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　　提　要　目的: 了解脑肿瘤细胞增殖活性、纤维连接蛋白表达及脑瘤微血管病变的相互关系及意义。 方

法: 免疫组化观察 PCN A标记率 , FN表达情况 ,电镜观察脑肿瘤微血管病变。 结果: PCN A在髓母细胞瘤标

记率最高 ,其次为胶质瘤Ⅳ、Ⅲ级 ,恶性脑膜瘤 ,Ⅰ 、Ⅱ级标记率低 ,良性脑膜瘤为 0。 FN在各肿瘤表达不一。

胶质瘤微血管超微结构改变明显。 结论:肿瘤细胞增殖活性 ( PCN A)与 FN表达 ,微血管病变同步相关 ,能反

应肿瘤细胞分化、组织学分级和良恶性。

　　已知增殖细胞核抗原 ( Proliferation cel l nuclea r

antig en, PCN A)在肿瘤细胞的标记阳性率反应细胞的

增殖活性 ,纤维连接蛋白 ( Fibronectin, FN )的异常表

达在肿瘤的发生、间变、转移等方面具有重要意

义
[1, 2, 3 ]
。本实验旨在观察 PCN A, FN在脑胶质瘤、脑

膜瘤、髓母细胞瘤的表达情况 ,结合超微结构观察微血

管病变 ,了解它们之间的相互关系以及对瘤细胞分化 ,

组织学分级 ,肿瘤良恶性的意义。

1　材料与方法

　　收集本科 1982年～ 1995年外检标本中脑胶质瘤 38例、脑

膜瘤 26例、髓母细胞瘤 16例 ,石蜡包埋切片、 HE染色、免疫组

化 ABC法标记单抗 PC10、 FN。光镜计数 PCN A标记阳性细胞

百分率 ,观测 FN表达强度 (用+ , - 表示 )。 18例标本作电镜

( JEM-2000)观察。

2　观察结果

2. 1　 PCN A标记情况见图 1、 2

图 1　胶质瘤Ⅳ级 ,免疫组化 PCNA细胞核阳性表达　 ( ABC× 400)

图 2　小脑髓母细胞瘤 (典型 ) ,免疫组化细胞核 PCNA阳性表达　 ( ABC× 400)

　　各级胶质瘤平均标记阳性率为Ⅰ 、Ⅱ 级 ( 15例 ) 0. 87% ,Ⅲ

级 ( 16例 ) 4. 95% ,Ⅳ级 ( 6例 ) 18. 25%。 Ⅰ 、Ⅱ级标记百分率范

围小 0. 001% ～ 2% ,Ⅲ级大都在 10%以下 ,标记范围相对集

中 ,Ⅳ级标记范围较宽 , 2% ～ 50% ,半数以上大于 10% ,髓母细

胞瘤 ( 16例 ) ,平均标记阳性率 39. 40% ,标记范围在 8. 1% ～

81%。 良性脑膜瘤 ( 20例 ) ,平均标记阳性率为 0. 129% ( 0% ～

0. 432% )。 恶性脑膜瘤 ( 6例 ) ,平均标记阳性率 18. 5% ( 3% ～

57. 3% ) ,与Ⅳ级胶质瘤相似 ,与良性脑膜瘤相差显著。

2. 2　 FN表达情况
　　Ⅰ 、Ⅱ级胶质瘤瘤内及瘤周血管稀少 ,散在单个小血管及

毛细血管。内皮细胞基底膜 FN均表达弱阳性 ,±～ + ,瘤细胞

阴性。 Ⅲ 、Ⅳ级胶质瘤血管增多 ,中、小血管及毛细血管成簇状

增生 , FN表达强度随之增大+ ～  ,见图 3,有的区域瘤细胞

也表达+ ～  ,细胞间有少量表达+ ～  。 FN在脑膜瘤不同细

胞类型表达不一 ,纤维母细胞样细胞胞浆内及细胞间均表达强

+ ～  ,上皮样细胞表达弱 , - ～ + ,间质+ ～  ,过渡型细胞

在二者之间+ ～  ,间质 ～  ,恶性脑膜瘤上皮样细胞 ,纤维
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型细胞及间质均表达弱±～ + 。 典型髓母细胞瘤间质增生 ,血

管丰富 ,表达 FN较丰富 ～  ,瘤细胞不表达。

图 3　胶质瘤Ⅳ级 ,小血管丰富 ,密集 ,内皮及基膜 FN表达

阳性　 ( ABC× 400)

2. 3　超微结构观察
　　Ⅰ 、Ⅱ级胶质瘤及瘤周脑组织毛细血管结构完整 ,内皮细

胞肿胀 ,吞饮小泡增多 ,血管周围间隙水肿。Ⅲ级以上胶质瘤小

血管内皮细胞增生 ,细胞间连接松驰 ,腔面微绒毛增多 ,吞饮泡

丰富 ,基底膜厚薄不一 ,有的肿胀溶解 ,见图 4。另可见发育不全

的微血管 ,基底膜不全或仅见基膜样物质血管周围及瘤细胞间

水肿明显。多形性胶质母细胞瘤血管更丰富 ,厚壁血管多见 ,常

见多层基底膜。 髓母细胞瘤电镜下很少见到血管 ,所见毛细血

管结构完整 ,瘤细胞排列紧密 ,无明显水肿。

图 4　胶质瘤Ⅳ级 ,微血管病变 ,内皮细胞连接松驰 ,基底膜

肿胀溶解 ,血管周围水肿　 ( TEM× 12000)

3　讨论

　　研究结果显示 , PCN A在脑肿瘤中 ,髓母细胞瘤

标记阳性率最高 (平均 39. 40% ) ,类似于其他系统的

恶性肿瘤 ,如肺癌、乳癌等。 其次是Ⅳ级胶质瘤 ( 18.

25% )和恶性脑膜瘤 ( 18. 50% )。良性脑膜瘤和Ⅰ 、Ⅱ级

胶质瘤标记阳性率最低 ( 0. 87%和 0. 129% ) ,说明

PCN A标记阳性率越高 ,瘤细胞增殖活性越强 ,恶性

度也越高。 FN在胶质瘤主要在血管内皮和基底膜表

达阳性 ,间质少量表达。 Ⅰ 、Ⅱ级胶质瘤及瘤周小血管

FN表达弱± ,Ⅲ级以上胶质血管增多 , FN表达强度

随之增大+ - ,这种表达与 PCN A标记同步相关。同

时超微结构观察到血管增生及结构异常 ,如内皮细胞

增生 ,吞饮活跃 ,基底膜增厚 ,肿胀等改变 ,与 FN的表

达异常同步。说明 ,肿瘤细胞增殖活性增强与血管病变

及 FN表达异常密切相关。FN在脑膜瘤纤维型细胞及

间质表达比正常脑膜增强 ,说明纤维型细胞产生 FN,

上皮型细胞 FN表达弱或不表达 ,其不具备产生 FN

的能力。恶性脑膜瘤无论何种类型瘤细胞 FN均表达

弱或不表达 ,这种改变是否为瘤细胞恶变的指征?同时

恶性脑膜瘤 PCN A阳性标记率比良性脑膜瘤显著增

高 ,这些改变显然与肿瘤的恶变有关。髓母细胞瘤细胞

分化原始 ,增殖活性强 , PCN A阳性标记率高 ,间质成

份少 , FN表达也少。促纤维增生型髓母细胞瘤细胞稍

有分化 ,间质纤维及血管增生 , FN表达较丰富。 后者

较前者分化好 ,显然与瘤细胞的分化和纤维增生 , PC-

N A, FN表达增强有密切关系。

　　综上所述 , PCN A、 FN在各肿瘤、各部位表达的变

化及强度各异 ,但无论何种情况的异常都与肿瘤的血

管病变 ,瘤细胞分化程度及增殖活性密切相关 ,同时这

些改变又反应肿瘤的分级及良恶性。
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