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核仁形成区嗜银蛋白定量

对结肠腺瘤不典型增生的研究
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提 耍 95 例结肠腺瘤进行银染核仁形成区嗜银蛋白 ( A g
一

N O R s )定量研究
,

观察彻
一

N O R s

数量
、

形态
、

大小和分布在结肠腺瘤不典型增生中的表达
.

结果表明
:

结肠腺瘤不典型增生细胞核

内纯
一

N O R
:

数 t
、

形态
、

大小和分布均有不同
,

随不典型增生 l级~ 2级~ 3级程度的加重呈现等级

性的变化
.

提示 A g
一

N O R s 4项指标定量研究对结肠腺瘤不典型增生分级有辅助诊断作用
。

主肠词 结肠肿瘤 /诊断 ; 腺瘤 /诊断 ; 增生 , 核蛋白类 /分析 , 核仁组成区
.
银染法

中图号 R s 6 i
.

2

新近
,

A g
一

N O R s
银染技术与 D N A 流式

细胞术或免疫组化的 比较研究
,

从分子水平

上证实了 A g
一

N O R s
可作为癌前病变细胞增

生活跃
,

细胞分化异常的指标
。

本文选择结肠

腺瘤不典型增生进行 A g
一

N O R s 形态定量研

究
,

以探讨该技术对结肠腺瘤不典型增生的

诊断意义
。

2 结 果

1 材料和方法

1
.

1 标本选择

9 5 例结肠腺瘤取 自该 院消化疾病研究

室 1 9 8 4一 1 9 9 1年结肠镜活检存档蜡块标本
。

分组为
:

①管状腺瘤 40 例 (包括不典型增生

I 级 17 例
,

I 级 18 例和 . 级 5例 ) ; ②绒毛状腺

瘤 3 。例 (包括不典型增生 I 级 3 例
,

I 级 13

例 和 , 级 14 例 ) ;③管状绒毛状腺瘤 25 例 (包

括不典型增生 I 级 6例
,

I 级 14 例和 . 级 5

例 )
。

组织学诊断参照常规病理诊断标准 1[]
。

1
.

2 方 法

见文献 [ 2 ]
。

组织切片经 A g
一

N O R s
染色后结 果见文

献 [幻
。

结肠腺瘤 A g
一

N O R s
定量分析结果如

下
:

2
.

1 数 t

结肠腺瘤及其不同分类 的管状
、

绒毛状

和管状绒毛状腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R s

均数 /核与范围见表 1
。

2
.

2 形 态

结肠腺瘤及其不同分类的管状
、

绒毛状

和管状绒毛状腺瘤伴不典型增生异型和 巨型

A g
一

N O R s
均数 /一0 0个核见表 2 ~ 3

。

2
.

3 大 小

结肠腺瘤及其不 同分类的管状
、

绒毛状

和 管 状绒 毛状 腺瘤伴不 典型 增生的 A g
-

N O R s 颗粒大小均数 / 1 0 0个核见表 4
。

2
.

4 分 布

结肠腺瘤及其不同分类的管状
、

绒毛状

和管状绒毛状腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R s

分布百分图见图 1一 4
。
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表 1 各类结肠腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R
s

计数 ` 士 : ,

,l/ 个核 )

分 类 I级 I级 I 级

管状腺瘤
, , 2

.

2 5士 0
.

1 5 3
.

1 1士 0
.

1 3 4
.

2 5士 0
.

3 4

绒毛状腺瘤
2 , 2

.

7 3士 0
.

1 8 3
.

8 9士 0
.

2 6 4
.

9 3士 0
.

3 2

管状绒毛状腺瘤
3 , 2

.

6 8士 0
.

2 6 3
.

4 3士 0
.

2 8 3
.

8 2士 0
.

2 2

合 计
4 , 2

.

4 0士 0
.

2 8 3
.

4 3士 0
.

3 9 4
.

5 6士 0
.

5 6

注
:

1) 管状腺瘤组
:

卜 . 级多组间比较 ( H 位验 ) H ~ 32
.

29
,

尸 一 0
.

0 0 00
; 组间两两 比较

,

P 均 一 0
.

0 0 0 0 ; 2) 绒毛状腺

瘤组
:

卜 , 级多组间比较 ( F 枪验 ) F 一 94
.

20
,

P ~ 0
.

0 0 00
;组 间两两 比较 P 均 < 0

.

0 1 ; 3 )管状绒毛状腺瘤组
:

卜 , 级多组间

比较 ( F 检验 ) F 一 27
.

03
,

P 一 0
.

0 0。。 ; 组间两两 比较 P 均 < 。
.

05 ; 4) 结肠腺瘤
:

卜 . 级多组间 比较 ( H 枪验 ) H 一 75
.

01
,

P

一 0
.

0。。 o ; 组间两两比较 尸均 ~ 0
.

0 0 0 0

表 2 各类结肠腺瘤伴不典型增生异形 A g
一

N O R s

计数 (牙士
: ,

;l/ 1 00 个核 )

分 类 I 级 l 级 I 级

管状腺瘤
, ) 2

.

2 4士 1
.

8 9 5
.

8 3士 2
.

3 3 1 4
.

0 0 土 1
.

5 8

绒毛状腺瘤
2 ,

4
.

3 3士 2
.

5 2 1 2
.

6 9士 5
.

7 9 4 9
.

7 1士 4 6
.

0 1

管状绒毛状腺瘤
, , 1 4

.

5 3士 6
.

4 1 3 5
.

5 7士 1 5
.

1 0 6 1
.

0 0 士 1 3
.

7 5

合 计
4 , 5

.

1 9士 6
.

1 3 1 7
.

7 0土 1 5
.

6 5 4 4
.

6 3士 3 8
.

8 3

注
:

l) 管状腺瘤组
: l 一 , 级多组间比较 ( H 检验 ) H ~ 62

.

98
,

尸 ~ 。
.

0 0 0 0 ; 组间两两比较 P 均 < 0
.

01 . 2) 绒毛状腺瘤组
:

I 一 , 级多组间比较 ( H 检验 ) H 一 21
.

45
,

尸~ 0
.

00 00
;组间两两 比较 p 均 < 。

.

05 ; 3) 管状绒毛状腺瘤组
:

卜 , 级多组间比较

( H 检验 ) H一 16
.

64
,

尸一 0
.

00 。。 ;组 间两两 比较 尸 均 < 0
.

01 ; 4) 结肠腺瘤
:

卜 , 级多组 间比较 ( H 检验 ) H ~ 45
.

12 P 一 。

。 0 00 ;组间两两比较 P 均 一 0
.

0 0 00

表 3 各类结肠腺瘤伴不典型增生巨型 A g
一

N O R s
计数 (牙士 : ,

n/ 10 。个核 )

分 类 l 级 I 级 I 级

管状腺瘤 0 0 0

绒毛状腺瘤
” 0 0 1 3

.

6 4士 7
.

5 3

管状绒毛状腺瘤
, , 0 5

.

1 4 士 5
.

8 8 2 1
.

2 0士 1 0
.

9 9

合 计
3 , 0 1

.

6 0 士 3
.

2 0 1 2
.

3 8士 1 0
.

2 1

注
:

1) 绒毛状腺 瘤组
:

卜 , 级多组 间比较 ( H 位验 ) H 一 18
.

69
,

P 一 0
.

0 0 00
; 组间两两 比较 P

,一 > 0
.

05
,

P
: 一 : ,

一 < .0

0 5 ; 2 )管状绒 毛状腺瘤组
:

卜 , 级多组间 比较 ( H 位验 ) H 一 17
.

87 尸 = 0
.

0 0 00
; 组 间两 两比较

,

尸均 < 0
.

0 0 01 ; 3) 结肠 膝瘤

组
:

卜 , 级多组间比较 ( H 枪验 ) H一 27
.

57 尸一 。
.

0 0 00
; 组间两两比较 P 均 < 0

.

05
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巨习 A 限合型 分布 砚忿翻 B 分散型分 布 区刃 C 挂仁 内型分布

1
.

6 3%

4
·

4 1%
6

·

3口%

1 1%

3 0
.

8%

工饭

〔习 A架 合型 分布

11级

哪翎 B 分散型分 布 压皿

11【级

C 杖仁内型分布 曰目 D汉合型分布

23
,

31 %

5
.

15%

{ 级
11 饭 {}! 饭

仁二」A 架 合型分 布 艘致3 B 分散型分布 〔二』 C 核 仁内型分布

3
.

3 3%

3
.

3 3 %
1 1

.

86 %

6 4 %

l 级 11级

脱皿

2 2 %

〔 口 A 策合型分布 照逐」B 分长型分布 C 核仁 内型分布 居绍组 D 泥合型分布

2
.

35 %

3
.

6 5%

12
.

96 % 3 9
.

6 4 %

11级 11级

图 1 管状腺瘤伴不典型增生 A g
一
N O R s

分布 A

0
.

0 5
.

B
.

多组间比较
:

H 二 25
.

46 尸一 0
.

0 0 0 0 ; 组间两两比较
,

图 2 绒毛状腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R
s

分布

.

多组间 比较
:

H 一 16
.

34 P 二 。
.

0 0 00
; 组间两两 比较

,

P 均 <

P 均 < 0
.

05
。

C
.

多组间比较
:

H = 5
.

37 P = 0
.

68 4

A
.

多组间比较
: H 一 22

.

66 尸 二 0
.

。。。伪 组 间两两 比较
,

尸 均 <

0
.

0 1
。

B
.

多组间比较
:

H 二 22
.

“ 尸一 0
.

。。0 0 , 组间两两 比较
,

P 均 < 0
.

01
。

比较
,

尸 :
_

: > 0
.

05 余 P 均 < 0
.

05

c
.

多组间比较
:

H 一 7
.

73 p 一 。
.

0 2 09 , 组间两两

图 3 管状绒毛腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R
s
分布 A

.

多组 间比较
:

H = 15
.

6 4
,

P ~ 0
.

0 0 0 4 ; 组间两两 比较
,

尸

均 < 。
.

01
。

B
.

多组间 比较
:

H 一 1 4
,

62
,

尸一 0
.

0 0 06
; 组间两两比较

,

P 均 < 0
.

01
。

间两两比较
,

尸均 < 。
.

05

C
.

多组 间比较
:

H ~ 9
.

87
,

尸一 。
.

00 72 ; 组

图 4 结肠腺瘤伴不典型增生 A g
一
N O R

s
分布 A

.

多组 间比较
:

H 一 63
.

40
,

P 一 0
.

0 0 00
; 组 间两 两比较

,

尸 均 -

。
.

0 0 00
。

B
.

多组间比较
:

H = 6 7
.

6 7
,

P 二 0
.

0 0 0 0 ; 组间两两 比较
,

P 均二 0 0 0 0 0
。

间两两 比较
,

p
l 一

, > 0
.

05 余 尸均 < 。
.

05

c
.

多组间 比较
:

H 一 8
.

43
,

p 一 0
.

01 47 ; 组
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表 4 各类结肠腺瘤伴不典型增生 A g
一

N O R s
颗粒大小计数 ` 士: , n

1/ 00 个核 )

I 级 l 级 I 级

0 ~

l产m ~

2拜m ~

0 ~

1拌m ~

2拜m ~

7 3
.

5 8士 1 5
.

7 8

8 8 士 9
.

8 6

9 4 士 3
.

2 9

1 6 5
.

8 0士 1 8
.

1 9

2 4 5
.

8 0士 2 0
.

7 9

1 3
.

6 0士 2
.

0 7

8 1
.

6 7 士 1 8
.

1 5

1 8 1
.

0 0士 2
.

6 5

1 0
.

0 0士 3
.

0 0

1 2 3
.

5 0士 1 1
.

4 0

1 8 2
.

0 6士 8
.

8 3

9
.

0 0士 3
.

2 0

1 2 6
.

8 5士 2 5
.

3 4

2 4 3
.

4 6士 3 4
.

1 4

1 6
.

8 5士 7
.

1 7

1 6 4
.

0 0士 5 0
.

3 0 2
.

7 1土 4 3
.

3 3
.

5 7士 1 5
.

5 8

8 6

叮子0
内匕é̀

0
ù吕

5 1
.

3 3士 9
.

0 5 8 7
.

3 6士 2 7
.

6 4

2 2 9
.

7 1士 1 9
.

3 1

2 6
.

5 0士 1 0
.

3 6

1 2 .4

1产m一

2拜m ~

1 8 0
.

3 3士 2 9
.

9 7

2 4
.

0 0士 1 2
.

9 8

2 1 1
.

0 0士 9 2
.

8 0 士 4 2
.

6 4
.

2 0 士 2 2
.

5 8

l拜m ~

2卜m ~

6 9
.

3 8 士 1 7
.

6 2

1 5 5
.

9 2士 2 4
.

0 7

9
.

2 6 士 1 0
.

6 2

1 1 3
.

2 2 士 2 7
.

6 0

2 1 4
.

6 2士 3 4
.

7 9

1 6
.

7 1士 1 0
.

2 3

1 5 5
.

8 8土 5 7
.

0 6

2 7 1
.

9 2士 5 4
.

7 1

3 5
.

7 9士 2 2
.

6 7

管状腺瘤绒毛状腺瘤管绒状腺瘤计合

注
:

不同类型腺瘤
、

不同增生程度的不同等级顺粒大小多组 间比较
:

H 检验
,

p 均 一 。
.

0 0 0 0
。

进 一步作组 间两两 比

较除绒毛状腺瘤组 2 拌m~
, p : 一 :

> 0
.

05 ;
管绒状腺瘤组 (管状绒毛状腺 瘤组 ) o 拜m 一 p , 一 :

> 。
.

05
、

1 件m ~
,

p
: 一 : ,

及

P :
一

: > 0
.

0 5 、 2户m ~
,

P :
一 :

> 0
.

0 5以外
,

其余 P 均 < 0
.

0 5

纯性肝硬化与肝细胞癌之间
,

提示不典型增

生为癌前病变
。

姚宏闭发现 胃粘膜不典型增

3 讨 论 生组
,

上皮内 A g
一

N O sR 颗 粒随不典型增生

程度轻 ~ 中~ 重 的加重而递 增
。

M i n g a z iz in

光镜
、

超微结构和分子水平的研究表明
,

等
〔 7〕用光学显微镜与 图象分析仪 ( BI A s , )

A g
一

N O R s
与

r R N A 基 因的活性有关
,

可作 同时定量分析 A g
一

N O R s
在 30 例 结肠正常

、

为 N O R s
与

r D N A 转 录 活 动 的标 志
。

A g
一

增生和粘膜癌的 3种类型观察
,

两种方法均显

N O R s
的数 目

、

形态
、

大小和分布变化可反映 示 A g
一

N O R s
均值 /核从结肠 正常~ 不典型

细胞增殖
、

分化和癌变过程中细胞 内蛋 白代 增生轻
、

中
、

重~ 癌逐步递增
。

本文结果表明
:

谢活性的变化
,

成为判断细胞增生活性
、

分化 ①结 肠腺 瘤随不 典型 增生 I ~ l ~ l 级
,

程度和肿瘤细胞恶性特点的一项形态定量指 A g
一

N O R s
计数随之递增

;
此外 A g

一

N O R s 异

标
。

形颗粒数也随之逐级递增
,

卜 l 级不典型增

腺瘤与结肠癌的关系普遍受到重视
,

作 生还 出现 少数 巨型颗粒
; A g

一

N O R s
直径开

为 癌 前 病 变 的 腺 瘤
,

癌 变 率 5 % ~ 10 %不 始向大
、

小型颗粒离散
,

离散度逐级增大
; 聚

等川
;不典型增生一直被认 为是上皮来源肿 合型分布逐级递减

,

分散型分布逐级递增
;②

瘤 的癌前病 变
,

对结 肠癌发 生有 着很大 影 管状
、

绒毛状和管状绒毛状腺瘤各 自也随不

响 [’j
。

目前
,

国内外应用 A g
一

N O R s 银染色技 典 型 增 生 I
、

l 和 l 级 程 度 的 加重
,

A g
-

术对消化系统良性病变不典型增生的研究发 N O R s
数量

、

以及形态
、

大小和分布也呈现类

现
,

A公 N O R s
在不典 型增生细 胞的计数介 似上述的规律性变化

。

从而提示结肠腺瘤不

于正常与恶性细胞之间
,

而且随不典型增 生 典型增生细胞核内 A g
一

N O R s
的数量

、

形态
、

程度的加重而逐渐增高
。

C r oc k er 圈发现肝硬 大小和分 布是不同的
,

随不典型增生程度的

化伴不典 型增 生者
,

A g
一

N O R s
计数介于 单 加重 呈现等级性变化

。

A g
一

N O R s
定量分析
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有助于结肠腺瘤不典型增生级别的鉴别
。

在实际工作 中
,

对结肠腺瘤不典型增生

程度的判断单纯依赖 H E 染色作 出鉴别
,

有

时是困难的
,

而且其诊断标准易受主观因素

和病理医师经验的影 响
,

有一定 局限性
。

因

此
,

在这一点上
,

A g
一

N O R s
可提供一种客观

的辅助诊断标准
。
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