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20 4例大肠息肉的免疫组织化学研究

阎晓初 柳凤轩 陈意生 于冬梅 贺光友 (第三军医大学西南医院 病理科 )6 3。。3 8

提 要 本文采用 4 种抗结肠癌单克隆抗体C L
一

2
、

C L
一
4

、

MC , 和M C S

检测了 204 例大肠息肉
。

结果显示
,

4 种抗体的相应抗原在正常大肠粘膜为阴性表达
,

在 炎性与幼年性息肉以及单纯性腺

瘤阳性表达低
,

而在腺瘤不典型增生和腺瘤癌变阳性表达较高
,

提 示其阳性率与不典型增生有关

( P < 。 .

0 1 )
,

4 种抗体的相应抗原在大肠癌组织中占优势
,

且对判定癌前病变的抗原表达有一定

的价值
,

可作为早期判断腺瘤癌变的参考
。

关甸词 大肠息肉 , 腺瘤 , 不典型增生 , 癌变 , 单克隆抗体

本文应用 4 种抗人结肠癌单克隆抗体 C L
一 2

、

C L
一

4
、

M sC 和 M sC 对 20 4例大肠息肉进

行免疫组化研究
,

旨在探讨大肠腺瘤与癌的关系
,

为大肠癌的早期发现寻求一些有助诊断的

指标
。

1 材 料 与 方 法

标 本来源 收集我院 1 0 8。年 ~ 1 9 8 8年手术切除的大肠息肉2 0 4例
,

按 《全国大肠癌病理研究统一规范》

分类分级〔” ,

计炎性与幼年性息肉 41 例
,

单纯性腺瘤 68 例 (管状腺瘤 54 例
,

绒毛状腺瘤 14 例 )
,

腺瘤 I 级

不典型增生 42 例 (管状腺瘤 27 例
,

绒毛状腺瘤 15 例 )
,

腺瘤 I 级不典型增生31 例 ( 管状腺瘤 12 例
,

绒毛状

腺瘤 19 例 )
,

腺瘤 I 级不典型增生8例 (管状腺瘤 1例
,

绒毛状腺瘤了例 )
,

腺瘤癌变 14 例 (管状腺瘤癌变

4 例
,

绒毛状腺瘤癌变 10 例 )
。

另取非肿瘤性大肠标本基本正常部分的肠粘膜 10 例作为正常对照
。

所有标

本均经 10 %福尔马林固定
,

石蜡包埋
,

连续切片
。

免夜 组化染色 采用 P A P染色
,

每批切片 以同浓度 D A B液
,

同等时间在染色缸内显色
。

第一抗体 (抗

人结肠癌单克隆抗体 )
:

解放军总医院肿瘤单克隆研究室提供 的 C L
一

2 ( gI G : )
、

C L
一

4 (I g M ) 和第四

军医大学消化病研究室提供的M C : ( gI G )I
、

M C
; ( gI G : )

。

第二抗体为羊抗鼠馆G 和鼠 P A P (无锡制药

二广出品的 P A P试剂盒 )
。

结果扣 定 参照朱氏判断标准 (2 ’
阳性反应分为 3 级

:

胞浆或胞膜或腺腔呈深棕色 +(
, ,

) , 胞浆或胞膜

或腺腔呈棕色 (
` 十

) ; 胞浆或胞膜或腺腔着浅棕色 (
`
) , 前两者为强阳性

,

后者为弱阳性
。

细 胞
、

腺腔

与背景均不着色者为阴性
。

根据切片中阳性细胞数占肿瘤细胞的比例分为 3 级
,

阳 性细胞数 < 30 %
、

30 %

~ 7 0%
,

> 7 0 %
。

2 结 果

2
.

1 4 种单克隆杭体在大 肠息 肉的阳性表达 ( 见表 1 )

表 1 4 种杭体在 大肠息肉的 阳性率 (% )
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正常大肠粘膜
、

炎性与幼年性息肉及单纯性腺瘤各组间阳性率经妒检验无显著性差 异 (尸 >。 .
0) 5

。

而腺瘤不典型增生阳性率较上述各组显著增高 (P <。 .

0) 1
。

本 研 究共有腺瘤不典型增生 8 1例
,

召种抗体

染色平均阳性 6 2 / 5 2 ( 7 6
。
5堪% )

,

其中管状腺瘤 2 7 / 魂。 ( 6 7
。
5 0% )

,

绒毛状腺瘤 3 5 / 4 2 ( 5 5
.

3 6% )
。

2
.

2 4 种单克隆抗体在大肠 息肉阳性程度 ( 见表 2)

表 2 4 种杭体在大肠 息肉的强 阳性率 ( % )

T a b
。
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本研究1 63 例腺瘤中
,

单纯性腺瘤均呈弱阳性染色 (图 1 )
,

于腺瘤 I 级不典型增生的个别强阳性病例

均为绒毛状腺瘤
。

但在腺瘤 I
、

1 级不典型增生和腺瘤癌变时
,

染色反应逐级增强 (图 2
、

3
、

4 )
。

经统

计学处理
,

它们与 I 级不典型增生强阳性率比较有显著差异 ( P 勿
.

05 )
。

4 种抗体中
,

C L
一
2

、

C L
一 ` 对

腺瘤中重度不典型增生和癌变的强阳性率较 M C 。 、

M C 。
高

。

管状腺瘤C L
一 2来 色呈腺腔

、

胞膜弱

阳性
。

又 4 5 0

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

C L
一
2

。

N o t e w e a k s t a i n i n g o f

t h e l u m i n a l e o n t e l 一t s a n d m e m
-

b r a n e .
x 4 5 0

图 2 绒毛状腺瘤 五级不典型增生 M C
。

染

色胞膜
、

腺腔呈强 阳 性
。

x 4 50

F i g
.

2 V i l l o u s a d e n o m a w i t h m o d e r a t e

d y s p l a s i a s t a i n e d w i t il M C
。 .

N o t e i n t e n s e s t a i n i n g o f m e m
-

b r a n e a n d l u m i n a l e o n t e n t s
,

x 4 5 0

z歇目
囚iF

2
.

3 4 种单克隆杭体在 大肠息 肉阳 性细胞数 ( 见表 3) 及其抗原分布

经统计学处理腺瘤不典型增生的阳性细胞数较单纯性腺瘤显著增多 (尸 < 0
.

0 5 )
。

在大肠腺瘤中
,

4种

抗体的相应抗原分布也不太一致
,

C L
一
2

、

C L
一

4 以胞浆
、

胞膜染色为主 (图 5 )
,

C L
一

4 在某些病例表现

为杯状细胞粘液滴着色和腺腔粘液着色 (图6)
。

M C : 、

M C ,

多数病例呈胞膜
,

腺腔粘液着色为主
,

但在

腺瘤癌变时
,

胞浆
、

胞膜和 腺腔均可染色
。



图 3绒毛状腺瘤 111级不典型增生 MC
S

染 图 4腺瘤痊 变 MC
:

染 色胞浆
、

胞膜
、

腺

色胞浆
、

胞膜 呈强 阳性
。x 40 5腔 呈 强 阳性

。
x 40 5
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.
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表 3 4 种杭体在大 肠息 肉染 色阳性细胞数超过 30 %的病例
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图 5 腺瘤疮变 C L
一
2染 色胞桨

、

胞膜 呈

强 阳性
。

x 4 5 0

F i g
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图 6 混合型腺瘤 I 级不 典型增 生 C L
一 4

染 色呈杯状 细胞拈液滴着色
。 x 45 0

F i g
.
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讨 论

大肠癌是我 国常见 的恶性肿瘤之一
,

其发病率在某些地区有逐年升高趋势
。

但至今对其

组织发生尚未完全肯定
。

自M or
s o (n ” )提出大肠癌 由腺瘤癌变引起以来

, 国内外应用 C E A 和

BGA抗体对腺瘤与癌关系的研究有一些报告 (` ’ (” , 其 结 果趋向大肠腺瘤是一种癌前病变
。

但同时采用多种单克隆抗体对大肠息肉与癌变关系的研究 国内尚未见报告
, 因此我们采用 4

种抗结肠癌单克隆抗体检测了 2 04 例大肠息内
,

结果显示 4种抗体的相应抗原主要存在于大肠

腺瘤不典型增生和癌变中
,

它们的表达随不典型增生程度的增加而递增
,

其阳性率显著高于

单纯性大肠腺瘤
。

腺瘤班 级不典型增生的阳性表达与癌变者十分相接近
。

表明这些抗体相应

抗原的表达与腺瘤异型增生程度密切相关
。

因此
,

我们认为在腺瘤发展成癌的过程中
,
主要

是不典型增生起重要作用
。

这也支持不典型增生与癌关联的观点
,

类似此观点在大肠腺瘤粘

液
、

癌基因和 D N A 含量的研究也得到证实 (4) ( 6 , :()
。

本研究 1 63 例腺瘤中
,

管状腺瘤有 98 例
,

其中 工级不典型增生占 2 7
.

5 5% , 亚一 l 级不典

型增生占13
.

2 6%
,

癌变占4
.

0 8% ; 绒毛状腺瘤“ 例中 , I 级不典型增生 23
.

08 % , 11 ~ 111 级

不典型增生占4 0
.

0 0%
,

病变占1 5
.

38 % ,
由此看出绒毛状腺瘤较管状腺瘤易发生癌变

, 同时

4种抗体染色结果也提示绒毛状腺瘤较管状腺瘤阳性表达高
,
绒毛状腺瘤及其不 典

`

型 增 生

含有更多的癌相关抗原
,

它与癌的关系更加密切
, 其 恶 变 倾 向 最大

,

这与文 献 报 告 相

符( 2 , (“ , (` ) 。

近年来随着单克隆抗体技术的发展
,

肿瘤研究逐步深入
,

大肠癌和大肠腺瘤这方面 的研

究也屡见不鲜
。

但目前较多的单克隆抗体并非对结肠癌绝对特异
,

往往与其它肿瘤或正常组

织有交叉
,

表明这些抗体的相应抗原成分复杂
,

存在广泛
。

据报道 (“ )( ` ” ’ ,
本研究采用的 4种

抗体中有 3 种抗体所检测的抗原不完全 同于 C E A和 B G A
。

C L
一 4 的 抗 原是 1种涎酸化的糖

蛋白
,

在结肠癌组织中占优势
,

其抗原决定簇不 受加热处理和胰蛋白酶消化而失活
,
在石蜡

包埋组织中能长期保存
。

M C
3

和 M C
。

的相应抗原在结肠癌的分布也较广泛
,
但 与其它肿瘤

(肺
、

胃
、

食道癌 ) 有交叉
。

我们研究结果发现该 4 种抗体的相应抗原在大肠腺瘤癌变组织

中占优势
, 它们的阳性表达与腺瘤不典型增生呈正相关

。

但 C L
一 2

、

C L
一

4的抗原在腺瘤 亚 ~

兀级不典型增生和癌变时的强阳性表达高
, 因此

,

我们认为 C L
一 2

、

C L
一 4对检测腺瘤异型增

生的癌相关抗原
,
尤其在两者联合应用时对判断腺瘤恶性倾向有较大参考价值

。
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