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正常大肠
、

癌旁粘膜及癌表面扫描电镜观察

郭山春 柳凤轩 陈意生 ( 第三军医大学西南医院 病理科 ) 6 3 0 0 3 8

朱思和 施 同舟 (第三军医大学训练部 电镜室 ) 63 00 38

提 要 本文应用扫描电于显微镜并结合组织字检查
,

对 20 例正 常 大肠粘膜
,

癌旁粘膜
,

不

同组织类型的癌组织表面进行了观察
。

正常大肠粘膜的表面超微结构是隐窝分布均匀
,
排列整齐

,

覆盖着吸收细胞和杯状细胞
。

癌旁粘摸表面隐窝结构有不 同程度的变形
,

杯状细胞增多
、

增大
。

窃组织表而癌细胞形态特征与深部组织学类型有一定联系
,

尤其是癌细胞引l列不规则及表面微绒

乙数量减少
,

反映了癌组织的分化程度
。

作者认为应用扫描电镜观察可作为判断大肠癌分化程度

的参考指标
。

关 键 词 肠肿瘤 ; 肠粘膜 /病理学
;

表面超微结构 , 扫描电镜

大肠癌的组织发生自 F i l i p e
提出移行粘膜 ( T r a n s i t i o n a l m u e o s a ) 的 概念以后 ( ` ) , 许

多学者对此进行 了研究
,

然而对移行粘膜是否为癌前病变颇有争议 《“ )
。

鉴于国内外对大肠癌

及癌旁移行粘膜的表面超微结构报道甚少
,

本文对此作初步探 索
,

报道如下
:

1 材 料 与
、

方 法

收集 1 9 8 8年 1。月一 1 9 8 9年 5 月我院外抖手术 lj] 除的大肠癌标本 20 例
,

按全国大肠癌病理研究统一规范观

察记录所见
,

并立 lUJ 从癌组织
,

距癌缘 2 “ m范围的癌旁粘膜
,

以及远离癌缘的肉眼观察相对正常粘膜处取材
。

组织块为 1 o m ’ x 2 m m大小
,

用生理盐水冲洗血污
,

放入 1 %胰 蛋 白酶 ( p H > 7
.

4) 中
,

反复洗涤 30 m i n,

后用 p H 7
.

411勺磷酸缓冲液冲洗
,

放入 4 ℃
、

2
.

5 %戊二醛固定 3 d一 4 d
,

1 %饿酸后固定
,

酒精脱水
,

酷酸

异戊脂置换
,

C O Z

临界点干燥后离子溅射镀膜
,

制成扫描电镜样品
。

同 时 部分标木冷冻断裂 制样
。

SJ M
-

T 30 。型扫描电镜观察
,

加速 电压为 1
.

5千伏
。

扫描电镜取材后
,

其 余 标本均经 10 % 中性福尔马林固定
,

常

规石蜡切片
,

H E染色 光镜观察
。

20 例大肠癌中
,

男性 9 例
,

女性 1 1例
。

年龄 26 岁~ 67 岁
,

平均年龄 46 岁
。

部位分布
:

直肠 15 例
,

乙状结

肠 3 例
,

横结肠 2 例
。

2 结 果

组织学观察
:

乳头状腺癌 2 例
、 ,

高分化管状腺癌 5 例
、

中分 化 管状腺癌 6 例
、

低分化管状腺癌 3 例
、

粘液腺癌 4 例
。

D u k e s分期
: A期 5 例

、

B期 4 例
、

C期 1 1例
。

癌旁粘膜组织学特点
: ( 1 ) 较正常粘膜为厚

,

其中腺休变长
、

弯曲
,

有少数分枝腺体扩张或呈囊状
,

含有粘液
,

单位面积腺体数 目增加
。

( 2 ) 杯状细胞增多
,

胞浆充满粘液
,

腺 体基底部杯状细胞增多占优

势 , 杯状细胞核位于基底部
,

核的数 目略有增加
,

但无明显异型性
。

远离癌边缘的肠粘膜组织学正常
。

扫描电镜观察
:
正常粘膜

:

冷冻断裂的截面
,

L ib e r k u h n 腺体轮廓清楚
,

各腺 体大致平行
。

低倍放大

观察
,

可看到粘膜表面分布纵横交错的沟纹
,

且彼此融合
,

分割粘膜使之成肠区结构
。

肠 区 呈不规则圆形
、

五角形或多角形
,

其表面布满大小
、

形状一致的隐窝
。

隐窝分布均匀
,

排列整齐
。

每 个 肠 区约有50 ~ 70 个隐

窝
。

隐窝间并无明显分界
,

其中央有窝孔
,

开口呈圆形
,

个别窝孔中央还可看 到胰 酶消化后残留的粘液
。

沟纹的底及两侧也分布着隐窝
。

高倍镜下腺体表面细胞清晰可见
,

吸收细胞数量多奋 呈椭圆形
,

表面有微绒
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七
,

杯状细胞散在于吸收细抱乙间
,

一

友面微城毛较吸收细胞少而长 (图 1
、

2 )

癌旁粘膜
:

冷冻断裂显示癌旁拈膜比正常枯膜显著增厚
。

与正常粘膜相比
,

癌旁 粘 膜个体
、

部泣差 异

浪大
,

为儿
,

我们主要根据隐窝的变形程度以及细胞构成的变化将癌旁 枯 膜分成 3 种类型

表面结构与正常粘膜相似
.

降窝稍今报
.

言倍镜下见杯状细胞增多
.

部分细胞突入隐各衬叽

。

I 型 : 有 4 例
,

I 型
:

有 9例
.

丑

图 1 正常结 肠粘膜显 隐 窝呈 圆形
、

分布均

匀
、

排 列整齐 S E M x
75

l
’

19
.

1 N o r m a
l

e o l o n i e m u e o s a s h o w i n g

r o u n d
, n e a t l y

a r r a n g e d e r y p t s
.

S E M x 7 5

奢俨缄飘罄撰薰蒸缈绝{黔夏
、

碑{气攀擎溉琴

图 2 正 常结肠 拈膜
,

衣
t
勺上要 由吸收细 Z]]

构 成
,

杯状 细 胞散 在其 中石于头指示 隐

窝
。

S E M 又 5 0 0

厂19
。

2 N o r m a l e o l o n ln u e o s a .

I t w a s e o -

v e r e d w i t h a b s o r b t i v e e e l l s
, a m o x lg

w h i e h w e r e t h e g o b l e t e e l l s
。

( T h e

a r r o w h e a d s s h o w t h e e r y p t s ) S E M
又 5 0 0

常的肠区结构垦本丧失
,

代之以不 }卿巾沟纤
l

汀
.

隐窝结构严 重 支形
,

窝孔呈扁圆形
,

:

有7例
,

止 常的肠区结构完全丧失
,

表面凹凸不平
,

部分区域呈乳头样结构
, , 七信境下见杯状细胞呈团

裂缝形 (图 3 )
。

I

、

簇状排列 (图 4 )
。

型状

图 3 癌旁粘膜
,

表 面 凹 凸不平
,

隐窝 变形 呈

裂缝
;
{犬

,
杯

:
l戈细 胞增生

。

S E M x 3 5 0

F 19
.

3 J u x t a e a n e e r o u s r r l u e o s a s h o w i n g
e o n e a v o e o n v e x s u r于a e e .

T h e d e -

f o r m e d e r y p t s w e r e g a p
一

l ik
e , w i t h

h y p e r p l a s t i e g o b l e t e e
l l

s .

S E M
义 3 5 0

图 4

I了19
。

4

摇分粘膜
,

正 常的 隐 窝结 构完全丧失
·

杯状 细 胞 呈 团状
、

簇
止
伏排列

。

S E M

X 1 0 0 0

J u x t a e a n e e x
`

o u s

m a l s t r u e t u r e

In U C O S a

o f e r y P t s

l o s t
.

G
r

n o r 一

O U P s

o f g o b l e t e e l l s e o u l d b e s e e rl .

S E M x 1 0 0 0

帕
一

人而
:

低信镜观察见 人面结构岛低不平
,

已完全夫去正常枯膜的立体结构 (图 5 )
。 ,

碗倍境观察可 乙刽
二

友面呈串状或弥故分行知勺癌细胞
。

不同组织类型的癌组织其表面癌细 胞的 大小
、

引卜列 以及细胞表面微绒毛

的数目有差异
。

分化程度铰高的腺癌
,

癌细胞大小相近
,

排列成串
,

细 胞膜 微绒毛高而密集
。

分化较低的

腺癌
,

癌细胞大小不等
,

多弥散引{于lJ
,

细饱膜微绒毛短而稀疏
,

细胞 呈 球形外观 (图 6 )
。

另外
,

大多数病

例
,

癌组织 表面覆 :l(’ 多少不等的林巴细胞
。
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图 5疮组织 表面
, 、

岛低不 乎
,

有 一 些 裂缝

分 %lJ
。

S E M
X 7 5

结 肠低 分化眼 坛
,

衣 面 可 见弥散排 刊

兰球形 的癌细 胞
,

细 胞膜 微绒 毛短 而

稀硫
。

S E M 又 5 0 0 0

F 19
.

5 S it r f a e e o f e a r e i n o m a s h o w 二n g

图 6

F 19
。

6 C o l o n i e p o o r 一 d i f f e r e r z t i a t e d

g r o s s ly d i s t o r t e d a n d 5 0 ; n e g a p s .

S E M x 7 5

n 0 C a f C i n O m a ,
e o v e r e d w i t h

r i e a l C a r e i n o m a t o it s e e l l s

t h e s h o r t s e a t t e r e d e e l l u l a r

a d c -

s P h e -

w 1t h

1刀 I C r o 一

v 1111
。

S E M x 5 0 0 0

3 讨 论

扫描电镜虽能直接观察组织表面立体超微结构
,

但 它在医学领域的应用尚不广泛
。

特别

是大肠癌研究方面国外仅有少数报道
,

而 国内尚未见报告
。

目前
,

国外对大肠粘膜标本取样

主要有两种方法
,

一是对大肠粘膜粘液层不作处理
,

直接观察生理和病理状态下的粘液层外观

及各种改变 (“ ) ; 二是采用酶消化或机械如刮擦等方法消除粘液层
,

观察较 深 层结构 《 4 )
。

我

们采用胰蛋 白酶消化的方法
,

处理的最佳时间在 3 o m in 左右
。

文献报道的扫描电镜下正常大肠粘膜表面结构观察结果不 尽相同 ( 弓 )( “ )
。

原因可能来 自
:

( l) 人的个体差异大 ; ( 2 ) 观察的例数少
。

我们观察结果显示
,

正常大肠粘膜表面结构

共同的特点是隐窝分布均 匀
、

排列整齐以及正常的细胞构成
,

结果与上述报告基本一致
,

但

仍存在着差 异
。

差异主要来 自粘膜表面沟纹的分布
、

隐窝之间的 距离以 及隐窝开口 的位置
。

近年来
,

对癌旁移行粘膜的研 究引起人们的关注
。

T r
ay

n or 等 ( “ )应用 扫描电镜观察到癌旁

粘膜表面失去了完整的粘液层
,

而正常大肠粘膜的粘液层仅在高倍镜下才能看到微小空隙存

在
。

相似的变 化还可见于致瘤小 鼠癌 变的早期 ( “ ) 。 尸

f r
ay on

r根据此推测
,

癌 旁移行粘膜的变

化可能属原发性变化
,

应用扫描电镜可能会早期发现大肠癌
。

但 是 aJ m e s ( ’ )等应用扫描电镜

观察后指出正常小鼠肠粘膜表面粘液层也可不完整
。

根据我们 的观察结果
,

虽难肯定癌旁粘

膜是否为癌前病变
,

但癌旁粘膜表面超微结
`

构确有不同于正常粘膜的改变
,

主要表现我们归纳

有 3 种类型
:

I 型隐窝稍变形
,

杯状 细胞增多
; 且型表面呈不规则的结节状

,

隐窝结构严重

变形 ; 111 型的隐窝结构完全丧失
,

怀状细胞增多
,

呈团状
、

簇状排列
。

其中变形较重的 11 型

和皿型共有 16 例
,

占全部病例的 80 %
。

因此 我们 认为
,

癌旁粘膜扫描电镜下的改变应结合其

它检查指标的改变共同确定癌旁粘膜 的性质
,

并可作为癌旁移行粘膜范围测定的一种方法
。

应用扫描电镜观察大肠癌癌细胞表面结构报道较少
。

李氏 (“ ’对 胃癌 细胞扫描电镜观察发

现胃癌细胞表面膜立体结构呈明显异型性
,

形态奇特
,

大小不一
。

我们观察发现
、

大肠癌癌

细胞表面膜立体结构也有与 胃癌细胞者类似的改变
。

此外大肠癌癌细胞 表面膜立休结 构的形

态特征 与深部组织学类型有
一

定的联 系
,

尤其是癌细胞表面微 夕l

戈毛数量的减 少
、

排列不规则



3 5 6

反映 了癌细胞的分化程度
。

因此
,

我们认为应用扫描电镜观察可作为判断大肠癌分化程度的一

种参考指标
。 .
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,

a n d e o v e r e d w i t h b o t h a b s o r p t i v e e e l l s a
耐 g o b l e r e e l l : ; t h o s e o f j u x t a e a n e e r o u s

m u e o s a w e r e u s u a l ly de f o r m e d i n v a r i o u s d e g r e e s a n d t h e i r g o b l e t e e l l s w e r e

i n e r e a s e d i n n u m b e r a n d i n s i z e ; a n d t h e s h a p e o f t h e s u p e r f i e i a l e e l l s o f e o l o
-

r e e t a l e a r e i n o m a w a s d e p e n d e n t o n t h e h i s t o l o g i e t y p e o f t h e e a r e i n o m a i n e e r t a i n

e x t e n t
.

T h e g e n e r a l f e a t u r e s w e r e d i s o r d e r e d a r r a n g e m e n t a n d t h e d e e r e a s e i n

n u m b e r o f t h e e e l l u l a r m i e r o v i l l i
, w h i e h i n d i e a t e d t h e nr a l i g n a n t n a t u r e o f t h e

l e s i o n 。

I t 15 b e l i e v e d t h a t s e a n n i n g e l e e t r o n m i e r o s e o p e 15 a u s e f u l t o o l i n t h e d i a
-

g n o s i s o f e o l o r e e t a l e a r e i n o m a

K e y w o r d s i n t e s t i n a l n e o p la s m s ; i n t e s t i n a l m u e o s a / P A ; s u p e r f i e i a l u l f r a
-

s t r u e t u r e ; s e a n n i n g e l e e t r o n m i e r o s e o p e


