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""摘"要$目的"探讨老年结直肠癌肝转移#S2:B$患者血清细胞间黏附分子1)#=S3B1)$%干扰素10#=aI1
0$水平与预后的关系"方法"回顾性分析!")(年&月至!")$年&月该院收治的$#例进行了化疗7靶向7手
术综合治疗的老年S2:B患者病历资料!患者均进行了&年随访!以患者&年生存%病死情况作为预后观察指
标(记录患者入院基线资料%主要实验室指标#血清=S3B1)%=aI10$及随访期间的预后情况"比较不同预后患
者基线资料及血清=S3B1)%=aI10水平(分析血清=S3B1)%=aI10水平与老年S2:B 患者预后的关系!二者
单独和联合检测对老年S2:B患者预后不良的预测价值!以及二者之间的相关性"结果"$#例老年S2:B
患者中!&(例##)'+0X$预后不良#预后不良组$!#*例#($'&&X$预后良好#预后良好组$"预后不良组患者血
清ST3%=S3B1)水平高于预后良好组#!$"'"($!血清=aI10水平低于预后良好组#!$"'"($"SGc比例风
险回归模型分析结果显示!血清=S3B1)水平升高%=aI10水平降低是老年S2:B 患者预后不良的风险因素
#!$"'"($"受试者工作特征曲线分析显示!血清=S3B1)%=aI10单独及联合检测预测老年S2:B 患者预后
不良的曲线下面积分别为"'$+*%"'$$(%"'*#+!均有一定预测价值"一般线性双变量9VC@̂;@/直线相关分析
显示血清=S3B1)水平与=aI10呈负相关#>iM"'#(#!!$"'"($"结论"血清=S3B1)过表达%=aI10低表
达与老年S2:B患者预后不良存在一定联系"
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""肝脏是结直肠癌转移的常见部位(多数结直肠癌
患者在确诊时已发生肝转移(即结直肠癌肝转移
$S2:B%,)-'S2:B患者病死率较高(目前化疗7靶
向7手术的综合疗法是治疗S2:B 的有效手段(可
提高患者的生存时间,!-'但研究发现(尽管 S2:B
患者综合治疗后可在一定程度上提高生存质量(但往
往伴随预后不良风险(病死率仍处于较高水平,&-'因
此(寻求可早期评估)预测S2:B 患者预后不良风险
的指标至关重要'癌胚抗原$ST3%是既往用来评估
消化道恶性肿瘤患者预后的重要标志物(研究显示(
入院时血清ST3过表达可作为消化道恶性肿瘤肝脏
转移预测指标(与患者预后有关,#-'目前关于ST3
与S2:B预后关系的研究较多(且ST3容易受炎症
等相关因素影响(稳定性欠佳(故本研究未将ST3作
为主要指标分析'肿瘤转移是一个复杂过程(黏附分
子起到重要作用(细胞间黏附分子1)$=S3B1)%属于
免疫球蛋白家族(参与机体免疫及炎症反应过程(有
研究发现(=S3B1)与多种肿瘤浸润)转移及预后有
关,(-'干扰素10$=aI10%是可改善细胞免疫功能的因
子(在肿瘤发生)抗肿瘤免疫过程中发挥重要作用,+-'

S2:B发生及发展与免疫功能紊乱存在密切联系(推
测血清=S3B1))=aI10可能与 S2:B 患者预后有

关(目前关于此类的研究较少(故本研究主要探讨血
清=S3B1))=aI10水平在老年 S2:B 患者中的变

化(并分析二者与患者预后的关系'现报道如下'

$"资料与方法

$'$"一般资料"本研究为回顾性分析(设计基线资
料填写表(仔细翻阅并记录患者入院时初始状况及本
次研究所需基线资料(收集!")(年&月至!")$年&
月本院收治的完成综合治疗及随访的老年S2:B 患
者病历资料(主要包括患者一般资料$性别)年龄)原
发灶部位)肝转移病灶数及转移灶最大径%及主要实
验室指标$血清=S3B1))=aI10)ST3%检测结果'根
据纳入)排除标准(最终纳入研究$#例(其中男#$
例(女&+例&年龄+""0(岁(平均$++'(&g!')#%岁&
原发灶位于结肠#+例(直肠&$例&原发癌 5IB 分
期,0-为-期(肝转移病灶数)"!个#!例(&!个#!
例&转移灶最大径$(J;(#例('(J;&"例'

$'%"纳入)排除标准"纳入标准!$)%S2:B 诊断符
合中国*结直肠癌肝转移诊断和综合治疗指南+,$-中

的诊断标准(且经内镜检查)实验室检查)病理学检查
确诊(确诊时肿瘤均为初始不可切除(经全身治疗后
转为可切除&$!%患者年龄'+"岁&$&%患者均在本院
接受化疗7靶向7手术的综合治疗(且术后获得随访
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结果&$#%患者病历资料完整(主要实验室指标均已检
测'排除标准!$)%合并肺癌)胃癌等其他恶性肿瘤
者&$!%合并肾衰竭)心肌梗死等重要脏器疾病者&$&%
既往接受过其他抗肿瘤治疗者&$#%伴凝血功能障碍
者&$(%伴免疫系统疾病者&$+%伴血液系统疾病者&
$0%术后转院(未能完成随访者'

$'&"方法

$'&'$"综合治疗方法"S2:B 综合治疗参照*结直
肠癌肝转移诊断和综合治疗指南+中相关标准进行治
疗(患者均在医院接受全身治疗(即化疗,奥沙利铂7
亚叶酸钙7氟尿嘧啶$à :à P%)伊立替康7亚叶酸
钙7(1氟尿嘧啶$à :a=2=%-7靶向治疗$西妥昔单
抗或贝伐珠单抗%(转为可切除肿瘤后(进行同步或分
阶段切除原发灶及肝转移灶(术后仍选择术前的化疗
方案作为辅助治疗手段'

$'&'%"主要实验室指标检测"采集患者入院次日清
晨空腹外周静脉血#"(;:(使用常州普天仪器有限
公司提供的 5N:1#"8型离心机(以&""" "̂;-/转
速()"J; 离心半径(离心)"")(;-/(采集上层血
清'采用酶联免疫吸附试验测定入院时血清=S3B1
))=aI10)ST3水平(试剂盒均购自北京江莱生物科
技有限公司(所有操作严格遵照试剂盒说明书进行'

$'&'&"随访)预后评估及分组方法"患者每半年随
访)次(随访方式以电话回访)门诊复查为主(随访时
间为&年$&+个月%(随访时间截至!"!)年&月(随访
内容主要是患者生存情况)术后饮食情况等'以随访
期间患者病死为终点事件(记录患者生存)病死情况(

将随访期间病死患者纳入预后不良组(存活患者纳入
预后良好组'

$''"统计学处理"采用9699!&'"软件处理数据'
计数资料以频数)率表示(组间比较采用!! 检验(等
级资料采用秩和检验'计量资料经9%@V-̂G1O-HL正
态性检验(正态分布的计量资料采用KgB表示(组间
比采用独立样本?检验&偏态分布的计量资料采用I
$!!((!0(%表示(组间比采用 B@//1O%->/CU- 检验'
采用SGc比例风险回归模型分析各主要指标与老年

S2:B患者预后关系'绘制受试者工作特征$2̀ S%
曲线(并计算曲线下面积$3YS%值(评估血清=S3B1
))=aI10水平对老年S2:B 患者预后不良的预测价
值(3YS&"'*""表示预测性能较高("'0""""'*""
表示有一定预测性能("'("""$"'0表示预测性能较
差'采用一般线性双变量9VC@̂;@/直线相关分析血
清=S3B1)水平与=aI10的相关性'以!$"'"(为
差异有统计学意义'

%"结""果

%'$"老年S2:B 患者预后情况"随访&年(根据患
者病死)生存情况(将其分为预后不良组 &( 例
$#)'+0X%(预后良好组#*例$($'&&X%'

%'%"两组患者基线资料及主要实验室指标比较"预
后不良组患者血清ST3)=S3B1)水平高于预后良好
组(血清=aI10水平低于预后良好组(差异均有统计
学意义$!$"'"(%&两组其他基线资料比较差异无统
计学意义$!&"'"(%'见表)'

表)""两组患者基线资料#主要实验室指标比较

组别 /
性别,/$X%-

男 女

原发灶部位,/$X%-

结肠 直肠
年龄$KgB(岁% ST3,I$!!((!0(%(/E";:-

预后不良组 &( !)$+"'""% )#$#"'""% )$$()'#&% )0$#$'(0% ++'($g!')& )&'!+$))'*!()#'$(%

预后良好组 #* !0$((')"% !!$##'*"% !$$(0')#% !)$#!'$+% ++'("g!')# *'*($$'*!())')#%

!!"?"- "'!"" "'!+* "')+* #'&#!

! "'+(( "'+"# "'$++ $"'"")

组别 /
肝转移病灶数,/$X%-

)"!个 &!个

转移灶最大径,/$X%-

$(J; '(J;

=S3B1)
,I$!!((!0(%(%E":-

=Ia10
,I$!!((!0(%(VE";:-

预后不良组 &( )0$#$'(0% )$$()'#&% !"$(0')#% )($#!'$+% &0#'$)$&+$'!0(&$)')$% (0'0#$(('+((+)'(#%

预后良好组 #* !($()'"!% !#$#$'*$% &#$+*'&*% )($&"'+)% &+&'*"$&(#'+0(&0"'((% +#'++$+!'"!(++'0$%

!!"?"- "'"#* )'&&& ('0&* ('*$#

! "'$!( "'!#$ $"'"") $"'"")

%'&"主要实验室指标与老年S2:B 患者预后关系
的SGc比例风险回归模型分析"将老年S2:B 患者
预后情况作为状态变量$)i病死("i存活%(将血清
ST3)=S3B1))=aI10水平作为自变量(建立SGc比
例风险回归模型(分析结果显示(血清=S3B1)水平
升高)=aI10水平降低是老年S2:B患者预后不良的

风险因素$!$"'"(%'见表!'
%''"血清=S3B1))=aI10单独及联合检测对老年
S2:B患者预后不良的预测价值"将老年S2:B 患
者预后情况作为状态变量$)i病死("i存活%(并将
血清=S3B1))=aI10水平作为检验变量(绘制 2̀ S
曲线$图)%(结果显示(血清=S3B1))=aI10单独及联
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合检测预测老年S2:B 患者预后不良的 3YS分别
为"'$+*)"'$$()"'*#+(均有一定预测价值(当

=S3B1))=aI10的JD>1G\\值分别取&0&'#!&%E":)

+)')!)VE";:时(能够获得最佳预测价值'见表&'
表!""主要实验室指标与老年S2:B患者预后关系的

"""SGc比例风险回归模型分析

指标 " *3 2.CH ! +L +L的*(X8#

ST3 "'"(* "'"*! "'#"( "'(!# )'"+" "'$$(")'!0"

=S3B1) "'"(# "'"!# #'$)* "'"!$ )'"(( )'""+")')"0

=aI10 M"')$* "'"(& )!'0)$ $"'"") "'$!$ "'0#+""'*)$

%'("血清=S3B1)水平=aI10的相关性分析"双变
量9VC@̂;@/直线相关性检验结果显示(血清=S3B1

)水平与=aI10呈负相关$>iM"'#(#(!$"'"(%'
见图!'

图)""血清=S3B1)#=aI10单独及联合检测预测
老年S2:B患者预后不良的 2̀ S曲线

表&""血清=S3B1)#=aI10单独及联合检测对老年S2:B患者预后不良的预测价值

指标 3YS *(X8# ! JD>1G\\值 特异度 灵敏度 约登指数

=aI10 "'$$( "'$)!""'*(0 $"'"") +)')!)VE";: "'0)# "'$*$ "'+)!
=S3B1) "'$+* "'0*+""'*#! $"'"") &0&'#!&%E": "'+$+ "'$0$ "'(+#
=S3B1)7=aI10 "'*#+ "'*"&""'*$* $"'"") M "'00) "'*)$ "'+$*

""注!M表示无数据'

图!""血清=S3B1)水平与=aI10间关系散点图

&"讨""论

""肝脏是结直肠癌转移最重要的靶器官(肝转移是
结直肠癌患者病死的重要因素'综合疗法是治疗
S2:B的主要手段(可延长患者生存时间(但患者病
死率仍较高(预后也不佳,*-'闫晓峦等,)"-研究结果显

示(S2:B患者治疗后&年病死率为#!'0X'本研究
中$#例老年S2:B患者随访&年内病死&(例(病死
率为#)'+0X(与上述研究结果相似'寻求有效指标
早期预测S2:B患者预后不良风险十分必要'

ST3常被临床用于消化道恶性肿瘤检测中(研究
显示(血清ST3过表达常提示结直肠癌患者预后不
良(在S2:B 预后判断中也具有重要意义,))1)!-'但
部分良性疾病患者血清ST3水平亦可显著升高(如
良性肝病)胰腺炎等'可见(血清 ST3 评估 S2:B
预后特异性不高'本研究发现(预后不良组患者血清
ST3水平高于预后良好组$!$"'"(%(但经SGc比例
风险回归模型分析发现(血清ST3过表达与S2:B
治疗预后无明显关系'这可能与ST3稳定性欠佳有
关(具体结论还需今后进一步证实'

=S3B1)是免疫球蛋白超家族的黏附分子(广泛
表达于单核细胞)淋巴细胞及肿瘤细胞表面(主要作
用是调节细胞之间)细胞与细胞外基质之间的黏附(
且在细胞生长)免疫反应)炎症反应及肿瘤侵袭)转移
等过程中发挥重要作用,)&1)#-'=S3B1)与恶性黑色素
瘤)乳腺癌)消化道肿瘤等多种恶性肿瘤的发生)发展
有关'癌细胞浸润及转移早期(局部淋巴细胞分泌肿
瘤坏死因子)白细胞介素等多种炎症因子(诱导肿瘤
细胞表面=S3B1)高表达,)(-'细胞黏附是肿瘤转移
关键环节(=S3B1)通过参与细胞黏附)对肿瘤细胞免
疫杀伤过程(影响肿瘤侵袭(影响预后,)+-'吴勇等,)0-

研究报道(=S3B1)在结直肠癌外周血中过表达(随着
肿瘤转移发展而增高(与肿瘤进展)预后有关'故推
测血清=S3B1)可能与S2:B 患者预后有关'=aI1
0主要由辅助性5细胞)分泌(其介导的免疫反应是
细胞免疫关键参与者(在肿瘤发生)抗肿瘤免疫过程
中发挥重要作用,)$-'方贤磊等,)*-报道(=aI10在结
直肠癌患者中表达显著降低(并与肿瘤发生)发展有
关(加之免疫反应与S2:B发生有关(推测血清=aI1
0水平可能与S2:B患者预后存在联系'

本研究结果显示!预后不良组患者血清=S3B1)
水平高于预后良好组$!$"'"(%(而血清=aI10水平
低于预后良好组$!$"'"(%&SGc比例风险回归模型
分析发现(血清=S3B1)水平升高)=aI10水平降低
是S2:B 患者治疗后预后不良的风险因子$+Li
)'"(()"'$!$(!$"'"(%(推测血清=S3B1))=aI10
可能与S2:B患者治疗预后不良有关'分析其原因
可能为(=aI10具有较强的免疫调节功能(可增强抗
原递呈细胞功能(低水平的=aI10可在一定程度上降
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低肿瘤细胞内 ;2I3表达(致使基因翻译转录效率
降低(肿瘤相关抗原表达下降(机体对肿瘤细胞免疫
识别杀伤作用减弱(在一定程度上促进了肿瘤转移)
浸润(从而导致不良预后,!"-'=S3B1)表达增强可促
进肿瘤细胞与血管内皮细胞相互黏附(使得肿瘤细胞
通过血行及淋巴管转移(渗透到血管外(累及临近组
织(进一步扩散到其他部位(导致不良预后,!)-'

进一步绘制 2̀ S曲线发现血清=S3B1))=aI10
单独及联合检测对老年S2:B 患者预后不良均有一
定预测价值(以二者联合检测的预测价值更高(当二
者JD>1G\\值分别取&0&'#!&%E":)+)')!)VE";:
时(可获得最佳预测价值'建议今后临床可早期监测
老年S2:B 患者血清=S3B1))=aI10水平(一旦发
现异常(应积极采取干预措施(如提高免疫系统功能(
以降低患者病死风险(改善预后'进一步观察血清

=S3B1))=aI10水平之间关系(发现二者呈负相关
$>iM"'#(#(!$"'"(%(说明=S3B1))=aI10可能
相互作用(共同促进S2:B 进展(但二者具体作用机
制尚未明确(结论还需证实'

综上所述(血清=S3B1)过表达)=aI10低表达
与老年S2:B 患者预后不良有关(未来可通过早期
监测血清=S3B1))=aI10水平预测老年S2:B 患者
预后不良风险'
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4DC>G -/>Ĉ\ĈG/10 ĈJCV>Ĝ1;C4-@>C4 4-..GJ-@>-G/ G\
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