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早期胃癌
、

癌旁病变的粘液组化及超微结构的观察

— 对 胃癌组织发生的探讨

柳凤轩 于冬梅 阎晓初 贺光友 王忠前 (西南医院 病理科 )

提 要 本文报告了 22 例早期胃癌和癌旁病兔共有癌灶 28 个 (3 例多灶性癌 ) 的粘液组化和超微

结构观察
。

本组合并慢性萎缩性胃炎 (85. 39% )
、

肠化 (81
.

22 % )和中度及重度不典 型增生 (很 5 9% )
.

这些高发病变
一

与早期 胃癌发生有密切关系
.

从 AB一 P AS 和 扭 D染色结果
,

肠型癌灶为个 ( 71
.

42 % )
、

胃型癌灶 5个 ( 17
.

85 % )和混合型癌灶 3个 ( l住 71 % )
,

结果表明人肠化在胃癌发生有重要意义
.

电镜

观察肠型癌含有与癌旁肠化杯状细胞的粘液颗粒及微绒毛
,

显示肠化与胃痛发生密切相关
。

重度不典

型增生上皮有类似癌细胞超微结构改变
,

提示 不典型增生细胞是癌前病变
。

关健词 胃肿瘤 ; 胃 ; 胃炎
,

萎缩性 ; 增生

研究早期胃癌及癌旁病变
,

探讨早期 胃

癌的组织发生
,

已有一些报告 ( ’
一 3 )

,

但迄今尚

无定论
,

有待深人研究
.

了解早期 胃癌的组

织发生
,

对于防治胃癌具有重要意义
。

为此
,

我们将本院近年来 22 例早期 胃癌及癌旁病

变进行了粘液组化和超微结构的观察
,

以期

深人探讨早期胃癌的组织发生
。

材料与方法

本组材料取 自本院 1978年 l 月至 1986 年 12 月

外科手术切除的早期胃癌标本共 22 例
,

其中 6 例手

术切除标本立即取材 (分别取自癌灶及癌旁区域 )
.

用 3% 戊二醛磷酸缓冲液 固定
,

l % 饿酸液后 固定
,

环氧树脂 618 包埋
、

L K B 授众 )型 超薄切片机切片

(绷 一 姗 入 )
.

醋 酸铀 一 柠 檬 酸铅 染 色 用

口认4 一 10 型 电镜观察
.

剩余组织和其它标本均经

10% 福尔马林液固定后
,

首先通过病灶中心作平行

全部取材后
,

石蜡包埋切片
,

每个蜡块切片 4张以上
,

分别作 }正 染色
、

AB 一 p AS 染色和硫酸粘液染色

(川D )
,

用光镜观察癌灶及癌旁病变的粘液组化反

应等
.

早期胃癌诊断标准等根据 19刀 年全国胃癌

协作组会议资料
.

早期胃癌肉眼分型采用 l% 2 年

日本内窥镜学会的分型标准
.

对于溃疡深浅的程度

根据 日本村上 ( 3 )标准分 4度
.

观察结果

临床资料 男性 17 例
,

女性 5例
.

年龄

21 ~ 72 岁
、

平均年龄 44 岁
.

本组均作胃次全切除
,

术后恢复出院
.

随访获得结果 14 例
,

随访时间 6 月

至 8年 3月
,

14 例中 2 例死议 1例死于术后 2年 8月
,

另 1例死十其他疾病 )
.

疮灶数 目 22 例有 28 个癌灶
,

其中有 3 例为 2

个以上癌灶
,

多发占 13
.

6%
。

3例多灶性腐 的各

个痛灶问隔部份均作连续切片
,

显示癌灶间不相

连
,

淋 巴管内无癌栓
、

胃壁淋巴结无转移
,

故可排除

胃壁内蔓延或转移的 可能性
.

痛灶部位 小弯部最多为个
,

其次是前壁 4 个
,

大弯部 2 个
,

后壁 2个
。

胃组织解剖分界
,

胃窦部最

多 26 个
,

体部和 胃角各 l个
。

肉眼分型 cn 型 8个
,

m 型 7个
,

aII 型 6个
,

bII

型 2 个
,

I 型 2个
,

混合型 3个
。

组织学分型 我们观察中
,

有的病变灶显示多种

形态结构
,

故采用以主要结构为主
.

其结果管状腺

癌最多 n 个
,

其次是印戒细胞癌 10 个
,

低分化腺瘤 5

个
,

乳头状腺癌及未分化癌各 1个
.

瘤灶 大小
、

深度及转移 大小 : ) a s an 微癌灶 6

个
,

Q 6 一 1 的 小癌 11个
,

1 1 一 2 0 c m 7 个
,

2
.

0 一 8助 4 个
.

侵润深度 : 侵润 于粘膜 内16 个
,

粘膜下 12 个
。

本组 12 例共找到淋巴结 18 个
,

有 2

例淋巴结转移 (每例有 l 个 )
.

2例转移的癌灶均为

侵润至粘膜下层
,

故粘膜内癌很少转移
.

疫灶 大小与深度关系 本组 6个微癌及 11 个小痛

均于粘膜内
,

而 1 2 一 .2 0 an 6 个
,

其中 4 个侵润

至粘膜下层
,

2
.

0 一 8的 4个癌灶均侵润在粘膜下

层
。

从观察的癌灶人小与深度相平行
.

瘤小侵润浅
,

而癌灶人者侵润深
。

疮灶 清疡 本组 28 个癌灶
,

显示粘膜表面糜烂

者 ( U卜 I度 ) 8 个
,

溃疡形成者 为 个
,

其中粘膜缺损
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达粘膜下层( Ul一n ) 11个
,

缺损达肌层 (砚一m )5个
,

U州V( 全层缺损疤痕化 ) 4 个
.

有 2 个良性溃疡与

癌灶不在一个部位
。

表明早期胃瘤合并有良性溃疡

较易见
.

也有癌灶虽浅
,

仅限于粘膜至粘膜下层
,

但

所形成的溃疡确很深
.

本组有 3 例具有典型之慢性

溃疡改变
,

而于淡疡粘膜边缘处有粘膜呈小灶性癌

(图 1)
,

可见慢性溃疡的癌变并不低
.

疮灶电镜观察 观察 6 例
,

胃癌细胞显示共同特

点是
,

瘤细胞核大
,

胞浆比例失常
,

核仁显著增大呈

粗颗粒或聚集团块状
,

核内常染色质丰富
,

亦有的癌

细胞核内有大量异染色质
。

胞质内线粒体肿胀
,

晴

形态排列不规则
,

且数量较稀少
,

粗面内质网的量和

高尔基复合体的发育程度则随着癌细胞分化而改变
,

癌细胞间连接较少
,

但分化高者相对多些
。

2例高

分化腺癌的特点是癌细胞呈柱状或立方形
,

癌细胞

的管腔面有微绒毛形成
,

其微绒毛长短不一
,

排列不

规则
.

核呈椭圆形或 不规则形
。

细胞器较丰富
,

高

尔基体较发达(图 2)
。

l 例低分化腺癌显示弥散的

痛细胞间无连接
,

痞细胞多呈游离状态
,

癌细胞表面

出现大小形状不规则的突起
,

核不规则
,

胞质内含有

丰富核糖体
,

胞质内细胞器较少
,

高尔基体不发达
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(图 3)
。

3 例印戒细胞癌
,

癌细胞核的异染 色质较丰

富
。

胞质内有丰富粘液
,

有的呈絮状
,

细胞器较少
。

癌细胞呈游离状态
,

有 的含杯状细胞粘液颗粒
.

癌组织粘液组化 经 AB 一 P AS 及 H ID 染色及观

察结果详见表 1
。

痛旁病 变观察

慢性萎缩性胃炎与肠化 : 22 例早期 胃癌伴有程

度不同的慢性萎缩性胃炎 19 例 ( .85 92 % )
,

伴肠化者

18 例 ( 81
.

82 % )
,

在 28 个癌灶旁有肠化者 21 个 ( 75
.

14 % )
。

由此可 以看出早期胃癌伴有慢性萎缩性 胃

炎和肠化发生率很高
。

各种类型癌旁对比观察 改

变
,

详见表 2
。

癌旁粘膜腺上皮不典型增生改变 :详见表 .2

癌旁粘膜上皮电镜观察: 本组 6 例瘤旁观察
,

其中有 4 例显示有显著不典型增生
,

核明显增大
,

常

染色质丰富
,

核仁明显
,

胞浆减少
。

胞质内线粒体肿

胀
,

粗面内质网减少
,

高尔基复合体不发达
,

有丰富

核糖体 (图 5)
.

肠化上皮的超微结构与正 常的肠上

皮相 同
.

癌旁的粘 液组化观察: 从 AB 一 P AS 和 印D 染

色的反应结果与癌灶反应基本相一致 (见表 1 )
.

表 I 癌及癌旁 A B 一 P A S 和 IH D 染色反应结 果

癌组织学类型

丹jfj门1,上
4

高分化腺癌

低分化腺癌

印戒细胞癌

未分化癌

合 计

(癌 ) A B一 P A S L ll D

BA ( 十 ) P AS (十 ) BA
一 P AS ( 十 ) 1习D ( +)

肠型 胃型 馄合型

13 2 10

1 2 1
.

2

6 2 4

1

为 5 3 16

(癌旁 ) A B 一 P AS H ID

AB ( + ) P AS ( + ) BA 一 P AS ( + ) l 狂O ( + )

肠化 胃粘液上皮 混合上皮 大肠化

17 8

表 2 癌旁慢性姜缩性 胃炎
、

肠化及不典型增生与癌组织类型关系

慢性萎缩性胃炎

癌组织学类型

高分化腺癌

低分化腺癌

印戒细胞癌

未分化癌

合 计

无 轻 中 重

肠化

轻

不典型增生

无 轻 中 重

n,,̀O
了

4
IJ,̀,̀,l,才,̀4

,几飞é ,几
J .上

,王,山

8 13 { 6 7 1 )
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讨 论

胃癌的组织发生 问题 因早期 胃癌灶一

般比较小
,

而继发病变也较少
,

它有利 于观

察癌组织的发生形态和周 围关系
.

目前根

据癌细胞发生来源
,

将胃癌分成肠型与 胃型

两大类
。

关于各胃癌的组织 发生来源
,

胃型

胃癌来源于 胃粘膜的固有上皮
,

主要是腺体

颈部干细胞
。

肠型胃癌的来源 尚无定论
,

有

两种可能性: ① 来源于胃粘膜化生上皮
,

此

种化生细胞发生癌变后仍保留某些肠型细

胞的形态和分泌粘液功能
。

② 来 自腺体颈

部千细胞
,

在千细胞癌变过程 中如具有肠型

上皮特性 的基 因被 激 活
,

则 形 成肠 型 胃

窟
4 )

。

本组 22 例早期 胃癌中合并有慢性萎

缩性胃炎 19 例 ( 85
.

92 % )和肠化 18 例 ( 81
.

82% )
,

在 28个癌旁中 2 4个肠化 ( 85
.

7 2% )
,

其发病率相当高
,

与文献报告 `”慢性萎缩性

胃炎与肠化相平行一致
。

本组观察癌旁合

并肠化发生率较高
,

并有癌灶被肠化包绕现

象 (图 5)
。

另外从 H I D 染色在肠型癌与癌

旁肠化反应均 阳率和反应程度相一致
。

超

微结构观察肠型癌出现肠化上皮微绒毛
,

印

戒细胞癌细胞含有杯状细胞型粘液 颗粒
。

根据本文资料
,

亦支持 胃癌的组织乡生来 自

腺颈 的干细胞
,

此种细胞在癌变过程中具

有肠型上皮特性的丛因被激活
,

则形成肠 胃

癌
,

而具有一些肠上皮的特征
。

慢性萎缩性

胃炎伴有广泛肠化
,

而可能是一种 问接的关

系
,

它增加胃粘膜上皮和致癌因子的对 胃粘

膜作用
.

因此我们认为慢性萎缩性 胃炎和

肠化具有癌前病变的性质
。

若干细 胞被 两

种上皮的墓 因同时激活
,

则形 成混合型 胃

癌
。

在粘膜组化的 A B 一 p A S 染色
,

显示有

部分是 胃型癌
,

来 自胃粘膜的固 有上皮
,

主

要是腺颈部干细胞
,

是无疑的
。

日本 中村恭

一` , )认为分化型癌 (乳头状腺癌
、

管状睐癌 )

属丁肠型 癌
。

而近年国内的一 些学者
` 2 , ` ”

的研究表明无论是肠型癌还是 胃型癌
,

都各

有分化型癌和未分化型癌
。

本组材 料的结

果表明各种组织类型癌均可有肠型或 胃型

癌
。

本组癌旁中度和重度 22 个病灶
,

并观察

到重度不典型增生有与癌移行过渡现象
。

从超微结构改变不典型增生上皮细胞更接

近癌细胞
。

观察结果显示不典型增生是癌

前病变
。

M in g
“̀ ,等的研究资料亦证实不典

型职生和癌关系密切
。

多灶性癌 本组根据 M oc rt el( 7) 提 出的

多灶性癌标准 :l
.

各病灶必须经病理证实 为

癌 ; 2
.

各癌灶之问有正常胃壁粘膜相间隔 ;3
,

必须排除胃壁内转移的可能性
.

本组 3 例

多灶性胃癌均符合上述二标准
。

除此
,

本组在电镜观察 胃癌组织中
,

见癌

细胞问连接变薄短或减戈甚至有的区域完全

消失
,

从而使癌细胞游离于间质 中
。

这些改

变可能是导致癌细胞易扩散以致使转移的

重要因素之一
,

M c N at t`“ )发现子宫颈癌细胞

的 缝 隙 连 接 消 失 与 癌 的 浸 润 力 相 平

行
。

W c in st ic n ` ’ ) 发现膀肤癌的癌细胞 的桥

粒的数日与侵袭程度成反比
,

也就是桥粒减

少侵袭力强
。

本组因观察的例数较少
,

尚有

待深人研究癌细胞表面膜的改变重要意义
。

图 l 慢性胃溃疡边缘粘膜腺上皮发癌变 区域 (箭头

指 示 ) H E x 82
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图 2 高分化腺癌 : 癌细胞呈柱状
.

管腔面有微绒毛
,

长短不一 ( M V )
,

排列不规则
,

核椭圆 ( N )
,

细胞器 丰

富
,

高尔基体较发达 ( G (〕 )
x 哑乃〕

图 3 低 分化 似燕 癌绍 胞 形 代不 规 则
.

孩人
,

孩 {
-

叱N L沙明显
、

施摸 不税则灸起
,

饱质含有丰富孩糖体
,

细 袍器较 少
.

高尔基体不发达 连溃不紧密
,

并有 I’lL

隙 ( 15 )
x 6 11 )

图 5 癌灶 区咬箭 头指 示 )被 肠 上 皮化生包绕着

H E
火

2 80 图 4 燕旁不 典型 增生粘摸上皮细胞
,

核增人吸N )
,

核

仁 人 ( N t J )
,

异染色质丰 富
,

胞质减 少
.

线粒 体肿胀
,

有丰富分泌 粘液
,

管腔 !自!有长短不一微绒毛 ( M V )

x 别) 刃
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