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　　结直肠肿瘤作为常见的消化道恶性肿瘤，其早
期发现和治疗可有效改善患者预后。内镜技术的发

展使得多数结直肠肿瘤在早期即可得到诊断及治

疗，然而受限于内镜预约时间长、患者体验差以及对

术者资质的要求等，我国很多地区难以大规模开展

内镜下结直肠肿瘤的筛查。肿瘤标志物尤其是肿瘤

血清学标志物所具有的创伤小、便于开展大规模筛

查的优势对于早期发现结直肠肿瘤有着重要意义。

双肾上腺素样激酶 １（ｄｏｕｂｌｅｃｏｒｔｉｎｌｉｋｅｋｉｎａｓｅ
１，ＤＣＬＫ１）最初被认为是微管相关蛋白基因家族成
员，在神经系统的发育、神经细胞的迁移以及外向生

长过程中起着重要作用
［１］
。ＤＣＬＫ１编码的蛋白在

细胞 中 存 在 ２种 形 式：ＤＣＬＫ１Ｌ和 ＤＣＬＫ１Ｓ。
ＤＣＬＫ１Ｌ蛋白存在２个 Ｎ端结构域和一个 Ｃ端结
构域，ＤＣＬＫ１Ｓ只有一个 Ｃ端结构域。Ｎ端结构域
中氨基酸序列和 ｄｏｕｂｌｅｃｏｒｔｉｎ有 ７０％的同源性，后
者被证实在神经起源过程中起重要作用；而位于 Ｃ
端的酪氨酸／丝氨酸激酶区则与钙离子依赖的蛋白
激酶（ｃａｌｍｏｄｕｌｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ１，ＣａＭＫ１）
高度相似

［２］
，因此也有部分研究将 ＤＣＬＫ１称为

ＤＣＡＭＫＬ１。
然而近年来越来越多的研究者开始关注

ＤＣＬＫ１在结直肠肿瘤起源中的意义，最初的研究显
示 ＤＣＬＫ１＋细胞多能性基因、促存活基因的表达明
显较多，且表现出较强的自我更新能力

［３］
，悬浮培

养基培养单个肠道 ＤＣＬＫ１阳性成熟细胞诱导其形
成球状体，将后者注射入裸鼠体内形成结节，分析显

示结节内 ＤＣＬＫ１阳性细胞可表达原有组织早期分

化标志，并可分化为原有组织的不同细胞
［４］
；这些

实验提示肠组织中 ＤＣＬＫ１阳性细胞具有干细胞或
祖细胞的潜能。然而 ＤＣＬＫ１作为肿瘤干细胞标志
和结直肠恶性肿瘤发病之间的关系是十分复杂的。

本文主要对 ＤＣＬＫ１在结直肠恶性肿瘤发生发展中
的作用进行综述。

１　ＤＣＬＫ１在结直肠癌细胞中的生物学作用

ＤＣＬＫ１和结直肠肿瘤的关系最初是作为肠隐
窝丛细胞的特异性分化抗原而被人熟知的。生理状

态下丛细胞寿命较长并且处于静止状态，即使 ＡＰＣ
基因突变也不会导致这些静止期细胞向肿瘤细胞发

展，但在突变基础上的炎症刺激或组织损伤即可激

活丛细胞并促发结肠癌
［４］
，这表明 ＤＣＬＫ１＋的丛细

胞对于结肠癌的发生具有重要意义。Ｎａｋａｎｉｓｈｉ
等

［５］
研究显示，ＤＣＬＫ１的表达可促进 ＡｐｃＭｉｎ／＋小鼠

体内腺瘤增生，使用他莫昔芬和白喉毒素毒杀

ＤＣＬＫ１＋细胞抑制肿瘤增长的同时不影响正常肠组
织，提示 ＤＣＬＫ１可能是肿瘤干细胞而非正常干细胞
的标志。ＤＣＬＫ１＋细胞在健康人结肠组织中很少被
检测到，而其在结肠癌患者的健康结肠黏膜或处于

早期病变的黏膜中却呈现出高表达状态，表明肿瘤

起源的早期阶段即可存在 ＤＣＬＫ１的高表达［６］
。

ｍｉＲＮＡ１３７可以在 ｍＲＮＡ水平与 ＤＣＬＫ１结合抑制
后者表达，使用表达抗 ｍｉＲＮＡ１３７的慢病毒与人原
始结肠细胞共培养，实验组 ＤＣＬＫ１的表达水平明显
升高且类器官体积显著增大

［７］
。ＤＣＬＫ１＋的 Ａｐｃ突

变小鼠体内 β连环蛋白（βｃａｔｅｎｉｎ）、Ｎｏｔｃｈ和 ＮＦｋ
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促存活信号表达相比于 ＤＣＬＫ１－小鼠明显较高，抑
制 Ｎｏｔｃｈ和 ＲＥＬＡ可以降低结肠癌细胞增殖速率，
敲除 ＤＣＬＫ１则可引起 Ｎｏｔｃｈ、ＲＥＬＡ和 ＭＡＰＫ下降，
更有效地抑制癌细胞增殖和迁移

［８］
。协同使用姜

黄素和可以靶向于 ＤＣＬＫ１引起 ＤＣＬＫ１＋细胞凋亡
的 ＤＣＬＫ１ｓｉＲＮＡ治疗对前者耐药的结肠肿瘤时，其
肿瘤体积缩小优于任何单一成分

［９］
。这些研究证

实 ＤＣＬＫ１在结肠肿瘤发生和促存活过程中发挥着
重要的上游调控作用，靶向作用于上游的 ＤＣＬＫ１可
以在整个细胞存活通路上抑制肿瘤细胞的生物学行

为，这为结肠癌的治疗提供思路。

ＤＣＬＫ１启动子在人类结直肠癌中多呈现为高
度甲基化的状态，而在正常黏膜组织中则不表现为

甲基化，甲基化状态和 ＤＣＬＫ１的表达负相关［１０］
，这

与先前在人类结肠癌中观察到 ＤＣＬＫ１高表达的结
果不符

［１１］
。进一步研究显示在人类结肠癌细胞中

ＤＣＬＫ１基因的 ５’（α）启动子被沉默而通过 ＮＦκＢ
结合位点启动了第 ５内含子启动子［ｉｎｔｒｏｎ５（β）
ｐｒｏｍｏｔｅｒ］并促进其所编码的 ＤＣＬＫ１Ｓ型表达，进一
步分析显示正常的结肠细胞主要表达 Ｌ型，而人类
结肠癌细胞则主要表达 Ｓ型［１２］

。相比于表达 Ｓ型
人类结肠癌细胞，Ｌ型侵袭能力更弱［１３］

，人胃癌中

的研究也支持上述结果，正常组织和肠化生区域中

均可见到 Ｓ型和 Ｌ型，而晚期胃癌中 Ｌ型消失［１４］
，

这意味着可能 ＤＣＬＫ１Ｓ型才是结肠癌发生和发展
中起着决定作用的成分。ＦＯＸＤ３转录因子可抑制
多种肿瘤的发生，多数肿瘤组织中 ＦＯＸＤ３基因为沉
默状态，其沉默导致 ＥＧＦＲＲａｓＲａｆＭＥＫＥＲＫ信号
通路的激活

［１５］
。正常结肠黏膜中 ＦＯＸＤ３和第 ５内

含子启动子结合并抑制后者表达，而在结肠癌组织

中 ＦＯＸＤ３的沉默使其失去对 ＤＣＬＫ１Ｓ的抑制，敲
除正常结肠组织中 ＦＯＸＤ３也会导致 ＤＣＬＫ１高表
达，但表达水平较低不足以导致肿瘤发生

［１６］
。这些

研究提示 ＤＣＬＫ１促结肠癌发生的机制并不是线性
的，可能是一个网络结构。

２　局部肿瘤组织与外周血中 ＤＣＬＫ１的表达

ＤＣＬＫ１在结直肠癌组织中表达升高，并且其升
高与肿瘤较差的病理分级及临床分期相关。Ｍｉｒｚａｅｉ
等

［１７］
选择５８例结直肠癌以 β肌动蛋白作为内参，

２－ΔＣｔ法配合实时定量 ＰＣＲ对 ＤＣＬＫ１进行相对定量
测定，显示癌组织 ＤＣＬＫ１ｍＲＮＡ表达水平约是交界
区组织的３．２８倍（Ｐ＜０．００１），肿瘤分化越差，其表
达水平越高（Ｐ＝０．０２２），Ⅲ、Ⅳ期患者比Ⅰ、Ⅱ期患

者也同样升高 （Ｐ＝０．０１５）。ＥＬＩＳＡ方法检测
ＤＣＬＫ１蛋白并通过组织化学评分（ｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ
ｓｃｏｒｅ，Ｈｓｃｏｒｅ）来区分 ＤＣＬＫ１的高表达和低表达，
结果显示８３．３％的低分化肿瘤、５３．８％的中分化肿
瘤、３７．５％的高分化肿瘤表现为 ＤＣＬＫ１蛋白高表达
（Ｐ＝０．０２３），７２．３％的Ⅲ、Ⅳ期肿瘤组织和 ２７．３％
的Ⅰ、Ⅱ期肿瘤组织中 ＤＣＬＫ１蛋白也明显高表达
（Ｐ＝０．０１４）。

结直肠癌组织中高表达的 ＤＣＬＫ１预示着不良
预后。Ｇａｏ等［１８］

对 １０１个新鲜结直肠癌标本的研
究证实，利用染色指数来区分 ＤＣＬＫ１蛋白在组织中
的表达程度显示合并淋巴结转移的患者其组织内

ＤＣＬＫ１蛋白高表达者明显高于无转移者 （Ｐ＝
００００），提示 ＤＣＬＫ１在肿瘤淋巴结转移中可能发挥
着重要作用。推测其原因可能是 ＤＣＬＫ１的高表达
抑制 Ｅ粘连素表达的同时促进间充质标志物 ＺＥＢ１
的 表 达，进 而 激 活 上 皮 间 质 转 化 （ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ，ＥＭＴ），促进肿瘤突破基底膜
组织，局部浸润侵入脉管系统，在脉管系统内游走播

散，转 移 至 新 病 灶。利 用 小 样 本 生 存 率 估 计

（ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分 析）ＤＣＬＫ１水 平 和 总 存 活 数
（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）之间关系，结果显示 ＤＣＬＫ１高
表达患者５年生存率低于低表达者（Ｐ＝０．０１６），多
变量 ＣＯＸ回归分析提示 ＤＣＬＫ１水平是结直肠癌患
者的独立预后影响因素

［１８］
。除了病理证实的结直

肠癌中 ＤＣＬＫ１表达增加之外，乐安君等［１９］
的研究

显示在癌前病变结直肠管状绒毛状腺瘤组织中

ＤＣＬＫ１高表达率也高达４５．７％，但目前尚无研究证
实癌前组织内高表达的 ＤＣＬＫ１和预后的关系。

结直肠癌患者外周血单核细胞内可以检测到

ＤＣＬＫ１蛋白。由于其含量相对较高，因此相比于邻
位连接技术（ｐｒｏｘｉｍｉｔｙｌｉｇａｔｉｏｎａｓｓａｙ）和免疫 ＰＣＲ
（ｉｍｍｕｎｅＰＣＲ）两种敏感度较高的检测手段，ＥＬＩＳＡ
方法检测血浆 ＤＣＬＫ１蛋白的可操作性更强［２０］

。

Ｍｉｒｚａｅｉ等［２０］
利用 ＥＬＩＳＡ方法检测，结果显示

实验组外周血单核细胞内的 ＤＣＬＫ１蛋白含量为对
照组的１．７４倍（Ｐ＝０．００１）。绘制受试者工作曲线
（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ曲线）描
述血浆中 ＤＣＬＫ１水平对于结直肠癌的诊断价值，显
示曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）为 ０．７６６
（９５％ ＣＩ：０．６８０～０．８５２，Ｐ＜０．００１）。以２２７ｐｇ／ｍｌ
为阈值（ｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅ）时，其对结直肠癌的预测特异
度和敏感度均达到 ７２．４％，进一步分析显示血浆
ＤＣＬＫ１高水平预示肿瘤分期增加和淋巴结侵袭
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（Ｐ＝０．０２，Ｐ＝０．０１）。王敏等［２１］
涉及 ７８例的研究

也同样证实了这一点。将血浆中 ＤＣＬＫ１表达水平
作为诊断指标，其 ＡＵＣ为 ０．７７１（９５％ ＣＩ：０６８８～
０．８４１，Ｐ＜０．００１）。将阈值定为 １．７２３ｎｇ／ｍｌ时，敏
感度和特异度分别为 ６７．９５％、９７９２％；而同一实
验条件下，以 ＣＥＡ作为诊断指标的 ＡＵＣ为 ０．６７９
（９５％ ＣＩ：０．５９０～０．７５９，Ｐ＝００００２）。值得一提的
是，该研究继续证实了 ＣＥＡ的水平和结肠癌的病理
分期并无明显相关性（Ｐ＞０．０５），而高水平的
ＤＣＬＫ１则与较差的病理分期相关（Ｐ＝０．００３）。而
二者联合检测显示 ＡＵＣ为０８２３（９５％ ＣＩ：０．７４５～
０．８８６，Ｐ＜０．０００１），且敏感度和特异度达到
７５６４％和９５．７４％。

３　小结

ＤＣＬＫ１作为结直肠肿瘤相关标志物，在肿瘤发
生、发展和远处转移过程中起着重要作用，其在组织

中的表达水平也很大程度上影响着肿瘤的预后分

析。当前有部分研究证实结直肠肿瘤患者血浆中

ＤＣＬＫ１水平升高，且其作为肿瘤血清学标志物的预
测价值在小样本的人群内得到验证，但尚需要进一

步更大样本的随机对照研究论证其能否得到大规模

的推广。
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４　ＷｅｓｔｐｈａｌｅｎＣＢ，ＡｓｆａｈａＳ，ＨａｙａｋａｗａＹ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎｇｌｉｖｅｄｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ

ｔｕｆｔｃｅｌｌｓｓｅｒｖｅａｓｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｉｎｉｔｉａｔｉｎｇｃｅｌｌｓ．ＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，２０１４，

１２４（３）：１２８３－１２９５．

５　ＮａｋａｎｉｓｈｉＹ，ＳｅｎｏＨ，ＦｕｋｕｏｋａＡ，ｅｔａｌ．Ｄｃｌｋ１ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈｅｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｕｍｏｒａｎｄｎｏｒｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｉｎｔｈｅｉｎｔｅｓｔｉｎｅ．ＮａｔＧｅｎｅｔ，２０１３，４５

（１）：９８－１０３．

６　ＨｉｒａｔａＹ，ＳｅｚａｋｉＴ，ＨａｇｉｗａｒａＴ，ｅｔａｌ．Ｓｕ２００４ｅｎｈａｎｃｅｄｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｏｆｄｏｕｂｌｅｃｏｒｔｉｎｌｉｋｅｋｉｎａｓｅ１（ＤＣＬＫ１）ｉｎｔｈｅｂａｃｋｇｒｏｕｎｄｍｕｃｏｓａｏｆ

ｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒ．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１５，１４８（４Ｓｕｐｐｌ１）：Ｓ－５７２．

７　ＳａｋａｇｕｃｈｉＭ，ＨｉｓａｍｏｒｉＳ，ＯｓｈｉｍａＮ，ｅｔａｌ．ｍｉＲ１３７ｒｅｇｕｌａｔｅｓｔｈｅ

ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｉｃｉｔｙｏｆｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆ

ＤＣＬＫ１．ＭｏｌＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１６，１４（４）：３５４－３６２．

８　ＣｈａｎｄｒａｋｅｓａｎＰ，ＹａｏＪ，ＱｕＤ，ｅｔａｌ．Ｄｃｌｋ１，ａｔｕｍｏｒｓｔｅｍ ｃｅｌｌ

ｍａｒｋｅｒ，ｒｅｇｕｌａｔｅｓｐｒｏｓｕｒｖｉｖａｌｓｉｇｎａｌｉｎｇａｎｄｓｅｌｆｒｅｎｅｗａｌｏｆｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ

ｔｕｍｏｒｃｅｌｌｓ．ＭｏｌＣａｎｃｅｒ，２０１７，１６（１）：３０．

９　ＫａｎｔａｒａＣ，Ｏ’ＣｏｎｎｅｌｌＭ，ＳａｒｋａｒＳ，ｅｔａｌ．Ｃｕｒｃｕｍｉｎｐｒｏｍｏｔｅｓ

ａｕｔｏｐｈａｇｉｃｓｕｒｖｉｖａｌｏｆａｓｕｂｓｅｔｏｆｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ｗｈｉｃｈａｒｅ

ａｂｌａｔｅｄｂｙＤＣＬＫ１ｓｉＲＮＡ．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１４，７４（９）：２４８７－２４９８．

１０　ＶｅｄｅｌｄＨＭ，ＳｋｏｔｈｅｉｍＲＩ，ＬｏｔｈｅＲＡ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｅｃｅｎｔｌｙｓｕｇｇｅｓｔｅｄ

ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌｍａｒｋｅｒＤＣＬＫ１ｉｓａｎｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｂｉｏｍａｒｋｅｒ

ｆｏｒｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ．Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｓ，２０１４，９（３）：３４６－３５０．

１１　ＧａｇｌｉａｒｄｉＧ，ＧｏｓｗａｍｉＭ，ＰａｓｓｅｒａＲ，ｅｔａｌ．ＤＣＬＫ１ｉｍｍｕｎｏｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ

ｉｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｎｅｏｐｌａｓｉａ．ＣｌｉｎＥｘｐＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１２，５：３５－４２．

１２　Ｏ’ＣｏｎｎｅｌｌＭＲ，ＳａｒｋａｒＳ，ＬｕｔｈｒａＧＫ，ｅｔａｌ．Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｃｈａｎｇｅｓａｎｄ

ａｌｔｅｒｎａｔｅｐｒｏｍｏｔｅｒｕｓａｇｅｂｙｈｕｍａｎｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｓｆｏｒｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ

ＤＣＬＫ１ｉｓｏｆｏｒｍｓ：ＣｌｉｎｉｃａｌＩｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ．ＳｃｉＲｅｐ，２０１５，５：１４９８３．

１３　Ｏ’ＣｏｎｎｅｌｌＭＲＳＳ，ＷａｒｄＤ，ｅｔａｌ．Ｓｈｏｒｔ（Ｓ）ｉｓｏｆｏｒｍｏｆｃａｎｃｅｒｓｔｅｍ

ｃｅｌｌｍａｒｋｅｒ，ＤＣＬＫ１，ｉｓ ｃｒｉｔｉｃａｌｌｙ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｍａｉｎｔａｉｎｉｎｇ

ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ／ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｉｃｐｏｔｅｎｔｉａｌｏｆｈｕｍａｎ ｃｏｌｏｎ ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ

（ｈＣＣＣｓ）ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｏｆＤＣＬＫ１Ｌｉｓｏｆｏｒｍ．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１６，

１５０：Ｓ６０５．

１４　ＨｙｅｋｙｕｎｇＥ，ＨｗａｎｇＳＹ，ＬｅｅＫ，ｅｔａｌ．Ａｌｔｅｒｅｄｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ

ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ＤＣＬＫ１ ｉｓｏｆｏｒｍｓ ｉｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ．

Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１５，１４８（４）：Ｓ－５６５．

１５　ＬｉＫ，ＧｕｏＱ，ＹａｎｇＪ，ｅｔａｌ．ＦＯＸＤ３ｉｓａｔｕｍｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒｏｆｃｏｌｏｎ

ｃａｎｃｅｒｂｙｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇＥＧＦＲＲａｓＲａｆＭＥＫＥＲＫ ｓｉｇｎａｌｐａｔｈｗａｙ．

Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１７，８（３）：５０４８－５０５６．

１６　ＳａｒｋａｒＳ，Ｏ’ＣｏｎｎｅｌｌＭＲ，ＯｋｕｇａｗａＹ，ｅｔａｌ．ＦＯＸＤ３ｒｅｇｕｌａｔｅｓＣＳＣ

ｍａｒｋｅｒ，ＤＣＬＫ１Ｓ，ａｎｄｉｎｖａｓｉｖｅｐｏｔｅｎｔｉａｌ：ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎ

ｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒ．ＭｏｌＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１７，１５（１２）：１６７８－１６９１．

１７　ＭｉｒｚａｅｉＡ，ＴａｖｏｏｓｉｄａｎａＧ，ＲａｄＡＡ，ｅｔａｌ．Ａｎｅｗｉｎｓｉｇｈｔｉｎｔｏｃａｎｃｅｒ

ｓｔｅｍｃｅｌｌｍａｒｋｅｒｓ：Ｃｏｕｌｄｌｏｃａｌａｎｄｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇｃａｎｃｅｒｓｔｅｍ ｃｅｌｌ

ｍａｒｋｅｒｓｃｏｒｒｅｌａｔｅｉｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ？ＴｕｍｏｕｒＢｉｏｌ，２０１６，３７（２）：

２４０５－２４１４．

１８　ＧａｏＴ，ＷａｎｇＭ，ＸｕＬ，ｅｔａｌ．ＤＣＬＫ１ｉｓｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｄａｎｄａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ｗｉｔｈｍｅｔａｓｔａｓｉｓａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ．ＪＣａｎｃｅｒＲｅｓＣｌｉｎ

Ｏｎｃｏｌ，２０１６，１４２（１０）：２１３１－２１４０．

１９　乐安君，朱海杭，俞文秀，等．ＤＣＬＫｌ在结直肠癌、结直肠腺瘤中

的表达及临床研究．中国医师杂志，２０１６，１８（３）：４０６－４０９．

２０　ＭｉｒｚａｅｉＡ，ＭａｄｊｄＺ，ＫａｄｉｊａｎｉＡＡ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ

ｃｅｌｌｕｌａｒＤＣＬＫ１ｐｒｏｔｅｉｎ，ａｓｔｈｅｍｏｓｔｐｒｏｍｉｓｉｎｇｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｓｔｅｍ

ｃｅｌｌｍａｒｋｅｒ，ｕｓｉｎｇｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙｂａｓｅｄｍｅｔｈｏｄｓ．ＣａｎｃｅｒＢｉｏｍａｒｋ，

２０１６，１７（３）：３０１－３１１．

２１　王　敏，徐伶玲，蒋玉良，等．结直肠癌患者血浆中 ＤＣＬＫ１的表

达及意义．肿瘤，２０１５，３５（５）：５７２－５７８．

（收稿日期：２０１８－０３－２４）

（修回日期：２０１８－０６－１３）

（责任编辑：王惠群）

·８４８· 中国微创外科杂志２０１８年９月第１８卷第９期　ＣｈｉｎＪＭｉｎＩｎｖＳｕｒｇ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１８，Ｖｏｌ．１８．Ｎｏ．９


