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[Abstract] Objective ToinvestigatethecorrelationbetweenspiralCTfeaturesofmetastasisinabdominalcavityandex-
pressionsofnm23andMVDincolorectalcarcinoma.Methods Fortypatientswithcolorectalcarcinomawereexaminedby
SCTbeforetheoperation.Expressionsofnm23andMVDin40patientswithcolorectalcarcinomadiagnosedbypathology
wereexaminedimmunohistochemicallyusingSPtechniques.Results TheaccuracyofSCTfeaturesforlymphnode
metastasisinabdominalcavitywas77.5%.Theaccuracyofperitoneummetastasisincolorectalcarcinomawas90.0%and
theaccuracyofliver,adrenalgland,ovariesofmetastasisbySCTwas100%.CTenhancementandexpressionsofnm23and
MVDbetweenmetastasisandnometastasisinabdominalcavitywerestatisticallysignificantineachofgroups(P<0.05).
TheCTextentofenhancementpositivelycorrelatedwithMVD(r=0.963,P<0.001).TheCTextentofenhancementand
MVDnegativelycorrelatedwithnm23(r1=-0.971,P<0.001;r2=-0.958,P<0.001).Conclusion SCTscanforthe
metastasisofabdominalcavitywerereliabletechniquesincolorectalcarcinoma.Theinactivationofnm23maybeafactorin
themetastasisofcolorectalcarcinoma.Andtumorangiogenesismaybeastimulativefactorinthemetastasisofcolorectal
carcinoma.CTextentofenhancementmightbeaquantitativeindexfortumorangiogenesis.Anditmayhelpustopredict
themetastasisofcolorectalcarcinoma.
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大肠癌腹腔内转移SCT征象与 MVD、nm23表达的关系
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[摘 要] 目的 探讨大肠癌腹腔内转移螺旋CT征象与 MVD、nm23表达的关系。方法 40例大肠癌患者,行螺旋CT
扫描,并用免疫组化SP法,检测 MVD和nm23表达。结果 SCT判断大肠癌腹腔内淋巴结转移准确率为77.5%,腹膜转

移准确率为90%,肝、肾上腺、卵巢的转移准确率为100%。大肠癌腹腔内转移与无转移组间的CT强化程度、MVD和

nm23表达的比较,差异具有统计学意义(P<0.05)。SCT强化程度与 MVD之间正相关(r=0.963,P<0.001),两者均与

nm23的表达负相关(r1=-0.971,P<0.001;r2=-0.958,P<0.001)。结论 SCT扫描可准确反映大肠癌腹腔内转移

情况。nm23的失活可能是大肠癌转移的因素,肿瘤血管生成可能是大肠癌转移的促进因素。CT强化程度可作为一定量

指标初步判断肿瘤血管生成,来帮助我们对大肠癌的转移进行推断。
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  大肠癌是消化道常见恶性肿瘤,近年来,采用低张水灌肠

螺旋CT(spiralCT,SCT)扫描方法,可准确判断肿瘤大小、
肠壁浸润深度、转移等[1]。肿瘤血管形成(angiogenesis)是恶

性肿瘤生长和转移的基础,并显著影响着肿瘤的生物学行为

和预后。目前微血管密度(microvesseldensity,MVD)被认为

是最能反映肿瘤血管生成的定量指标[2],被看作判断肿瘤侵

袭、转移性的重要指标。nm23是首先作为肿瘤转移抑制基

因而被发现的,是当今肿瘤侵袭、转移研究领域的一个热

点[3]。本实验运用免疫组化方法测定大肠癌组织nm23的表

达和 MVD,分析大肠癌腹腔内转移的SCT征象与 MVD、

nm23表达的相关性;旨在将现代影像医学与分子生物学、分
子病理学相结合,探讨影像医学和分子生物学之间内在联系,
从而为临床提出有价值的理论依据。

1 资料与方法

1.1 临床资料 收集2003年9月-2006年1月间经手术病
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理证实、资料完整的大肠癌患者40例。其中男22例,女18
例。年龄41~78岁,中位年龄54岁。肿瘤位于直肠13例,
盲肠升结肠9例,乙状结肠6例,结肠肝曲的4例,横结肠3
例,降结肠3例,结肠脾曲2例。患者病理类型:中分化腺癌

13例,高分化腺癌10例,黏液腺癌9例,低分化腺癌6例,印
戒细胞癌2例。本组资料中大肠癌腹腔内转移的有23例,无
转移的有17例。其中淋巴结转移的共18例,腹膜转移的8
例,肝转移的6例,肾上腺转移的1例,卵巢转移的1例。

    图1 nm23表达阳性(×200)        图2 CD34表达阳性(×200)

   图3 升结肠癌肠周可见转移淋巴结       图4 结肠癌的大网膜转移

1.2 螺旋CT检查方法 应用Siemens公司SOMATOM
EMOTION螺旋CT扫描机。检查前常规禁食12h,并口服

泻药清洁肠道,扫描前饮水充盈胃及小肠。病人经直肠灌注

温水800~1200ml,使直肠、结肠充分充盈。平扫范围包括

膈至耻骨联合,层厚8mm;增强扫描用高压注射器以3.5
ml/s流率注射,对比剂采用优维显,以病变为中心,包括动脉

期、静脉期及延迟期的3期扫描。选择肿瘤实质区作为ROI,
测量其增强前后CT值,注意测量部位的前后对应,并计算强

化程度(病灶增强扫描CT峰值减去平扫CT值之差,CT峰

值以三期动态增强扫描的中出现的CT最高值为计)。

1.3 免疫组织化学(简称免疫组化)染色 采用免疫组化SP
法,实验用鼠抗人(CD34)和鼠抗人nm23单克隆抗体,免疫

组化结果分析方法:nm23表达以胞浆中出现明显的棕黄色

颗粒的 细 胞 为 阳 性(图1),确 定 明 显 染 色 的 区 域,利 用

Mias2000彩色病理图像分析系统测定阳性细胞胞质平均光

密度(OD)值,以此代表阳性胞浆单位面积内nm23的相对含

量。分析测定CD34染色片中 MVD(图2),参照Tsuji等[4]

方法进行,记录3个视野内的微血管数,
取其平均数并计算该病例的 MVD值。

1.4 统计分析 应用SPSS10.0版软

件包,一致性检验用 Kappa检验,计量

资料间比较用t检验,相关性检验用

Pearson相关性分析,P<0.05作为有

统计学意义。

2 结果

2.1SCT判断大肠癌腹腔内转移与病

理结果关系 SCT判断腹腔内有淋巴

结转移的有11例,高估1例,此1例为

炎性增大的淋巴结误判为转移淋巴结;
低估8例,此8例SCT图像上未显示淋

巴结。SCT判断大肠癌腹腔内有、无淋

巴结转移的准确率为77.5%(31/40)。
大肠癌腹腔内淋巴结转移SCT判断与

病理二者之间的一致性分析:经 Kappa
检验K=0.541,P<0.001,SCT判断腹

腔内淋巴结转移与病理二者之间具有较

好的一致性。

2.2SCT判断大肠癌腹膜转移与病理

结果关系 SCT判断大肠癌腹膜转移

的有6例,高估1例,此1例为肠系膜炎

性渗出所致SCT图像上的系膜密度增

高及多发索条影;低估3例,此3例SCT图像上未见异常显

示。SCT判断大肠癌腹膜有、无转移的准确率为90.0%(36/

40)。大肠癌腹膜转移SCT判断与病理二者之间的一致性分

析:经Kappa检验K=0.655,P<0.001,SCT判断腹膜转移

与病理二者之间具有较好的一致性。

2.3SCT判断大肠癌的肝脏、肾上腺、卵巢的转移 本组研

究,大肠癌肝转移的6例,1例为肝单发转移瘤,5例为肝多发

转移瘤;肾上腺转移的1例;卵巢转移的1例。SCT对肝、肾
上腺、卵巢的转移均正确判断。

2.4 大肠癌腹腔内有、无转移组间的强化程度、MVD、nm23
表达的关系 SCT大肠癌有、无腹腔内转移的组间强化程

度、MVD、nm23表达的比较,P 值均小于0.05,差异具有统

计学意义,大肠癌有腹腔内转移组的CT强化程度、MVD值

均高于无转移组;大肠癌有腹腔内转移组的nm23表达低于

无转移组(表1)。

表1 大肠癌腹腔内有、无转移组间的

强化程度、MVD、nm23表达的比较

比较项目 转移组 无转移组

强化程度 46.065±13.298 24.129±5.069
MVD 91.217±22.220 53.529±17.022
nm23 0.116±0.0170 0.138±0.0120*

 注:*P<0.05

2.5CT强化程度与 MVD、nm23表达的相关性 经Pearson
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相关性分析证实,强化程度、MVD和nm23之间两两相关,强
化程度和 MVD为正相关(r=0.963,P<0.001),而nm23与

CT强化程度、MVD都为负相关(r1=-0.958,P<0.001;r2
=-0.971,P<0.001)。即nm23表达越低,大肠癌的腹腔内

的转移率越高,CT强化程度、MVD值越高。

3 讨论

  大肠癌是消化道常见恶性肿瘤之一,随着我国人口老龄

化、生活习惯、饮食结构以及环境的改变,其发病率呈上升趋

势[5],影响大肠癌预后的主要因素就是大肠癌的侵袭转移[6],
故了解大肠癌的转移规律,并早期发现转移癌灶对患者的治

疗及预后有重要意义。

3.1 大肠癌腹腔内淋巴结转移SCT判断与手术病理对照分

析 本组研究,把SCT图像上直径大于0.8cm的孤立淋巴

结和3个以上多发淋巴结直径大于3mm 定为阳性淋巴结

(图3),依此标准在SCT扫描图像检出40例患者的转移淋巴

结。病理证实腹腔内有淋巴结转移的有18例,而SCT判断

为11例,且高估1例,此1例病理为炎性增大的淋巴结,但此

例患者淋巴结的强化程度较其他患者的转移淋巴结低,国内

有类似结果报道[7]:转移淋巴结强化明显,且随时间的延迟而

增强,而炎性淋巴结的强化不明显。故强化程度是可作为提

高判断是否为大肠癌的转移淋巴结的重要依据。低估8例,
此8例患者在该研究的SCT图像上未见淋巴结的显示。一

方面由于淋巴结过小,SCT图像无确切显示,另一方面窗宽、
窗位的影响。本组研究发现,如适当调整窗宽、窗位可观察常

规CT图像上无法看到的淋巴结。故SCT判断是否有大肠

癌腹腔内淋巴结转移时,适当的调整窗宽、窗位是很必要的

方法。

3.2 大肠癌腹膜、远处转移SCT判断与手术病理对照分析

 大肠癌腹膜转移是种植性转移的方式,是大肠癌常见的转

移方式,当癌细胞穿破肠壁之后,癌细胞脱落,似撒种子样种

植于腹膜或肠系膜之表面,形成粟粒状或结节状,有时伴有结

缔组织的增生,形成铁饼样瘤块。腹膜转移的SCT表现为网

膜、系膜脂肪密度增高、模糊,腹膜增厚,腹膜结节,网膜饼状

改变及腹水(图4)。病理证实腹腔膜转移的有8例,SCT判

断大肠癌腹膜转移的有6例,高估1例,此1例为肠系膜炎性

渗出所致SCT图像上的系膜密度增高及多发索条影;低估3
例,此3例SCT图像上未见异常显示。SCT判断大肠癌腹膜

有无转移的准确率为90.0%(36/40)。大肠癌腹膜转移SCT
判断与病理二者之间的一致性分析:经 Kappa检验 K=
0.655,P<0.001,SCT判断腹膜转移与病理二者之间具有较

好的一致性。腹膜的种植转 移 灶 较 小 时,SCT 往 往 难 以

检出。
本组研究,SCT判断大肠癌肝转移的6例,1例为肝单发

转移,5例为肝多发转移;肾上腺转移的1例;卵巢转移的1
例。经手术病理证实,本组大肠癌的肝、肾上腺、卵巢的转移

SCT均正确判断,SCT判断大肠癌的实质脏器较准确。

3.3 大肠癌腹腔内有、无转移组间的CT强化程度、MVD、

nm23表达的关系。

3.3.1 肿瘤血管生成与大肠癌SCT征象的关系 肿瘤血管

生成的概念由Folkman于1971年首次提出。其观点认为肿

瘤的生长和转移有赖于肿瘤内新生血管的形成。在血管形成

前期,其营养不能靠原来的弥散提供,则需要诱导血管生成,
以满足肿瘤生长的需要而进入血管形成期。血管形成期的开

始使肿瘤生长加速,向周围浸润并最终发生转移。

MVD被认为是最能反映肿瘤血管生成的指标,是衡量

血管生成的定量指标,被看作判断肿瘤生物学侵袭性和转移

性的重要指标[2]。本研究结果显示,SCT征象上大肠癌腹腔

内有转移组大肠癌的 MVD显著高于无转移组的 MVD,表明

血管生成是大肠癌侵袭、转移的重要促进因素,且对 MVD的

检测在一定程度上可以反映大肠癌的恶性程度,具有一定的

预后价值。

3.3.2nm23表达与大肠癌SCT征象的关系 国内顾国利

等[8]研究报道:nm23的表达与大肠癌的Dukes分期、淋巴结

转移及预后密切相关,其在生存期≥3年患者的阳性表达率

明显高于生存期<3年者。这提示nm23在大肠癌的侵袭转

移过程中是一个保护性因素,nm23的阳性表达者预后较好。
这似乎得出了这样的结论:即nm23缺失与结肠癌预后不良

有关。
本组研究结果与上述报道类似,有SCT征象上大肠癌腹

腔内有转移组大肠癌的nm23表达,显著于无转移组nm23
的表达,表明大肠癌抑癌基因nm23的失活是其转移的主要

原因,nm23表达在大肠癌转移中起着重要作用。

3.3.3CT强化程度与 MVD、nm23表达的相关性 本研究

结果显示,SCT 征象上大肠癌腹腔内有转移组大肠癌的

MVD显著高于无转移组的 MVD,由此可见,丰富的血管不

仅增加了肿瘤细胞进入循环的概率,而且肿瘤细胞还可以侵

入邻近毛细血管与毛细血管伴行的淋巴管,促进淋巴和远处

转移。SCT征象上大肠癌腹腔内有转移病灶的,预示着有更

高的肿瘤血管生成。故对 MVD的检测在一定程度上可以反

映大肠癌的恶性程度,具有一定的预后评价价值。
造影剂增强扫描组织的强化程度主要取决于以下三个因

素:组织的血管化程度、血管壁对造影剂的通透性、细胞外液

量,前者是早期强化的主要决定因素。换言之,病变的早期强

化程度主要取决于微血管密集程度[9]。SCT增强扫描可以

使非离子型碘对比剂首先进入瘤体内间质的宿主小血管,然
后广泛分布于瘤内的微血管和毛细血管外腔,最后弥散到达

肿瘤实质区。肿块越靠近宿主血管微血管密度越高,其强化

程度也就越明显[10-11]。本组病例中大肠癌的CT强化程度与

肿瘤组织的 MVD呈正相关,说明大肠癌的癌灶向腹腔内转

移的过程中,组织微血管密集程度高,MVD值增高,SCT强

化程度也增加。提示:肿瘤组织的强化程度也可作为一定量

分析指标来初步判断瘤组织的 MVD值,从而反映肿瘤血管

形成的状态,来帮助我们对肿瘤的侵袭性、转移及预后的情况

进行推断。
本实验结果显示:nm23的表达与 MVD、CT强化程度均

为负相关,MVD值和CT强化程度较高的nm23表达却较

低,这提示,抑癌基因nm23可能具有抑制肿瘤血管生成的作

用,而进一步抑制肿瘤发生转移。但也不除外肿瘤血管生成
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的增高和nm23的低表达可能共同促进了转移,这与两者具

有协同作用有关。
综上所述,SCT增强扫描能较准确的判断大肠癌的腹腔

内转移;SCT强化程度可作为一定量分析指标来初步判断肿

瘤组织的 MVD值,从而反映肿瘤血管形成的状态,来帮助我

们对肿瘤的转移情况进行判断;肿瘤血管生成和nm23可能

具有协同作用,同大肠癌的转移有关。
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