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多层螺旋CT联合血清CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌
的诊断价值

孙羽凡 褚云 刘阳

胆囊癌是胆道系统恶性肿瘤，患者会出现黄

疸、腹痛等症状，还会出现胆囊炎和胆囊穿孔等[1,2]。

胆囊癌在早期会对邻近周围器官肝脏进行侵犯，不

适合进行根治性手术，而且患者易产生化疗耐药

性，导致预后不良[3,4]。因此在早期诊断胆囊癌尤为

重要。多层螺旋CT（multi-slice spiral CT，MSCT）能

提高早期诊断恶性肿瘤准确率，但也在影像学图像

判断上存在局限[5]。壳多糖酶 3 样蛋白 1（chitosan
enzyme 3-like protein 1，CHI3L1）可参与机体炎症以

及血管形成[6]。CHI3L1在多种癌症中呈现高表达[7]。

血管生成素样蛋白 2（angiopoietin- like protein 2，
ANGPTL2）作为癌症治疗的靶点，可参与乳腺癌进

展[8]。目前关于MSCT联合血清 CHI3L1、ANGPTL2
在胆囊癌中的研究鲜有报道，因此，本研究旨在探

讨MSCT联合血清CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌的诊

断价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年 2 月至 2022年 6 月湖

州市第一人民医院收治的疑似胆囊癌的患者

142 例，临床表现为乏力消瘦，右上腹部有疼痛，

恶心等症状，根据临床病理结果证实 57 例胆囊

癌，作为胆囊癌组；85 例非胆囊癌（其中 55 例慢

性胆囊炎、30 例胆囊息肉）作为对照组。排除：

①MSCT和影像学检查禁忌者；②既往有抗肿瘤治

疗史者；③重要脏器损伤者；④其他部位肿瘤者。

本次研究经过本院伦理委员会批准。胆囊癌组患

者 男 性 39 例、女性 18 例；年龄 41~75 岁，平均

（55.63±5.68）岁；体重指数（23.52±3.86）kg/m2；吸烟

史 23 例、饮酒史 26 例；对照组男性 49 例、女性

36 例；年龄 40~76 岁，平均（56.12±6.32）岁；体重指

数（23.64±4.02）kg/m2；吸烟史 34 例、饮酒史 37 例。

两组一般资料比较，差异无统计学意义（P均＞0.05）。
1.2 方法

1.2.1 多层螺旋CT检查 患者在检查前叮嘱常规

禁食 8 h，检查前饮温水大约 1 000 mL充盈胃和十

二指肠，采用西门子64 层螺旋CT机进行检查，患者

取仰卧姿势，双手举过头，头先进体位，然后确定扫

描范围，进行平扫及增强扫描。扫描范围由膈顶至

十二指肠的水平部位，扫描参数：电压120 kV，层厚

5 mm，电流140 mA，层厚5 mm，矩阵512×512，螺距

为 0.984，进行增强扫描，增强扫描时经肘静脉注射

造影对比剂碘普罗胺 90 mL，流速 3~4 mL/s，注射

4 s 后进行扫描，间隔为 1 s，每次的持续时间为

50 s，采用分期进行扫描，分别在动脉期、静脉期以

及延迟期扫描图像，防止漏扫。采集的图像由 2名

经验丰富的CT诊断医师来进行双盲法分析，主要对

病灶部位、肠壁厚度、浆膜面受累情况、淋巴结转移

等情况进行分析。

1.2.2 血清 CHI3L1、ANGPTL2 的检测 采集患者

入院第二天空腹外周静脉血5 mL，离心后取上清液

采用酶联免疫吸附法检测血清 CHI3L1、ANGPTL2
水平。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 25.0处理数据，符合

正态分布的计量资料采用均数±标准差（x̄±s）表示，

行 t检验；计数资料用例表示，进行 χ2检验；绘制受

试 者 工 作 特 征（receiver operating characteristic，
ROC）曲线分析 MSCT 联合血清 CHI3L1、ANGPTL2
的临界点；以胆囊癌病理学结果为金标准，分析

MSCT联合血清CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌的诊断

价值。设P＜0.05为差异有统计学意义。
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2 结果

2.1 胆囊癌影像学表现 胆囊癌直接征象主要有

肿块型 25 例，主要特征为胆囊区内出现不规则软

组织肿块，胆囊腔变小或者显示不清，病灶密度不

均，边界也不规整，增强扫描后强化明显；腔内型

15 例，主要特征为胆囊肿块呈现结节状，肿块在增

强扫描后明显强化；厚壁型 10 例，主要特征为局限

性不规则增厚，不均匀增强，肿块在增强扫描后明

显强化；混合型 7 例，主要特征为胆囊壁增厚，胆囊

内出现结节状软组织密度肿块影，肿块在增强扫描

后明显强化。

胆囊癌间接征象主要有胆囊癌合并胆囊结石

24 例，肝脏受侵犯 16 例，主要特征为胆囊周围出

现不规则低密度灶，边界较模糊，病灶与肝实质分

界不清，增强扫描后不均匀强化；腹腔和腹膜淋巴

结转移 29 例，主要表现为肝门区和腹膜后出现软

组织密度影，增强扫描后出现轻度强化；腹水

16 例，主要特征为肝脏周围出现新月状液性低密

度影。

2.2 两组血清CHI3L1、ANGPTL2水平比较见表1
表1 两组血清CHI3L1、ANGPTL2水平比较/ng/mL

组别

胆囊癌组

对照组

CHI3L1
198.32±25.48*
102.58±14.35

ANGPTL2
6.63±1.26*
3.63±0.87

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 1可见，胆囊癌组血清CHI3L1、ANGPTL2

水平高于对照组，差异有统计学意义（t分别=28.57、
16.79，P均＜0.05）。
2.3 MSCT 联合血清 CHI3L1、ANGPTL2 对胆囊癌

的诊断价值 MSCT 诊断胆囊癌的 AUC 为 0.88
（95%CI：0.82~0.94），血清 CHI3L1 诊断胆囊癌的

AUC 为 0.87（95%CI：0.81~0.93），截 断 值 为

173.25 ng/mL，血清 ANGPTL2 诊断胆囊癌的 AUC
为 0.84（95%CI：0.76~0.91），截断值为 6.24 ng/mL，
三者联合诊断胆囊癌的AUC为 0.92（95%CI：0.87~
0.96）。

以 CHI3L1、ANGPTL2 诊断胆囊癌的截断值

173.25 ng / mL，6.24 ng / mL 为界，MSCT、CHI3L1、
ANGPTL2三项指标其中一项诊断为阳性即联合检

测为阳性，三项均为阴性则联合检测为阴性。MSCT
联合血清 CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌的诊断价值

见表2、3。
表2 MSCT联合血清CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌的诊断结

果/例

检查方法

MSCT

CHI3L1

ANGPTL2

三者联合

合计

阳性

阴性

阳性

阴性

阳性

阴性

阳性

阴性

金标准

阳性

50
7

48
9

47
10
52
5

57

阴性

10
75
13
72
14
71
6

79
85

合计

60
82
61
81
61
81
58
84
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表3 MSCT联合血清CHI3L1、ANGPTL2对胆囊癌的

诊断效能/%
方法

MSCT
CHI3L1
ANGPTL2
三者联合

准确度

88.03
84.51
83.10
92.25

灵敏度

87.72
84.21
82.46
91.23

特异度

88.24
84.71
83.53
92.94

阳性预

测值

83.33
76.68
77.05
89.66

阴性预

测值

91.46
88.89
87.65
94.05

由表 3可见，三者联合检测在胆囊癌诊断中准

确度明显高于 MSCT、CHI3L1、ANGPTL2单独检测

（Z分别=2.64、2.62、2.62，P均＜0.05）。
3 讨论

近年来胆囊癌发病率不断提高，发病因素比较

复杂，早期症状不明显，发病隐匿，患者临床表现为

腹痛、黄疸等，还有肝脏和胃肠道症状[10，11]，大部分患

者早期临床表现缺乏特异性，易与胆囊炎、胆囊息肉

等混淆，诊断难度增加，患者在确诊时病情已发展至

中晚期，治疗效果不佳，生存率低[12]。因此，选择合理

有效的诊断方式对临床诊断胆囊癌尤为关键。

MSCT作为一种新型无创检查方法，采用电子

发射成像技术，将水作为对比剂进行增强扫描，能

够清晰全面地显示出胆囊癌病灶形态和位置，可在

术前帮助医师诊断胆囊癌分期，并制定相应的诊疗

方案，可以观察病灶情况，提高诊断率[13]。有研究发

现MSCT可以提高胆囊癌的准确率和特异度，能帮

助胆囊癌的诊断和鉴别[14]。本研究发现，MSCT检测

胆囊癌直接征象主要包括肿块型、腔内型、厚壁型
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和混合型，间接征象主要包括胆囊癌合并胆囊结

石、肝脏受侵犯、腹腔和腹膜淋巴结转移和腹水，说

明MSCT可显示出胆囊癌的影像学特征，能较为准

确地诊断胆囊癌，而且MSCT诊断胆囊癌的AUC为

0.88，准确度为88.03%，灵敏度为87.72%，特异度为

88.24%，说明MSCT在诊断胆囊癌时具有较高的诊

断价值，对于疾病的早期确诊十分有效，但也可能

会因为影像学特征不太明显造成误诊，容易受经验

等主观因素影响，也会因为样本数据和个体差异

性，其诊断符合率会有所差异，因此还需结合血清

生物学标志物进行诊断。

CHI3L1作为一种几丁质酶样蛋白，由中性粒、

巨噬和肿瘤细胞分泌，可在单核细胞向巨噬细胞分

化的过程中发挥作用，还可参与多种疾病进展[15]，

CHI3L1广泛分布于人体各个组织中，可调节细胞增

殖迁移，在癌症中发挥作用[16]。CHI3L1在原发性肝

癌患者血清中显著升高，能够成为诊断原发性肝癌

的肿瘤标志物[17]。CHI3L1在胰腺癌患者血清中显

著升高，有望成为胰腺癌的新临床诊断指标[18]。本

研究发现，胆囊癌组血清CHI3L1水平显著升高，与

上述研究相似，说明CHI3L1水平升高会促进胆囊癌

的发生发展。而且根据 ROC 曲线得知，血清

CHI3L1 诊 断 胆 囊 癌 的 AUC 为 0.87，准 确 度 为

84.51%，灵敏度为 84.21%，特异度为 84.71%，说明

CHI3L1可以较为准确地诊断胆囊癌。

ANGPTL2作为分泌性糖蛋白，分子量为57 kDa，
ANGPTL家族主要包含N端卷曲螺旋和C端纤维蛋

白原样结构域，而ANGPTL2在N 端有高度输水区

域，还有两个共有的N-糖基化位点，当只有修饰以

及分泌到细胞外的N-糖基化时，ANGPTL2可对靶

细胞起到作用，分泌到细胞外可参与机体生理和病

理过程[19，20]。ANGPTL2 还参与调控各种肿瘤的进

展，在临床中可以作为筛查肿瘤的标志物，有研究

发现ANGPTL2在乳腺癌患者血清中显著升高，可作

为乳腺癌筛查指标[21]。还有研究发现ANGPTL2水

平在胰腺癌患者血清中异常升高，其表达与临床病

理特征有关，对于诊断胰腺癌有一定的价值[20]。本

研究发现，胆囊癌组血清ANGPTL2水平显著升高，

血清 ANGPTL2 诊断胆囊癌的 AUC 为 0.84，说明

ANGPTL2对诊断胆囊癌具有一定价值。而且MSCT
联合血清 CHI3L1、ANGPTL2在胆囊癌诊断中准确

度为 92.25%，灵敏度为 91.23%，特异度为 92.94%。

三者联合明显优于各自单独诊断，说明三者联合可

以提高对胆囊癌的诊断价值。

综上所述，MSCT 联合血清 CHI3L1、ANGPTL2
可提高对胆囊癌的诊断价值，为诊断胆囊癌提供依

据。本研究尚存在局限性，如未探索 CHI3L1、
ANGPTL2在胆囊癌中的具体作用机制，样本量不足

等，结果可能存在偏倚，后续会扩大样本量进一步

验证。
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