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探讨结肠癌患者根治性手术后血清低氧诱导因子
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#&血管内皮生长因子"
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#表达水平在预测复发转移中的临床应用价值%方法
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回顾性研究
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复发转移患者!复发转移时
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表达水平与复发转移呈正相关!动态联合监测血清标志物
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对预测和早期发现根治

术后结肠癌的复发转移&改善预后具有重要意义%
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结肠癌是人类最常罹患的恶性肿瘤之一#发病率和病死率

位居消化道恶性肿瘤的第
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位&
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)根治性手术是治愈结肠癌

的最有效手段之一#但术后局部复发和转移率高达
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#是导致结肠癌患者死亡的主要原因&
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)如何早期预测

复发*转移并及时干预对提高疾病控制率及延长生存期具有重

要意义)血清肿瘤标志物检测简单易行#癌胚抗原$

:F>

%和糖

类抗原
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%是胃肠道恶性肿瘤相关的肿瘤标志物#但

对结肠癌复发转移的预测价值尚有争议&
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)低氧是实体瘤的

特征之一#是促进肿瘤恶性进展*远处转移*导致放化疗抵抗的

普遍原因&

/.(

'

#关键调节因子低氧诱导因子
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%参与调控包括血管内皮生长因子$
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在内的与肿瘤相关的多种关键靶基因&
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#是近年来研究的热

点与难点)本文中采用回顾性研究#探讨结肠癌根治术后患

者#联合检测血清
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表达水平在

预测结肠癌复发转移中的临床应用价值)
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资料与方法
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周*化疗计划结束后
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复发转移组与未复发转移组血清标志物水平及阳性率的比较&
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浓度#采用电化学发光法检测
:F>

和
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浓度)
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随访
!

随访时间自化疗结束开始之日算起#要求患者每

'

个月门诊复查
$

次#并由指定医生完成评价*记录#截止时间

1%$0

年
)

月#随访时间
(

'

1$

个月#中位随访时间
$)&'

月)本

研究的
$0%

例患者#依照排除标准*剔除标准排除病例
$'

例#

未按计划治疗或失访者共
0

例#实际纳入病例
$1'

例)复发转

移组男
12

例#女
$0

例#平均年龄$

00&$)b$%&(-

%岁(未复发组

男
20

例#女
'%

例#平均年龄$

'(&/-b$)&-2

%岁#两组年龄*性

别差异无统计学意义$
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%

%&%2

%)复发转移部位主要包括!肝

转移
$)

例$

0$&%Y

%#肺转移
/

例$

1%&2Y

%#淋巴结转移
2

例

$

$1&/Y

%#腹膜转移
2

例$

$1&/Y

%#吻合口复发
0

例$

$%&1Y

%#

其他部位转移
'

例$

-&-Y

%#同时出现两个或两个以上部位或

器官复发转移者
1

例$

2&$Y
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统计学处理
!

采用
;?;;$0&%

软件进行统计分析)计数

资料用百分率表示#采用
!

1 检验#计量资料用
/b6

表示#组间

比较采用
2

检验#相关性分析采用
?AG3+",
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1 检验)
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为差异有统计学意义)

A

!

结
!!

果

A&@
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血清标志物表达水平与患者临床病理特征的关系
!

$1'

例患者在根治性手术前
'!

血清
ZSU.$
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和
:F>

的表达水平

明显高于首次化疗前
$

周*化疗计划结束后
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周时的表达水平

$
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周*化疗计划结束后
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*
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浓度均呈正态分布#独立样本
2

检验显

示#其表达水平与患者年龄*性别*吸烟*饮酒*病理学特征*淋

巴结转移*临床分期及手术方式无关$
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复发转移组与未复发转移组血清标志物表达水平
!

复发

转移组血清
ZSU.$
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和
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表达水平*阳性率与未复

发转移组相比差异有统计学意义$

!

$

%&%2

%#但
]F<U

水平*

阳性率差异无统计学意义$
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%

%&%2

%#见表
$

)

A&B

!
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例患者复发转移时血清标志物表达水平与化疗结束

后的比较
!

复发转移时血清
ZSU.$

!

和
:F>

表达水平较化疗

结束后明显升高#差异具有统计学意义$

!

$

%&%2

%#但
]F<U

和
:>$12

表达水平无明显差异$

!

%

%&%2

%#见表
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表
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例患者化疗结束后与复发转移时血清

!!

标志物水平的比较&
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时间
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J
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%

复发转移时
$/(&(/b$2&)/'00&2$b''&/)$%(&-$b0'&-2$%$&0'b1%&2$

化疗结束时
$0(&$(b$-&)2''0&(/b0-&($ $%&/-b2&'1 (%&)0b1/&$1

! %&%%$ %&%-/

$

%&%%% %&%)(

A&C
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血清
ZSU.$
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*

]F<U

*

:F>

和
:>$12

表达水平之间的相

关性
!

各时间节点患者血清
ZSU.$

!

与
]F<U

表达水平呈正

相关$

!

$

%&%2

%#

ZSU.$

!

*

:F>

与
:>$12

表达水平间两两无相

关性$
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%

%&%2

%)

B
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讨
!!

论

结直肠癌约占全世界新发肿瘤的
$%Y

#近年来#我国结直

肠癌的发病率和死亡率呈持续上升趋势&

$.0

'

)如何早期预测复

发转移并及时干预是结肠癌研究的热点和难度)目前对结肠

癌复发转移的监测主要根据影像学手段#但其费用高昂且会对

人体造成一定程度损伤)血清肿瘤标志物是影像学检查重要

的辅助及补充手段)研究认为
:F>

和
:>$12

等血清肿瘤学

标志物与结肠癌增殖*外周血微转移具有相关性#是结肠癌的

诊断和随访重要的指标#但目前对其在复发转移预测上的敏感

性和特异性仍存在争议&

2.-

#
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)低氧$

K

8

1

(

$%66Z

J

%是恶性

实体瘤内的特殊微环境#肿瘤的转移依赖于肿瘤血管新生和对

缺氧环境的适应&
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)低氧效应因子
ZSU.$
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结合低氧反应元
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%参与调控血管新生*增殖*

凋亡*转移和耐药等肿瘤恶性生物学行为多种关键靶基因#从

而促进肿瘤进展*转移*放化疗抵抗早已成为业内共识&

/.$%
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)

]F<U

是参与血管新生的重要因子#重塑血管细胞外基质和增

加血管通透性#在结肠癌迁移*转移过程中发挥重要作

用&
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'

#

ZSU.$
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则在血管生成的过程中起到整体调节作

用&

(.$%
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)大量研究表明#结肠癌患者血清中
ZSU.$
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和
]F<U

有高水平的表达#而血清中的
ZSU.$
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和
]F<U

的表达水平能

够很好反映其在肿瘤组织中的表达情况#与肿瘤恶性生物学行

为相关&

/

#

$0.$2
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)但血清
ZSU.$
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和
]F<U

表达水平变化在结肠

癌复发*转移中的预测价值至今尚无定论)

本研究中纳入
$1'

例接受根治性手术的结肠癌患者#术后

均按标准治疗方案予以术后辅助性化疗)血清
ZSU.$
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*

]F<U

*

:F>

和
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与患者各项临床病理特征无关$

!

%

%&%2

%#可排除临床病理特征对检测结果的影响)手术后
ZSU.

$
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和
:F>

的表达水平较手术前明显下降#随访表明其表达水

平与复发转移呈正相关$表
$

*

1

%#提示血清
ZSU.$

!

和
:F>

的

表达状况与结肠癌患者预后密切相关$

!

$

%&%2

%#动态联合检

测血清
ZSU.$

!

和
:F>

有助于早期发现结肠癌复发转移的发

生)但是#

]F<U

水平变化在各时间节点差异均无统计学意义

$

!

%

%&%2

%#不能作为单独预后评价指标)

:>$12

在结肠癌术

后复发转移中的预测价值尚待进一步研究)

综上所述#动态联合监测血清
ZSU.$

!

和
:F>

具有高效*

灵敏*便捷*经济及创伤小等优点#与结肠癌术后的复发*转移

密切相关#二者联合检测对预测和早期发现根治术后结肠癌的

复发转移*改善预后具有重要意义#具有广阔的应用价值)
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