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【摘要】目的 分析肾细胞癌患者多层螺
旋CT(MSCT)检查的图像及相关生物学行
为。方法 选取2015年6月～2018年11月我
院肾细胞癌患者84例，患者均采取MSCT检
查，并行手术治疗，在术中取肾细胞癌
组织和相应癌旁正常肾组织标本，以免
疫组织化学SP法检测患者肾细胞癌组织
和癌旁正常肾组织中Ki-67、缺氧诱导因
子-1α(HIF-1α)表达情况，并观察患者
MSCT征象(瘤体大小、强化程度、有无坏
死、液化、囊变，肿瘤边界清楚与否、有
无血管受侵、有无邻近脏器侵犯或远处转
移)，分析肾细胞癌MSCT征象和Ki-67、
HIF-1α表达情况相关性。结果 本组术前
应用MSCT扫描对肾细胞癌检出率及定性
诊断率均为100%；Ki-67、HIF-1α在肾
细胞癌组织中表达均高于癌旁正常肾组
织(P＜0.05)；MSCT征象表现为瘤体大小
＞5cm、强化程度≥20HU、存在坏死、液
化、囊变、肿瘤边界不清楚、有血管受
侵、产生邻近脏器侵犯或远处转移者Ki-
67、HIF-1α表达均高于瘤体大小≤5cm、
强化程度＜20HU、无坏死、液化、囊变、
肿瘤边界清楚、无血管受侵、未产生邻近
脏器侵犯或远处转移者(P均＜0.05)。结
论 应用MSCT扫描可对肾细胞癌施行准确
术前诊断，且肾细胞癌患者MSCT征象和
Ki-67、HIF-1α表达有着密切相关性，能
间接反映肿瘤生物学行为，为肾细胞癌诊
断、治疗提供有力参考。

【关键词】 肾细胞癌；多层螺旋CT；生物
学行为；瘤体大小；强化程
度；肿瘤边界
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[Abstract] Objective  To analyze the images and related biological behaviors of multi-

slice spiral CT (MSCT) examination in patients with renal cell carcinoma. Methods 

From June 2015 to November 2018, 84 patients with renal cell carcinoma in our hospital 

were enrolled. All patients underwent MSCT examination and concurrent surgery. The 

renal cell carcinoma tissues and corresponding normal renal tissues were taken during the 

operation to immunize the tissues. Chemical SP method was used to detect the expression 

of Ki-67 and hypoxia-inducible factor-1α (HIF-1α) in renal cell carcinoma tissues 

and adjacent normal renal tissues, and to observe the signs of MSCT (tumor size, degree 

of enhancement, necrosis). liquefaction, cystic change, tumor boundary is clear or not, 

with or without vascular invasion, presence or absence of adjacent organ invasion or 

distant metastasis), analysis of renal cell carcinoma MSCT signs and Ki-67, HIF-1α 

expression correlation. Results  The detection rate and qualitative diagnosis rate of renal 

cell carcinoma were 100% in this group. The expression of Ki-67 and HIF-1α in renal 

cell carcinoma was higher than that in adjacent normal tissues (P＜0.05). MSCT signs are 

tumor size ＞5cm, degree of enhancement ≥20HU, necrosis, liquefaction, cystic changes, 

unclear tumor boundaries, vascular invasion, adjacent organ invasion or distant metastasis 

Ki-67 HIF-1α expression was higher than tumor size ≤5cm, enhancement degree ＜20 

HU, no necrosis, liquefaction, cystic change, clear tumor boundary, no vascular invasion, 

no adjacent organ invasion or distant metastasis (P＜0.05). Conclusion  MSCT scanning 

can be used for accurate preoperative diagnosis of renal cell carcinoma. The expression of 

MSCT in renal cell carcinoma is closely related to the expression of Ki-67 and HIF-1α. 

It can indirectly reflect the biological behavior of the tumor and is a diagnosis of renal cell 

carcinoma. Treatment provides a powerful reference.

[Key words] Renal Cell Carcinoma; Multi-slice Spiral CT; Biological Behavior; Tumor 

Size; Degree of Enhancement; Tumor Boundary

    肾细胞癌为肾脏恶性肿瘤的最主要类型，占全部肾脏恶性肿瘤发

病率的80%以上，同时有关资料统计，在中国肾细胞癌于泌尿生殖系统

恶性肿瘤中的发病率仅次于膀胱肿瘤位居第2位，在全身肿瘤中发病率

约占2%，且呈现出逐渐升高趋势
[1-3]

。由于肾细胞癌起病较隐匿，早期

缺乏典型临床症状，在就诊时疾病多已进展到晚期，预后差。因此寻

找肾细胞癌早期诊断及生物学行为评估的有效方法已成为临床研究热

点。多层螺旋CT(MSCT)为诊断肾细胞癌的重要影像学方法，具有分辨

率高、扫描速度快、客观等特点，且可进行三维重建，多方位、多角

度、直观显示肿瘤大小、位置、边界、内部结构及与周围组织、脏器

关系等情况，同时结合平扫和动态三期扫描可灵敏反映肿瘤血管形成

及血供情况，利于早期检出肾细胞癌，为疾病诊治提供可靠依据
[4]
。

近年来，随现代分子生物学研究不断深入，临床对肿瘤的认识已深入

至蛋白质与基因层面，尤其是利用免疫组织化学技术对抑癌基因、癌

基因及许多和细胞分化、增殖、肿瘤血管生成相关的细胞因子的研究

逐渐深化，使蛋白质水平和基因层面解释肿瘤组织病理学特点成为可

能，且利于解释肿瘤影像学表现的复杂及多样性
[5]
。Ki-67为细胞周

期相关抗原之一，属判定细胞增殖活性的重要指标，与肿瘤生物学行
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表1 患者肾细胞癌组织和相应癌旁正常肾组织中Ki-67、HIF-1α表达情况比较［n(%)，n=84］

标本                  Ki-67表达       χ2    P               HIF-1α表达            χ2    P

          +    ++     +++       -       +        ++ +++  

肾细胞癌组织  31(36.90) 29(34.52) 24(28.57) 54.844 0.000 18(21.43) 16(19.05) 29(34.52) 21(25.00) 101.849 0.000

癌旁正常肾组织76(90.48) 8(9.52)   0(0.00)   82(97.62) 2(2.38)   0(0.00)   0(0.00)  

为、恶性程度等有着密切关系
[6]
。                         

缺氧诱导因子(HIF)-1为血管内

皮生长因子(VEGF)重要转录激活

因子之一，可维持肿瘤能量代

谢，促进细胞增殖及新生血管生

成，加速肿瘤发生、进展
[7]
。本

研究选取84例肾细胞癌患者，均

行MSCT检查与Ki-67、HIF-1α表

达测定，旨在探究其MSCT检查的

图像及相关生物学行为，如下报

告。

  1  材料与方法

  1.1 一般资料  选取2015年6

月～2018年11月我院肾细胞癌患

者84例，均经术后病理学检查确

诊为肾细胞癌(同时均取距肿瘤边

缘5cm以上癌旁正常肾组织标本，

经HE染色证实无肿瘤细胞浸润)，

单侧病变，影像学检查及手术治

疗前未采取免疫治疗、化放疗等

相关抗肿瘤治疗，知晓本研究并

签订知情同意书，排除患侧副肾

血管畸形、肾动脉狭窄及合并其

他类型恶性肿瘤、肝心肺等脏器

功能严重障碍、全身感染、脑血

管疾病、血液系统疾病者，其中

男46例，女38例；年龄31～75

岁，平均(51.11±5.69)岁；体质

量37～86kg，平均(57.14±6.38)

kg。

  1.2 方法  

    1.2.1  MSCT检查方法：应

用64排多层螺旋CT机(美国GE，

Light  Speed  VCT)实施检查，嘱

咐患者在检查前常规禁水、禁

食，检查前30及15min分别服用

300～500ml含碘对比剂(浓度：

2%)充盈胃肠道，训练患者呼吸，

在患者平静呼吸下屏气后实施扫

描，扫描范围由肾上腺到肾下

极，采取常规平扫后实施增强扫

描，以高压注射器通过肘静脉团

注非离子型对比剂碘海醇(扬子

江药业集团有限公司，国药准字

H10970358，浓度：300mg/ml)，

应用剂量为1.5ml/kg(最大剂量应

≤150ml)，注射速度为4ml/s，在

注射对比剂之后延迟25～30s、

70～90s、4～5min分别采取皮髓

期、肾实质期及排泄期多时相增

强扫描。

    1.2.2  MSCT检查结果判定：

由医院3名中级以上职称影像学

医师以双盲法实施阅片，对患

者MSCT征象施行判定，如果判定

意见存在分析，则经协商解决。

MSCT征象主要包括：(1)瘤体大

小：利用多角度、多方位测定最

大平面直径；(2)强化程度：增强

扫描后肿瘤的强化峰值，强化峰

值≥20HU判定为显著强化，不足

20HU判定为轻度强化；(3)瘤体内

是否存在坏死、液化、囊变；(4)

肿瘤的边界清楚与否；(5)有无血

管(肾静脉及下腔静脉等)受侵；

(6)有无邻近脏器侵犯或远处转

移。

    1.2.3  Ki-67、HIF-1α表达

情况测定：所有组织标本均应用

多聚甲醛(4%)实施固定，制作连

续切片(厚度4μm)，以免疫组织

化学SP法检测患者肾细胞癌组织

和相应癌旁正常肾组织中Ki-67、

HIF-1α表达，具体方法：将切片

脱蜡至水，以柠檬酸缓冲液施行

抗原修复，加用正常山羊血清工

作液于室温状态下孵育15min左

右，再滴加兔抗人HIF-1α单克隆

抗体与Ki-67鼠抗人单克隆抗体于

4℃环境下过夜，而后于常规下加

滴二抗孵育并采取二氨基联苯胺

(DAB)显色，苏木素复染，脱水，

二甲苯透明，最后以中性树胶封

片；以已知肾细胞癌阳性切片为

阳性对照，磷酸盐缓冲液代替一

抗为阴性对照；DAB显色剂、SP试

剂盒均购自北京中山金桥生物有

限公司。

    1.2.4  Ki-67、HIF-1α表达

结果判定：(1)Ki-67：细胞核染

色呈现棕色判定为阳性，每个切

片选5个高倍视野，探查至少1000

个细胞，计算视野内阳性细胞

数占比，阳性细胞数不足10%判

定为(+)，处于10%～30%判定为

(++)，超过30%判定为(+++)，将

(+)与(++)归为低表达，(+++)为

高表达；(2)HIF-1α：细胞核呈

现棕黄色颗粒着色判定为阳性，

每个切片选5个高倍视野，探查至

少1000个细胞，计算视野内阳性

细胞数占比，阳性细胞数不足5%

判定为(-)，处于5%～25%判定为

(+)，26%～50%判定为(++)，超出

50%判定为(+++)，将(-)与(+)归

为低表达，(++)与(+++)归为高表

达
[8]
。

  1.4 观察指标  (1)统计患者

MSCT征象(瘤体大小、强化程度、

有无坏死、液化、囊变，肿瘤边

界清楚与否、有无血管受侵、有

无邻近脏器侵犯或远处转移)；

(2)统计患者肾细胞癌组织和相应

癌旁正常肾组织中Ki-67、HIF-

1α表达情况；(3)分析肾细胞癌

MSCT(瘤体大小、强化程度、有无

坏死、液化、囊变，肿瘤边界清

楚与否、有无血管受侵、有无邻
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表3 肾细胞癌MSCT征象和HIF-1α表达的关系n(%)

MSCT征象                 例数  HIF-1α表达     χ2      P

                        低表达  高表达  

瘤体大小         ＞5 cm  58  14(24.14)  44(75.86)  20.761  0.000

                 ≤5 cm  26  20(76.92)  6(23.08)  

强化程度         ≥20 HU  63  18(28.57)  45(71.43)  14.824  0.000

                 ＜20 HU  21  16(76.19)  5(23.81)  

坏死、液化及囊变 有  65  19(29.23)  46(70.77)  15.083  0.000

                 无  19  15(78.95)  4(21.05)  

肿瘤边界         不清楚  64  16(25.00)  48(75.00)  26.722  0.000

                 清楚  20  18(90.00)  2(10.00)  

血管受侵         有  13  2(15.38)   11(84.62)  4.019   0.045

                 无  71  32(45.07)  39(54.93)  

邻近脏器侵犯或远处转移 有  9   0(0.00)    9(100.00)  5.102   0.024

                 无  75  34(45.33)  41(54.67)  

表2 肾细胞癌MSCT征象和Ki-67表达的关系n(%)

MSCT征象                 例数   Ki-67表达     χ2     P

                        低表达  高表达  

瘤体大小         ＞5 cm  58  37(63.79)  21(36.21)  5.353  0.021

                 ≤5 cm  26  23(88.46)  3(11.54)  

强化程度         ≥20 HU  63  41(65.08)  22(34.92)  4.978  0.026

                 ＜20 HU  21  19(90.48)  2(9.52)  

坏死、液化及囊变        有  65  43(66.15)  22(33.85)  3.918  0.048

                 无  19  17(89.47)  2(10.53)  

肿瘤边界         不清楚  64  41(64.06)  23(35.94)  7.147  0.008

                 清楚  20  19(95.00)  1(5.00)  

血管受侵         有  13  2(15.38)   11(84.62)  20.534  0.000

                 无  71  58(81.69)  13(18.31)  

邻近脏器侵犯或远处转移 有  9   0(0.00)    9(100.00)  21.432  0.000

                 无  75  60(80.00)  15(20.00)  

1 2 3 4

图1-4 典型病例MSCT扫描图像。图1 动脉期；图2 冠状位动脉期；图3 门脉期；图4 冠状位门脉期。(图像显示：右肾下极见软组织肿块，大小约
8.3*6.8cm，动脉期强化不均匀，门脉期及延时期衰减，内可见低密度影边界尚清，周围渗出，延及右侧肾后间隙，下方可见多发结节，右侧肾盂及
输尿管扩张，肠系膜根部显晕样高密度影。术后诊断：右肾占位，考虑肾癌，癌灶周围种植转移，右侧肾盂、输尿管轻度积水，未见明确肾静脉癌
栓。)

近脏器侵犯或远处转移)征象和

Ki-67、HIF-1α表达的关系。

  1.5 统计学方法   研究数据

纳入SPSS24.0进行分析，计数资

料n(%)表示，χ
2
检验，P＜0.05为

差异有统计学意义。

  2  结   果

  2.1 患者MSCT征象   术前应

用MSCT扫描对肾细胞癌检出率达

100%，且定性诊断率也为100%。

84例患者MSCT征象表现为：瘤体

大小(选取最大直径)为1.5～11.0 

cm，平均为(6.39±1.72)cm，其

中＞5cm者58例，≤5cm者26例；

强化程度：强化峰值≥20HU者63

例，＜20HU者21例；存在坏死、

液化、囊变者65例，未见者19

例；肿瘤边界不清楚者64例，清

楚者20例；存在血管受侵者13

例，未见者71例；产生邻近脏器

侵犯或远处转移9例，未见者75

例。典型病例MSCT扫描图像见图

1-4。

  2.2 患者肾细胞癌组织和相

应癌旁正常肾组织中Ki-67、HIF-

1α表达情况  Ki-67、HIF-1α在

肾细胞癌组织中表达均高于癌旁

正常肾组织(P＜0.05)。见表1。

  2.3  肾细胞癌MSCT征象和
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Ki-67表达的关系  MSCT征象表现

为瘤体大小＞5cm、强化程度≥20 

HU、存在坏死、液化、囊变、肿

瘤边界不清楚、有血管受侵、产

生邻近脏器侵犯或远处转移者

Ki-67表达均高于瘤体大小≤5 

cm、强化程度＜20HU、无坏死、

液化、囊变、肿瘤边界清楚、无

血管受侵、未产生邻近脏器侵犯

或远处转移者(P均＜0.05)。见表

2。

  2.4  肾细胞癌MSCT征象和

HIF-1α表达的关系    MSCT征象

表现为瘤体大小＞5cm、强化程

度≥20HU、存在坏死、液化、囊

变、肿瘤边界不清楚、有血管受

侵、产生邻近脏器侵犯或远处转

移者HIF-1α表达均高于瘤体大

小≤5cm、强化程度＜20HU、无

坏死、液化、囊变、肿瘤边界

清楚、无血管受侵、未产生邻

近脏器侵犯或远处转移者(P均

＜0.05)。见表3。

  3  讨   论

    MSCT为临床诊断肾脏肿瘤的

重要手段，应用MSCT平扫联合增

强三期扫描对肾脏占位性病变诊

断鉴别价值已得到临床公认，有

研究指出，MSCT对肾细胞癌的临

床诊断及分期准确率可达95%以

上 
[9-10]

。现今，临床医师对肾细胞

癌影像学诊断已不局限于单纯良

恶性诊断，且还包括精确评定肿

瘤侵犯范围、有无转移等，进而

指导术式选择，在保证治疗效果

同时最大限度地减轻对肾功能的

损害，改善患者预后。MSCT增强

扫描在上述方面存在显著优势，

其能通过在团注含碘显影剂后有

效利用病灶与血管、周围组织的

强化程度差异，于密度上产生对

比差，有助于发现微小病灶，并

更加清晰地显示肿瘤部位、大

小、侵袭范围、血供情况等，同

时可依据病灶有无强化、强化表

现方式、强化程度等对病灶定性

诊断提供有力依据(多数肾细胞癌

CT值至少可增高20HU)，此外，其

可采用多种后处理方法由不同角

度清晰显示血管、肾集合系统及

其与肿瘤关系等情况，有助于准

确评价肿瘤血供情况，为肿瘤手

术切除可行性及术式选择提供重

要参考
[11-12]

。本研究显示，本组

术前应用MSCT扫描对肾细胞癌检

出率及定性诊断率均为100%，且

84例患者中强化峰值≥20HU者63

例，存在坏死、液化、囊变者65

例，肿瘤边界不清楚者64例，存

在血管受侵者13例，产生邻近脏

器侵犯或远处转移9例。提示应用

MSCT扫描可对肾细胞癌施行准确

术前诊断，有效指导临床治疗。

    随近年来临床对肾细胞癌

研究不断深入，从基因和蛋白

质水平层面解释肿瘤病理学特

点 已 成 为 可 能 ， 可 从 侧 面 解

释 肿 瘤 影 像 学 表 现 复 杂 性 。

Ki-67主要表达于M、S、G2、G 1

期，在G 0期无表达，被临床广

泛应用于肿瘤生长方式、细胞

增殖活性等肿瘤生物学行为研

究中，属评价人各组织增殖、

组分的可靠、简便方法
[13-15]

。                       

HIF-1于各种实体肿瘤组织中均

分布较广泛，可参与启动和肿

瘤缺氧适应相关的多种基因转录

过程，HIF-1α为HIF-1重要功能

亚基，可决定HIF-1转录活动的

稳定性及表达水平，于局部缺氧

状态下，能经过加速mRNA转录促

进VEGF表达，同相应受体相结合

后促使稳定血管系统激活，进而

参与机体肿瘤血管形成，影响局

部微环境糖代谢状况，改变细胞

凋亡与增殖动态平衡，增强肿瘤

远处转移能力，提升对于肿瘤化

学治疗的耐药性等一系列应答反

应 
[16-17]

。本研究显示，Ki-67、

HIF-1α在肾细胞癌组织中表达高

于癌旁正常肾组织(P＜0.05)。表

明肾细胞癌患者中Ki-67、HIF-

1α呈高表达，亦提示其表达和肿

瘤发生、发展有着密切关系。

    由分子细胞生物学层面分

析，特定时间内机体肿瘤细胞凋

亡、增殖比例为影响肿瘤增长速

度的重要因素，且肿瘤血管形成

为影响肿瘤细胞凋亡、增殖比例

平衡的因素之一，可进一步影响

肿瘤生长
[18]

。通常情况下肿瘤体

积越大，其发生转移风险越高，

预后越差。本研究显示，MSCT征

象表现为瘤体大小＞5cm者Ki-

67、HIF-1α表达高于瘤体大小

≤5cm者(P＜0.05)。亦从分子生

物学层面表明了MSCT征象显示瘤

体越大则肿瘤恶性生物学倾向越

高。肿瘤强化程度主要受供应瘤

体血管通透性、血管数目及分

布、血管管径大小等因素影响，

其中血管数目为造成组织强化基

础所在，肿瘤的生长必然伴随着

新生血管形成
[19]

。本研究显示，

MSCT征象表现为强化程度≥20HU

者Ki-67、HIF-1α表达高于强化

程度＜20HU者(P＜0.05)。亦一

定程度提示了MSCT征象显示强化

程度越高则肿瘤恶性程度越高。

有研究指出，肿瘤高增殖活动可

致使肿瘤直径增加，导致肿瘤组

织内部出现坏死、液化及囊变，

且组织学坏死与肿瘤恶性程度、

患者预后有着密切关系
[20]

。本研

究显示，MSCT征象表现为存在坏

死、液化、囊变者Ki-67、HIF-

1α表达高于无坏死、液化、囊

变者(P＜0.05)。亦一定程度表

明了MSCT征象显示存在坏死、液

化、囊变可提示肿瘤有较高恶性

生物学倾向。有关学者报道，肿

瘤边界不清可说明肿瘤呈现浸润

性生长，有着较高恶性程度，相
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反，如果癌细胞恶性程度小，肿

瘤浸润性低，则肿瘤周围会形成

受压肾实质和反应性纤维包膜，

构成瘤周结构，进而肿瘤边界较

清晰
[21]

。本研究显示，MSCT征象

表现为肿瘤边界不清楚者Ki-67、

HIF-1α表达高于肿瘤边界清楚

者(P＜0.05)。亦表明MSCT征象

显示肿瘤边界不清楚可反映肿瘤

恶性生物学倾向较高。此外，随

瘤体不断生长，肿瘤产生浸润性

生长和转移的风险可显著增高，

肿瘤细胞可沿肿瘤供应血管、组

织间隙连续浸润生长，影响患者

预后
[22]

。本研究显示，MSCT征象

表现为有血管受侵、产生邻近脏

器侵犯或远处转移者Ki-67、HIF-

1α表达高于无血管受侵、未产

生邻近脏器侵犯或远处转移者(P

＜0.05)。亦提示MSCT征象显示有

血管受侵、产生邻近脏器侵犯或

远处转移可说明肿瘤恶性程度较

高。

    综上，采用MSCT扫描可对肾

细胞癌进行准确术前诊断，且肾

细胞癌患者MSCT征象和Ki-67、

HIF-1α表达密切相关，能间接反

映肿瘤生物学行为，为肾细胞癌

诊疗提供可靠依据。
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