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  摘 要:目的 采取卡培他滨化疗 方 案 对 复 发 转 移 性 乳 腺 癌 患 者 进 行 治 疗,检 测 治 疗 前 后 癌 胚 抗 原

(CEA)、糖类抗原199(CA199)水平,分析其与近期疗效和远期预后的关系。方法 选取该院2012年1月至

2015年12月收治的45例行卡培他滨化疗方案治疗的复发转移性乳腺癌患者作为研究对象,以自动化学发光

免疫分析仪采用化学发光法检测患者化疗前后CEA、CA199水平,分析2项指标与无进展生存期和总生存期

的关系。结果 化疗前,CEA、CA199基线水平正常和升高患者在平均无进展生存期和平均总生存期方面比

较,差异均无统计学意义(P>0.05)。化疗后与化疗前基线水平比较,CEA、CA199水平下降幅度≥25%的患

者平均无进展 生 存 期 和 平 均 总 生 存 期 均 长 于 下 降 幅 度<25%的 患 者,差 异 均 有 统 计 学 意 义(P<0.05)。
结论 卡培他滨化疗方案治疗复发转移性乳腺癌对CEA、CA199水平有较大影响,从而影响患者近期疗效和

远期预后,化疗前后对患者CEA、CA199水平进行检测,分析其变化情况,对化疗疗效及预后有较高预测价值。
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Abstract:Objective To

 

test
 

the
 

levels
 

of
 

carcinoembryonic
 

antigen
 

(CEA),carbohydrate
 

chain
 

antigen
 

199
 

(CA199)
 

and
 

so
 

as
 

to
 

analyze
 

the
 

relationship
 

of
 

the
 

two
 

indicators
 

with
 

the
 

efficacy
 

and
 

prognosis
 

of
 

chemotherapy
 

regimen
 

of
 

capecitabine
 

in
 

patients
 

with
 

recurrent
 

and
 

metastatic
 

breast
 

cancer
 

before
 

and
 

after
 

treatment.Methods A
 

total
 

of
 

45
 

patients
 

with
 

recurrent
 

and
 

metastatic
 

breast
 

cancer
 

treated
 

with
 

capecit-
abine

 

chemotherapy
 

regimen
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

January
 

2012
 

to
 

December
 

2015
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

re-
search

 

objects.The
 

levels
 

of
 

CEA
 

and
 

CA199
 

were
 

detected
 

by
 

chemiluminescence
 

immunoassay
 

before
 

and
 

after
 

chemotherapy,and
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

two
 

indexes
 

and
 

progression-free
 

survival
 

and
 

overall
 

survival
 

was
 

analyzed.Results Before
 

chemotherapy,there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

mean
 

progression-
free

 

survival
 

and
 

mean
 

total
 

survival
 

between
 

patients
 

with
 

normal
 

baseline
 

CEA
 

and
 

CA199
 

and
 

those
 

with
 

elevated
 

baseline
 

level
 

(P>0.05).Compared
 

with
 

the
 

baseline
 

level
 

before
 

chemotherapy,the
 

average
 

pro-
gression-free

 

survival
 

and
 

total
 

survival
 

of
 

patients
 

with
 

CEA
 

and
 

CA199
 

decreased
 

by
 

25%,or
 

above
 

than
 

25%
 

after
 

chemotherapy
 

were
 

longer
 

than
 

those
 

of
 

patients
 

with
 

less
 

than
 

25%
 

after
 

chemotherapy,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Capecitabine
 

chemotherapy
 

regimen
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

recurrent
 

and
 

metastatic
 

breast
 

cancer
 

have
 

a
 

greater
 

impact
 

on
 

CEA
 

and
 

CA199
 

levels,thus
 

af-
fecting

 

the
 

short-term
 

efficacy
 

and
 

long-term
 

prognosis
 

of
 

patients.The
 

detection
 

of
 

CEA
 

and
 

CA199
 

before
 

and
 

after
 

chemotherapy
 

should
 

be
 

strengthened,and
 

the
 

change
 

of
 

CA199
 

should
 

be
 

analyzed,which
 

has
 

a
 

high
 

predictive
 

value
 

for
 

the
 

efficacy
 

and
 

prognosis
 

of
 

chemotherapy.
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  乳腺癌是妇科常见的恶性肿瘤,具有较高的发病

率。有报道显示,世界各国每年新增乳腺癌患者高达

120万,超过50万因乳腺癌死亡[1]。临床对于乳腺癌

多以手术治疗配合放疗、化疗、分子靶向治疗为主,尽

管具有良好的治疗效果,但是受紫杉醇、蒽环类药物

广泛应用而增加患者耐受的影响,治疗后患者远期预

后往往不佳,容易发生复发转移[1]。由此看出,进一

步寻找更为持久、有效的治疗方法,对复发转移性乳

·1792·检验医学与临床2019年10月第16卷第20期 Lab
 

Med
 

Clin,October
 

2019,Vol.16,No.20



腺癌患者的预后改善和生存期延长至关重要。临床

研究证明,采用卡培他滨化疗方案治疗复发转移性乳

腺癌患者,对癌胚抗原(CEA)、糖类抗原199(CA199)
水平具有良好的降低效果,疗效较为确切[2]。本研究

针对本院2012年1月至2015年12月收治的45例复

发转移性乳腺癌患者进行研究,分析卡培他滨化疗方

案治疗前后CEA、CA199水平与化疗疗效及预后的

关系,旨在为今后临床治疗方案的选择和实施提供相

应参考,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2012年1月至2015年12月在

本院接受治疗的45例复发转移性乳腺癌患者作为研

究对象,均实施卡培他滨化疗方案。患者均为女性,
年龄35~64岁,平均(46.03±2.57)岁;病程1~6
年,平均(2.03±0.42)年;复发转移情况:胸壁复发9
例,骨转移7例,肺部转移12例,肝脏转移10例,脑
转移5例,腹膜后淋巴结转移2例;婚姻情况:已婚39
例,未婚6例。
1.2 纳入和排除标准

1.2.1 纳入标准 (1)中国抗癌协会乳腺癌诊治指

南与规范(2017年版)[2];(2)乳腺癌经穿刺活检、手术

后病理证实;(3)复发转移经超声、X线片、螺旋CT等

检查手段确诊;(4)Karnofsky功能状态(KPS)评分≥
70分,Zubrod-ECOG-WHO(ZPS)评分≤2分;(5)生
存期预计≥6个月;(6)患者知情同意并签署知情同意

书。本研究经本院伦理委员会批准。
1.2.2 排除标准 (1)合并其他系统恶性肿瘤者;
(2)合并心、肝、肾等严重器质功能障碍者;(3)合并血

液系统疾病者;(4)妊娠期或哺乳期者;(5)无法耐受

相关治疗者;(6)存在精神系统疾病及认知障碍者;
(7)依从性较差者;(8)一般资料不全者。
1.3 方法 患者以往经手术后辅助放疗和化疗,均
出现复发和转移。给予患者服用卡培他滨(江苏恒瑞

医药股份有限公司,国药准字:H20133365,规格:0.5
 

g/片),服用方法为口服,服用时间为餐后30
 

min,服
用剂量为2.5

 

g/(m·d),早晚各1次。全部患者均连

续服药2周,休息1周予以化疗,共治疗8个疗程。
1.4 观察指标

1.4.1 相关指标说明 总生存期表示患者开始治疗

至死亡的时间,无进展生存期表示治疗后疾病无进展

的时间。随访12~36个月,平均(26.31±4.25)个
月。至随访结束时,45例患者生存12例,总生存率为

26.67%。随访过程中,寻求家属和社会的支持和帮

助,至患者死亡时均未发生失访现象,生存患者也均

顺利完成随访工作。
1.4.2 相关指标检测 化疗前和化疗3周后对患者

CEA、CA199水平进行检测。于清晨空腹状态下抽取

静脉血5
 

mL,EDTA抗凝,以1
 

500
 

r/min转速离心

10
 

min,分离血清和血浆,取上层血清,静置15
 

min,

-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、CA199水平。检测仪器采用

自动化学发光免疫分析仪(美国BecKman),检测方法

为化学发光法。CEA试剂盒为LINCO,美国提供的

免疫放射试剂盒,CA199试剂盒为北京佳科生物技术

公司提供的免疫放射试剂盒。
1.4.3 检测指标正常范围[3] CEA:0~5

 

ng/mL,
CA199:0~27

 

U/mL。化疗前后检测过程中对CEA、
CA199水平进行观察,分为正常、升高和下降(计算下

降幅度分为≥25%和<25%)。
1.5 统计学处理 采用SPSS21.0统计软件进行数

据分析处理,计量资料以x±s表示,组间比较采用t
检验;计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用

χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 化疗随访及预后基本情况 见表1。化疗前,
CEA基线水平正常8例,升高37例;CA199基线水

平正常10例,升高35例。化疗后,CEA、CA199水平

均下降,CEA水平较基线水平下降幅度<25%的有

22例,下降幅度≥25%的有23例;CA199水平较基

线水平下降幅度<25%的有24例,下降幅度≥25%
的有21例。

表1  化疗随访及预后基本情况介绍[n(%)]

指标
化疗前

正常 升高

化疗后

下降幅度<25% 下降幅度≥25%

CEA 8(17.78)37(82.22) 22(48.89) 23(51.11)

CA199 10(22.22)35(77.78) 24(53.33) 21(46.67)

χ2 0.278 0.178

P 0.598 0.673

2.2 化疗前CEA、CA199基线水平与疗效及预后的

关系 见表2。CEA、CA199基线水平正常与升高患

者平均无进展生存期和平均总生存期比较,差异均无

统计学意义(P>0.05)。
表2  化疗前CEA、CA199基线水平与疗效及

   预后的关系(x±s,月)

项目 平均无进展生存期 平均总生存期

CEA

 正常 11.21±2.34 26.58±5.38

 升高 10.56±2.19 24.89±4.76

 t 0.753 0.891

 P 0.456 0.378

CA199

 正常 11.54±2.61 27.01±5.84

 升高 10.71±2.38 25.38±4.95

 t 0.953 0.883

 P 0.346 0.382

2.3 化疗后CEA、CA199水平下降幅度与无进展生
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存期、总生存期的关系 见表3。与化疗前基线水平

比较,CEA、CA199水平下降幅度≥25%的患者平均

无进展生存期和平均总生存期均长于CEA、CA199
基线水平下降幅度<25%的患者,差异均有统计学意

义(P<0.05)。
表3  化疗后CEA、CA199水平下降幅度与无进展生存期、

   总生存期的关系(x±s,月)

项目 平均无进展生存期 平均总生存期

CEA

 下降幅度≥25% 14.87±3.34 31.64±8.83

 下降幅度<25% 8.05±1.19 23.71±5.76

 t 9.205 3.503

 P 0.000 0.001

CA199

 下降幅度≥25% 15.54±3.16 32.04±8.96

 下降幅度<25% 8.10±1.42 24.25±5.63

 t 10.264 3.509

 P 0.000 0.001

3 讨  论

  乳腺癌是威胁女性生命安全的主要疾病,是女性

群体中常见的恶性肿瘤。最新国内调查数据显示,全
国乳腺癌发病率已跃居女性恶性肿瘤的首位[3]。另

有研究报道显示,预计到2021年底,我国55岁以上

女性群体中,乳腺癌发病率将会明显上升,达到千万

分之一,临床乳腺癌的防治形势非常严峻[3]。目前,
乳腺癌的临床治疗包括手术、放疗和化疗、分子靶向

治疗等,部分患者通过治疗可达到无病生存,但是也

有部分患者在接受治疗后出现病情复发,发生肿瘤细

胞转移。对于复发转移性乳腺癌患者而言,及时有效

地干预治疗非常重要,会对患者的生存状况产生直接

影响。在采取措施对复发转移性乳腺癌患者进行治

疗时,其目的主要是通过相应的治疗,减轻患者的疾

病痛苦,延长患者的生存期[4]。卡培他滨是一种常见

的口服化疗药物,在复发转移性恶性肿瘤的化疗中已

被广泛应用,该药物应用在复发转移性乳腺癌患者化

疗中,可以在体内转化成5-氟尿嘧啶,拥有良好的靶

向作用。有研究表明,针对复发转移性乳腺癌患者,
实施阿霉素与紫杉醇联合化疗方案后配合卡培他滨

化疗,能够明显提升近期疗效,同时总生存期也会明

显延长[5-6]。
CEA是一种具有人类胚胎抗原特性的酸性糖蛋

白,存在于内胚层细胞分化而来的癌症细胞表面,是
细胞膜的结构蛋白。以往对于结肠癌、直肠癌的早期

诊断,CEA是主要的特异性指标,经大量临床实践,在
乳腺癌、肺癌等恶性肿瘤中,患者CEA水平也会出现

明显上升,可作为早期诊断的敏感性指标。通常情况

下,CEA正常水平≤5
 

ng/mL,检测值>5
 

ng/mL时

应引起高度重视,需进一步接受相关实验室和影像学

检查[7-8]。CA199是一种低聚糖类肿瘤相关的糖类抗

原,其正常值一般在0~27
 

U/mL,是结直肠癌、胰腺

癌、乳腺癌等恶性肿瘤的标志物,获得了国内外共

识[9-11]。卡培他滨化疗方案应用在复发转移性乳腺癌

治疗中,可降低CEA、CA199水平。本研究采用卡培

他滨化疗方案治疗后,CEA、CA199水平均有下降,其
中CEA 下 降 幅 度 ≥25% 的 有 23 例,占 总 数 的

51.11%,而CA199下降幅度≥25%的有21例,占总

数的46.67%,由此充分说明卡培他滨化疗的有效性。
除提升近期疗效,降低肿瘤标志物水平外,采用卡培

他滨化疗,引发的不良反应比较少,也比较轻微,具有

较高的安全性,对提高患者的生存质量 也 有 明 显

作用。
近年来,临床对卡培他滨化疗方案治疗复发转移

性乳腺癌的研究进一步深入,特别是在研究化疗前后

CEA、CA199水平与化疗疗效、预后关系方面有了明

显的成效。汤继英等[7]将69例复发转移性乳腺癌患

者纳入研究展开探究,在采用卡培他滨化疗方案治疗

后,检测CEA、CA199水平发现,其水平的变化对患

者的疗效及预后有非常高的预测价值。孙亚华等[12]

研究认为,卡培他滨化疗应用在复发转移性乳腺癌患

者治疗中,可降低患者血清CEA、CA199水平,同时

可提升近期疗效,改善预后,有利于延长远期生存期。
本研究 在 采 用 卡 培 他 滨 化 疗 前 后,对 患 者 CEA、
CA199水平进行检测发现,化疗前平均无进展生存期

和平均总生存期正常状态下 CEA 分别为(11.21±
2.34)个 月、(26.58±5.38)个 月,CA199 分 别 为

(11.54±2.61)个月、(27.01±5.84)个月;升高状态

下CEA分别为(10.56±2.19)个月、(24.89±4.76)
个月,CA199分别为(10.71±2.38)个月、(25.38±
4.95)个月,平均无进展生存期和总生存期正常和升

高差异均无统计学意义(P>0.05)。化疗后进行检测

发现,平均无进展生存期和平均总生存期下降幅度≥
25%时CEA分别为(14.87±3.34)个月、(31.64±
8.83)个 月,CA199 分 别 为(15.54±3.16)个 月、
(32.04±8.96)个月;下降幅度<25%时CEA分别为

(8.05±1.19)个月、(23.71±5.76)个月,CA199分别

为(8.10±1.42)个月、(24.25±5.63)个月,下降幅

度≥25%平均无进展生存期和平均总生存期均长于

下降幅度<25%,差异均有统计学意义(P<0.05),说
明患者CEA、CA199水平下降幅度越大,平均无进展

生存期和总生存期越长。由此可推测,化疗前复发转

移性乳腺癌患者CEA、CA199存在高表达,而采取卡

培他滨化疗方案可抑制其表达,降低其水平,下降幅

度越明显,对近期疗效和远期预后的提升、改善效果

越佳。
综上所述,复发转移性乳腺癌患者采用卡培他滨

化疗方案可降低患者血清CEA、CA199水平,且降低
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幅度越大,患者无进展生存期和总生存期越长,有利

于提升疗效和改善预后,加强对其检测,可用于预测

近期疗效和远期预后。
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