病率最高的是肺癌，每年新发病例约 73.3万，且患者

死亡率高、预后差，由此可见肺癌已对我国人民的生命健康构

成巨大威胁。化疗一直是治疗晚期 NSCLC患者的主要治疗手

段，但其治疗效果已到达瓶颈，且化疗的毒副反应也在一定程

度上限制了其临床应用，目前有大量研究显示[15,16]，对于 EGFR

基因敏感突变的晚期 NSCLC患者，EGFR-酪氨酸激酶抑制剂

靶向治疗比标准的一线化疗方案更有优势，近年来，EGFR-酪

氨酸激酶抑制剂靶向治疗已成为 EGFR基因敏感突变的晚期

NSCLC患者的首选治疗方案[17,18]。目前临床上主要是通过影像

学手段来评价恶性肿瘤患者的治疗效果，虽然可准确评定疗

效，但进行影像学检查较为繁琐，不适合在短时间内进行重复

检查，存在一定的局限性[19,20]。近年来研究发现，血清肿瘤标志

物的表达变化对于恶性肿瘤的治疗效果具有一定参考价值，且

血清学指标检测具有取样简单、检测方便、可重复性好等优点，

适合作为短时间内恶性肿瘤治疗效果的辅助评价指标[21]。

CEA是一种在多种恶性肿瘤患者血清中呈高表达的肿瘤

标志物，首次在大肠癌组织中被发现，其参与了癌细胞基质胶

原与癌细胞之间的黏附反应，在恶性肿瘤的生长及转移中起到

重要作用，在正常情况下人血清内只存在微量的 CEA，但在发

生肺癌、大肠癌等恶性肿瘤后其表达水平会明显上升 [22-24]。

CA211是细胞角蛋白降解片段之一，在上皮细胞恶化过程中，

细胞角蛋白会被激活的蛋白酶降解，进而导致大量的角蛋白片

段释放入血，导致血清 CA211水平明显上升[25,26]。本研究结果

显示，所有患者的总有效率为 44.44%，提示靶向治疗具有较好

的临床疗效，与相关研究结果近似[27]。本研究结果还显示，治疗

后，有效组的血清 CEA、CA211水平明显降低，而无效组则明

显升高，且有效组的血清 CEA、CA211水平明显低于无效组，

这说明血清 CEA、CA211水平与晚期 NSCLC患者的治疗效果

存在一定的联系。分析原因可能是由于经靶向治疗后有效的

NSCLC患者的病灶明显缩小，上皮细胞恶化进展停止或减慢，

恶性肿瘤的生长及转移受限，进而影响了血清 CEA、CA211水

平。陈从华等人的研究也显示[28]，CEA、CA211的表达水平与老

年 NSCLC患者的手术治疗效果有关。此外，本研究结果还显

示，治疗后血清中 CEA、CA211水平与患者的 PFS存在一定的

联系，说明血清 CEA、CA211 可用于预测患者的预后。孙宇

晶 [29]、宋华[30]等人的研究均显示，血清 CEA、CA211与 NSCLC

患者预后有关，且 CA211还是患者 PFS的独立影响因素。另一

方面，血清 CEA、CA211联合检测的敏感度高于 CEA、CA211

单独检测，提示临床可联合检测血清 CEA、CA211水平来评估

表 3血清 CEA、CA211对治疗有效性的诊断价值

Table 3 Diagnostic value of serum CEA and CA211 for therapeutic effectiveness

Detection index Sensitivity Specificity

CEA 60.00%（30/50）* 70.00%（28/40）

CA211 68.00%（34/50）* 75.00%（30/40）

Combined detection 86.00%（43/50） 80.00%（32/40）

Note: Compared with the combined detection,*P<0.05.
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治疗效果，以提高靶向治疗效果评价的敏感度。

综上所述，CEA和 CA211水平与晚期 NSCLC靶向治疗

患者疗效、预后有关，且血清 CEA、CA211联合检测可提高靶

向治疗效果评价的敏感度。血清 CEA、CA211检测方便、快捷，

临床可通过检测血清 CEA、CA211 水平来辅助评估晚期

NSCLC靶向治疗患者的治疗效果和预后。
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