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!临床检验研究!

晚期结直肠癌患者化疗中血清
M

反应蛋白和
YN\T

检测及意义
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要"目的
!

探讨血清
M2

反应蛋白"

MSU

#和血管内皮细胞生长因子"

YN\T

#检测在晚期结直肠癌患者化疗疗效评价$预后

判断中的临床价值%方法
!

分别以双抗夹心酶联免疫吸附法和免疫比浊法测定并分析
$*

例晚期结直肠癌患者化疗前和采用

TWGTẀ -

方案化疗
&

个周期后血清
MSU

和
YN\T

水平%结果
!

晚期结直肠癌患者血清
MSU

及
YN\T

水平与患者性别$年龄

及肿瘤转移$分化程度无关"

!

#

)+)!

#&患者化疗前后血清
MSU

$

YN\T

水平差异有统计学意义"

!

$
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#%结论
!

晚期结直肠癌

患者血清
MSU

及
YN\T

水平变化与化疗疗效密切相关!动态监测血清
MSU

及
YN\T

水平可反映化疗近期疗效%

关键词"
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反应蛋白质&
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血管内皮生长因子类&
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结直肠肿瘤&
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结直肠癌是常见恶性肿瘤之一#其发病率和死亡率均位于

各种恶性肿瘤的前列#且呈逐年上升趋势)在中国#结直肠癌

发病率逐年上升#据估计每年约有
-)

余万新诊患者'

"

(

)手术

切除是治疗结直肠癌最有效的手段#但对于发现时即为中晚期

的患者#化疗为主要治疗手段)如何预测化疗效果以便及时采

取相应治疗措施备受关注)目前
M

反应蛋白$

M?68>;/51

A

?52
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#

MSU

%及血管内皮生长因子$

780>:98?61(5;<69/89

@
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#

YN\T

%在结直肠癌的表达及其与肿瘤临床生物学行为

和预后的关系正受到关注)本文拟通过观察晚期结直肠癌患

者化疗前后
MSU

及
YN\T

变化#探讨其与化疗效果之间的

关系)
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资料与方法

@+@

!

一般资料
!

本院
&))%

年
*

月至
&)")

年
'

月肿瘤科晚期

结直肠癌患者
$*

例#均经病理学检查证实#男性
&$

例*女性

"-

例&年龄
$-

!

#"

岁#平均
'&+$

岁&结肠癌
&"

例#直肠癌
"'

例&低分化腺癌
"!

例#中分化腺癌
")

例#高分化腺癌
"&

例&病

理分期均为
:̂]60M

期&肝转移
"!

例#肺转移
%

例#淋巴结转

移
"-

例#骨转移
*

例#盆腔内复发
'

例#

NMW\

评分
)

!

&

分#

血常规*肝肾功能*心电图基本正常#查体及影像学均有可测量

病灶#预计生存期
'

个月#以往未行化疗或化疗间隔
'

个月以

上)所有患者均应用
TWGTẀ -

方案化疗#

"-(

为
"

个周期#

至少治疗
&

个周期)疗效根据世界卫生组织实体瘤疗效评定

标准确定)

@+A

!

仪器与试剂
!

&*))

型生化分析仪$

WGbDUdO

#日本%及

免疫比浊法血清
MSU

检测试剂盒$罗氏#美国%&双抗夹心酶联

免疫吸附法人
YN\T

检测试剂盒$晶美#深圳%)

@+B

!

方法

@+B+@

!

标本收集
!

所有患者于化疗前和完成
&

个周期化疗后

采集空腹静脉血
-EG

#混匀后按离心力
$)))

@

离心
")E/1

后分离血清#

J*)X

保存待测$避免反复冻融%)排除患者在

观察期间存在感染*出血或组织创伤等情况)血清
MSU

及

YN\T

的检测按仪器及试剂说明书要求进行)

@+C

!

统计学处理
!

运用
OUOO"$+)

软件处理数据)计量资料

以$

Jh@

%表示&计数资料采用卡方检验#计量资料采用
6

检验&

!

$

)+)!

时比较差异有统计学意义)
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!

结
!!

果
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晚期结直肠癌患者化疗前血清
MSU

*

YN\T

水平与临床

病理特征的关系
!

$*

例患者中#

"'

例
')

岁$含
')

岁%以下者

MSU

水平为$

#+&-h"+-$

%

E

@

"

G

*

YN\T

为$

!&'+!*h%#+$'

%

A@
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EG

#
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例
')

岁以上者
MSU

$

#+*%h&+'$

%

E

@
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G

*

YN\T

$

!)#+"&h")'+&!

%
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"

EG

#两个年龄组患者间
MSU

及
YN\T

差异均无统计学意义$

!

#
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$*

例患者中#

&$

例男性

MSU

水平为$

#+*$h$+$&

%

E

@

"

G

*

YN\T

为$

!"$+&%h!#+")

%

A@
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EG
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例女性
MSU

为$

*+*%h"+-!
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E
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*

YN\T

为
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#不同性别患者间
MSU

及
YN\T

差异

均无统计学意义$

!

#

)+)!

%)

$*

例患者中#

"!

例癌组织低分

化患者
MSU

水平为$

#+#-h"+-%

%

E

@

"

G

*

YN\T

为$

!$'+"#h

""$+!$

%

A@

"

EG
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例癌组织中分化患者
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为$

#+-$h$+"!

%

E

@
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*

YN\T

为$

!"%+&$h#!+"'

%

A@

"

EG

#

"&

例癌组织高分化

患者
MSU

为$

*+%*h-+&"

%

E

@

"

G

*

YN\T

为$

!"*+%-h")*+-$

%

A@

"

EG

#各组间
MSU

及
YN\T

差异均无统计学意义$

!

#

)+)!

%)

$*

例患者中#

"$

例仅肝转移患者
MSU

水平为$

#+&!h

&+-&

%

E

@

"

G

*

YN\T

为$

!)-+-'h"&!+"!

%

A@

"

EG

#

&-

例广泛转

移$包括肝转移%患者
MSU

为$

#+*$h"+#!

%

E

@

"

G

*

YN\T

为

$

!"'+%'h$&+$%

%

A@

"

EG

#两组间
MSU

及
YN\T

差异均无统计

学意义$
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#
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%)

A+A
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临床疗效评价
!

$*

例晚期结直肠癌患者接受
&

个周期

化疗后#

#+"",

$

$

"

$*

%完全缓解$

>5E

A

96;6?6E/00/51

#

MS

%#

$*+#-,

$

"-

"

$*

%部分缓解$

A

8?;/89?6E/00/51

#

US

%#

&-+$&,

$

%

"

$*

%病情稳定$

0;8B96(/06806

#

Ô

%#

&%+*$,

$

""

"

$*

%病情进展

$

A

?5

@

?600(/06806

#

Û

%)

A+B
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晚期结直肠癌患者化疗前后血清
MSU

*

YN\T

表达水平

及其疗效的关系分析见表
"

*

&

)

表
"

!!

晚期结直肠癌患者化疗前#后血清
MSU

#

YN\T

水平

时间
MSU

$

E

@

"

G

%

YN\T

$

A@

"

EG

%

化疗前
#+'-h"+&&

#

!&-+!&h")"+&-

#

化疗后
!+"&h)+$" -)"+&"h#$+"#

!!

#

!与化疗后检测结果比较#

!

$

)+)!

)

表
&

!!

晚期结直肠癌患者化疗前#后血清
MSU

#

YN\T

!!!

表达水平与疗效的关系

分组#

$ MSU

$

E

@

"

G

%

YN\T

$

A@

"

EG

%

化疗前
MSZUS "* #+!!h"+&&

!"

!"-+&!h%#+'-

!"

Ô ZÛ &) #+*$h"+!$

%

!$"+))h"$*+-*

%

化疗后
MSZUS "* -+!%h"+*$

,

$'*+"&h%*+&%

,

Ô ZÛ &) *+&#h&+)! -*)+$&h""#+-$

!!

#

!$

MSZUS

%代表治疗有效#$

Ô ZÛ

%代表治疗无效&

!

!

!

#

)+)!

#与化疗前$

Ô ZÛ

%组检测结果比较&

"

!

!

$

)+)!

#与化疗后$

MS

ZUS

%组比较&

%

!

!

#

)+)!

#与化疗后$

Ô ZÛ

%组比较&

,

!

!

$

)+)!

#

与化疗后$

Ô ZÛ

%组比较)

B

!

讨
!!

论

全球结直肠癌发病率每年递增
-+&,

#约半数患者出现转

移&化疗是晚期结直肠癌的主要治疗手段#与最佳支持治疗相

比#在改善生活质量方面有优势'

&

(

)如何通过简单而有效的方

法在治疗过程中监测治疗效果是目前的研究热点)

MSU

最初发现于急性炎症患者血清中#是经典的急性时

相蛋白'

$

(

)肿瘤患者血清
MSU

水平亦增高#但相关机制尚不

清楚#

MSU

和肿瘤之间的关系也不明了'

-

(

)有学者认为慢性

炎症或组织损伤导致的持续性炎性反应通过
Q̂3

损伤或肿

瘤细胞产生的促炎症因子促进细胞转化#从而诱发慢性炎症以

及肿瘤生长'

!

(

)亦有研究表明#恶性肿瘤患者血清
MSU

水平

明显升高#并且与肿瘤的进展和预后有相关性&在对结肠癌的

研究发现#血清
MSU

水平与肿瘤分期和复发明显相关'

'

(

)

[82

;5

等'

*

(研究发现#治疗前血清
MSU

浓度正常非小细胞肺癌

$

15120E899>6999:1

@

>81>6?

#

QOMGM

%患者的中位生存期为
&-+%

个月#较血清
MSU

浓度增高患者的中位生存期$

$+*

个月%更

长$

!

$

)+)!

%#提示
MSU

是影响晚期
QOMGM

患者预后的独立

因素)潘建平等'

#

(对
QOMGM

患者血清
MSU

水平与化疗疗效

的相关性进行了分析#结果显示#治疗有效组化疗
&

周后血清

MSU

浓度平均值下降了
**+%,

#而治疗无效组化疗前*后无

变化)本研究发现#晚期结直肠癌患者化疗后血清
MSU

水平

较降低$

!

$

)+)!

%&疗效为$

MSZUS

%的患者#治疗后血清
MSU

水平较治疗前降低$

!

$

)+)!

%#而疗效为$

Ô ZÛ

%的患者#治

疗前*后血清
MSU

水平差异无统计学意义$

!

#

)+)!

%#与相关

研究结果相似)可见#以血清
MSU

水平预测化疗疗效是可行

的#其具体机制可能与化疗导致肿瘤生长受抑#血清
MSU

水平

下降有关)

YN\T

是目前已知作用最强的促血管生成因子之一'

%

(

)

研究显示#肿瘤血管形成是肿瘤生长*侵袭*转移过程中的重要

环节#不仅为肿瘤生长提供所需的营养#排除代谢产物#而且也

提供了肿瘤细胞播散的途径)血清
YN\T

高水平预示病期较

晚#浸润广泛#或存在病灶远处转移#因此血清
YN\T

水平对

预测肿瘤的生长*侵袭和转移具有重要意义'

")2""

(

)此外#肿瘤

患者复发及预后和
YN\T

的高表达密切相关)

G/0051/

等'

"&

(

报道在
"#

例化疗后处于$

MSZUS

%或
Ô

的肺癌和结直肠癌

患者中#

")

例患者的血清
YN\T

水平在化疗后下降至正常#而

化疗后处于
Û

的
&)

例患者#无一例降至正常#且化疗后血清

YN\T

下降至正常水平者比持续增高者的
"

年生存率更高)

本研究中发现#化疗前*后疗效达$

MSZUS

%的患者#血清

YN\T

水平降低$

!

$

)+)!

%#而$

Ô ZÛ

%的患者化疗前*后血

清
YN\T

水平差异无统计学意义$

!

#

)+)!

%#说明化疗前*后

血清
YN\T

水平的变化与化疗疗效有一定的相关性#其可能

机制为化疗导致大量的肿瘤细胞凋亡或死亡#

YN\T

表达下

降#从而使血清
YN\T

水平降低)

综上所述#化疗可明显影响晚期结直肠癌患者血清
MSU

及
YN\T

水平#动态监测血清
MSU

及
YN\T

水平可用于评价

化疗近期疗效#为临床选择治疗方案及判断预后提供有效

帮助)
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宫肌腺病的漏诊率为
"+%&,

#误诊率为
$+#!,

)

B

!

讨
!!

论

子宫腺肌病又称内在性子宫内膜异位症#由子宫内膜侵入

子宫肌壁层所致#是特殊类型的子宫内膜异位症#可并发盆腔

子宫内膜异位症)子宫内膜可以以两种不同的形式侵入子宫

肌壁层#即弥漫型和局限型&弥漫性为异位的子宫内膜侵入整

个子宫肌壁内#在肌壁的不同部位其侵入范围和深浅可以不

同&局限性为异位的子宫内膜仅侵入肌壁的某个部分#形状仿

佛子宫肌瘤#但前者与周围肌壁正常组织没有分界)子宫肌瘤

又称子宫平滑肌瘤#是发生于女性生殖器的最常见良性肿瘤&

多数患者无临床症状#少数表现为阴道出血*腹部有肿物触及

感以及压迫症状等'

&2$

(

)子宫腺肌病和子宫肌瘤均是妇科疾病

中较为常见的子宫病变#二者在临床诊断上具有一定的相似

性#有时子宫腺肌病可并发子宫肌瘤#因此很容易将子宫腺肌

病误诊为子宫肌瘤)综合分析患者血清
M3"&!

*阴道超声检

查结果及临床表现#有助于提高子宫腺肌病的诊断准确率'

-2!

(

)

由于血清
M3"&!

水平与子宫腺肌病密切相关#因此血清

M3"&!

检测经常用于子宫腺肌病的鉴别诊断)

M3"&!

主要存

在于子宫内膜*宫颈上皮*输卵管以及腹膜#因此血清
M3"&!

是一种来源于体腔内上皮细胞表面的糖蛋白抗原#被认为是与

卵巢上皮性癌相关的肿瘤标志物)子宫腺肌病*子宫肌瘤*盆

腔炎症*卵巢上皮性良性肿瘤等各种妇科疾病患者血清

M3"&!

浓度均有不同程度的增高#而异位的子宫内膜具有较

强的分泌
M3"&!

的功能#约为正常子宫内膜分泌量的
&

!

-

倍#并经释放进入血液循环后导致
M3"&!

血浓度增高'

!2*

(

)本

研究显 示#子 宫 腺 肌 病 组 血 清
M3"&!

术 前 检 测 结 果 为

$

"))+*$h!'+$-

%

Kd

"

EG

#高于子宫肌瘤组的$

"%+")h""+"$

%

Kd

"

EG

$

!

$

)+)!

%&手术治疗后#子宫腺肌病组血清
M3"&!

检

测结果为$

-'+&%h&-+#'

%

Kd

"

EG

#手术前后检测结果比较差异

有统计学意义$

!

$

)+)!

%&子宫腺肌病组血清
M3"&!

阳性率高

于子宫肌瘤组$

!

$

)+)!

%)位于子宫腺肌病患者子宫内膜壁

细胞表面的
M3"&!

释放进入血液循环#使
M3"&!

血浓度增

加#从而导致子宫腺肌病患者血清
M3"&!

浓度高于正常

值'

#2")

(

)由此可见#血清
M3"&!

检测对子宫腺肌病与子宫肌

瘤的诊断和鉴别诊断都具有非常明显的临床应用价值)但另

一方面#由于血清
M3"&!

水平受多种其他因素的影响#例如乳

腺以及卵巢因素#因此不能仅凭血清
M3"&!

浓度升高就轻易

诊断#必须结合阴道超声检查结果及多项临床表现#才能提高

确诊率'

""

(

)

经阴道超声检查可以使阴道探头更近距离地接触到靶器

官#从而使超声图像更加清晰#并且患者不需充盈膀胱#也不受

患者腹壁脂肪*多重性反射以及肠道气体的影响#可以非常清

楚地显示子宫内的微小病变#也可以敏感地捉捕到血流信号)

虽然经腹部超声检查对子宫或子宫肌瘤较大的患者#在观察全

貌及比邻关系等方面具有一定优势#但经腹部超声探头的频率

低#分辨率也低#易受腹内肠道气体以及腹壁厚度的影响#容易

导致误诊'

"&

(

)因此#联合使用血清
M3"&!

及经阴道超声检查

有助于实现全面*细致诊断#从而避免误诊*漏诊#具有特殊的

临床意义)
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