
第三军医大学学报1 9 9 0年第12 卷第 4 期 2 6 5

胃瘤单克隆抗体M G 了相应抗原在不同型肠化组织中的表达

房殿春 刘为纹 (西南医院 消化科 )

扭 要 应用抗人胃癌单克隆抗体M G 7及 A B C免疫酶标技术
,

检测了胃癌相关抗原在 1 1 0例手 术 切

除胃癌标本及 34 3例胃粘膜活检肠化标本的表达
。

应用粘液组化方法将肠化分为 I
、

I 和 I 型
。

1 10

例胃癌中
,

有 92 例 ( 8 3
.

6 % ) M G 7染色阳性
。

在不同类型肠化中
,

l 型肠化中M G 7相应 抗原的阳性

率 ( 4 6
.

7% ) 显著高于 I 型 ( 2 5
。

6 % ) 和 I 型肠 化 ( 1 8
.

6 % ) (尸 < 。 .

o D
。

结 果表 明
,

I 型 肠化

与胃癌的发生有密切关系
,

应作为癌前病变对待 , 单克隆抗体M G 7对筛选肠化患者中胃癌高 危病 例

可能有重要价值
。

关妞询 胃肿瘤 , 化生 , 单克隆抗体 , 免疫化学

胃粘膜肠化的类型及其与胃癌发生的关系已引起人们的关注
。

我们的研究提示
,

柱状细

胞显示硫酸粘液的 111 型肠化与胃癌关系密切 ( ” 。

本文应用第四军医大学消化病研究室研制的

抗人 胃癌单克隆抗体M G 7及 A B C免疫酶标技术
,

观察 M G 7相应抗原在 胃癌及不同类型 肠 化

组织中的表达
,

进一步探讨不同类型肠化与胃癌发生的关系
。

l
。

1

材料与方法

组织 标本

1 10 例胃癌 (早期胃癌 26 例
,

中晚期 84 例 ) 中8 2例为手术切除标本
,

28 例为胃粘膜活检标本
,

组织学 上

属高分化腺癌 (包括孚嶙状腺癌和高中分化管状腺癌 ) 4 1例
,

低分化癌 37 例
,

印戒细胞癌 15 例
,

粘 液腺 癌叮

例
。

34 3例肠化标本均由胃镜取材
.

按伴随病变的不同分为 5 组
:

癌旁肠化 79 例
, 肠型不典型增生 32 例 , 萎

缩性胃炎伴肠化 1 73 例 , 胃溃疡伴肠化 28 例 , 浅表性胃炎伴肠化 31 例
。

按 1 9 8。年全国胃癌协作组 制 定 的标

准:
’ ,

将肠化分为轻度 1 07 例 , 中度 1 52 例 , 重度 84 例
。

大致正常胃粘膜 20 例
,

小肠粘膜 15 例
,

结肠粘膜 20 例
。

16 ~ 24 周龄胎儿胃
、

小肠和结肠粘 膜标本各 10

例
。

i
。

2 抗体 与试剂

抗人胃癌单克隆抗体M G 7索第四军医大学消化病研究室研制
,

双向免疫扩散测定抗体为小鼠址G 1( . ’ ,

本实验所用抗体为杂交瘤细胞培养上清液
。

抗生素— 生物素— 酶复合物 ( A B C ) 和生物素标记马 抗 鼠

Ig G均为美国V e e t o r L a b产品
。

1
。

3 方法

标本经 10 %福尔马林液固定
,

石蜡包埋
,

连续切片
,

厚 5 卜
。

每例组织切片先作常规 H E染色
,

用 于 病

理诊断
,

然后分别进行下列染色
:

l
。

3
。

1 拈液组化染 色

所有肠化标本均分别作人 B 印 H 2
.

5) / P A S和 H I D / A B ( p H 2
.

5) 二种组化染色
,

进行分型
。

肠 化分

型方法见另文 `, , 。

1
。

3
。

2 A BC 免疚组化染 色

染色步骤
:

①切片常规脱蜡
、

水化
。

②含。 .
3纬 H : O : 的甲醇液作用 30 m in

。

③ 5 %正常马血清封闭切片

30 m in
。

④M G 7单克隆抗体作用 3 h
。

@ 生物素标记的马抗鼠抗血清 ( 1 : 1 0 0) 作用 3 o m in
。

⑥ A B C液 ( 1 : 1 0 0)

作用 30 m in
。

⑦。 .

1 % D A B
一。 .

02 % H
Z O Z复合液显色 s m in

。

⑧苏木素复染
,

脱水
,

透明
,

封固
。
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上述步骤均在室温条件下进行
,

每步骤间用 p H 7
.

4的磷酸二以望缓冲液 ( P B )S 洗 3 次
。

细加 沙 戈细 胞

浆着棕色者为阳性
,

不着色者为的性
。

每次染色均以已知阳性胃癌组织 切片染色作为阳性对照
。

阴
l

。 付照以

P B S代替第一或第二抗体染色均不着色
。

2 结果

2
。

l 胃癌 组织 M G 7染 色结果

1 1 0例胃癌 M G 7染色 阳性 9 2例
,

占 5 3
.

6 %
。

高

分化腺癌 M G 7阳性物质多集中在腺休腔膜面
、

细胸

顶浆部分或腺腔中
,

少部分细胞浆 弥 漫 着 色 (图

1 )
。

低分化和印戒细胞癌胞浆弥漫着色 (图 2 )
。

不

同组织学类型胃癌中M G 7抗原的表达情况见表 1
。

经统计学处理
,

M G 7抗原在不同组织学类型胃癌中

的阳性率无显著差异 ( P > 。 .

0 5)
。

表 1 M G 7杭原在不 同组织 学类型 胃癌 组

织 的表达

组织学类型

高分化腺癌

低分化腺癌
I下戒细胞癌

粘液腺癌

标本数 M G 7
一

( % )

9 ( 2 1
。

9 )

6 ( 1 6
。

2 )

2 ( 1 3
。

3 )

1 ( 5
。

9 )

M G 7 + ( % )

3 2 ( 7 8
。

1 )

3 1 ( 8 3
。

8 )

1 3 ( 8 6
。

7 )

1 6 ( 9 4
。

1 )

,一土24匕厅」月住nj,11一

魏 鼠
图 1 管状腺癌M G 7染色

,

显示阳性物质多集 川 2 低分化癌 M G 7染色
,

_

兄示阳性物质弥是

中在腺休腔膜面
、

细胞顶浆部分或腺腔 分布于细胞浆 (箭头 )
。

A B C X 】00

内 (箭头 )
。

A B C 火 1 0 0

2
。

2 肠 化组 织 M G 7染 色结 果

阳性肠化细胞M G 7阳性物质集中在细胞腔膜而
、

细胞顶浆部分或腺腔中
,

细胞基部多 不着 色 (图 3 )
。

不同病变组肠化 M G 7抗原的表达情况见表 2
。

经统计学处理M G 7抗原在癌旁肠化及不典型增生肠化组 的 lF[

性率均显著高于萎缩性胃炎
、

胃溃疡和浅表性胃炎肠化组 ( 尸 < 。 .

05 ~ 0
.

0 1)
。

其它各组间无显著差别 (尸

> 0
。

0 5 )
。

表 2 M G 7杭原在不 同病变组肠化 中的表达

标木来源 标本数 M G了
一

( % ) M G 了
`

( % )

胃癌癌旁

不典型增生

萎缩性胃炎

胃溃疡

浅表性胃炎

7 9

3 2

1 7 3

3 1

2 8

4 4 ( 5 5
。

7 )

1 8 ( 5 6
。

2 )

1 3 3 ( 7 6
。

9 )

2 6 ( 8 2
。

1 )

2 3 ( 8 3
。

9 )

3 5 ( 4 4
。

3 )

1 4 ( 4 3
。

8 )

4 0 ( 2 3
。

1 )

5 ( 1 7
。

9 )

5 ( 1 6
。

1 )

图 3 肠化组织M G 7染色
,

显示阳性物质分布

于细胞腔膜面
、

顶浆部分或腺腔中 (箭

头 )
。

A B C x 1 0 0

M G 7抗原在不同类型肠化组织中的表达情况见

表 3
。

经统计学处理
,

I 型肠化中M G 7抗原的阳性

率显著高于 I 和 I 型 (尸 ( 0
.

0 1~ 0
.

0 0 1 )
, 、

而 I 型
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和 I 型间差别则无显著意义 (P > 。
.

0)5
。

除外胃癌癌旁肠化和肠型不典型增生因素
,

M G 7抗原在胃良性病变粘膜不同类型肠化中的表达情况见

表 4
。

经统计学处理
,

M G 7抗原在 l 型肠化的阳性率仍显著高于 1
.

1型肠化 ( 尸 < 。 .
o D

。

表 3 M G 7才元原在不同类型肠化中的 表 4 胃良性病 变拈膜 不同类型肠化 中

表达 M G 7抗原的表达

肠化类型 标本数 M G 7
一

仆种 M G 7
`

( % ) 肠化类型 标本数 M G 7
一

( ,石 ) M G 7
,

( % )

了.二百皿万皿1 2 7 ( 8 1
。

4 )

6 1 ( 7 4
。

4 )

5 6 ( 5 3
。

3 )

2 9 ( 1 8
。

6 )

2 1 ( 2 5
。

6 )

4 9 ( 4 6
。

7 )

9 8 ( 8 4
。

5 )

5 4 ( 8 3
。

1 )

, 0 ( 5 8
。

8 )

1 8 ( 1 5
。

5 )

1 1 ( 1 6
。

9 )

2 1 ( 4 1
。

2 )

2
.

3 M G 7杭原在正常成人及胎 J七胃肠拈膜 的 表达 (表 5 )

表 5 M G 7抗原在正常成人及胎 儿 胃 肠拈

膜 的表达

标本来源 标本数 M G 7
一

M G +7

由表 6 可见
,

M G 7抗原除在胎儿结肠粘膜有少

部分阳性外 ( 2 / 1 0)
,

在正常戍人胃肠粘膜及胎

儿胃和小肠粘膜均为阴性
。

3 讨 论

单克隆抗体技术的问世
,

为研究肿瘤相

关抗原在人体内的分布及表达规律提供了有

效手段
。

本文应用的单克隆抗体M G 7是以人

胃低分化癌细胞株为免疫原制备而成
,

其识

别的抗原在胃癌中 占绝对优势 ()J
。

王文亮等

应用免疫酶标技术检测 M G 7相应抗原 在 1 8 0

例 胃癌组织巾的表达
,

阳性率为 92
.

2 % (’)
。

00Vnn5夕ù
11

0
1勺9自1三

000自

正常成人

才习

小 肠

结 肠

胎 儿

门
1 0

1 0

1 0

1 0

1 0肠肠小结

本研究观察了 M G 7抗原在 1 10 例 胃癌 组 织中的表达
,

阳性率为 8 3
.

6 %
。

本研究发现
,

M G 7抗

原除在胃癌及少部分肠化组织呈阳性外
,

在正常胃粘膜均为阴性
,

说 明胃癌单克隆抗体M G 7

具有较高的肿瘤特异性
。

本研究发现
,

虽 M G 7抗原在不同组织学类型胃癌中的阳性率无显著差异
,

但抗原的分布

状态与胃癌的组织类型和分化程度之间存在一定关系
。

在分化较高的管状和乳头状腺癌
,

主要

为胞膜型分布 ; 而在分化较低的腺癌或粘液型胃癌
,

主要为胞浆型分布
。

这种抗原分布的差

异
,

可能是胃癌类型不同
,

其组织结构和分化程度不同
,

则抗原的表达也就不同
。

值得注意

的是
,

M G 7抗原除在胃癌阳性
,

在某些肠化粘膜也呈阳性反应
。

且这些肠化中抗原的分布形

式与多数高分化腺癌的分布形式相同
,

提示这些肠化与高分化胃癌的发生可能存在内在的联

系
。

因此
,

进一步研究M G 7抗原在胃粘膜肠上皮化生组织中的表达
,

对探讨 胃癌的组织发生

和进一步阐明肠化与胃癌发生的关系可能有重要意义
。 -

近年
,

关于肠化的类型及其与胃癌的关系国内外已有一些研究
,

多数认为含有硫酸粘液

的不全结肠型肠化多见于癌旁
,

与胃癌关系密切 (卜 7 , 。 以上研究多以病理形态学和粘液染色

观察为主
,

而对不同类型肠化组织肿瘤相关抗原表达的研究却鲜见报道
。

我们过去的研究提

示
,

柱状细胞含有硫酸粘液的 l 型肠化与胃癌关 系密切
。

这型肠化不仅在形态上出现了结构

和细胞的异型性
,
在粘液产生和分泌上也呈现了与胎儿胃粘膜相类似的特点 (1)

。

本研究采用
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免疫酶标技术观察 M G 7抗原在肠化粘膜的表达
,

发现癌旁肠化 M G 7抗原的阳性率显著高于萎

缩性 胃炎
、

胃溃疡和浅表性 胃炎组
,

而与不典型增生组相比差另11无显著意义
。

在不同类型肠

化中
,

l 型肠化M G 7抗原阳性率显著 高于 I
、

五型肠化
,

而 I
、
万型肠化间则无显 著差异

。

在排除癌旁肠化和不典型增生因素后
,

良性 胃病粘膜中 111 型肠化 M G 7抗原的阳性率亦显著高

于 I
、

亚型肠化
。

以上从胃癌相关抗原表达水平方面进一步说明
, 班 型肠化是明显失去正常

分化
,

朝着胃癌细胞分化的一类细胞
。

以上资料说明
,

m 型肠化 与胃癌的关系密切
,

应作为胃癌癌前病变对待
。

对 111 型肠化进

行长期随访
,

可能有助 于胃癌的早期发现
。

同时检测肠 化组织中 M G 7抗原
,

为确定 胃癌高危

人群提供了又一有效的指标
。
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