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胸腺瘤患者螺旋 ＣＴ 影像特征与 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ 表达
的相关性研究
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摘　 要:　 探讨胸腺瘤螺旋 ＣＴ 影像特征与细胞角蛋白(ＣＫＰ)、血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)表达的相关性ꎮ 回

顾性分析本院收治的 ８３ 例胸腺瘤患者的临床资料ꎬ总结胸腺瘤的影像学特征ꎬ并取患者手术病理切片采用免疫组

化 ＳＰ 染色法检测 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ 的表达ꎬ分析 ＣＴ 影像特征和二者表达的相关性ꎮ 结果显示 ＣＴ 增强幅度越大ꎬＶＥＧＦ
阳性表达率越高ꎬ而 ＣＫＰ 阳性表达率同 ＣＴ 的增强幅度无关ꎮ 胸腺瘤 ＣＫＰ 表达与病灶外观是否呈尖角或锯齿状、
密度是否均匀、是否侵犯心包及胸膜和是否存在纵隔脂肪线存在相关性ꎬ而与外观是否呈分叶状、病灶直径、肺内

是否转移无关ꎮ 胸腺瘤 ＶＥＧＦ 表达与病灶外观是否呈尖角或锯齿状、是否呈分叶状、肺内是否转移存在相关性ꎬ而
与密度是否均匀、病灶直径、有无纵隔脂肪线和是否侵犯心包、胸膜无关ꎮ 因此ꎬ胸腺瘤螺旋 ＣＴ 影像特征与 ＣＫＰ、
ＶＥＧＦ 表达明显相关ꎬ为胸腺瘤的诊断提供了一种便捷的方法ꎬ对该病的临床诊断及治疗具有重要价值ꎮ
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　 　 胸腺瘤为源于胸腺上皮的肿瘤ꎬ多发病于前纵

隔处ꎬ临床上较为常见[１￣２]ꎮ 上皮细胞的主要构成

成分细胞角蛋白(ＣＫＰ)为重要的肿瘤标志物ꎬ其常

用于诊断肿瘤[３]ꎮ 肿瘤血管生成对肿瘤的生长起
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着重 要 的 作 用ꎬ 血 管 内 皮 生 长 因 子 ( ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)有益于血管内皮细

胞的分裂增殖及强化血管通透性等ꎬ同肿瘤的生

长、转移关系密切[４]ꎮ 回顾性分析本院收治的 ８３ 例

胸腺瘤患者临床资料ꎬ分析其螺旋 ＣＴ 影像特征和

肿瘤组织中 ＣＫＰ 和 ＶＥＧＦ 的表达情况ꎬ进而探讨其

相关性ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料　 以本院 ２０１３ 年 ２ 月 ~２０１７ 年 ４ 月

收治的 ８３ 例胸腺瘤患者为研究对象ꎬ所有患者均经

手术病理检查确诊为胸腺瘤ꎬ其中男 ４９ 例ꎬ女 ３４
例ꎻ年龄 ２０ ~ ７６ 岁ꎬ中位年龄 ５５ 岁ꎻ３７ 例表现为重

症肌无力ꎬ有不同程度咳嗽、胸痛、声音嘶哑ꎬ疲乏

无力及气短症状者 ３０ 例ꎬ１２ 例吞咽困难ꎬ５ 例上腔

静脉综合征ꎮ 病程 １ 个月到 ３ 年不等ꎮ
１.２　 方法　 观察并记录所有患者的螺旋 ＣＴ 影像表

现ꎬ如外形是否呈锯齿或尖角状ꎬ有无分叶状ꎬ密度

是否均匀ꎬ病灶直径ꎬ肺部转移情况ꎬ心包、胸膜有

无侵犯ꎬ纵隔脂肪线是否存在等ꎮ 检测所有患者手

术病理切片 ＣＫＰ 和 ＶＥＧＦ 的表达情况ꎮ
１.２.１ 　 螺旋 ＣＴ 扫描方法 　 采用德国西门子公司

Ｓｏｍａｔｏｍ Ｅｍｏｔｉｏｎ １６ 排螺旋 ＣＴ 扫描仪ꎬ扫描参数

１２５ ｍＡꎬ１２０ ｋＶꎻ５~１０ ｍｍ 的准直器宽度ꎬ床移动速

度为 ７.５ ｍｍ / ｓꎮ 自胸廓入口扫描至横隔处ꎬ容积扫

描后重建薄层ꎬｉｎｄｅｘ １.５ ｍｍꎮ 增强扫描对比剂为

６５％Ａｎｇｉｏｇｒａｆｉｎ、７６％泛影葡胺ꎬ肘前静脉注射ꎬ流率

为 ２ ~ ３ ｍＬ / ｓꎬ延迟扫描时间 １２ ~ １５ ｓꎮ 图像均经

ＶｏｘｅｌＱ 工作站和胶片双重结合分析ꎬ由 ２ 位资深医

生独立阅片ꎬ观察并记录数据ꎮ
１.２.２　 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ 检测　 试验试剂:鼠抗人细胞角

质蛋白(广谱)单克隆抗体ꎬ鼠抗人原始造血细胞单

克隆抗体 ＣＤ３４ꎬＶＥＧＦ 多克隆抗体(即用型)ꎬＤＡＢ
浓缩型试剂盒和 ＳＰ 免疫组织化学染色试剂盒均由

上海科新生物技术公司提供ꎮ 检测方法:取本组手

术病理标本行免疫组化 ＳＰ 法染色观测 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ
表达情况ꎬ所有操作均按照试剂盒说明进行ꎬ具体

方法:①石蜡切片行常规二甲苯脱蜡ꎮ ②使用缓冲

液 ＰＢＳ(ｐＨ ７.４)进行 ３ 次漂洗ꎬ每次 ３ ｍｉｎꎮ ③将定

量 ｐＨ＝ ６.０ 的柠檬酸盐缓冲液放于微波盒并加热ꎬ
直至沸腾ꎬ组织切片脱蜡水化后放于高温塑料切片

架ꎬ放于沸腾缓冲液中ꎬ微波持续加热处理 ５ ~ １０
ｍｉｎꎬ重复 １ 次ꎬ取出微波盒冷却为常温ꎮ ④取出玻

片用蒸馏水冲洗 ２ 次ꎬ再用缓冲液漂洗 ２ 次ꎬ每次 ３

ｍｉｎꎮ ⑤滴加过氧化酶阻断剂ꎬ３７ ℃环境下孵育 １０
ｍｉｎꎮ ⑥缓冲液漂洗 ３ 次ꎬ每次 ３ ｍｉｎꎮ ⑦甩去缓冲

液ꎬ滴加非免疫性动物血清ꎬ并在 ３７ ℃环境下孵育

１０ ｍｉｎꎮ ⑧ 甩去血清ꎬ 并滴入第一抗体 ( ＣＫＰ、
ＶＥＧＦ)ꎬ４ ℃环境下过夜ꎮ 而后缓冲液冲洗 ３ 次ꎬ每
次 ３ ｍｉｎꎮ 再甩去缓冲液ꎬ滴入第二抗体(生物素标

记的鼠抗人抗体)ꎬ３７ ℃环境中孵育 １０ ｍｉｎꎬ而后缓

冲液漂洗 ３ 次ꎬ每次 ３ ｍｉｎꎮ 甩去缓冲液后加入

ＤＢＡ 新鲜显色剂ꎬ显微镜下观察期显示状况ꎮ ⑨用

自来水冲洗后行苏木素复染ꎬ再用 ０.５％盐酸酒精分

化ꎬ缓冲液漂洗ꎬ以氨水返蓝ꎮ 再将切片行梯度酒

精常规脱水ꎬ二甲苯透明ꎬ以中性树胶封片ꎮ
１.２.３　 结果判读 　 以细胞阳性百分率和染色强度

得分之和为 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ 表达评判标准[５]ꎮ 随机选

取(４００ 倍)高倍镜视野 ５ 个来进行评判:①０ 分为

无染色ꎬ１ 分为浅黄色染色ꎬ２ 分为棕黄色染色ꎬ３ 分

为黄褐色染色ꎮ ②０ 分为细胞阳性率低于 ５％ꎻ１ 分

为细胞阳性率为 ５％ ~ ２５％ꎻ２ 分为细胞阳性率为

２５％~５０％ꎻ３ 分为细胞阳性率>５０％ꎮ 取上述两项

得分之和ꎬ阴性(－)为 ０ 分ꎻ弱阳性(＋)为 １ ~ ２ 分ꎻ
中度阳性(＋＋)为 ３~４ 分ꎻ强阳性(＋＋＋)为≥５ 分ꎮ
１.３　 统计学方法　 所有数据均用软件 ＳＰＳＳ１８.０ 处

理ꎮ 计数资料以率(％)表示ꎬ比较采用 χ２ 检验ꎮ 以

Ｐ<０.０５ 表示差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 　 果

２.１　 胸腺瘤患者 ＣＴ 影像学特征 　 所有患者均行

ＣＴ 平扫ꎬ显示病灶均处于前中纵隔或前纵隔ꎬ其中

３６ 例位于左前纵隔ꎬ４２ 例位于右前纵隔ꎬ５ 例位于

双前纵隔ꎻ外形呈尖角或锯齿状 ３３ 例ꎬ呈分叶状 ５５
例ꎻ病灶最大 １３ ｃｍ×８ ｃｍꎬ最小 ２ ｃｍ×２ ｃｍꎬ直径≤
１０ ｍｍ ５４ 例ꎬ>１０ ｍｍ ２９ 例ꎻ病灶密度均匀 ３９ 例ꎬ密
度不均匀 ４４ 例ꎻ肺内转移 ７ 例ꎬ侵犯心包、胸膜 ２７
例ꎻ３７ 例存在纵隔脂肪线ꎬ４６ 例不存在ꎮ ４１ 例行增

强扫描均显示病灶明显强化ꎮ
２.２　 胸腺瘤 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ 表达同 ＣＴ 强化幅度的关

系　 在 ４１ 例行 ＣＴ 增强扫描的患者中ꎬＣＴ 强化幅度

>２０ ＨＵ 的病灶 ２５ 例ꎬＣＴ 强化幅度≤２０ ＨＵ 的病灶

１６ 例ꎮ 在 ＣＴ 强化幅度>２０ ＨＵ 的病灶中 ＶＥＧＦ 阳

性表达率明显高于 ＣＴ 强化幅度≤２０ ＨＵ 的病灶

(χ２ ＝ ６.００２ꎬＰ ＝ ０.０１１)ꎻ但强化幅度同 ＣＫＰ 的阳性

表达率无明显相关性(χ２ ＝ ０. １５１ꎬＰ ＝ ０. ６７２)ꎮ 见

表 １ꎮ

４７３ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＪｕｌｙ ２０１８ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.４



表 １　 ４１ 例胸腺瘤患者 ＣＫＰ 和 ＶＥＧＦ 阳性表达同 ＣＴ 强化幅度间的关系(例ꎬ％)

ＣＴ 强化幅度
(ＨＵ) 例数

ＣＫＰ 表达

＋ ＋＋ ＋＋＋
ＶＥＧＦ 表达

＋ ＋＋ ＋＋＋
>２０ ２５ １２(４８.０) ７(２８.０) ６(２４.０) ８(３２.０) １３(４２.０) ４(１６.０)

≤２０ １６ ７(４３.８) ４(２５.０) ５(３１.２) １１(６８.８) ３(１８.８) ２(１２.５)
χ２ － ０.１５１ ６.００２

Ｐ － ０.６７２ ０.０１１

　 　 注:ＣＫＰ 为细胞角蛋白ꎬＶＥＧＦ 为血管内皮生长因子

２.３　 胸腺瘤 ＣＫＰ 表达同 ＣＴ 影像学特征的相关性

分析　 ８３ 例胸腺瘤患者病灶 ＣＫＰ 表达均呈阳性ꎬ但
阳性强度不同ꎬ分析其表达同 ＣＴ 影像学特征的关系ꎮ
结果提示:胸腺瘤 ＣＫＰ 表达与病灶外观是否呈尖角

或锯齿状、密度是否均匀、是否侵犯心包及胸膜和是

否存在纵隔脂肪线存在相关性ꎬ而与外观是否呈分叶

状、病灶直径、肺内是否转移无关ꎮ 见表 ２ꎮ

表 ２　 ８３ 例胸腺瘤 ＣＫＰ 表达同 ＣＴ 影像学特征的

相关性分析(例ꎬ％)

ＣＴ 影 像 学
特征

例
数

ＣＫＰ 表达

＋ ＋＋ ＋＋＋
χ２ Ｐ

呈尖角或锯齿状 ２９.８７１ ０.００１

　 有 ３３ ６(１８.２) １６(４８.５) １１(３３.３)

　 无 ５０ ３８(７６.０) ７(１４.０) ５(１０.０)

呈分叶状 ０.３６９ ０.５２８

　 有 ５５ ３０(５４.５) １５(２７.３) １０(１８.２)

　 无 ２８ １３(４６.２) ９(３２.１) ６(２１.４)

密度均匀 １２.５１３ ０.０２２

　 是 ３９ １１(２８.２) １８(４６.２) １０(２５.６)

　 否 ４４ ２５(５６.８) １２(２７.３) ７(１５.９)

病灶直径 １.００３ ０.３０９

　 ≤１０ ｍｍ ５４ ２９(５３.７) ２０(３７.０) ５(９.３)

　 >１０ ｍｍ ２９ １５(５１.７) １０(３４.５) ４(１３.８)

肺内转移 ０.８０９ ０.３４５

　 有 ７ ２(２８.６) ５(７１.４) ０(０.０)

　 无 ７６ ２０(２６.３) ５３(６９.７) ３(３.９)

心包、 胸膜
侵犯

１０.５４２ ０.００１

　 有 ２７ ７(２５.９) １６(５９.３) ４(１４.８)

　 无 ５６ ３６(６４.３) １２(２１.４) ８(１４.３)

纵隔脂肪线存在 ６.２９１ ０.０１２

　 是 ３７ ８(３７.８) １９(５１.４) １０(２７.０)

　 否 ４６ ２３(５０.０) １７(３７.０) ６(１３.０)

　 　 注:ＣＫＰ 为细胞角蛋白

２.４　 胸腺瘤 ＶＥＧＦ 表达同 ＣＴ 影像学特征的相关性

分析　 ８３ 例胸腺瘤患者病灶 ＶＥＧＦ 表达均呈阳性ꎬ
且阳性强度不同ꎬ分析其表达同 ＣＴ 影像学特征的

关系ꎬ结果提示:胸腺瘤 ＶＥＧＦ 表达与病灶外观是否

呈尖角或锯齿状、是否呈分叶状、肺内是否转移存

在相关性ꎬ而与密度是否均匀、病灶直径、有无纵隔

脂肪线和是否侵犯心包、胸膜无关ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 ８３ 例胸腺瘤 ＶＥＧＦ 表达同 ＣＴ 影像学特征

的相关性分析(例ꎬ％)

ＣＴ 影 像 学
特征

例
数

ＶＥＧＦ 表达

＋ ＋＋ ＋＋＋
χ２ Ｐ

呈尖角或锯齿状 １１.７５１ ０.００１

　 有 ３３ ４(１２.１) １８(５４.５) １１(３３.３)

　 无 ５０ ２９(５８.０) １２(２４.０) ９(１８.０)

呈分叶状 ５.７２５ ０.０１５

　 有 ５５ １７(３０.９) ２５(４５.５) １３(２３.６)

　 无 ２８ １８(６４.３) ８(２８.６) ２(７.１)

密度均匀 ２.９５１ ０.０８９

　 是 ３９ １５(３８.４) １５(３８.５) ９(２３.１)

　 否 ４４ ２１(４７.７) １５(３４.１) ８(１８.２)

病灶直径 ０.１７２ ０.７１２

　 ≤１０ ｍｍ ５４ ２３(４２.６) ２１(３８.９) １０(１８.５)

　 >１０ ｍｍ ２９ １１(３７.９) １１(３７.９) ７(２４.１)

肺内转移 ４.５０５ ０.０３４

　 有 ７ ０(０.０) ４(５７.１) ３(４２.９)

　 无 ７６ ３０(３９.５) ３１(４０.８) １５(１９.７)

心包、 胸膜
侵犯

３.５６２ ０.０５９

　 有 ２７ １０(３７.０) １１(４０.７) ６(２２.２)

　 无 ５６ ２７(４８.２) ２０(３５.７) ９(１６.１)

纵隔脂肪线存在 ０.０８２ ０.７６７

　 是 ３７ １７(４５.９) １３(３５.１) ７(１８.９)

　 否 ４６ １８(３９.１) １７(３７.０) １１(２３.９)

　 　 注:ＶＥＧＦ 为血管内皮生长因子

３　 讨　 　 论

胸腺瘤是一种发病在纵隔处的原发性肿瘤ꎬ其
发病率较高ꎬ占前纵隔肿瘤的 ５０％左右[６￣８]ꎮ 既往

研究发现ꎬ多数胸腺瘤的包膜较完整ꎬ一部分胸腺

瘤会发生转移、侵犯和复发ꎬ其在生物行为学上多

表现为低度恶性或潜在恶性[９￣１０]ꎮ 本文对本院 ８３
例经手术病理检查确诊的胸腺瘤患者的临床资料
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进行回顾性分析ꎬ通过分析其 ＣＴ 影像学资料ꎬ总结

出胸腺瘤大致的影像学特征:①多发病于前中纵隔

或前纵隔ꎬ本组 ３６ 例位于左前纵隔ꎬ４２ 例位于右前

纵隔ꎬ５ 例位于双前纵隔ꎻ②病灶多不规则ꎬ本组呈

尖角或锯齿状 ３３ 例ꎬ呈分叶状 ５５ 例ꎻ③病灶密度无

特殊差异ꎬ本组病灶密度均匀 ３９ 例ꎬ密度不均匀 ４４
例ꎻ④少部分发生肺内转移ꎬ可侵犯心包、胸膜ꎬ本
组肺内转移 ７ 例ꎬ侵犯心包、胸膜 ２７ 例ꎻ⑤增强扫描

多强化ꎬ本组 ４１ 例行增强扫描均显示病灶明显

强化ꎮ
大量文献显示ꎬ肿瘤的生长及转移的主要过程

是肿瘤内部新生血管形成ꎬ该新生血管导致毛细血

管通透性、血容量等变化[１１￣１３]ꎮ 肿瘤细胞分泌的

ＶＥＧＦ 是诱导血管生成的重要因子ꎬＶＥＧＦ 在肿瘤中

的过高表达对胸腺瘤内血管的生成起着推动作

用[１４]ꎮ 同时 ＶＥＧＦ 还能增加 ＣＴ 检查对比剂的滞留

量ꎬ故可增强 ＣＴ 增强扫描对肿瘤的分辨能力ꎬ可以

完整显示肿瘤状况ꎬ全面反映肿瘤供血状况[１５]ꎮ 本

文结果显示ꎬＣＴ 增强幅度越大ꎬＶＥＧＦ 阳性表达率

越高ꎬ而 ＣＫＰ 阳性表达率同 ＣＴ 的增强幅度无关ꎮ
为此ꎬ可以通过增强 ＣＴ 扫描的强化幅度对肿瘤性

质、转移、预后和侵犯情况进行判断ꎮ
ＫＵＯ 等[１６] 研究表明ꎬＣＫＰ 和 ＶＥＧＦ 是上皮细

胞的重要组成部分ꎬ均为重要的肿瘤生物学标志

物ꎬ当上皮细胞发生肿瘤病变时ꎬ二者均会出现高

表达ꎮ 本文所有患者的 ＣＫＰ 和 ＶＥＧＦ 表达均为阳

性ꎬ但有强弱差别ꎮ 在 ＣＴ 特征表现为外形呈尖角

或锯齿状、密度均匀、有纵隔脂肪线存在和有心包、
胸膜侵犯时ꎬＣＫＰ 均表达为中阳性和强阳性ꎬ提示

胸腺瘤 ＣＫＰ 表达与病灶外观是否呈尖角或锯齿状、
密度是否均匀、是否侵犯心包及胸膜和是否存在纵

隔脂肪线存在相关性ꎬ而与外观是否呈分叶状、病
灶直径、肺内是否转移无关ꎮ 此状况可能同胸腺瘤

的类型有关ꎬ有研究发现上皮型胸腺瘤中 ＣＫＰ 表达

多为中等阳性和强阳性ꎬ呈弱阳性的多为淋巴型胸

腺瘤[１７￣１８]ꎮ 可见ꎬ单纯看 ＣＫＰ 表达并不能判断胸腺

瘤的性质ꎬ该表达只是提示此肿瘤发生于上皮细

胞ꎬ但可以此来鉴别胸腺淋巴瘤ꎮ ＶＥＧＦ 是判断肿

瘤性质及预后的重要指标[１９]ꎮ 本文胸腺瘤 ＣＴ 特征

表现为尖角或锯齿状、分叶状、肺内转移时ꎬ其

ＶＥＧＦ 多表现为中等阳性和强阳性ꎬ提示胸腺瘤

ＶＥＧＦ 表达与病灶外观是否呈尖角或锯齿状、是否

呈分叶状、肺内是否转移存在相关性ꎬ而与密度是

否均匀、病灶直径、有无纵隔脂肪线和是否侵犯心

包、胸膜无关ꎮ 此结果提示出现此类影像学特征时

胸腺瘤的恶性程度较高ꎬ且肿瘤生长较为活跃ꎮ
总之ꎬ胸腺瘤螺旋 ＣＴ 影像特征与 ＣＫＰ、ＶＥＧＦ

表达明显相关ꎬ为胸腺瘤的诊断提供了一种便捷的

方法ꎬ对该病的临床诊断及治疗具有重要价值ꎮ
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