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胃癌粘膜粘液组织化学分型与C EA免疫荧光定量观察

房殿春 刘为纹 (第一附属医院 消化科 ) 柳风轩 ( 第一附属医院 病理科 )

提 要 对 1 1 8例 胃镜取材的胃癌标本进行粘液组织化学和 C EA免疫组织化学染色
,

根据染

色结果将胃癌分为肠型和胃型 ; C E A产生型和 C E A非产生型
。

C E A 产生型多为高分化癌
,

C E A

非产生型多为低分化癌
。

肠型胃癌硫酸粘液和 C E A 的检出率分别为 9 3
.

9 % 和 8 3
.

7 %
,

显著高于 胃

塑胃癌 (分别为 10
.

3 % 和 3 7
.

9 % ) ( p < 0
.

01 )
。

C E A产生型胃癌硫酸粘液的检 出率 ( 7 3
.

6 % )

显著高士 C E A 二}卜产生型胃癌 ( 2 6
.

1 % )
。

以上结果提示 C E A产生型胃癌起源于大肠型肠化粘膜
,

C E A I卜产生型胃癌起源于 胃固有枯膜
。

作 者认为检测肠化粘膜的硫酸粘 液和 C E A对于确定肠化的

随诊范围和提高肠型胃癌的早诊率可能有重要意义
。

关越词 胃肿瘤一病理学 ; 胃粘膜一分泌 , 胃液一分析 , 组织化学一分类 , 免疾化学一方法

癌胚抗原 ( C E A ) 是一种肿瘤相 关 抗
原

,

茬许多肿瘤
,

尤其是胃肠道上皮性肿瘤

含量明显增加
。

有关血清
、

胃液
、

胃癌组织

C E A含量之间的关系
,

及在 胃癌诊 断 和 监

测方面的意义国内外已有不少报道 ( ’ )( “ )
。

本

文应用粘液组织化学和免疫荧光方法
,

观察

胃癌细胞的粘液和 C E A 的含量与 分 布
,

重

点对胃癌的组织发生进行探讨
。

材 料 与 方 法

一
、

材料来源

11 8例胃 ;函标本均由胃镜取材
,

其中乳头 状 腺

癌 3例
,

管状腺癌26 例
,

印戒细胞癌27 例
,

粘液腺

癌10 例
,

低分化疡 52 例
。

胃癌组织学分型按 1 9 8 0年

全国胃癌协作组制定白年际准确定
。

二
、

标本制备

标本经10 % 福尔马林 固定
,

石蜡包埋
,

姐个标

本连续切片 6 张 (厚 5附
。

1 张 H E染色
,

用 于 胃

癌组织学分型 , 3 张分别作 P A S
、

A B
、

H I D染色
,

确定胃癌粘液分泌类型 , 另 2 张作 C E A免 疫 荧 光

染色 (其中 1 张作为对照片 )
。

三
、

C E A 免夜荧光 染色 ( 间接 法 )

步骤
:

( 1 )
一

切片常规脱蜡
,

水化
。

( 2 )

P BS荡洗 1 0 , 义 2
,

过蒸馏水
,

风干
。

( 3 ) 滴加鼠

抗人C E A单克隆抗体 (1
: 1 0)

,

3了℃ 温 育 60
, 。

( 4 ) 同 ( 名 )
。

( 6 ) 滴加羊抗鼠免疫荧光抗血

f青 ( 1 : 5 )
,

3 7℃温育 6 0 , 。

( 6 ) 同 ( 2 )
。

( 7 )

缓冲甘油封片
,

O l y m p us 荧光显微镜下观察
。

实验所用 C E A单克隆抗体及免疫荧光 抗 血 清

均由北京生物制品研究所生产
。

每张切片均设阴性

对照 (不加第一抗体 )
。

染色结果判定
: ( 一 ) 所有癌细 胞 无 荧 光 ,

( 士 ) 有弱荧光但不足癌细咆 1 / 3 ; ( 十 ) 荧光铰弱

但占癌细胞的 1 / 3以上
,

或呈强荧光但不足癌 细 胞

1/ 3 ; (任 ) 呈强荧光 巳占癌细胞 1 / 3以上
。

( 一 )
、

(士 ) 为阴性 ; ( + )
、

(任 ) 为阳性
。

结 果

一
、

胃癌组织 分泌拈液的类型

大多数胃癌细咆均分泌粘液
,

粘液位 于 细 胞

内
、

腺腔或间质中
。

用 P A S
、

A B染色将粘液 分 为

中性和酸性二种
,

染色结果见表 1
。

表 1 1 18 例 胃癌 A B
、

P A S染 色结 果

组织学类塑 病例数
A B

-

P A S
-

A B
-

P A S
+

A B
+

P A S
-

A B
-

P A S
-

乳头状腺癌 3 3 0 0 0

管状几泉癌 2 6 1 7 1 2 6

印戒细胞乡兹 2 7 1 1
一

3 1 0 3

粘液腺癌 10 8 0 2 0

低分化癌 5 2 1 0 忍5 了 1 0

合 计 1 1 8 4 9 2 9 2 1 1 9

. ~ . . . . . , . . . . . . . .
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ns例胃癌中
,

99 例粘浓染色阳性
。

从粘 液 分

泌来看
,

们例分泌酸性粘液
,

可视为肠型胃癌
,

29

例分泌中性粘液为胃型 , 21 例分泌两种粘液为混合

型 , 1 9例无粘液分泌为不定型
。

肠型胃癌的组织学

类型多为乳头状
、

管状和粘液腺疡
,

胃型多为低分

化癌
。

二
、

C E A 在 胃癌组 织 中的含量与分布

阳性胃癌细胞可见黄绿色荧光
。

高分 化 腺 癌

C E A特异着色集中在腺体腔膜面
、

细胞顶 浆 部 分

或腺腔中
,

粘液细胞癌及部分低分化腺癌除整个细

胞膜着色外
,

胞浆亦有不同程度阳性反应
。

癌旁肠

化粘膜管腔面多可见 C E A阳性物质沉着
,

呈 极 性

分布
。

少数
“
正常

”
粘膜腺体隐窝部可见少量 C E A

阳性物质沉着
。

1 18 例胃癌 C E A染色结果见 表 2
。

酸拈液 ( 1 0
.

3% )
。

经统计学处理肠型胃癌硫酸粘液

的检出率显著高于 胃型胃癌 (P < 。 .

0 1)
。

肠型 胃

癌 C E A染色阳性率为 8 3
.

7 %
,

胃型胃癌为 37
.

9 %
,

经统计学处理肠型 胃癌 C E A检出率显著高 于 胃 型

胃癌 ( p < 0
.

0 1 )
。

四
、

C E A 产生型 与非产生型 胃 疮 H I D

染色结果

C E A产生型与非产生型胃癌H ID染色 结 果 见

表 4
。

表 4 C E A产生与非产生型 胃癌

H I D 染 色结 果

胃癌类型 病例数 H I D
+

( % ) H I D
一

( % )

表 2 n s 例 胃癌 C E A 免疫荧光染色结果

C E A
-

C E A
-

5 3 ( 7 3
。

6 )

1 2 ( 2 6
。

1 )

1 9 ( 2 6
。

4 )

3 4 ( 7 3
。

9 )

,úō匕门zJ任

组织学类型

乳头状腺癌

管状腺癌

印戒细胞癌

粘液腺癌

低分化癌

合 计

病例数 C E A
十

C E A
-

3

2 6

2 7

1 0

5 2

1 1 8

由表 4 可见
,

C E A产生型胃癌分泌硫 酸 粘 液

者占73
.

6 %
,

C E A非产生型胃癌为26
.

1 %
,

经统计

学处理前者硫酸粘液的检出率显著高于后 者 (P <

O
。

0 1 )
。

讨 论

在 n s例胃癌中 C E A 产生型胃癌为 72 例
,

占

6 1
。

0 2 % , C E A非产生型胃 癌 4 6例
,

占 3 5
.

9 5 %
。

C E A染色阳性以管状及粘液腺癌最多
,

乳头状
、

印
`

戒细胞癌次之
,

低分化癌最少
。

三
、

胃肠二型 胃癌硫 酸拈液 及 C E A 的

检 出率

上述肠型和胃型胃癌二组病例再行 H I D染色
,

以区别是否含硫酸粘液
。

二型胃癌硫酸粘液及 C E A

染色阳性率见表 3
。

表3 二型胃癌 H I D 及 C E A 免疫荧光

染 色结 果

胃癌类型 病例数 H I D + ( % ) C E A + ( % )

4 6 ( 9 3
。

9 )

3 ( 1 0
。

3 )

4 1 ( 8 3
。

7 )

1 1 ( 3 7
。

9 )

由表 3可见
,

49 例肠型胃癌中4 6例硫酸粘液染

色阳性 ( 9 3
.

9纬 )
.

而29 例胃型胃癌 仅 8 例检出硫

C E A 作为癌细胞的标志物 已经 广 泛 应

用于胃癌的研究
。

借助检测血清
、

胃液和 胃

癌组织中的C E A含量
,

可推测癌瘤 的 进 展

和转移
,

估计预后和判断有无复发 (“ )( ` 》 。

近

年
,

由于免疫组织化学技术的进展
,

人们巳

经开始了 C E A在局部组织的定位 观 察
。

本

文应用间接免疫荧光法检测胃癌 细 胞 C E A

的含量与分布
,

发现高分化腺癌 C E A 特 异

着色多集中在腺体的腔膜面
,

而粘液腺癌和

低分化癌除细胞膜着色外
,

胞浆亦有不同程

度 的阳性反应
。

这种分布方式的差 异有人认

为系后者腺体缺乏
,

使得癌细胞 合成的 C E A

积聚在扩张的肌浆网及高尔基氏体等细胞器

中之故 ( , )
。

文献报告
,

胃癌组织 C E A 的阳 性 率 为

6 5
.

1 ~ 9 2 % ( 6 ) ( 7 ) ,

本组为 6 x
.

o Z %
。

井
口 公

雄 ( “ 〕观察 141 例 胃癌细胞的粘液及 C E A的 含

量与分布
,

发现高分化癌 C E A 阳性率高
,

低

3110230肠2231787222

OUgd`,曰型型肠胃
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分化癌反之 ; C E A 阳性 胃癌多分泌肠型粘液
,

而 C E A 阴性胃癌多分 泌胃型粘 液
。

本 组

C E A 阳性率亦以分化高 的管状腺癌高
,

低

分化癌阳性率低
,

与以上文献报告一致
。

本

文用粘液组织化学方法将 胃癌分为肠型和胃

型
,

肠型 胃癌 C E A 阳性率显著高于 胃 型 胃

癌
。

以上结果提示 C E A产生型 胃癌 可 能 起

嘎于肠化生粘膜
,

C E A 非产生型胃 癌 起 源

于 胃固有粘膜
。

C E A 是一种胚胎性抗原
。

癌细胞 C E A

阳性物质 的重现是细胞遗传特 性的改变和免

疫学去分化的重要标志
。

从本组资料来看
,

不但胃癌细胞 C E A 重现
,

而且癌旁 肠 化 细

胞 C E A 含量亦增多
,

说 明肠化细胞合成 C E A

的基因重新表达
。

这种异常可能导致细胞生

物学行为
,

如细胞连接
、

粘附及运动等的重

要改变
,

使得细胞容易癌变 ( 。 )
。

作者 曾检测

不同类型肠化 上皮中 C E A 的含 量 与 分 布
,

发现不全结肠型肠化 C E A 阳性率显 著 高 于

其它各型肠化
,

提示该型肠化与胃癌 的发生

有关
。

本研究发现
,

肠型 胃癌中 C E A 与 硫

酸粘液的阳性率显著 高于 胃型 胃 癌 ; C E A

产生型胃癌中硫酸粘液的阳性率 显 著 高 于

C E A 非产生型胃癌
。

从胃癌本身的 粘 液 分

泌和 C E A 的含量与分布来看
,

进一 步 说 明

含有硫酸粘液的大肠型肠化与肠型 胃癌的发

生有密切关系
。

本研究表明
,

含有硫酸粘液的大肠型肠

化与 胃癌的关系密切
。

检测肠化粘膜的硫酸

粘液和 C E A对于确定肠化的随诊 范 围
,

提

高肠型 胃癌的早诊率可能有重要意义
。
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M
u o ei hs to e h em i a el a nd C E AI m m u o n hi s to e h em i a el

S tu d i es o n Mu o es a o f Ga s tr i eC a n e er

F a ng Di
a n e hu n

.
e ta l ( D ep a r tm

e n to f Ga s tr o e n tr eo lo g y
,

F i r s t T e a e h i n g H
o s p i ra l

,

T h i r d M i l i t a r y M e d i e a l C o l l e g e
)

M u e o h i s t o e h e m i e a l a n d C E A i m m u n o h i s t o e h e m i e a l s t a i n i n g w e r e p e r f o r m e d

o n b i o p s y s p e e im e n s f r o m 1 1 5 p a t i e n t s w i t h g a s t r i e e a n e e r ·

G a s t r i e e a n e e r w a s

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

s t a i n i n g
, a n d

a g a i n i n t o C E A
一 P r o d u e i n g a n d n o n 一 p r o d u e i n g t y p e s b y i m m u n o h i s t o e h e m i e a l s t a i

-

n i n g
.

H i s t o l o g i e a
l l y

,

C E A
一 p r o d u e i n g g a s t r i e e a n e e r w a s u s u a l l y w e l l d i f f e r e n t i a t e d

w h i l e n o n 一 p r o d u e s n g e a n e e r w a s m a i n
ly u n d i f f e r e n t i a t e d

.

T h e d e t e e t i v e r a t e s o f

s u l f o m u e i n
( 9 3

.

9 5 % ) a n d C E A ( 8 3
.

7 % ) i n i n t e s t i n a l t y p e o f g a s t r i e e a n e e r w e r 。

v e r y s i g n i f i e a n t ly h s g h e r t h a n t h a t o f g a s t r i e t y p e ( 10
.

3 % a n d 3了
.

9 % ) r e s p e e t i v e
l y

( p ( 0
.

0 1 )
.

A g a i n ,

t h e d e t e e t i v e r a t e o f s u l f o m u e i n i n C E A
一 p r o d u e i n g e a n e e r

( 7 3
.

6 % ) w a s v e r y s i g n i f i e a n t ly h i g h e r t h a n t卜
a t o f C E A n o n 一 p r o d u e i n g t y p e

( 2 6
.

1 % ) ( p < 0
.

0 1)
.

T h e s e r e s u l t s s u g罗 s t t h a t C E A
一

p r o d u e i n g g a s t r i C C a n e e r

a r i s e f r o xn e o l o n i e t y p e o f i n t e s t i n a l m e t a p a l a s i a a n d t h a t C E A n o n 一 p r o d u e i n g

g a s t r i e e a n e e r a r i s e f r o m g a s t r i e m u e o s a ·

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

s u l f o m u e i n a n d C E A i n t h e m e t a p l a s t i e m u e o s a m a y b e q u i t e u s e f u l b o t h i n a r r a n g i n g

t h e f o
l l o w

一 u p P l a n f o r s n t e s t i n a l m e t a p l a s i a a n d i n r a ss i n g t h e e a r l y d e七e e t i v e

r a t e o f i n t e s t i n a
l t y p e o f g a s t i e e a n e e r .
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