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术前血清CA19-9水平对胃癌患者生存预后的影响*

张树朋 梁 寒 邓靖宇

摘要 目的：探讨胃癌患者术前检测血清CA19-9的必要性及其对患者预后评估的意义。方法：收集2003年1月至2008年

10月间天津医科大学肿瘤医院收治的513例术前检测血清CA19-9的胃癌患者的临床病理资料，分析CA19-9水平与临床病理因

素的关系及其与预后的关系。结果：513例患者中CA19-9升高者86例（16.8%），CA19-9升高与高龄、大体分型（BorrmannⅢ、Ⅳ

型）、组织学类型（低分化、未分化）及浸润深度相关。CA19-9正常（<39 U/mL）和升高（≥39 U/mL）患者5年生存率分别为45.7%
和25.6%，差异有统计学意义（P<0.001）。分层分析显示，CA19-9水平仅与TNM Ⅲ期患者预后相关（P=0.001）。多因素预后分析

证实，CA19-9升高是影响胃癌患者根治术后生存的独立危险因素（HR=1.47，P=0.008）。结论：术前检测血清CA19-9可为胃癌患

者预后评估提供信息，CA19-9升高可能是胃癌根治术后影响患者预后的独立危险因素。
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胃癌是最常见的恶性肿瘤之一，其发病率和死

亡率均居恶性肿瘤前位。因缺乏特异性较高的肿瘤

标志物，其术前肿瘤标志物的检测价值在临床中未

能普遍认同。虽然一些研究已经证实术后肿瘤标志

物的升高与复发有关，但关于术前肿瘤标志物的研

究甚少。本研究回顾性分析术前CA19-9水平与胃

癌患者临床病理因素的关系及其与预后的关系，旨

在探讨胃癌术前血清CA19-9检测的必要性及其对

患者预后的影响。

1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 临床资料 收集 2003年 1月至 2008年 10月

天津医科大学肿瘤医院收治胃腺癌患者2 097例，其

中术前行CA19-9检测者 601例，排除R1/R2切除 34
例、失访者54例，共513例具有完整随访资料的患者

纳入本研究。其中男性399例，女性114例；中位年龄

60（20～85）岁。所有患者均无手术禁忌，术前均经纤

维胃镜确诊，手术切除标本经病理检测明确分期。
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1.1.2 纳入与排除标准 1）经病理检测证实为胃腺

癌；2）切缘无癌细胞残留；3）术前行血清CA19-9检

测；4）排除切缘癌细胞残留者（R1/R2切除）。

1.2 方法

1.2.1 CA19-9 检测方法 CA19-9 测定采用 Elec⁃
sys2010全自动电化学免疫测定系统和试剂盒（瑞士，

Roche），其正常参考值为：CA19-9 0～39 U/mL。
1.2.2 治疗方法及预后评估 全组患者均接受了手

术治疗，术后病理证实切缘无癌细胞残留，包括20例
远处转移行姑息手术患者。D2/D2+淋巴结清扫 375
例，D1/D1+淋巴结清扫 138例。全胃切除 189例，次

全胃切除324例。术中共清扫淋巴结10 476枚，平均

每例患者（20.4±7.1）枚。331例患者接受了氟尿嘧啶

类联合铂类为基础的术后辅助化疗。

根据术前血清CA19-9水平将所有患者分为2组：

正常组（CA19-9<39 U/mL）和异常升高组（CA19-9≥
39 U/mL）。分析比较2组患者临床病理特征，进一步

分析可能影响患者预后的临床病理因素。

1.2.3 术后随访 随访方式为门诊、信访和电话随

访。末次随访日期为 2013年 11月，患者随访时间

1～78个月（中位随访时间 36个月）。生存时间为胃

癌根治术后至随访结束或死亡。

1.3 统计学分析

使用SPSS 17.0统计学软件进行数据分析。采用

Kaplan-Meier法计算各组生存率，Log-rank法进行显

著性检验，Cox模型进行单变量及多变量预后分析，计

数资料采用χ2检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 CA19-9水平与临床病理因素的关系

CA19-9正常组和升高组患者在性别、肿瘤部位、

肿瘤最大径、N分期、远处转移、TNM分期、手术方式、

淋巴结清扫范围及术后辅助化疗方面差异无统计学

意义。CA19-9升高组，高龄患者（≥65岁）、低分化

及未分化类型和浸润型（BorrmannⅢ、Ⅳ）比例高，与

T分期较晚相关（表1）。
2.2 CA19-9水平与胃癌预后的关系

CA19-9正常组和升高组患者5年生存率分别为

45.7%和25.6%，差异有统计学意义（P<0.001）。单因

素 Cox分析显示年龄、肿瘤部位、肿瘤最大径、Bor⁃
rmann分型、TNM分期、手术方式、淋巴结清扫范围、

术后辅助化疗及术前血清CA19-9水平与胃癌患者

预后相关。多因素Cox分析显示，年龄、肿瘤最大径、

TNM分期、淋巴结清扫范围、术后辅助化疗及术前血清

CA19-9水平是胃癌患者的独立预后因素（P<0.05，表
2）。按TNM分层分析显示，CA19-9水平仅与Ⅲ期患

者预后相关（表3，图1，2）。

表1 术前血清CA19-9正常及升高者临床病理特征

Table 1 Clinico-pathological factors of gastric cancer patients with nor⁃
mal and elevated serum CA19-9 levels
Clinicalpathologic
factors
Gender

Female
Male

Age（years）
<65
≥65

Tumor location
Lower 1/3
Middle 1/3
Upper 1/3
2/3 or more

Tumor diameter（cm）
<5
≥5

Borrmann type
Ⅰ-Ⅱ
Ⅲ-Ⅳ

Histology
Differentiated
Undifferentiated

Depth of invasion
pT1

pT2

pT3

pT4

N stage
pN0

pN1

pN2

pN3

Distant metastasis
No
Yes

TNM stage
Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ

Ⅳ
Postoperative
chemotherapy

Yes
No

Type of gastrectomy
Total
Subtotal

Extent of
lymphadenectomy

D2 or D2+
D1 or D1+

Preoperative serum CA19-9（%）

<39 U/mL

329（77.0）
98（23.0）

290（67.9）
137（32.1）

142（33.3）
86（20.1）

137（32.1）
62（14.5）

192（45.0）
235（55.0）

164（38.4）
263（61.6）

136（31.9）
291（68.1）

22（5.2）
49（11.5）
40（9.4）

316（74.0）

176（41.2）
95（22.2）
82（19.2）
74（17.3）

411（96.3）
16（3.7）

60（14.1）
123（28.8）
228（53.4）
16（3.7）

278（65.1）
149（34.9）

162（37.9）
265（62.1）

318（74.5）
109（25.5）

≥39 U/mL

70（81.4）
16（18.6）

46（53.5）
40（46.5）

28（32.6）
14（16.3）
38（44.2）
6（7.0）

40（46.5）
46（53.5）

22（25.6）
64（74.4）

14（16.3）
72（83.7）

0（0.0）
16（18.6）
0（0.0）

70（81.4）

24（27.9）
18（20.9）
22（25.6）
22（25.6）

82（95.3）
4（4.7）

10（11.6）
18（20.9）
54（62.8）
4（4.7）

53（61.6）
33（38.4）

27（31.4）
59（68.6）

57（66.3）
29（33.7）

χ2

0.782

6.593

6.704

0.069

5.095

8.388

15.878

7.350

0.156

3.223

0.378

1.317

2.444

P

0.376

0.010

0.082

0.793

0.024

0.004

0.001

0.062

0.693

0.359

0.539

0.251

0.118
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表2 513例胃癌患者单因素及多因素预后分析

Table 2 Univariate and multivariate survival analyses for gastric cancer patients
Characteristics

Gender
Male
Female

Age（years）
<65
≥65

Tumor Location
Lower one-third
Middle one-third
Upper one-third
2/3 or more

Tumor diameter（cm）
<5
≥5

Borrmann type
Ⅰ-Ⅱ
Ⅲ-Ⅳ

Histology
Differentiated
Undifferentiated

TNM stage
Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ

Ⅳ

Postoperative chemotherapy
Yes
No

Type of gastrectomy
Subtotal
Total

Extent of gastrectomy
D2 or D2+
D1 or D1+

CA19-9
Normal（<39 U/mL）
Elevated（≥39 U/mL）

n

399
114

336
177

170
100
175
68

232
281

186
327

150
363

70
141
282
20

331
182

324
189

375
138

427
86

5-year OS（%）

43.9
36.6

49.7
28.2

48.2
38.0
41.1
36.8

52.6
33.8

46.8
39.8

42.7
42.1

81.4
69.5
21.3
10.0

46.5
34.6

47.5
33.3

48.8
24.6

45.7
25.6

Univariate analysis
Hazard ratio（95%CI）

1.000
1.205（0.927-1.566）

1.000
1.854（1.474-2.331）

1.000
1.306（0.945-1.805）
1.380（1.040-1.831）
1.597（1.118-2.280）

1.000
1.688（1.337-2.131）

1.000
1.302（1.024-1.655）

1.000
0.954（0.744-1.224）

1.000
1.859（1.006-3.436）
7.824（4.460-13.727）
8.700（4.427-17.825）

1.000
1.630（1.295-2.052）

1.000
1.486（1.183-1.867）

1.000
1.725（1.359-2.190）

1.000
1.805（1.373-2.370）

P

0.164

<0.001

0.105
0.026
0.010

<0.001

0.031

0.711

0.048
<0.001
<0.001
<0.001

0.001

<0.001

<0.001

Multivariate analysis
Hazard ratio（95%CI）

—

—

1.000
1.701（1.309-2.210）

1.000
1.064（0.754-1.502）
1.100（0.806-1.501）
0.928（0.607-1.418）

1.000
1.336（1.029-1.734）

1.000
1.038（0.806-1.337）

—

—

1.000
1.771（0.953-3.292）
6.567（3.690-11.687）
9.842（4.664-20.768）

1.000
1.355（1.062-1.729）

1.000
1.311（0.987-1.741）

1.000
1.599（1.242-2.059）

1.000
1.470（1.105-1.956）

P

<0.001

0.724
0.547
0.730
0.030

0.774

0.071
<0.001
<0.001
0.014

0.062

<0.001

0.008

表3 按TNM分层比较不同CA19-9水平患者预后

Table 3 TNM-stratified survival analysis of patients with normal and elevated CA19-9 levels
TNM

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ

Ⅳ

CA19-9 <39 U/mL
n

60
123
228
16

5-year OS（%）

85.0
71.5
23.7
12.5

CA19-9 ≥39 U/mL
n

10
18
54
4

5-year OS（%）

60.0
55.6
11.1
0

χ2

3.380
2.795

11.403
0.590

P

0.066
0.095
0.001
0.442
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图1 术前血清CA19-9正常患者与升高患者生存曲线比较

Figure 1 Survival curves for gastric cancer patients at various CA19-9
levels

图2 不同CA19-9水平与Ⅲ期胃癌患者预后

Figure 2 Survival curves of stage-Ⅲ gastric cancer patients at various
CA19-9 levels

3 讨论

肿瘤标志物是一类可以反映肿瘤存在的化学类

物质，它们或不存在于正常成人组织而仅见于胚胎

组织和肿瘤组织，或在肿瘤组织中的含量大幅超过

在正常组织里的含量，其存在或量变可以提示肿瘤

的性质。理想的肿瘤标志物应该具有敏感性高、特

异性好、可以评估预后及检测方便、准确性高等特

点。用于胃癌的肿瘤标志物主要包括CA19-9、CEA、

CA72-4、CA242、CA50等，临床多联合检测以提高其

诊断和预测价值。术前肿瘤标志物的检测是胃癌诊

断的重要方法之一，但因其敏感性和特异性较差，以

及电子胃镜、彩超、CT等诊断技术的应用，术前肿瘤

标志物的临床辅助诊断价值较低。目前，肿瘤标志

物的检测主要用于评估术前分期及治疗效果、监测

术后复发，而术前肿瘤标志物的预后价值未能深入

认识。

已有研究证实CA72-4、CA24-2、CA19-9和CEA
在胃癌诊断、术前分期及术后复发监测中具有指导

意义［1-13］，其中CA19-9与胃癌浸润深度、淋巴结转移

及腹膜种植相关［13-15］。本研究中CA19-9升高与大体

分型（Borrmann Ⅲ、Ⅳ）、组织学类型（低分化及未分

化）及肿瘤浸润深度（T4期）相关，与淋巴结转移及远

处转移无关。本研究认为术前血清CA19-9水平可

以反映肿瘤恶性程度，升高者肿瘤生物学行为较差，

多表现为浸润型生长，容易侵犯浆膜。老年患者

CA19-9阳性率较高可能与肿瘤分期较晚有关。

许多研究发现胃癌术前肿瘤标志物升高患者预后

不良［11-13，16-24］。Ucar等［13］认为术前CA72-4、CA19-9、
CEA升高者预后较差，其中CA72-4水平是胃癌患者

的独立预后因素。Kochi等［23］报道CEA是独立预后

因素，Duraker等［22］的研究中 CEA或 CA19-9阳性者

预后比阴性者差，但二者均不是独立预后因素。本

研究单因素分析显示术前CA19-9水平与胃癌患者

预后相关，CA19-9正常组和升高组 5年生存率分别

为45.7%和25.6%，差异有统计学意义（P<0.001）。多

因素分析证实，术前血清CA19-9水平是胃癌患者的

独立预后因素（P<0.05），这与 Choi 等［25］的报道一

致。TNM分期是影响胃癌患者预后的最重要的因

素，为此，本研究进一步分析了术前CA19-9水平在

不同TNM分期中的预后价值，结果显示，Ⅲ期患者术

前CA19-9升高者预后仍差于正常者，差异有统计学

意义（P=0.001）。因此，术前 CA19-9升高提示肿瘤

生物学行为较差，患者预后不佳。CA19-9对胃癌患

者预后的影响除了与肿瘤分期及恶性程度有关外，

还可能存在其他机制，有待于进一步的临床研究。

尽管术前血清CA19-9的预后价值尚存在争议，

但术前CA19-9检测可以为胃癌生物学行为及预后

评估提供更多信息，其检测是必要可行的，升高的

CA19-9可能是胃癌根治术后预后的独立危险因素。
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