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［摘要］　目的　探讨结直肠癌患者术前血清肿瘤坏死因子 α（ＴＮＦα）及血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）水平
与直肠癌临床及病理特征的相关性。方法　采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）检测纳入研究对象血清 ＴＮＦα，
ＶＥＧＦ水平，比较结直肠癌患者与健康对照人群之间差异；分析 ＴＮＦα、ＶＥＧＦ与结直肠癌患者临床及病理特征
关系。结直肠癌组患者与健康对照组的血清细胞因子水平比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，细胞因子与临床病
理特征的相关性分析采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ和 ＫｎｌｓｋａｌＷａｌｌｉｓＨ方法。结果　结直肠癌组和健康对照组血清
ＶＥＧＦ表达水平差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），结直肠癌组血清 ＴＮＦα表达水平低于健康对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．００１）。肿瘤直径＜５ｃｍ患者血清ＶＥＧＦ表达水平低于直径≥５ｃｍ患者，ＴＮＦα表达水平高于直
径≥５ｃｍ患者（Ｐ＜０．００１）。结论　结直肠癌患者术前血清ＴＮＦα及ＶＥＧＦ水平对结直肠癌的诊断及肿瘤大小
预测具有一定的临床价值。
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　　结直肠癌是一种常见的恶性肿瘤，大约占人类癌
症的１５％［１３］。当前的诊断技术和结肠镜检查使得

结肠癌早期诊断较为容易，因此早期结肠癌治愈率相

对较高，达８０％～９０％［４６］。肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）
由巨噬细胞，单核细胞，嗜中性粒细胞分泌，是涉及全

身炎症的细胞因子，有广泛的抗肿瘤和抗病毒生物活

性［７１０］。血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）在上皮、间质、特

别是肿瘤细胞中大量产生。研究提示，ＶＥＧＦ的血清
浓度升高与结直肠癌病变密切相关，并与疾病的临床

分期相关［１１１２］。本研究将结直肠癌患者的术前血清

ＴＮＦα和ＶＥＧＦ水平与健康对照人群的血清细胞因
子水平进行比较，分析其在癌症病变中的作用。

１　资料与方法
１．１　一般资料　收集２０１２年１月至２０１６年１２月
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解放军总医院手术治疗的１４６例经病理学诊断证实
为结直肠癌患者的临床资料。其中男８４例，女６２
例；年龄１８～８９岁，中位年龄６３岁。所有患者术前
均未进行化疗、放疗、生物治疗及其他抗肿瘤治疗。

另外收集５０例同期健康体检结果正常人员的血清
作为健康对照组。

１．２　方法
１．２．１　血清采集　采集手术前７ｄ内的患者外周
静脉血样，并将其置于离心管中。血液样本在室温

下放置３０ｍｉｎ，并以２０００ｇ离心１０ｍｉｎ；血清被分
离后，储存在－７０℃冰箱中，等待测定。
１．２．２　ＴＮＦα、ＶＥＧＦ检测　采用 ＥＬＩＳＡ试剂盒检
测血清ＴＮＦα、ＶＥＧＦ浓度。试剂盒由 Ａｂｃａｍ公司
生产，严格按照产品说明书操作。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分
析，计量数据以ｘ±ｓ表示，结直肠癌组与健康对照
组血清细胞因子水平的比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ
检验，细胞因子表达水平与各临床病理参数的相关

性分析采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ和 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＨ检
验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　ＴＮＦα和ＶＥＧＦ的表达　结直肠癌组患者的
血清ＴＮＦα低于健康对照组（Ｐ＜０．００１）；而结直肠
癌组患者的血清ＶＥＧＦ与健康对照组差异无统计学
意义（Ｐ＝０．０７３）。见表１。

表１　两组的ＴＮＦα和ＶＥＧＦ比较（ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

组别 例数 ＴＮＦα ＶＥＧＦ
健康对照组 ５０ ２２．１±５．８ ３４６．４±１７３．８
结直肠癌组 １４６ １０．４±３．２ ４２８．６±３０５．５
Ｐ值 ＜０．００１ ０．０７３

２．２　ＴＮＦα和 ＶＥＧＦ与临床参数的关系　ＴＮＦα
表达水平与肿瘤大小（≥５ｃｍ者较低）（Ｐ＜０．００１）
和肿瘤分化程度（分化程度低者较低）（Ｐ＜０．００１）
有关；ＶＥＧＦ表达水平与肿瘤大小（＜５ｃｍ者较低）
有关（Ｐ＜０．００１），两者与年龄、性别、原发性肿瘤、
局部淋巴结均无显著关联（Ｐ＞０．０５）。见表２。
３　讨论

ＴＮＦα具有肿瘤坏死和肿瘤促进活性，可能通
过诱导增殖、侵袭和转移而参与致癌过程［８，１３］。有

研究表明口腔鳞状细胞癌的唾液 ＴＮＦα表达水平
显著高于健康对照组［１４］。本研究结果显示，结直肠

癌患者血清ＴＮＦα水平低于健康对照组，差异有统

表２　结直肠癌患者临床参数与ＴＮＦα和ＶＥＧＦ表达的
关系（ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

特征 例数 ＴＮＦα Ｐ１值 ＶＥＧＦ Ｐ２值
性别 ０．１３２ ０．２１６
　男 ８４ ９．８±３．７ ４３３．８±２２３．４
　女 ６２ １０．６±２．２ ３８３．５±２６４．７
年龄 ０．０５９ ０．１４０
　＜６０岁 ４９ １０．６±３．８ ３９８．２±１６７．６
　≥６０岁 ９７ ９．８±１．２ ４５９．３±２６２．５
肿瘤大小 ＜０．００１ ＜０．００１
　＜５ｃｍ ４７ １２．６±３．９ ３１５．６±１９３．８
　≥５ｃｍ ９９ ８．７±１．４ ４９３．７±２３７．１
原发性肿瘤 ０．１９７ ０．０６２
　Ｔ１ １７ １０．５±３．４ ４５２．６±２６３．７
　Ｔ２ ２０ ９．１±１．３ ４９３．８±３１７．５
　Ｔ３ ９６ ９．７±２．６ ３６８．２±１４６．３
　Ｔ４ １３ １０．８±２．９ ３９５．４±２８５．１
局部淋巴结 ０．１０６ ０．１５７
　Ｎ０ ８１ １０．９±４．０ ４５２．３±３６１．４
　Ｎ１ ４１ ９．６±１．６ ３７９．８±１５４．６
　Ｎ２ ２４ １０．２±２．１ ３３６．１±１４８．２
分化程度 ＜０．００１ ０．０７６
　高 ７８ １４．８±２．５ ４４４．６±２３８．７
　中 ５０ １０．５±１．８ ３６５．２±１２５．４
　低 １８ ５．４±１．２ ３８６．９±１４９．３

计学意义，肿瘤大于５ｃｍ和肿瘤分化程度低者血清
ＴＮＦα水平低（Ｐ＜０．００１），提示 ＴＮＦα在抑制结直
肠癌的发生、发展中起着重要的作用，可用作结直肠

癌预后的评估指标。

ＶＥＧＦ可诱导肿瘤血管分化及形成，是参与血
管生发和成熟的重要条件［１５１６］，同时也在肿瘤患者

血管相关疾病中扮演重要角色［１７］。ＶＥＧＦ可表达
于正常组织，肿瘤细胞表达水平显著增高［１８］。但本

研究表明结直肠癌组患者血清中的ＶＥＧＦ水平并不
高于健康对照组，受肿瘤分化程度的影响也较小，仅

肿瘤大于５ｃｍ者血清ＶＥＧＦ浓度较高；本研究结果
与文献报道其他肿瘤的结果并不相同［１９２０］，但也有

研究表明头颈部鳞癌和结直肠癌患者血清中的

ＶＥＧＦ表达水平与健康对照组差异无统计学意
义［２１２２］。结直肠癌患者ＶＥＧＦ表达水平与肿瘤大小
存在一定关联，这与相关文献报道［２２］类似，这提示

ＶＥＧＦ可能参与了结直肠癌的生长和侵袭性转移，
并且可能与患者的预后相关。
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