
例包膜下血肿单独出现。脾内血肿和包膜下血肿在急性期

表现为等或略高密度影 , CT 平扫时易漏诊 , 增强扫描血肿不

强化 ,与明显强化之脾实质形成鲜明对比 , 明确诊断。部分

病例平扫仅表现为脾周血肿 ,而脾实质损伤未能显示 , CT 增

强扫描显示较小的或较隐蔽的脾实质损伤。对于仅表现为

脾周血肿的腹部外伤患者 ,只有排除了脾损伤后 , 才能推断

血肿是否由邻近器官损伤所引起。

肝脏是仅次于脾脏的腹部闭合性外伤最常累及的实质

性脏器 , 包括挫伤 、撕裂伤 、肝内血肿 、包膜下血肿等。急性

肝脏损伤的 CT 表现与脾损伤大致相似 ,增强扫描有利于平

扫阴性者损伤灶的检出 ,有利于显示损伤类型 、部位和范围 ,

尤其是显示损伤肝组织的血供改变。童广胜等[ 3]认为 ,受损

肝组织血供良好者 , 采用保守治疗效果好 , 反之 , 血供不佳

者 ,则保守治疗效果差。 因此 , 对肝脏损伤患者应尽可能进

行螺旋 CT 增强扫描 , 了解其血供情况 , 为临床确定治疗方

案提供依据。

肾 、胰损伤在急性腹部闭合性外伤相对较少 , 临床表现

亦多较隐蔽 , 常规检查不易确诊。 本组肾 、胰损伤共 40 例 ,

其中 16 例伴随脾或肝损伤 , 24 例为肾或胰单发 , 临床或者

表现为脾 、肝损伤的症状 , 或者仅表现为腹痛。 24 例肾或胰

单发患者的常规 X 线 、B 超检查均为阴性 , 急诊 CT 检查确

诊肾或胰损伤。轻度肾 、胰损伤表现为器官体积增大。平扫

密度减低 , 边缘模糊;严重损伤时可见轮廓不规则 , 实质内可

见出血灶;部分肾损伤平扫仅表现为肾周血肿或肾包膜下血

肿 , 增强扫描血肿不强化 , 肾实质明显强化 ,有助于显示肾实

质损伤情况。

综上所述 , 螺旋 CT 扫描对急性腹部闭合性外伤所致的

脾 、肝 、肾 、胰等损伤具有敏感性 、特异性 , 且能进一步估计损

伤的程度 , 指导临床制定合适的治疗方案及估计病人的预

后。
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外周血 CK-20 mRNA表达在膀胱癌微转移灶的临床意义
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摘　要:【目的】研究膀胱癌微转移的情况及临床意义。【方法】以细胞角蛋白 20(Cyokeratin ck-20)表达逆转录多聚酶链反应(RT-PCR)

检查 91例膀胱癌微转移灶。【结果】CK-20 mRNA 阳性率为 41%,其中证实有转移的 20例中 17例阳性(85%), 发现无淋巴结转移的Ⅰ -Ⅱ

期患者行 T URBT 术后 15个月 2例复发者 CK-20 mRNA 均表达阳性;25例健康对照组均为阴性。【结论】外周血 CK-20 mRNA 检测能提高

微转移灶的检出率 ,对判断患者预后 ,指导术后辅助治疗有重要意义。

关键词:膀胱癌;角蛋白类;聚合酶链反应;微转移

中图分类号:R737.14　　　文献标识码:A　　　文章编号:1000-275X(2002)5S-0123-02

　　膀胱癌是泌尿系最常见的恶性肿瘤 ,其转移途径主要为

血行性扩散 ,故早期发现膀胱癌患者外周血是否有癌细胞 ,

可以提高肿瘤转移灶的早期检出率[ 1] , 降低死亡率 , 将使部

分组织学无淋巴结转移的患者中具有高度复发和转移倾向

得到及时治疗[ 2] 。细胞角白蛋(cy tokeratin , CK)是分布于上

皮细胞中间纤维 ,由于癌细胞大多保留起源细胞 CK 类型由

此便可通过测定 CK 来决定癌细胞起源。我们使用细胞角

化蛋白 20(cy tokeratin20 , CK-20)的逆转录-聚合酶链反应

(reverse-transcription polymerase chain reaction , RT-PCR)方

法 ,检测膀胱癌患者外周血微转移情况 , 探讨其与预后关系。

1　材料与方法

1.1　检测对象

膀胱癌 91 例 ,男 64 例 , 女 27 例 , 年龄 45 ～ 76 岁。平均

56.5 岁 ,符合 1990年《中国常见恶性肿瘤诊治规范》原发性

膀胱癌诊断标准 。其中临床确诊膀胱以外器宫转移 18 例 ,

12例广泛腹膜转移 , 17 例盆腔转移。所有病例均为我市 5

所医院(广州市第一人民医院 , 广州医学院第二附属医院 ,广

州军区总医院 , 广州市第二人民医院 , 解放军 157 医院)1998

～ 2000年住院病人。正常对照组 25 例 ,男 16 例 ,女 9 例 ,年

龄 33 ～ 60 岁 ,平均 48.5 岁 ,均为本院医护人员。

1.2　标本收集

取受检查新鲜外周血标本 8 m L , 血液标本以枸橼酸钠

0.2 g/ L抗凝低温保存 , 迅速送检(1 h 内),取术中 21 例手术

切除膀胱癌组织于细胞保存液中同时低温保存送检。

1.3　细胞 RNA 制备

以淋巴细胞分离液分离单个有核白细胞 ,按操作说明提

取白细胞总 RNA。用 10 mg/ L 琼脂糖凝胶电泳鉴定 RNA

质量。
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1.4　半巢式 RT-PCR

从 I nternet GeneBank 上调出 CK-20 序列(X73502), 用

Oligo 软件分别设计半巢式 PCR 引物:外引物上游(756-

777):5′-ccaactg atg cagattcggag t-3′,内引物上游(784-804):5′-

gaacgcccgaacaacgaatac-3′, 外 引 物 下 游 (1003-978):5′-

cctctttg acttcagatg acacgac-3′。引物由上海 Sangon 公司合成。

第 1 次扩增片段长度为 250 bp , 第 2 次扩增片段长度为 220

bp。取第 2 轮 CK-20 PCR 扩增产物在 15 g/ L 琼脂糖中电

泳 ,溴化乙锭染色紫外灯下观察 CK-20 mRNA , 阳性者可见

220 bp 条带。

1.5　敏感性试验

将不同数量的 Bca细胞按个数分别为 103、102、10 及 1

的序列加入到 1×106 个 HepG2 细胞中提取总 RNA , 以同样

的 RT-PCR方法检测 CK-20 m RNA的阳性表达。

1.6　统计学方法

以χ2检验分析组间差异 , 中值水平取 P =0.05。

2　结　果

2.1　CK-20的检测结果

根据手术和影像学(CT ,M RI、IVP)等所得的临床参数 ,

包括肿癌大小 , 盆腔 、淋巴给转移 , 远处器官转移和肿癌

TMN分期对原发性膀胱癌患者进行分组 , 各组外周血中

CK-20 m RNA 阳性率见表 1。

表 1　原发性膀胱癌患者外周血 CK-20mRNA 与临床参数的关系

Table 1　The relat ionship between clinical data and CK-20 mRNA

expression in blood samples f rom patients with PBCa

n CK-20 mRNA+(%) χ2 P

Lymphaden metastasis

　Preseut 12 4(33) 0.52 >0.05

　Absent 79 33(41)

Distant metastasis

　Present 20 17(85) 7.85 <0.01

　Absent 71 20(28)

TNMstages

　Ⅰ +Ⅱ 21 8(40) 0.23 >0.05

　Ⅲ+Ⅳ 70 29(41)

2.2　敏感性试验结果

Bca细胞个数分别为 103、102、10 在 1×106 个 HepG2 细

胞中可检测到 CK-20 mRNA 阳性表达 ,即最低限能发现 1×

106 个 HepG2 细胞中混有 10个 Bca细胞。

3　讨　论

癌症患者转移灶的存在与否对肿瘤的分期 、复发 、预后

综合化疗上具有重要指导意义[ 3] 。微转移的检测 可正确评

价病人的预后 , 有助于提高生存率。角蛋白-20(CK-20)仅限

于肠道上皮 、尿道上皮和 Merkel细胞而正常血细胞中不表

达 CK-20[ 4] 。 因此 , CK-20 组织特异性强 , 满足高灵敏的

RT-PCR法对靶 RNA 特殊要求 , 可作为膀胱癌外周血癌细

胞存在的标志[ 6] 。利用 RT-PCR 法敏感性高 、特异强的特

点 , 选择肿瘤细胞特异性标志进行微转移灶的检测大大提高

了检出率[ 7] 。本组 21 例组织学未发现淋巴结转移的 T1-T2

期患者 , CK-20 RT-PCR方法却检出 6 例外周血癌细胞阳性

表达 , 纠正了临床对早期肿瘤过分乐观的判断 , 提高了膀胱

癌细胞微扩散的检出率。临床上未发现淋巴结转移 , Ⅰ -Ⅱ

期行 TURBT 术 15 月的 2 例复发者 ,均为 CK-20 mRNA 表

达阳性。所以对淋巴结常规组织学检查阴性 ,但检测 CK-20

RT-PCR表达阳性者应加强辅助治疗 , 密切随访 , 及时治疗

复发。本实验表明 CK-20 RT-PCR 是一高度敏感的检测微

转移的方法 , 对判断患者预后 , 指导术后 ,随访及辅助治疗有

重要意义。
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