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【临床研究】

胃癌患者化学治疗前后血清血红蛋白、血管内皮生长因子、癌胚

抗原、糖链抗原１９９和糖链抗原１２５水平变化及临床意义

任　波
（铜川矿务局中心医院消化内科，陕西　铜川　７２７０００）

摘要：　目的　探讨胃癌患者化学治疗前后血清血红蛋白（ＨＧＢ）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、
糖链抗原１９９（ＣＡ１９９）和糖链抗原１２５（ＣＡ１２５）水平变化与化学治疗效果的相关性。方法　选取铜川矿务局中心医
院２０１５年６月至２０１６年６月收治的胃癌患者１００例，均采用以氟尿嘧啶类和紫杉醇类药物为基础的化学治疗方案，
分别于化学治疗前及化学治疗１个周期后检测血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和ＣＡ１２５水平；并于化学治疗２个周期
后进行疗效评价。结果　１００例患者治疗２个周期后部分缓解２５例（有效组），疾病稳定３７例（疾病稳定组），疾病进
展３８例（疾病进展组）。１００例患者化学治疗前后血清ＨＧＢ水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但化学治疗后血
清ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和ＣＡ１２５水平显著低于化学治疗前（Ｐ＜０．０５）。化学治疗前３组患者血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、
ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。有效组患者化学治疗后血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９
及ＣＡ１２５水平显著低于化学治疗前（Ｐ＜０．０５）；疾病稳定组患者化学治疗前后血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及
ＣＡ１２５水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；疾病进展组患者化学治疗前后血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ及 ＣＡ１９９水
平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但化学治疗后血清ＣＡ１２５水平显著高于化学治疗前（Ｐ＜０．０５）。化学治疗后，
有效组患者血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平显著低于疾病稳定组和疾病进展组（Ｐ＜０．０５）；疾病稳定组
与疾病进展组患者血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ及ＣＡ１９９水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但疾病稳定组患者血清 ＣＥＡ
和ＣＡ１２５水平显著低于疾病进展组（Ｐ＜０．０５）。多重回归分析结果显示，血清ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和 ＶＥＧＦ水平变
化与化学治疗效果显著相关（Ｐ＜０．０５），相关性从大至小依次为ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和ＶＥＧＦ；血清ＨＧＢ水平变化与
化学治疗效果无相关性（Ｐ＞０．０５）。结论　血清ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和ＶＥＧＦ水平变化与胃癌患者化学治疗效果有
相关性，检测血清ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和ＶＥＧＦ水平有助于预测化学治疗效果。
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ｓｅｑｕｅｎｃｅｏｆｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗａｓＣＥＡ，ＣＡ１９９，ＣＡ１２５ａｎｄＶＥＧＦ．ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｓｅｒｕｍＨＧＢ
ｌｅｖｅｌａｎｄｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ（Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｓｅｒｕｍＣＥＡ，ＣＡ１９９，ＣＡ１２５ａｎｄＶＥＧＦｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ．ＤｅｔｅｃｔｉｎｇｓｅｒｕｍＣＥＡ，ＣＡ１９９，ＣＡ１２５ａｎｄ
ＶＥＧＦｌｅｖｅｌｓｉｓｈｅｌｐｆｕｌｔｏｐｒｅｄｉｃｔｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ；ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ；ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ；ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ；ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ；
ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９；ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１２５

　　胃癌是常见的消化道恶性肿瘤，近年来由于医
疗水平和患者健康意识的提高，胃癌发病率逐渐平

稳，但其病死率仍然较高，并且呈上升趋势［１］。胃

癌的早期症状特异性低，大部分患者确诊时已为进

展期，失去了最佳手术治疗时机，因此，临床多采用化

学治疗［２］。化学治疗是一种有效的非手术治疗方法，

但患者对于化学治疗的效果具有个体差异，因此，如

果能够通过简单有效的手段评价胃癌化学治疗反应，

从而选择有效的治疗策略，则可以显著改善患者生存

率。据研究报道，血红蛋白 （ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨＧＢ）、血管
内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，
ＶＥＧＦ）、癌胚抗原（ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）、
糖链抗原１９９（ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９，ＣＡ１９９）和
糖链抗原１２５（ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１２５，ＣＡ１２５）水平
对胃癌的诊断及预后评估具有重要的价值［３５］。但这

些指标是否能够用于评价胃癌患者的化学治疗效果，

仍需进一步研究证实。本研究旨在探讨胃癌患者化

学治疗前后血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和ＣＡ１２５
水平变化及其与化学治疗效果的相关性，以期为临床

选择胃癌化学治疗方案提供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１５年６月至２０１６年６月
铜川矿务局中心医院肿瘤内科收治的胃癌患者，病

例纳入标准：（１）经病理学及影像学确诊为胃腺癌；
（２）美国东部肿瘤协作组（ＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＯｎ
ｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐ，ＥＣＯＧ）评分≤２分；（３）入组前至少３
个月未接受放射治疗、化学治疗及其他治疗，且预计

生存期 ＞３个月；（４）精神状况良好，重要脏器功能
基本正常，无严重并发症；（５）均以化学治疗为主要

治疗手段，并至少完成２个周期的化学治疗；（６）有
客观病变用于疗效评价。排除标准：（１）有感染、出
血或组织创伤者；（２）未按医嘱要求按时治疗者。
共纳入胃癌患者 １００例，男 ６３例，女 ３７例；年龄
３７～８５岁，平均（６５．２±８．６）岁；组织分化程度：高
分化２８例，中分化３５例，低分化３７例。
１．２　治疗方法　采用以氟尿嘧啶类和紫杉醇类药物
为基础的化学治疗方案：多西紫杉醇６０ｍｇ·ｍ－２，静
脉滴注，第１天；顺铂２０ｍｇ·ｍ－２，静脉滴注，第１～３
天；氟尿嘧啶５００ｍｇ·ｍ－２，静脉滴注，第１～５天；
２１～２８ｄ为１个周期。治疗时常规给予止吐、补液等
支持治疗，用药期间监测不良反应，同时检测血常规、

肝肾功能。治疗２个周期后复查增强ＣＴ，评价疗效。
１．３　血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和 ＣＡ１２５
水平检测　分别于化学治疗前和化学治疗１个周期
后采集患者空腹肘静脉血５ｍＬ，分离血清，－７０℃
保存待测。ＨＧＢ水平测定采用氰化高铁法，ＶＥＧＦ
水平测定采用酶联免疫吸附试验（试剂盒购自美国

Ｒ＆Ｄ公司），ＣＥＡ、ＣＡ１９９和 ＣＡ１２５水平检测采用
电化学发光法（试剂盒购自美国罗氏诊断试剂公

司），各项操作严格按照试剂盒说明书进行。

１．４　疗效评价　所有患者化学治疗２个周期后进
行疗效评价。按照实体瘤疗效评价标准［６］进行疗

效评价，完全缓解：靶病灶消失并维持４周以上；部
分缓解：基线靶病灶长径总和缩小达３０％以上，并
维持４周以上；疾病稳定：基线靶病灶长径总和有缩
小但未达部分缓解标准，或有增大但未达进展的程

度；疾病进展：基线靶病灶长径总和增加２０％或出
现新病灶。完全缓解和部分缓解视为有效。

１．５　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２１．０软件对数据进
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行统计分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
两两比较采用ｔ检验；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关及多
重回归对检测指标与治疗效果进行相关性分析，

Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　化学治疗效果　１００例患者治疗２个周期后
部分缓解２５例（有效组），疾病稳定３７例（疾病稳

定组），疾病进展３８例（疾病进展组）。
２．２　１００例患者化学治疗前后血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、
ＣＥＡ、ＣＡ１９９及 ＣＡ１２５水平比较　结果见表 １。
１００例患者化学治疗前后血清 ＨＧＢ水平比较差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但化学治疗后血清
ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和ＣＡ１２５水平显著低于化学治
疗前，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。

表１　１００例胃癌患者化学治疗前后血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＨＧＢ，ＶＥＧＦ，ＣＥＡ，ＣＡ１９９ａｎｄＣＡ１２５ｉｎ１００ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｂｅｆｏｒｅ
ａｎｄａｆｔｅｒｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ （珔ｘ±ｓ）
时间 ｎ ＨＧＢ／（ｇ·Ｌ－１） ＶＥＧＦ／（ｎｇ·Ｌ－１） ＣＥＡ／（μｇ·Ｌ－１） ＣＡ１９９／（ｋＵ·Ｌ－１） ＣＡ１２５／（ｋＵ·Ｌ－１）
化学治疗前 １００ １１３．２±２０．１ ４０３．６±８３．８ １３３．７±４２．３ １９８．９±２３．５ ８６．７±３５．１
化学治疗后 １００ １１０．４±２８．８ ３２１．５±６７．６ ９２．８±７８．４ １４４．６±９８．３ ４２．６±３９．８
ｔ ０．１３８ １．３２１ ０．７９５ ０．９３１ １．４３９
Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．３　血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及 ＣＡ１２５
水平与化学治疗效果的相关性　结果见表２和表
３。化学治疗前 ３组患者血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、
ＣＡ１９９及 ＣＡ１２５水平比较差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。有效组患者化学治疗后血清 ＨＧＢ、
ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平显著低于化学治
疗前（Ｐ＜０．０５）；疾病稳定组患者化学治疗前后血
清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及 ＣＡ１２５水平比较差
异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；疾病进展组患者化
学治疗前后血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ及 ＣＡ１９９水平
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但化学治疗后
血清ＣＡ１２５水平显著高于化学治疗前（Ｐ＜００５）。

化学治疗后，有效组患者血清 ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、
ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平显著低于疾病稳定组和疾病
进展组（Ｐ＜０．０５）；疾病稳定组与疾病进展组患者
血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ及ＣＡ１９９水平比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５），但疾病稳定组患者血清 ＣＥＡ和
ＣＡ１２５水平显著低于疾病进展组（Ｐ＜０．０５）。多重
回归分析结果显示，血清 ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和
ＶＥＧＦ水平变化与化学治疗效果显著相关（Ｐ＜
００５），相关性自大至小依次为ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５
和ＶＥＧＦ；血清ＨＧＢ水平变化与化学治疗效果无相
关性（Ｐ＞０．０５）。

表２　不同治疗效果胃癌患者化学治疗前后血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及ＣＡ１２５水平比较
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＨＧＢ，ＶＥＧＦ，ＣＥＡ，ＣＡ１９９ａｎｄＣＡ１２５ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓ （珔ｘ±ｓ）
组别 ｎ ＨＧＢ／（ｇ·Ｌ－１） ＶＥＧＦ／（ｎｇ·Ｌ－１） ＣＥＡ／（μｇ·Ｌ－１） ＣＡ１９９／（ｋＵ·Ｌ－１） ＣＡ１２５／（ｋＵ·Ｌ－１）
疾病进展组 ３８
　　化学治疗前 １１３．６±１８．８ ４０４．６±７９．５ １３３．７±２２．３ ２０１．９±１９．６ ８５．７±３０．４
　　化学治疗后 １１６．４±１２．８ ４１０．６±３９．３ １４０．８±３８．４ ２０２．６±１８．８ １０２．６±４２．２ａ

疾病稳定组 ３７
　　化学治疗前 １１２．２±１５．６ ４０３．４±８１．８ １３１．６±４０．１ １９９．１±２２．５ ８６．８±３５．０
　　化学治疗后 １１４．４±１４．８ ４０４．６±８２．９ １２８．７±３７．４ａ １９４．６±３３．２ ８４．６±４０．７ａ

有效组 ２５
　　化学治疗前 １１２．４±１８．８ ３８８．６±６９．９ １３２．７±４１．２ １９７．８±２１．４ ８６．６±２８．８
　　化学治疗后 １０３．２±１１．５ｂｃ ２７５．３±２３．４ｂｃ ８８．６±３５．４ｂｃ １１３．６±４８．８ｂｃ ３８．６±２９．８ｂｃ

　　注：与疾病进展组比较ａＰ＜０．０５；与化学治疗前比较ｂＰ＜０．０５；与疾病进展组和疾病稳定组比较ｃＰ＜０．０５。

表３　血清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９及 ＣＡ１２５水平变化
与化学治疗效果的相关性

Ｔａｂ．３　Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｃｈａｎｇｅｏｆｓｅｒｕｍ ＨＧＢ，
ＶＥＧＦ，ＣＥＡ，ＣＡ１９９，ＣＡ１２５ｌｅｖｅｌｓａｎｄｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｃｈｅｍｏ
ｔｈｅｒａｐｙ

项目 ｒ ｔ Ｐ
ＣＥＡ ０．８３２ ４．６２４ ０．０００
ＣＡ１９９ ０．６８８ ３．７５２ ０．００３
ＣＡ１２５ ０．４２４ ３．１０９ ０．００９
ＶＥＧＦ ０．５４４ ２．９３３ ０．０１３
ＨＧＢ ０．１４４ １．９３２ ０．０６３

３　讨论

胃癌是常见的消化道恶性肿瘤，其发生和发展

是一个多阶段、多因素的复杂过程，除遗传因素外，

其发病还与患者的饮食习惯和生活环境有关［７］。

胃癌早期患者多无明显症状，仅少数人有恶心、呕吐

或溃疡病等，因此，胃癌确诊时往往已属中晚期［８］，

失去了最佳的手术治疗时机，多以化学治疗为主，而

化学治疗效果评价目前主要依靠肿瘤影像学检查。

血清肿瘤标志物可为化学治疗患者提供更有效的临
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床信息，本研究旨在探讨胃癌患者化学治疗前后血

清ＨＧＢ、ＶＥＧＦ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９和 ＣＡ１２５水平变化与
化学治疗效果的相关性，以期为临床选择胃癌化学

治疗方案提供参考。

晚期胃癌患者常出现贫血症状，研究表明，贫血

与头颈部癌和宫颈癌患者生存率下降相关，但胃癌

患者贫血症状是否与化学治疗效果相关尚无明确结

论［９］。王玫玫等［３］研究发现，晚期胃癌患者的 ＨＧＢ
水平变化与化学治疗效果显著相关，ＨＧＢ降低则提
示疗效较差。而本研究发现，有效组患者化学治疗

后ＨＧＢ水平显著降低，但多重回归分析显示 ＨＧＢ
水平变化与化学治疗效果并无显著关联。这可能与

所选样本的差异性有关，因此，ＨＧＢ水平变化与化
学治疗效果的相关性还需进一步研究。

肿瘤微环境中的各类细胞因子在癌细胞浸润转

移中起着非常重要的作用，其中 ＶＥＧＦ具有特异性
刺激内皮细胞增殖和血管生成、调节血管渗透性和

抑制细胞凋亡等功能［１０１１］。研究发现，胃癌患者血

清ＶＥＧＦ水平升高，并且与化学治疗反应和预后相
关［１２］。本研究结果显示，化学治疗有效组患者治疗

后血清ＶＥＧＦ水平显著降低，而疾病稳定组和疾病
进展组患者化学治疗前后血清ＶＥＧＦ水平比较差异
无统计学意义，多重回归分析显示 ＶＥＧＦ水平变化
与化学治疗效果显著相关；提示 ＶＥＧＦ可作为监测
化学治疗效果的一个参考指标。

ＣＥＡ是一种酸性糖蛋白，首次是从结肠腺癌组
织中分离而来。研究显示，多种癌症患者血清 ＣＥＡ
水平显著升高，包括乳腺癌［１３］、胃癌［１４］、结直肠

癌［１５］、肺癌［１６］等。ＣＡ１９９是一种低聚糖类相关抗
原，同时也是一种消化道肿瘤相关抗原，对消化系统

肿瘤的诊断和预后判断有指导意义［１７］。ＣＡ１２５来
源于胚胎发育期体腔上皮，研究显示，血清 ＣＥＡ、
ＣＡ１２５和ＣＡ１９９联合检测诊断肺癌的灵敏度高达
７３．７３％［１８］。本研究结果显示，化学治疗有效组胃

癌患者血清 ＣＥＡ、ＣＡ１２５和 ＣＡ１９９水平在化学治
疗后均显著降低，多重回归分析结果显示，血清

ＣＥＡ、ＣＡ１９９和ＣＡ１２５水平变化与化学治疗效果显
著相关，相关性自大至小依次为 ＣＥＡ、ＣＡ１９９和
ＣＡ１２５；提示这３项指标均有助于判断胃癌患者的
化学治疗效果，可辅助临床监测胃癌患者的化学治

疗过程，以便及时调整治疗策略。

综上所述，血清ＨＧＢ水平变化与化学治疗效果
无显著相关；血清 ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和 ＶＥＧＦ水
平变化与胃癌患者化学治疗效果有相关性，相关性

自大至小依次为 ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和 ＶＥＧＦ；检
测血清 ＣＥＡ、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和 ＶＥＧＦ水平有助于
预测化学治疗效果。
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