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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究血清巨噬细胞炎性蛋白⁃３α（ＭＩＰ⁃３α）、ＣＣ 趋化因子受体 ３（ＣＣＲ３）对结肠癌患者根治术

后复发转移的预测价值。 方法　 选取 ２０１８ 年 ６ 月—２０２１ 年 ５ 月西安市中心医院普外科收治的结肠癌患者 １９８ 例为

结肠癌组，患者均接受结肠癌根治术。 术后随访 ３ 年根据患者复发转移情况分为复发转移亚组（ｎ＝ ６５）与未复发转移

亚组（ｎ＝ １３３）。 另选取医院同期健康体检者 １９２ 例为健康对照组。 采用酶联免疫吸附法测定血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水

平；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结肠癌患者根治术后复发转移的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价血清

ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平对结肠癌患者根治术后复发转移的预测价值。 结果　 结肠癌组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平均高于健

康对照组（ ｔ ／ Ｐ＝ ２２．８１３ ／ ＜０．００１，１５．１６４ ／ ＜０．００１）；复发转移亚组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平均高于未复发转移亚组（ ｔ ／ Ｐ＝
１１．８１３ ／ ＜０．００１，１２．５４５ ／ ＜０．００１）；随访 ３ 年，１９８ 例结肠癌患者复发转移发生率为 ３２．８３％（６５ ／ １９８）。 复发转移亚组患

者 ＴＮＭ 分期 Ｔ３ ～ Ｔ４ 期、低分化程度、术前癌胚抗原 （ ＣＥＡ） ＞ １０ μｇ ／ Ｌ 的比例均大于未复发转移亚组 （ χ２ ／ Ｐ ＝
４．６９４ ／ ０．０３０，１４．２５３ ／ ＜０．００１，５．６０２ ／ ０．０１８）；ＴＮＭ 分期 Ｔ３～ Ｔ４ 期、低分化程度、术前 ＣＥＡ＞１０ μｇ ／ Ｌ、ＭＩＰ⁃３α 高、ＣＣＲ３ 高

均为结肠癌患者根治术后复发转移的独立危险因素［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝ １．８６９（１．００８～ ３．４６５），１．９９８（１．０９７～ ３．６４０），１．８８７
（１．０９０～３．２６７），２．３３５（１．１９４～４．５６５），２．３１８（１．２００～ ４．４７８）］；血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平及二者联合预测结肠癌患者根

治术后复发转移的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０．８０８、０．７９５、０．８９９，二者联合的 ＡＵＣ 大于血清ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平单独

预测的 ＡＵＣ（Ｚ ／ Ｐ＝ ２．９８９ ／ ０．００３、２．５７５ ／ ０．０１０）。 结论　 结肠癌患者血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平升高，对结肠癌患者术后

复发转移具有一定辅助预测价值，可能作为潜在的肿瘤标志物。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To explore and analyze the predictive value of serum macrophage inflammatory protein⁃3α
(MIP⁃3α) and chemokine C⁃C⁃motif receptor 3 (CCR3) for postoperative recurrence and metastasis of colon cancer patients.

Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total of 198 colon cancer patients admitted to our hospital from June 2018 to May 2021 were included as the co⁃
lon cancer group. According to the follow⁃up results, they were grouped into a recurrence and metastasis group (n =65) and a

� non⁃recurrence and metastasis group (n = 133). 192 healthy volunteers who underwent physical examinations in our hospital

� during the same period were included as the control group. The expression levels of serum MIP⁃3αand CCR3 were detected,

and the general clinical data of the patients were analyzed. Multivariate logistic regression was applied to analyze the influen⁃
cing factors of postoperative recurrence and metastasis in colon cancer patients. Receiver operating characteristic (ROC) curve

was plotted to analyze the predictive value of serum MIP⁃3αand CCR3 for postoperative recurrence and metastasis in colon

cancer patients. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Compared with the control group, the serum levels of MIP⁃3α and CCR3 in the colon cancer group

were obviously increased (t/P =22.813/＜0.001;15.164/＜0.001). The serum levels of MIP⁃3αand CCR3 in the recurrence and
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� metastasis group were obviously higher than those in the non⁃recurrence and metastasis group (t/P =11.813/＜0.001;12.545/＜0.

� 001). The differences in TNM staging, differentiation degree, and preoperative CEA levels between the recurrent and non⁃re⁃
current metastatic groups were statistically obvious (χ2 /P =4.694/0.030;14.253/＜0.001;5.602/0.018). TNM staging T3+T4, de⁃

� gree of low differentiation, and elevation of preoperative CEA, MIP⁃3α, and CCR3 were all risk factors for postoperative re⁃
currence and metastasis in patients ［OR（95% CI）= 1.869 (1.008－3.465); 1.998 (1.097－3.640); 1.887 (1.090－3.267)；2.335 (1.

� 194－4.565); 2.318 (1.200－4.478)］ . ROC curve results showed that the AUC predicted by serum MIP⁃3α, CCR3, and their

combination for postoperative recurrence and metastasis in colon cancer patients was 0.808, 0.795, and 0.899, respectively. The

AUC predicted by the combination was obviously higher than that predicted by MIP⁃3α (Z =2.989, P =0.003) and CCR3 (Z =

� 2.575, P =0.010) alone. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The serum levels of MIP⁃3αand CCR3 are elevated in patients with colon cancer, they

� have certain auxiliary predictive value for postoperative recurrence and metastasis, and may serve as potential biomarkers.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ 】 　 Colon cancer; Postoperative recurrence and metastasis; Macrophage inflammatory protein⁃3α;

Chemokine C⁃C⁃motif receptor 3

　 　 结肠癌是常见的恶性肿瘤，具有较高的发病率及

病死率，预后较差［１⁃２］。 结肠癌的标准治疗方法有手

术、化疗和放疗，但经过治疗，患者术后仍会发生复发

转移，导致死亡人数和新发病例不断增加［２］。 在我

国，结肠癌根治术后的 ５ 年总生存率约为 ６０％，病死率

仍然很高［３⁃４］。 因此寻找预测根治术后复发转移的相

关生物标志物对临床预防具有重大意义。 趋化因子巨

噬细胞炎性蛋白 ３α（ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃
３α，ＭＩＰ⁃３α），也称为趋化因子 （ Ｃ⁃Ｃ 基序） 配体 ２０
（ＣＣＬ２０） ［５］。 研究表明，ＭＩＰ⁃３α 在结直肠癌中表达升

高，与人类结直肠癌患者的不良预后相关［６］。 ＣＣ 趋

化因子受体 ３（ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ Ｃ⁃Ｃ⁃ｍｏｔｉｆ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ３，ＣＣＲ３）
是 ＣＣＬ５ ／ ＲＡＮＴＥＳ、ＣＣＬ７ ／ ＭＣＰ⁃３ 和 ＣＣＬ１１ ／ ｅｏｔａｘｉｎ 等

趋化因子的受体，ＣＣＲ３ 及其配体是癌症的治疗靶

点［７］。 有研究发现，血清 ＣＣＲ３ 在结肠癌患者中表达

显著升高［８］。 但有关 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 联合在结肠癌术

后复发转移中的临床价值尚不清晰，本研究通过检测

结肠癌患者血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平，分析 ＭＩＰ⁃３α、
ＣＣＲ３ 对患者术后复发转移的预测价值，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 回顾性选取 ２０１８ 年 ６ 月—２０２１ 年 ５
月西安市中心医院普外科收治的结肠癌患者 １９８ 例为

结肠癌组，男 ９９ 例，女 ９９ 例，年龄（６０．３５±６．２１）岁，患
者入院后均接受标准化结肠癌根治术。 另选取医院同

期健康体检者 １９２ 例为健康对照组，男 ９５ 例，女 ９７
例，年龄（６０．１７±６．３３）岁，２ 组性别、年龄比较差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。 本研究已经获得

医院伦理委员会批准（２０１８０９１５），受试者或家属知情

同意并签署知情同意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①经病理检查确

诊为结肠癌；②首次确诊；③符合结肠癌根治术手术指

征。 （２）排除标准：①合并免疫性疾病；②合并其他肿

瘤疾病；③心、肝、肾功能不全；④合并严重感染；⑤转

移性结肠癌；⑥预计生存期＜３ 个月。
１．３　 观测指标与方法

１．３．１　 血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平检测：于结肠癌患者

入组次日 ／健康对照组体检当日采集空腹肘静脉血 ５
ｍｌ，离心后留取上清液待测。 采用酶联免疫吸附法测

定血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平，检测所用试剂盒分别购自

上海瓦兰生物科技有限公司（货号：ＡＰＥ１０４５２）和无

锡东林科技发展责任有限公司 （货号： ＤＬ⁃ＣＣＲ３⁃
Ｈｕ１）。
１．３．２ 　 随访及分组：患者行结肠癌根治术后开始随

访，采用电话和门诊复查的方式进行随访，每 ６ 个月随

访 １ 次，随访截至 ２０２４ 年 ５ 月或患者出现复发转移。
以术后出现新的结肠癌病灶或盆腔转移灶、伴或不伴

远处转移判定为复发转移，随访 ３ 年根据结肠癌患者

复发转移情况分为复发转移亚组（ｎ ＝ ６５）与未复发转

移亚组（ｎ＝ １３３）。
１．４　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２５．０ 进行数据统计分

析。 计数资料以频数或率（％）表示，组间比较采用 χ２

检验；符合正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，２ 组间比

较采用两独立样本采用 ｔ 检验；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析结肠癌患者根治术后复发转移的影响因素；受试者

工作特征（ＲＯＣ）曲线评价血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平对

结肠癌患者根治术后复发转移的预测价值。 Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平比较　 结肠癌组血

清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平均高于健康对照组（Ｐ＜０．０１），
见表 １。
２．２　 ２ 亚组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平比较　 复发转移

亚组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平均高于未复发转移亚组

（Ｐ＜０．０１），见表 ２。
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表 １　 健康对照组与结肠癌组血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平比较 　
（�ｘ±ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃３ α ａｎｄ ＣＣＲ３ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ＭＩＰ⁃３α ＣＣＲ３
健康对照组 １９２ １６．３２±１．８５ １９５．６８±２１．３６
结肠癌组 １９８ ２１．０１±２．１９ ２３１．０６±２４．５５
ｔ 值 ２２．８１３ １５．１６４
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１

　 表 ２　 未复发转移亚组与复发转移亚组结肠癌患者血清

ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平比较　 （�ｘ±ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＭＩＰ⁃３ α ａｎｄ ＣＣＲ３ ｉｎ ｃｏｌｏｎ
ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｎｏｎ⁃ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ａｎｄ
ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ

　 组　 别 例数 ＭＩＰ⁃３α ＣＣＲ３
未复发转移亚组 １３３ １９．７２±２．０３ ２１５．６８±２２．６９
复发转移亚组 ６５ ２３．６５±２．５１ ２６２．５４±２８．３５
ｔ 值 １１．８１３ １２．５４５
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．３　 ２ 亚组临床 ／病理特征比较　 随访 ３ 年，１９８ 例结

肠癌患者复发转移发生率为 ３２．８３％（６５ ／ １９８）。 复发

转移亚组患者 ＴＮＭ 分期 Ｔ３～Ｔ４ 期、低分化、术前癌胚

抗原（ＣＥＡ）＞１０ μｇ ／ Ｌ 的比例均大于未复发转移亚组

（Ｐ＜０．０５）；２ 亚组性别、年龄、吸烟史、饮酒史、肿瘤部

位、肠梗阻、血管侵犯、术后辅助化疗比较，差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５），见表 ３。
２．４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结肠癌患者根治术后复

发转移的影响因素　 以结肠癌患者根治术后发生复发

转移为因变量 （否 ＝ ０，是 ＝ １），将上述有差异项目

［ＴＮＭ 分期（Ｔ２ 期＝ ０，Ｔ３～ Ｔ４ 期＝ １）、分化程度（中高

分化＝ ０，低分化 ＝ １）、术前 ＣＥＡ（≤１０ μｇ ／ Ｌ ＝ ０，＞１０
μｇ ／ Ｌ＝ １）、ＭＩＰ⁃３α 及 ＣＣＲ３（均为实测值）］作为自变

量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显示：ＴＮＭ 分

期 Ｔ３～Ｔ４ 期、低分化程度、术前 ＣＥＡ＞１０ μｇ ／ Ｌ、ＭＩＰ⁃
３α 高、ＣＣＲ３ 高均为结肠癌患者根治术后复发转移的

独立危险因素（Ｐ＜０．０５），见表 ４。
２．５　 血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平对结肠癌患者根治术后

复发转移的预测价值　 绘制血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平

单独与联合预测结肠癌患者根治术后复发转移的

ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下面积（ＡＵＣ），结果显示：血清

ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平及二者联合预测结肠癌患者根治

术后复发转移的 ＡＵＣ 分别为 ０．８０８、０．７９５、０．８９９，二者

联合的 ＡＵＣ 大于血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平单独预测的

ＡＵＣ（Ｚ＝ ２．９８９、２．５７５，Ｐ＝ ０．００３、０．０１０），见表 ５、图 １。

表 ３　 未复发转移亚组与复发转移亚组结肠癌患者临床 ／病理

特征比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｎｏｎ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ａｎｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ

　 项　 目
未复发转移
亚组（ｎ＝１３３）

复发转移
亚组（ｎ＝６５）

χ２ 值 Ｐ 值

性别 男 ６５（４８．８７） ３４（５２．３１）０．２０６ ０．６５０
女 ６８（５１．１３） ３１（４７．６９）

年龄（岁） ＜６０ ７１（５３．３８） ３０（４６．１５）０．９１３ ０．３３９
≥６０ ６２（４６．６２） ３５（５３．８５）

吸烟史 ６８（５１．１３） ３９（６０．００）１．３８４ ０．２３９
饮酒史 ６６（４９．６２） ３８（５８．４６）１．３６７ ０．２４２
肿瘤部位 升部 ４９（３６．８４） ２３（３５．３８）０．１０４ ０．９９１

降部 ２１（１５．７９） １０（１５．３８）
横部 ２３（１７．２９） １１（１６．９２）
乙状部 ４０（３０．０８） ２１（３２．３１）

肠梗阻 ６５（４８．８７） ２９（４４．６２）０．３１７ ０．５７３
血管侵犯 ５６（４２．１１） ３０（４６．１５）０．２９１ ０．５８９
ＴＮＭ 分期 Ｔ２ 期 ７５（５６．３９） ２６（４０．００）４．６９４ ０．０３０

Ｔ３～ Ｔ４ 期 ５８（４３．６１） ３９（６０．００）
分化程度 中高分化 ９６（７２．１８） ２９（４４．６２）１４．２５３ ＜０．００１

低分化 ３７（２７．８２） ３６（５５．３８）
术后辅助化疗 ７９（５９．４０） ３０（４６．１５）３．０９５ ０．０７９
术前 ＣＥＡ（μｇ ／ Ｌ） ≤１０ ７７（５７．８９） ２６（４０．００）５．６０２ ０．０１８

＞１０ ５６（４２．１１） ３９（６０．００）

表 ４　 影响结肠癌患者根治术后复发转移的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析

Ｔａｂ．４　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ
ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｆｔｅｒ
ｒａｄｉｃａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ

　 项　 目 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＴＮＭ Ｔ３～Ｔ４ 期 ０．６２５ ０．３１５ ３．９４２ ０．０４７ １．８６９ １．００８～３．４６５
低分化程度 ０．６９２ ０．３０６ ５．１１６ ０．０２４ １．９９８ １．０９７～３．６４０
术前 ＣＥＡ＞１０ μｇ ／ Ｌ ０．６３５ ０．２８０ ５．１４３ ０．０２３ １．８８７ １．０９０～３．２６７
ＭＩＰ⁃３α 高 ０．８４８ ０．３４２ ６．１４８ ０．０１３ ２．３３５ １．１９４～４．５６５
ＣＣＲ３ 高 ０．８４１ ０．３３６ ６．２６０ ０．０１２ ２．３１８ １．２００～４．４７８

表 ５　 血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平对结肠癌患者根治术后复发转

移的预测价值

Ｔａｂ．５　 Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃３α ａｎｄ ＣＣＲ３ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ
ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｆｔｅｒ
ｒａｄｉｃａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ

项　 目 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

ＭＩＰ⁃３α ２１．０８ ｎｇ ／ Ｌ ０．８０８ ０．７４６～０．８６１０．８１５ ０．７２９ ０．５４４
ＣＣＲ３ ２３８．５８ ｎｇ ／ Ｌ ０．７９５ ０．７３２～０．８４９０．８４６ ０．６４５ ０．４９１
二者联合 ０．８９９ ０．８４９～０．９３８０．８００ ０．９１０ ０．７１０
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图 １　 血清 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 水平预测结肠癌患者根治术后复发

转移的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ．１　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｍｅ⁃
ｔａｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃３α
ａｎｄ ＣＣＲ３ ｌｅｖｅｌｓ

３　 讨　 论

　 　 结肠癌是一种起源于结肠上皮的恶性肿瘤，通常

发生在乙状结肠直肠交界处。 虽然其病因尚不清楚，
但大多数结肠癌都是由腺瘤性息肉发展而来，从正常

的结肠上皮发展为小腺瘤，然后从小腺瘤的轻度隐窝

结构异常发展为最终的侵袭性癌症［９］。 结肠癌是全

球发病率较高的癌症之一，也是癌症相关死亡的主要

原因之一［１０⁃１１］。 随着我国经济的发展，人民生活水平

提高和饮食结构改变，我国结肠癌的发病率和病死率

呈逐年上升趋势，结肠癌的临床症状主要包括腹胀、消
化不良和便血，最初的轻微症状，如消化不良、血便和

便秘，在晚期可发展为水肿、黄疸和腹水。 多种因素参

与结直肠癌的发展，如缺乏体育活动、过量饮酒、年龄

增大、家族史、高脂肪饮食、糖尿病、炎性肠病等［１２］。
结肠癌的发病机制和进展受不同遗传特征和基因组不

稳定事件的驱动，从而导致不同的结肠癌表型，这些表

型以染色体不稳定性、启动子 ＣｐＧ 岛位点的高甲基化

和高水平的微卫星不稳定性为特征［１３⁃１４］。 目前，结肠

癌的治疗原则以手术为主，辅以放疗、生物治疗和靶向

治疗的综合治疗方案。 近年来，腹腔镜结肠癌根治术

因其具有创伤小、术后疼痛轻等优点，已成为开腹手术

的首选方法。 然而，结肠癌患者容易在手术后发生并

发症增加复发的风险，甚至导致死亡［１５⁃１６］。 因此寻找

相关的高效生物标志物对预测患者术后复发转移具有

一定临床价值。
　 　 趋化因子能诱导免疫细胞迁移和趋化，但也能对

肿瘤细胞产生促瘤作用［６］，趋化细胞因子能够以多种

方式诱导癌细胞增殖和存活，并且肿瘤细胞可以表达

趋化因子受体并产生促进肿瘤生长的趋化因子。 血清

ＣＣＬ２０、ＣＸＣＬ１２、ＣＸＣＬ１０、ＣＸＣＬ８ 等浓度升高是结直

肠癌患者预后不良的独立危险因素［１７］。 ＭＩＰ⁃３α 主要

由外周血中的中性粒细胞、Ｔｈ１７ 细胞和单核细胞分

泌，在肝脏、肺部和外周血细胞中表达。 ＭＩＰ⁃３α 与特

异性趋化因子受体 ６（ＣＣＲ６）结合后，参与炎性反应，
刺激抗原特异性免疫反应，促进炎性介质和细胞因子

的释放，抵御微生物入侵，介导病理组织损伤，从而形

成炎性反应的恶性循环［１８］。 基质细胞衍生的 ＣＣＬ２０
可促进骨巨细胞瘤的肿瘤进展和骨质溶解，ＣＣＬ２０ ／
ＣＣＲ６ 轴有助于肝脏血管生成，促进肝细胞癌的高血

管状态。 此外，结直肠癌细胞衍生的 ＣＣＬ２０ 通过

ＦＯＸＯ１ ／ ＣＥＢＰＢ ／ ＮＦ⁃κＢ 信号传导诱导 Ｔｒｅｇｓ 的募集，
进一步促进了结肠癌的化疗耐药性［１９］。 并且 ＣＣＬ２０
在结直肠癌中显著升高，可通过导致 ｐ１３０ｃａｓ 磷酸化

并刺激 ＥＲＫ⁃ＭＡＰ 激酶和 Ａｋｔ 通路来调节结肠癌增殖

和转移［２０］。 本研究结果发现，术后发生复发转移的结

肠癌患者血清 ＭＩＰ⁃３α 水平升高，与徐婷婷［２１］ 研究具

有相似性。 表明 ＭＩＰ⁃３α 表达升高可能与患者术后复

发转移具有密切联系，进一步分析发现 ＭＩＰ⁃３α 升高

为影响结肠癌患者术后发生复发转移的危险因素，表
明 ＭＩＰ⁃３α 表达水平与结肠癌患者病情发生发展具有

一定相关性，推测在结肠癌中，细菌感染、微生物代谢

产物、肥胖或上皮损伤会破坏肠上皮屏障，导致 ＭＩＰ⁃
３α 的产生和释放，在肿瘤进展过程中，ＭＩＰ⁃３α 会吸引

更多的免疫细胞进入肿瘤，进一步导致病情恶化［２２］，
ＭＩＰ⁃３α 也可能通过调控 ｐ１３０ｃａｓ 磷酸化并刺激 ＥＲＫ⁃
ＭＡＰ 激酶和 Ａｋｔ 通路来调节结肠癌增殖和转移，促进

癌细胞增殖扩散、复发转移，并且 ＭＩＰ⁃３α 水平升高还

可能通过相关信号通路诱导癌细胞耐药，导致不良

预后。
　 　 ＣＣＲ３ 在许多细胞类型（包括嗜酸性粒细胞、嗜碱

性粒细胞、Ｔ 细胞和单核细胞）上都有表达，而且比趋

化因子受体家族的其他成员能结合更多的趋化因子配

体。 ＣＣＲ３ 参与多种病理过程，包括细胞迁移、过敏反

应和寄生虫感染［２３］。 ＣＣＲ３ 的表达也与侵袭性疾病的

发生、局部扩散范围的增大以及生化复发的风险较高

有关。 最近的研究表明，ＣＣＲ３ 参与了甲状腺癌、前列

腺癌、结肠癌和胶质母细胞瘤的扩散［２４］，此外趋化因

子 ＣＣＬ７ 及其受体 ＣＣＲ３ 也是结肠癌细胞侵袭和转移

的关键介质［２５］。 本研究结果发现，术后发生复发转移

的结肠癌患者血清 ＣＣＲ３ 水平升高，表明 ＣＣＲ３ 水平

升高与患者术后复发转移有关，可能参与调控患者病
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情进展，Ｔａｔｅｙａｍａ 等［２６］ 研究也发现，结直肠癌患者血

清中的 ＣＣＲ３ 水平显著升高，进一步分析发现 ＣＣＲ３
升高为影响结肠癌患者复发转移的危险因素，进一步

表明 ＣＣＲ３ 失调可能影响患者病情进展，推测 ＣＣＲ３
可能与相关配体结合后，诱导癌基因，促进癌细胞增殖

扩散，导致术后复发转移，ＣＣＲ３ 水平升高可能导致嗜

碱性粒细胞、Ｔ 细胞和单核细胞等免疫细胞增加，调节

免疫反应，导致免疫抑制，增加术后癌细胞复发转移的

风险［２７］。
　 　 此外，ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 联合预测结肠癌患者根治术

后复发转移的 ＡＵＣ 为 ０．８９９，且联合预测具有较高的

特异度，提示 ＭＩＰ⁃３α、ＣＣＲ３ 联合对患者术后复发转移

具有更优的预测价值，多指标联合可弥补单指标预测

的不足，提高预测准确度。
　 　 综上，术后复发转移的结肠癌患者血清 ＭＩＰ⁃３α、
ＣＣＲ３ 水平升高，对结肠癌患者术后复发转移具有一

定辅助预测价值，可能为潜在的肿瘤标志物，但本研究

所选样本量较少，仍需进一步深入研究。
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