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血清肿瘤标志物在肺癌患者中的表达及与临床病理特征的关系
路洪祥 ，程  颖，刘婷婷，孔小祥 *
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【摘要】目的 探讨肺癌患者的血清肿瘤标志物癌胚抗原（CEA）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）、细胞角蛋白 19片段（CYFRA21-1）、

糖类抗原（CA153）的表达情况及其与临床病理特征的关系。方法 回顾性分析 2019 年 1 月至 2022 年 7 月连云港市中医院收治的 80 例

肺癌患者和 80 例肺部疾病良性病变患者的临床资料，分别作为肺癌组和良性病变组，另选取同期于院内进行体检的 80 例健康体检者的资

料，作为健康组。比较 3 组研究对象血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平；比较不同病理特征肺癌患者血清肿瘤标志物水平；分

析血清肿瘤标志物与肺癌患者临床病理特征的相关性。结果 肺癌组研究对象血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平高于健康组和

良性病变组，且良性病变组高于健康组；与高分化、无淋巴结转移、Ⅰ ~ Ⅱ期的肺癌患者相比，低、中分化、有淋巴结转移、Ⅲ ~ Ⅳ期的

肺癌患者血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平均升高；经 Pearson 相关系数法分析显示，血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153

水平与肿瘤分化程度均呈负相关，与淋巴结转移、TNM 分期均呈正相关（均P<0.05）。结论 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平可

对肺癌患者进行诊断，并与肿瘤分化程度均呈负相关，与淋巴结转移、TNM 分期均呈正相关，临床上可通过检测上述指标水平变化评估

疾病的严重程度并对患者的病理特征进行评价，为临床上诊治肺癌提供一定的参考。
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由于肺癌起病隐匿，早期临床症状不典型，导致

大部分肺癌患者确诊时已处于晚期或发生转移，因此应

对肺癌患者进行早期诊断并进行早期治疗以延长患者生

存期。临床常采取影像学技术对肺癌患者的病情进行诊

断，但对于早期肺癌患者其影像学特征不明显，组织病

理学检查为诊断肺癌的金标准，但组织病理学检查对于

机体具有一定的创伤性，限制了其在临床上大面积筛查

的应用 [1]。临床实践中发现，血清肿瘤标志物与肺癌的

病情进展、严重程度等具有一定的关联性，可更方便快

捷地对肺癌进行诊断。较为常见的肿瘤标志物包括癌胚

抗原（CEA）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）、细胞角

蛋白 19 片段（CYFRA21-1）、糖类抗原 153（CA153），
其中 CEA 由肺癌细胞直接产生，在健康人肺、乳腺等

组织中有少量表达，但在肺癌患者中其水平明显升高；

NSE 作为存在于神经源性肿瘤和神经内分泌细胞内的物

质，临床上被广泛地应用于诊断小细胞肺癌；CYFRA21-1
主要存在于单层及复层上皮肿瘤细胞的胞质中，其水平

表达呈阳性，可表明肺部肿瘤细胞出现转移；CA153 作

为由有内分泌功能的上皮细胞分泌的因子，其在肺癌

患者体内具有较高的水平 [2]。故本研究旨在探讨血清肿

瘤标志物 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 在肺癌患者中

的表达水平及其与患者临床病理特征的关系，现报道 

如下。

1  资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2019 年 1 月至 2022 年 7 月

连云港市中医院收治的 80 例肺癌患者和 80 例肺部疾病

良性病变患者的临床资料，分别作为肺癌组和良性病变

组；另选取同期于院内进行体检的 80 例健康体检者的体

检资料，作为健康组。健康组研究对象中男性 45 例，女

性 35 例；年龄 35~75 岁，平均（61.25±5.50）岁。良

性病变组患者中男性 43 例，女性 37 例；年龄 37~77
岁，平均（61.21±5.45）岁；肺部感染 17 例，支气管肺

炎 26 例，慢性阻塞性肺疾病 33 例，肺结核 4 例。肺癌

组患者中男性 48 例，女性 32 例；年龄 40~78 岁，平均

（61.23±5.47）岁；鳞癌 33 例，腺癌 47 例；TNM 分期 [3]：

Ⅰ期 11 例，Ⅱ期 22 例，Ⅲ期 38 例，Ⅳ期 9 例。3 组研究

对象性别、年龄等一般资料经比较，差异无统计学意义

（P>0.05），组间可比。肺癌组患者纳入标准：符合《肺癌

实验室诊断专家共识》 [4] 中关于肺癌的诊断标准者；入组

前无放化疗治疗史者；经病理组织学、纤维支气管镜检查

确诊者；预计生存期 > 本研究周期者等。良性病变组纳

入标准：符合《临床诊疗指南 : 呼吸病学分册》 [5] 中关于

肺部疾病良性病变的诊断标准者；结合疾病病理和临床表
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现确诊者；临床资料完善者等。排除标准：严重肝、肾等

功能不全者；临床资料不全者；合并血液系统、内分泌疾

病者；妊娠哺乳期妇女等。院内医学伦理委员会批准本

研究。

1.2 研究方法 入组后，采集 3 组研究对象空腹静脉血

液 5 mL，通过离心机分离血清（3 500 r/min，15 min），使

用电化学发光法检测血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153
水平。并对所有肺癌患者给予纤维支气管镜、组织病理检

查，对肿瘤的组织学分化程度、淋巴结转移、TNM 分期进

行评价。

1.3 观察指标 ①比较 3 组研究对象血清 CEA、NSE、

CYFRA21-1、CA153 水平。②比较不同病理特征肺癌患

者血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平。③通过

Pearson 相关系数法分析血清肿瘤标志物与肺癌患者临床

病理特征的相关性。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 20.0 统计学软件分析数据，

计量资料以 ( x ±s) 表示，采用 t 检验，3 组间比较采用重

复测量方差分析，组间两两比较采用 SNK-q 检验；以

Pearson 相关性分析法分析血清肿瘤标志物与临床病理特

征的相关性。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 3 组研究对象肿瘤标志物水平比较 肺癌组患者血

清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平高于健康组和良性

病变组，且良性病变组高于健康组，差异均有统计学意义

（均P<0.05），见表 1。
表 1 3 组研究对象肿瘤标志物水平比较 ( x ±s)

组别 例数 CEA 
(ng/mL)

NSE 
(ng/mL)

CYFRA21-1 
(ng/mL)

CA153 
(U/mL)

健康组 80 1.42±0.57  8.87±1.54 1.37±0.14 14.78±2.53

良性 
病变组 80  3.77±1.21* 12.11±1.68*  3.02±0.12*  28.19±1.79*

肺癌组 80 34.07±8.42*#  35.06±2.47*# 10.12±0.86*#   53.42±4.31*#

F 值 1 094.930 4 331.570 6 706.050 3 277.985

P 值 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

注：与健康组比，*P<0.05；与良性病变组比，#P<0.05。CEA：

癌胚抗原；NSE：神经元特异性烯醇化酶；CYFRA21-1：细胞角蛋白

19 片段；CA153：糖类抗原 153。

2.2 不同病理特征肺癌患者血清肿瘤标志物水平比

较 低、中分化，有淋巴结转移及Ⅲ ~ Ⅳ期肺癌患者血清

CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平分别较高分化、无淋

巴结转移、Ⅰ ~ Ⅱ期的肺癌患者升高，差异均有统计学意

义（均P<0.05），见表 2。
2 . 3  血清肿瘤标志物与临床病理特征的相关分

析 经 Pearson 相关系数法分析显示，血清 CEA、NSE、

CYFRA21-1、CA153 水平与肿瘤分化程度均呈负相关，与

淋巴结转移、TNM 分期均呈正相关，差异均有统计学意义

（均P<0.05），见表 3。

表 2 不同病理特征肺癌患者血清肿瘤标志物水平比较 ( x ±s)

病理特征 例数 CEA(ng/mL) t 值 P 值 NSE(ng/mL) t 值 P 值

分化程度 32.864 <0.05  45.030 <0.05

 低、中分化 32 52.42±5.97 44.47±2.07

 高分化 48 17.64±3.49 26.55±1.49

淋巴结转移 95.608 <0.05 125.150 <0.05

 有 51 48.01±1.17 45.01±0.58

 无 29 13.45±2.07 20.97±1.14

TNM 分期 20.804 <0.05 105.387 <0.05

 Ⅰ ~ Ⅱ期 33 23.74±2.47 22.23±0.77

 Ⅲ ~ Ⅳ期 47 45.97±5.77 46.28±1.14

病理特征 例数 CYFRA21-1(ng/mL) t 值 P 值 CA153(U/mL) t 值 P 值

分化程度 16.255 <0.05  28.821 <0.05

 低、中分化 32 13.42±2.12 65.26±6.18

 高分化 48  7.31±1.24 31.78±4.22

淋巴结转移 14.390 <0.05  17.985 <0.05

 有 51 12.07±1.02 60.02±4.74

 无 29  8.87±0.83 39.75±5.03

TNM 分期 19.495 <0.05  24.208 <0.05

 Ⅰ ~ Ⅱ期 33  7.44±2.01 38.98±5.21

 Ⅲ ~ Ⅳ期 47 15.18±1.54 65.06±4.39
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3  讨论

肺癌患者发病初期临床常无特异性的症状，具有较高

的隐匿性，故而早期诊断难度较大。肿瘤标志物是一种非

侵袭性检查方法，简单易行，可对患者病情严重程度、肿

瘤转移等情况进行评估，对于肺癌的早期诊断具有较为重

要的意义。

CEA 作为有人类胚胎抗原特异性的酸性糖蛋白，正常

人血清中含量很小，但是在恶性肿瘤患者血清中呈现高表

达状态，其水平高表达，则表明肺癌患者机体内的肿瘤细

胞大量的增殖、合成，其病情发生进展；NSE 分布于神经

元和神经内分泌细胞中，是烯醇化酶 5 种同工酶之一，肺

癌因具有神经内分泌细胞的特性，同样可产生 NSE 并释放

入血，正常肺组织中 NSE 含量很低，而在肺癌组织中的含

量大大增加，尤其在小细胞肺癌中含量增加更为明显，是

对肺癌诊断敏感性和特异性最高的肿瘤标志物之一 [6-7]。

CYFRA21-1是细胞角蛋白19的一个可溶性片段，在上皮细

胞中普遍存在，在鳞癌、腺癌中含量高，CYFRA21-1 水平

升高程度与病情进展相关，其在血清中水平异常升高时，

可促进肿瘤细胞出现浸润、转移，加重患者的临床症状 [8]。

CA153作为糖类抗原的一种，其主要由腺体分泌，存在于乳

腺癌、肺癌等多种腺癌内，其水平在肺癌患者中表达升高，

具有较高的诊断价值，与病情严重程度显著相关 [9]。本研

究结果发现，肺癌组患者血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、
CA153 水平高于健康组和良性病变组，且良性病变组高于

健康组，表明血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 可对

肺癌患者进行诊断。

肿瘤分化程度、淋巴结转移、TNM 分期均是与肺癌

患者疾病相关的主要临床指标，对于患者临床疾病的治疗

及预后的评估有着重要的意义。TNM 分期反映了肿瘤细胞

的生长和分化状态，分期数值越高表明肿瘤越大，且浸润

深度和邻近组织受累范围也相应增加；肿瘤分化程度反映

肿瘤的恶性程度，低分化表明与正常细胞差别较大，肿瘤

恶性程度也较高，容易发生转移；淋巴结转移是肿瘤最常

见的转移方式，指浸润的肿瘤细胞穿过淋巴管壁，脱落后

随淋巴液被带到汇流区淋巴结，并且在此处生长出同样的

肿瘤。当患者临床肿瘤分化程度较低、存在淋巴结转移、

TNM 分期较高时，可表明肿瘤细胞大量的增殖、迁移，促

进组织的恶性病变，使得正常细胞凋亡，导致机体出现炎症

浸润和组织黏连，CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 被大

量生成并释放入血 [10]。本研究中，低、中分化，有淋巴结

转移及Ⅲ ~ Ⅳ期肺癌患者血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、
CA153 水平分别较高分化、无淋巴结转移、Ⅰ ~ Ⅱ期的肺

癌患者均升高，且血清 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153
水平与肿瘤分化程度均呈负相关，与淋巴结转移、TNM 分

期均呈正相关，表明肺癌的病情进展、严重程度与血清肿

瘤标志物 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 具有显著相关

的关系。

综上，CEA、NSE、CYFRA21-1、CA153 水平可对肺

癌患者进行诊断，并与肿瘤分化程度均呈负相关，与淋巴结

转移、TNM 分期均呈正相关，临床上可通过检测上述指标

水平变化评估疾病的严重程度并对患者的病理特征进行评

价，为临床上诊治肺癌提供一定的参考，值得临床应用。
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表 3 肺癌患者血清肿瘤标志物与临床病理特征的相关性分析

病理特征

CEA 
(ng/mL)

NSE 
(ng/mL)

CYFRA21-1 
(ng/mL)

CA153 
(U/mL)

r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值

分化程度 -0.417 <0.05 -0.452 <0.05 -0.669 <0.05 -0.388 <0.05

淋巴结 
转移  0.522 <0.05  0.703 <0.05  0.634 <0.05  0.397 <0.05

TNM 
分期  0.673 <0.05  0.389 <0.05  0.429 <0.05  0.405 <0.05


