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体内激素水平的紊乱、过量的外源性雌激素的

刺激以及BRCA1或者BRCA2基因的遗传易感性，均

促进了我国现阶段乳腺癌的发病率的增高。虽然早

期的体格检查、钼靶射线以及乳腺超声检查可以显

著提高乳腺癌筛查的成功率，但仍然存在25%~30%

左右的患者临床确诊时已发生了明显的淋巴结转移

或者脑转移，5年生存率不足25%[1]。

根 治 性 手 术 切 除 以 及 保 留 乳 腺 的 根 治 性 手

术 虽 然 可 以 显 著 改 善 临 床 预 后 ， 但 对 于 发 生 明 显

转 移 的 患 者 难 以 彻 底 切 除 而 需 要 联 合 化 学 药 物 治

疗 。 对 于 以 紫 杉 醇 、 多 西 他 赛 、 吉 西 他 滨 以 及 多
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摘   要 目的：探讨乳腺癌患者外周血血清癌胚抗原（CEA）、肿瘤相关抗原（CA19-9）水平与患者化疗疗效

及预后的关系。

方法：选取收治的 69 例复发转移性乳腺癌患者，均予以卡培他滨进行化疗，分别检测患者化疗前、化

疗结束 3 周后的血清 CEA、CA19-9 水平，并根据患者的近期疗效、远期预后进行分组分析。

结果：随访时间 8~36 个月，平均随访时间（28.4±6.6）个月，随访结束时 12 例患者存活，36 个月

的存活率为 17.39%；无进展中位生存时间 10.9 个月（6.9~17.4）个月，总中位生存时间 26.4（20.5~ 

35.0）个月；CEA、CA19-9 基线水平正常者的无进展中位生存时间、总中位生存时间与基线水平升高

患者比较差异均无统计学意义（P>0.05）；对于 CEA 或 CA19-9 升高的患者，化疗后 CEA、CA19-9

水平较化疗前基线水平降低≥ 25% 者无进展中位生存时间、总中位生存时间均显著的长于化疗前基线

水平降低 <25% 者（P<0.05）。

结论：检测复发转移性乳腺癌患者化疗前后的 CEA、CA19-9 水平可以预测化疗效果及预后。
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柔 比 星 等 化 疗 药 物 的 随 访 研 究 较 少 ， 淋 巴 结 转 移

以 及 细 胞 学 分 化 程 度 可 以 为 乳 腺 癌 患 者 的 临 床 转

归 提 供 参 考 依 据 ， 但 对 于 预 后 预 测 的 敏 感 性 以 及

特异性均不足60%，且难以反应患者病情的波动情

况 [2-4]。本次研究重在探讨乳腺癌患者外周血血清

癌胚抗原（CEA）、肿瘤相关抗原（CA19 -9）水

平与患者化疗疗效及预后的关系，现汇报如下。

1　资料与方法

1.1  一般资料

选取本院肿瘤科收治的69例复发转移性乳腺

癌 患 者 作 为 研 究 对 象 。 年 龄 3 3 ~ 6 5 岁 ， 平 均 年 龄

（51.5±8.3）岁。化疗前KPS评分（75.5±3.2）分，

其 中 术 后 胸 壁 复 发 1 3 例 ， 肺 转 移 2 9 例 ， 肝 转 移

17例，脑转移6例，腹膜后淋巴结转移4例。化疗

方 案 为 T A X 联 合 H e r c e p t i n 治 疗 ， 静 脉 滴 注 北 京

四 环 制 药 厂 的 T A X ， 3 5  m g / m 2， 三 周 进 行 1 次 ；

Hercept in为罗氏公司生产，静脉滴注，首剂量为

4 mg/kg，一周1次，其后将剂量降低为2 mg/kg，周

期2个月。TAX治疗过程中每隔6 h检测一次血压。

1.2  纳入排除标准

1.2.1  纳入标准　⑴ 乳腺癌患者的诊断主要依据术

前超声、穿刺活检、术后病理证实；⑵ 复发转移患

者的诊断主要依据影像学检查作为依据；⑶ 化疗前

患 者 的 KPS 评 分 ≥ 70 分； ⑷ 化 疗 前 获 得 患 者 的

知情同意。

1.2.2  排除标准　⑴ 合并严重的肝肾功能障碍的

患者；⑵ 本次研究前已经接受过化疗、免疫治疗

的患者；⑶ 不能耐受相关治疗措施的患者。

1.3  外周血 CEA、CA19-9 检测

患者于入院当时采肘静脉血，2 mL血样在室

温下静置30 min后，4 000 r/min离心10 min分离血

清，-80 ℃超低温冰箱保存，避免反复冻融，采集

完成后一次性成批检测CEA、CA19 -9。放射免疫

试剂盒（LINCO，美国）检测血清CEA浓度，免疫

放 射 试 剂 盒 （ 北 京 佳 科 生 物 技 术 公 司 ） 检 测 血 清

CA19-9浓度。

1.4  研究方法

⑴ 根据患者化疗前的外周血CEA、CA19-9检

测水平分为正常组、升高组，CEA水平的正常水平

为0~5 ng/mL，CA19-9的正常水平为0~27 U/mL；

⑵  根 据 化 疗 结 束 后 3 周 测 定 的 外 周 血 C E A 、

CA19-9检测水平，将外周血CEA、CA19-9升高的

患者分为下降率≥25%组和<25%组 ，对比各组患

者 的 中 位 生 存 时 间 （ 接 受 治 疗 至 因 为 乳 腺 癌 死 亡

的 时 间 ） 、 无 进 展 生 存 时 间 （ 治 疗 时 到 有 确 切 证

据证实患者疾病出现恶化的迹象的时间）差异。

1.5  统计学处理

数据分析在SAS 9.3软件包中处理，正态分布

的计量指标采用均数±标准差（x±s）表示；生存

分析采用Kaplan -Meier法，中位时间组间比较采用

Log-rank法；P<0.05表示差异具有统计学意义。

2　结　果

2.1  复发转移性乳腺癌患者的预后

随 访 时 间 8 ~ 3 6 个 月 ， 平 均 随 访 时 间

（28.4±6.6）个月。随访结束时12例患者存活，

36个月的存活率为17.39%，无进展中位生存时间

10.9个月（6.9~17.4）个月（图1）；总中位生存

时间26.4个月（20.5~35.0）个月（图2）。  
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图 1　患者的无进展中位生存时间
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图 2　患者的总中位生存时间
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2.2  CEA、CA19-9 基线水平与患者无进展中位

生存时间、总中位生存时间比较

CEA、CA19 -9基线水平正常者的无进展中位

生 存 时 间 、 总 中 位 生 存 时 间 与 基 线 水 平 升 高 者 之

间均无统计学差异（P>0.05）（表1-2）。

表 1　CEA 基线水平与患者预后的关系 [ 中位数（95% CI）]
CEA 基线

水平
n

无进展中位生存时间

（月）

总中位生存时间

（月）
正常 12 11.4（7.8~16.7） 27.4（21.4~34.8）
升高 57 10.2（6.6~15.5） 25.8（19.8~32.5）
χ2 1.096 1.294
P 0.317 0.308

表 2　CA19-9 基线水平与患者预后的关系 [ 中位数（95% CI）]
CA19-9 基

线水平
n

无进展中位生存时间

（月）

总中位生存时间

（月）
正常 15 11.2（8.0~16.2） 27.8（22.3~33.4）
升高 54 10.5（6.9~15.1） 26.1（20.5~31.8）
χ2 1.044 1.303
P 0.313 0.295

2.3  化疗后 CEA、CA19-9 水平与患者预后的关系

对 于 C E A 或 C A 1 9 - 9 升 高 的 患 者 ， 化 疗 后

CEA、CA19 -9水平较化疗前基线水平降低≥25%

者 无 进 展 中 位 生 存 时 间 、 总 中 位 生 存 时 间 均 显 著

的长于CEA、CA19 -9水平较化疗前基线水平降低

<25%的乳腺癌患者（P<0.05） （表3-4）。

表 3　CEA 下降率与患者预后的关系 [ 中位数（95% CI）]
化疗后 CEA

下降率
n

无进展中位生存时间

（月）

总中位生存时间

（月）
≥ 25% 29 15.3（10.6~17.5） 31.6（26.7~34.9）
＜ 25% 28 7.8（6.1~12.2） 24.8（19.8~29.4）

χ2 5.982 7.024
P 0.017 0.004

表 4　CA19-9 下降率与患者预后的关系 [ 中位数（95% CI）]
化疗后 CA19-9

下降率
n

无进展中位生存时间

（月）

总中位生存时间

（月）
≥ 25% 26 16.0（11.4~17.5） 32.4（25.7~35.0）
＜ 25% 28 7.2（6.0~11.8） 22.2（19.4~27.0）

χ2 6.294 8.904
P 0.01 <0.001

3　讨　论

乳腺癌的高发年龄为50~54岁，特别是近绝经

期 女 性 由 于 体 内 激 素 的 波 动 ， 进 而 导 致 雌 激 素 结

合 蛋 白 溶 解 降 低 ， 活 性 雌 二 醇 或 者 雌 三 醇 对 于 乳

腺导管上皮以及小叶组织的刺激作用增强[4]。此外

未 婚 、 未 育 、 未 哺 乳 、 乳 腺 癌 遗 传 病 史 以 及 易 感

基因p53、PTEN等，均促进了乳腺导管上皮以及

间叶组织的恶性增殖性改变 [5-6]。除了炎性乳癌以

及 乳 头 湿 疹 样 乳 癌 ， 多 数 乳 腺 癌 早 期 仅 为 质 地 较

实 的 囊 实 性 包 括 ， 无 明 显 乳 腺 溢 乳 或 者 皮 肤 色 泽

的 改 变 ， 同 时 少 数 情 况 下 可 误 诊 为 乳 腺 纤 维 腺 瘤

而 延 误 诊 治 。 乳 腺 根 治 术 、 乳 腺 扩 大 根 治 术 以 及

保 留 乳 腺 的 乳 腺 癌 根 治 性 手 术 为 临 床 上 较 为 常 用

的 手 术 方 式 ， 对 于 胸 小 肌 、 腋 窝 以 及 锁 骨 下 相 关

引 流 部 位 的 淋 巴 结 清 扫 有 利 于 降 低 术 后 复 发 率 、

改善预后[7-8]。

但 相 关 统 计 研 究 [ 9 - 1 0 ]表 明 ， 4 0 % 左 右 的 乳 腺

浸 润 型 导 管 癌 需 要 联 合 术 后 新 型 辅 助 化 疗 ， 特 别

是 以 吉 西 他 滨 或 者 多 柔 比 星 为 基 础 用 药 的 化 疗 方

式，可以显著提高患者术后总生存率约6%~7%。

然 而 对 于 不 同 化 疗 方 案 临 床 预 后 的 分 析 缺 乏 统 一

的 指 标 ， 乳 腺 癌 患 者 的 临 床 特 征 如 临 床 分 期 、 淋

巴 结 转 移 以 及 病 理 类 型 等 均 难 以 有 效 指 导 术 后

化 疗 方 案 的 制 定 或 者 变 更 。 肿 瘤 血 清 学 指 标 为 肿

瘤 在 发 生 发 展 中 释 放 或 者 代 谢 产 生 的 表 面 蛋 白 抗

原，对于CEA、CA19 -9等指标的监测有利于为术

后准确评估患者的临床转归提供参考。

癌 胚 抗 原 （ c a r c i n o - e m b r y o n i c  a n t i g e n ，

CEA）以及CA19 -9可广泛存在于内胚叶起源的消

化 系 统 癌 ， 特 别 是 对 于 上 皮 来 源 性 的 消 化 道 肿 瘤

早 期 具 有 较 高 的 诊 断 灵 敏 度 ， 同 时 在 卵 巢 癌 、 甲

状 腺 癌 以 及 乳 腺 癌 等 腺 体 细 胞 含 量 较 多 的 组 织 中

异常表达[11-12]。本次研究中纳入的相关病例均采用 

25 mg/d卡培他滨为基础的化疗方案，术后随访研

究发现乳腺癌患者的3年存活率不足30%，总生存

时间不足30个月。

研究者[13-14]也发现采用吉西他滨联合75 mg/d

的 卡 铂 进 行 静 脉 化 疗 ， 虽 然 患 者 术 后 的 总 生 存 时

间 显 著 延 长 了 6 ~ 8 个 月 ， 但 总 生 存 时 间 仍 然 不 足

35个月，与本次研究结论较为相似，提示了乳腺

患 者 预 后 的 不 佳 。 相 比 而 言 本 次 研 究 针 对 C E A 、

CA19 -9基线水平进行了分析是对于在乳腺癌术后

相 应 的 随 访 时 间 内 进 行 动 态 的 血 清 学 指 标 分 析 ，

相 比 于 传 统 的 静 态 的 C E A 或 者 C A 1 9 - 9 分 析 更 能

体 现 患 者 病 情 的 改 变 。 基 线 正 常 的 乳 腺 癌 患 者 无
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进 展 中 位 生 存 时 间 为 1 1 . 4 个 月 ， 总 体 生 存 时 间 为 

31.6个月，而CEA基线明显升高的患者其无进展中

位生存时间以及总体生存时间分别为10、25个月，

两组患者无统计学差异。

Bjaanaes等[15-16]通过分析吉西他滨联合紫杉醇

进行转移复发性乳腺癌的化疗研究，随访12个月 

后 发 现 C E A 平 均 达 （ 4 5 . 6 ± 2 . 6 ） U / L 的 患 者 ，

其 总 缓 解 率 以 及 完 全 缓 解 率 与 C E A 平 均 为

（15.5±1.2）U/ L的乳腺癌患者无明显的差异。 

对于CA19 -9的分析体现的相似的结论 [17-20]，不同

之处在于本文就CEA以及CA19 -9反应了乳腺癌患

者 乳 腺 导 管 以 及 小 叶 组 织 异 常 增 生 过 程 中 癌 基 因

的扩增情况。Log-rank χ2值分析结果表明，化疗

后CEA、CA19-9水平较化疗前基线水平降低≥25%

的乳腺癌患者无进展中位生存时间、总中位生存时

间均显著延长，进一步提示了CEA、CA19-9对于评

估化疗后乳腺癌患者临床转归的价值。

综上所述，血清CEA和CA19 -9水平与乳腺癌

患 者 化 疗 后 的 无 进 展 生 存 时 间 、 总 体 生 存 时 间 有

关。通过随访监测血清CEA和CA19 -9水平的动态

变 化 ， 进 而 进 行 基 线 描 述 对 比 ， 有 利 于 准 确 评 估

乳腺癌患者的临床预后。
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