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肺癌患者血清癌胚抗原  干扰素-γ  白细胞介素-8 水平及预后
价值

王长江 许卫国

［摘 要］　目的　探究血清癌胚抗原（CEA）、干扰素-γ（IFN-γ）、白细胞介素-8（IL-8）联合检测在肺癌预后判断中的价值。 方
法　选取 2016年 1月至 2018年 1月在上海市宝山区仁和医院收治的 80例肺癌患者作为研究对象，另外选取同期在我院检查健康的

80名健康体检者为对照组，比较两组对象血清CEA、IFN-γ、IL-8水平；对不同分期、不同病理类型和不同预后的肺癌患者血清CEA、

IFN-γ、IL-8水平进行比较；所有患者随访 5年，记录其生存情况，根据患者预后分为预后良好组（56例）和预后不良组（24例）；比较不

同血清CEA、IFN-γ、IL-8水平患者的 5年生存率。受试者工作特征（ROC）曲线分析血清CEA、IFN-γ、IL-8对肺癌患者不良预后的预

测价值。比较肺癌患者治疗前后血清CEA、IFN-γ、IL-8水平变化。 结果　肺癌组血清CEA、IL-8水平高于对照组，IFN-γ水平低于

对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。与TNM分期Ⅲ期患者比较，TNM分期Ⅳ期患者血清CEA、IL-8水平升高，IFN-γ水平降低，差

异有统计学意义（P＜0.05）。与CEA高水平患者相比，CEA低水平患者 5年生存率较高；与 IFN-γ高水平患者相比，IFN-γ低水平患者

5年生存率较低；与 IL-8高水平患者相比，IL-8低水平患者 5年生存率较高。血清CEA、IFN-γ、IL-8评估肺癌患者不良预后的曲线下

面积（AUC）分别是 0.817（95%CI： 0.713~0.921）、0.818（95%CI： 0.727~0.910）、0.781（95%CI： 0.654~0.907），三者联合检测的 AUC 为

0.917（95%CI： 0.843~0.990）。与预后良好组相比，预后不良组血清 CEA、IL-8 水平升高，IFN-γ 水平降低（P＜0.05）。治疗后血清

CEA、IL-8水平比治疗前低，IFN-γ水平比治疗前高，差异有统计学意义（P＜0.05）。 结论　肺癌患者血清CEA、IL-8水平升高，IFN-γ
水平降低，且与患者预后相关，可作为预测肺癌患者预后不良的评估指标。 
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[Abstract] Objective　To explore the value of the combination of serum carcinoembryonic antigen (CEA), interferon-γ (IFN-γ), and 
interleukin-8 (IL-8) in the prognosis of lung cancer. Methods    Eighty lung cancer patients admitted to Renhe Hospital of Baoshan District, 
Shanghai from January 2016 to August 2018 were collected as the study subjects; in addition, 80 healthy physical examination who underwent 
health checks in our hospital were collected as the control group, then the serum levels of CEA, IFN-γ, and IL-8 were compared between the 
two groups.The serum levels of CEA, IFN-γ, and IL-8 were compared among lung cancer patients with different stages, pathological types, and 
prognosis. The patients were followed up for five years, and their survival was recorded. The patients were divided into good prognosis group 
(56cases) and poor prognosis group (24 cases).The prognostic survival rates of lung cancer patients with different serum CEA, IFN-γ and IL-8 
levels were compared. ROC curve was applied to analyze the predictive value of serum CEA, IFN-γ, and IL-8 for poor prognosis in lung can⁃
cer patients. Paired sample t-test was applied to compare changes in serum CEA, IFN-γ, and IL-8 levels in lung cancer patients before and af⁃
ter treatment. Results    The serum CEA and IL-8 levels in the lung cancer group were higher than those in the control group, while the IFN-γ 
level was lower than that in the control group (P<0.05). Compared with TNMIII patients, the serum levels of CEA and IL-8 in TNM IV patients 
increased, while IFN-γ level decreased (P<0.05). The 5-year survival rate of patients with low CEA level was higher than that of patients with 
high CEA level; The 5-year survival rate of patients with low IFN-γ level was lower than that of patients with high IFN-γ level; The 5-year 
survival rate of patients with low level of IL-8 was higher than that of patients with high level of IL-8. The area under the curve (AUC) of serum 
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CEA, IFN-γ, and IL-8 for evaluating poor prognosis in lung cancer patients was 0.817 (95% CI: 0.713~0.921), 0.818 (95% CI: 0.727~0.910), 
and 0.781 (95% CI: 0.654~0.907), respectively, and the AUC of the three combined tests was 0.917 (95% CI: 0.843~0.990). Compared with the 
group with good prognosis, the group with poor prognosis showed an increase in serum CEA and IL-8 levels and a decrease in IFN-γ level (P<
0.05). After treatment, the serum levels of CEA and IL-8 were lower than those before treatment, while the IFN-γ level was higher than that be⁃
fore treatment (P < 0.05). Conclusions    Serum CEA and IL-8 levels increase in lung cancer patients, while IFN-γ levels decrease. They are 
related to prognosis of patients and can be used an evaluation indicators for predicting poor prognosis in lung cancer patients.

［Key words］ Lung cancer; Carcinoembryonic antigen; Interferon- γ; Interleukin-8

肺癌是最常见的恶性肿瘤之一，其死亡率位于恶

性肿瘤之首，不仅对人们的生命健康造成严重威胁，也

给患者及其家庭和社会带来沉重的经济负担［1］。肺癌

疾病本身具有侵袭、转移能力强的特点，多数患者在初

次就诊时已发生区域淋巴结转移［2］。由于肺癌的发病

机制复杂，其深层的发病机制尚未明确，因此，寻找肺

癌患者预后评估的相关生物标志物有助于提高患者的

生存率［3］。已有相关研究证实，癌胚抗原（carcinoem⁃
bryonic antigen， CEA）是恶性肿瘤的标志物之一，对肺

癌的诊断有重要价值［4］。CEA 是最早应用于临床的肿

瘤标志物，在癌细胞持续扩增的同时，通过大量释放癌

细胞膜表面糖蛋白成分从而提高其水平［5］。干扰素-γ
（IFN-gamma， IFN-γ）能够激活效应细胞，提高巨噬细

胞、T 淋巴细胞的活性，并通过体内免疫机制杀伤肿瘤

细胞［6］。白细胞介素-8（interleukin-8， IL-8）属于 IL 家

族中相关的具有生物学活性的炎症相关的细胞因子之

一［7］。研究发现，肺癌患者中 IL-8 水平较高，并与患者

的预后密切相关［8］。目前关于血清 CEA、IFN-γ、IL-8
联合检测在肺癌预后诊断中的研究尚不明确，本研究

通过检测肺癌患者血清中血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水

平，探究三者联合检测对肺癌患者不良预后的诊断价

值，为该疾病的诊断提供新的研究方向。

1　资料与方法

1. 1　一般资料　选取 2016 年 1 月至 2018 年 1 月在

上海市宝山区仁和医院收治的接受手术、化疗或放疗

等常规治疗的 80 例肺癌患者作为研究对象，其中男性

53 例，女性 27 例，年龄 42～70 岁，平均（55. 64±12. 67）
岁。病理类型：鳞癌 37 例、腺癌 24 例、小细胞癌 19
例。TNM 临床分期：Ⅰ期肺癌 11 例、Ⅱ期肺癌 30 例、

Ⅲ期肺癌 27 例、Ⅳ期肺癌 12 例。选取同期 80 名在本

院体检健康人员作为对照组，其中男性 50 例，女性 30
例，年龄 44～73 岁，平均（56. 01±12. 89）岁。两组对象

的一般资料比较，差异无统计学意义，有可比性。该研

究经本院伦理委员会批准后实施（伦理审批文件号：

2015-11081），两组研究对象及其家属均签署知情同意

书。纳入标准：①符合肺癌的诊断标准［9］；②入院前未

进行化疗或放疗；③临床资料完整。排除标准：①合并

其他部位原发肿瘤者；②妊娠期或哺乳期女性；③信息

缺失及无法配合研究者；④合并重要器官衰竭者；⑤合

并精神性疾病、血液系统疾病者。对照组纳入人员均

为无癌症等疾病的健康人员，且资料完整。

1. 2　方法　

1. 2. 1　样品采集和保存　采集肺癌患者治疗前及手

术、化疗、放疗等常规治疗后、对照组体检当日空腹静

脉血 5 mL，室温静置 30 min 后，3 000 r/min 离心 15 
min，取上层血清，密封放置于-80℃冰箱保存待用。

1. 2. 2　检测血清CEA、IFN-γ、IL-8水平　检测肺癌组

治疗前后以及对照组血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平，用

全自动化学发光免疫分析仪（美国雅培，货号：I1200）检

测 CEA 水平；用酶联免疫吸附法（Enzyme linked immu⁃
nosorbent assay， ELISA）检测血清 IFN-γ（上海酶联生

物公司，货号：ml077386）、IL-8（上海酶联生物公司，货

号：ml028580）水平，严格按照试剂盒说明书操作。

1. 2. 3　随访　对肺癌患者进行连续 5 年随访，所有患

者均按期随访，随访方式包括电话、门诊复查等，第 1
年和第 2 年每 3 个月随访一次，第 3 年至第 5 年每 6
个月随访一次，记录所有患者 5 年内的无进展生存时

间，随访终点为随访结束（2023 年 1 月）或肿瘤复发或

死亡，研究中无失访患者，将发生转移或死亡患者作为

预后不良组（24 例），其余患者为预后良好组（56 例）。

1. 3　统计学方法　用 SPSS 25. 0 统计软件对所有数据

进行分析，计数资料用例、率表示，两组间比较用 χ2 检

验；计量资料用x
-±s 表示，组间比较用独立样本 t 检验，

多组间比较用单因素方差分析。血清 CEA、IFN-γ、IL-
8 对肺癌患者不良预后的诊断价值用 ROC 分析。肺癌

患者治疗前后血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平变化比较用

配对样本 t 检验。以 P＜0. 05 为差异有统计学意义。

2　结果

2. 1　两组对象血清CEA、IFN-γ、IL-8水平比较　与对

照组比较，肺癌组血清 CEA、IL-8 水平升高，IFN-γ 水

平降低，差异有统计学意义（P＜0. 05）。见表 1。
2. 2　不同分期肺癌患者治疗后血清CEA、IFN-γ、IL-8
水平比较　不同分期肺癌患者血清 CEA、IFN-γ、IL-8
水平比较差异有统计学意义（P＜0. 05）；Ⅰ期肺癌患者

血清 CEA、IL-8 水平低于Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者，IFN-γ 水平
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高于Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期患者，差异有统计学意义（P＜0. 05）；

Ⅱ期肺癌患者血清 CEA、IL-8 水平低于Ⅲ、Ⅳ期患者，

IFN-γ 水平高于Ⅲ、Ⅳ期患者，差异有统计学意义（P＜

0. 05）；Ⅲ期肺癌患者血清 CEA、IL-8 水平低于Ⅳ期患

者，IFN-γ 水平高于Ⅳ期患者，差异有统计学意义（P＜

0. 05）。见表 2。

2. 3　不同病理类型肺癌患者的血清CEA、IFN-γ、IL-8
水平比较　鳞癌、腺癌、小细胞癌患者血清 CEA、IFN-
γ、IL-8 水 平 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义（P＞0. 05）。

见表 3。

2. 4　不同预后肺癌患者血清CEA、IFN-γ、IL-8水平比

较　与预后良好组比较，预后不良组血清 CEA、IL-8 水

平升高，IFN-γ 水平降低，差异具有统计学意义（P＜

0. 05）。见表 4。

2. 5　比较不同血清CEA、IFN-γ、IL-8水平肺癌患者的

预后生存率　肺癌患者经治疗后进行 5 年随访，随访

率 100%，根据肺癌患者血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平平

均值为界，对肺癌患者进行分组；CEA 低水平患者 5 年

生存率高于 CEA 高水平患者，IFN-γ 低水平患者 5 年

生存率低于 IFN-γ 高水平患者；IL-8 低水平患者 5 年

生存率高于 IL-8 高水平患者（P＜0. 05）。见表 5。
2. 6　血清CEA、IFN-γ、IL-8水平对肺癌预后不良的预

测价值　以血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平为检验变量，

以肺癌不良预后是否发生（否=0，是=1）为状态变量，绘

制 ROC 曲线。分析显示，血清 CEA 水平可辅助评估肺

癌不良预后的曲线下面积（AUC）是 0. 817（95%CI： 
0. 713~0. 921），IFN-γ 评估肺癌不良预后的 AUC 是

0. 818（95%CI： 0. 727~0. 910），IL-8 评估肺癌不良预后

的 AUC 是 0. 781（95%CI： 0. 654~0. 907），3 者联合检

测 的 AUC 为 0. 917（95%CI： 0. 843~0. 990）。 见 图

1，表 6。
2. 7　治疗前后血清CEA、IFN-γ、IL-8水平比较　与治

疗前比较，治疗后血清 CEA、IL-8 水平降低，IFN-γ 水

表 1　两组治疗后血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平比较（x
-

±s）

组别

对照组

肺癌组

t值

P值

例数

80
80

CEA（μg/L）
1. 93±0. 39
8. 53±2. 02

28. 694
<0. 001

IFN-γ（pg/mL）
6. 24±1. 67
3. 67±0. 89

12. 147
<0. 001

IL-8（ng/L）
74. 21±15. 24

129. 57±30. 81
14. 405
<0. 001

表 2　不同分期肺癌患者血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平比较（x
-

±s）

组别

Ⅰ期肺癌

Ⅱ期肺癌

Ⅲ期肺癌

Ⅳ期肺癌

F值

P值

例数

11
30
27
12

CEA（μg/L）
5. 43±1. 39

7. 63±1. 54①

9. 56±2. 02①②

11. 30±2. 69①②③

23. 200
<0. 001

IFN-γ（pg/mL）
5. 26±1. 37

4. 12±1. 05①

3. 05±0. 63①②

2. 48±0. 41①②③

24. 667
<0. 001

IL-8（ng/L）
90. 58±18. 31

115. 76±23. 94①

147. 61±29. 78①②

159. 25±32. 84①②③

19. 291
<0. 001

注：与Ⅰ期肺癌比较，，①P＜0.05，与Ⅱ期肺癌比较，②P＜0.05，与Ⅲ期肺癌比较，③P＜0.05。

表 3　不同病理类型患者血清 CEA、IFN-γ、IL-8 比较（x
-

±s）

组别

鳞癌

腺癌

小细胞癌

F值

P值

例数

37
24
19

CEA（μg/L）
8. 64±2. 01
8. 29±1. 92
8. 62±1. 97

0. 255
0. 776

IFN-γ（pg/mL）
3. 65±1. 19
3. 73±1. 06
3. 63±1. 11

0. 051
0. 950

IL-8（ng/L）
130. 96±31. 78
128. 63±25. 46
128. 05±24. 67

0. 085
0. 919

表 4　不同预后患者血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平比较（x
-

±s）

组别

预后良好组

预后不良组

t值

P值

例数

56
24

CEA（μg/L）
7. 58±1. 55
10. 74±2. 16

7. 392
<0. 001

IFN-γ（pg/mL）
4. 12±0. 95
2. 63±0. 76

6. 800
<0. 001

IL-8（ng/L）
122. 30±21. 39
146. 54±31. 58

4. 001
<0. 001

表 5　不同血清水平患者生存率比较

组别

CEA低水平

［＜（10. 74±2. 16）μg/L］
CEA高水平

［≥（10. 74±2. 16）μg/L］
χ2值

P值

IFN-γ低水平

［＜（2. 63±0. 76）pg/mL］
IFN-γ高水平

［≥（2. 63±0. 76）pg/mL］
χ2值

P值

IL-8低水平

［＜（146. 54±31. 58）ng/L］
IL-8高水平

［≥（146. 54±31. 58）ng/L］
χ2值

P值

例数

43

37

34

46

45

35

5年生存情况［例（%）］

19（44. 19）

5（13. 51）
8. 910
0. 003

6（17. 65）

18（39. 13）
4. 297
0. 038

20（44. 44）

4（11. 43）
10. 219
0. 001
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平升高（P＜0. 05）。见表 7。

3　讨论

肺癌是我国常见的呼吸系统恶性肿瘤，患者中中

老年人居多，该疾病与生活习惯、环境、免疫功能、吸烟

及遗传等因素有关［10］。肺癌是所有恶性肿瘤之首，并

且男性发病率高于女性，近年来，肺癌发生率呈上升趋

势，对人们生命健康造成严重威胁［11］。随着医疗技术

的提升，肺癌患者的生存率有一定提高，但早期肺癌症

状不明显，难以引起患者的注意，许多患者在首次就诊

时已处于中晚期，治疗困难，大大降低了患者的生存

率［12］。目前，临床中对于肺癌患者采用肺癌根治术治

疗，但仍有一些病人因预后差，术后复发、转移而死亡，

因此，临床上能及时有效观察判断疾病的阶段、预后情

况以及化疗、放疗效果等，对患者预后的改善和生存质

量的提高十分重要［13］。
CEA 是一种糖基磷脂酰肌醇细胞表面锚定的糖蛋

白，与细胞粘附相关，通常在胎儿生长发育过程中产

生，但在出生前就停止分泌，通常在健康的成人血液中

含量极低［14］。CEA 作为一种癌细胞的非特异性糖蛋白

成分，在呼吸系统和消化系统等各种恶性肿瘤中含量

显著升高［15］。CEA 作为一种对肺癌有预后作用的肿瘤

标志物，在临床上得到了广泛的应用［16］。本研究中肺

癌患者和分期越晚的患者血清中 CEA 水平升高，且肺

癌预后不良患者血清 CEA 水平也升高，提示 CEA 与肺

癌患者预后之间存在联系，CEA 水平越高，患者预后越

差。进一步 ROC 分析显示，血清 CEA 在诊断肺癌患者

不良预后的发生有一定的参考价值。

IFN-γ 具有介导细胞免疫和抑制肿瘤细胞增殖的

作用，可强化机体适应性免疫，实现抗肿瘤作用［17］。本

研究中，肺癌患者 IFN-γ 水平低于健康者，且肺癌预后

不良患者血清 IFN-γ 水平低于预后良好者，说明 IFN-
γ 在肺癌发生发展中发挥重要作用。经过治疗后，肺癌

患者中血清 IFN-γ 水平显著升高，可能是通过治疗后，

改善了 Th1／Th2 细胞因子紊乱的免疫反应状态，具体

的作用机制尚需进一步研究［18］。
白细胞介素（interleukin， ILs）是一类重要的炎性

因子，不仅参与肿瘤发生，而且可能成为治疗肿瘤的潜

在靶点。IL-8 作为血管生长因子，能够促进血管生成

和细胞增殖，通过调节肿瘤上皮间质转化从而参与肺

癌过程，且 IL-8 在上呼吸道感染后开始分泌并造成预

后不良［19］。相关研究发现，鳞癌、腺癌和小细胞癌患者

中血清 IL-8 水平无显著差异，且肺癌组或良性组血清

IL-8 水平显著高于健康组［20］。本文的研究结果与以上

研究结果趋势相一致。相关研究表明，单项标志物诊

断肺癌的灵敏度和特异度较低，多项肿瘤标志物联合

诊断可提高准确度［21］，ROC 分析显示血清 CEA、IFN-

图 1　CEA、IFN-γ、IL-8对肺癌预后不良的预测价值

表 7　治疗前后血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平比较（x
-

±s）

组别

治疗前

治疗后

t值

P值

例数

80
80

CEA（μg/L）
8. 53±2. 02
4. 81±0. 94

14. 934
<0. 001

IFN-γ（pg/mL）
3. 67±0. 89
5. 25±1. 16

9. 666
<0. 001

IL-8（ng/L）
129. 57±30. 81
98. 33±26. 72

6. 851
<0. 001

表 6　血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平对肺癌预后不良的预测价值

指标

CEA
IFN-γ
IL-8
3者联合

灵敏度（%）

62. 50
75. 00
75. 00
83. 30

特异度（%）

78. 60
78. 60
66. 10
89. 30

最佳临界值

8. 29 μg/L
3. 24 pg/mL
134. 25 ng/L

-

AUC
0. 817
0. 818
0. 781
0. 917

95% CI
0. 713~0. 921
0. 727~0. 910
0. 654~0. 907
0. 843~0. 990
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γ、IL-8 对肺癌患者不良预后都有很好的预测效能，3
者及联合诊断的 AUC 分别为 0. 817、0. 818、0. 781、
0. 917，3 者联合检测的诊断可以客观实现特异度和灵

敏度的平衡，且具有较高的诊断效能，说明联合检测血

清 CEA、IFN-γ、IL-8 对判断肺癌患者的不良预后有更

高的预测水平，3 者联合检测有利于降低肺癌患者不良

预后的发生，是评估患者预后的重要指标［22］。
综上所述，血清 CEA、IFN-γ、IL-8 水平与肺癌患

者预后密切相关，且 3 者联合检测可明显提高对肺癌

预后的诊断效能。
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