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膀胧癌癌细胞角蛋白和癌胚抗原

的 免 疫 组 化 观 察

戴为东 刘子君 胡瑞德 吴惠茜

( 病理解剖学教研室 )

细胞角 蛋 白 ( C y t o k e r a t i n ) 和 癌 胚 抗 原

( e a r
一

e i n o e m b r y o n i e A n t i g e n
,

C E A )是
_

L皮性

肿瘤的标记物
。

应用生化和免疫技术 已证实它

们不仅分布广泛
,

而且细胞角蛋 白的种类和结

构十分复杂
,

亚型多达 19 种 〔` 一 ’ 〕 。

不同上皮性

肿瘤
,

其细胞角蛋白的亚型和含量都不相同
,

因此选用抗不 同亚型细胞角蛋白抗体可协助肿

瘤的诊断
,

尤 以对低 ( 未 ) 分化上皮性肿瘤的

鉴别诊断
。

本文对膀胧癌细胞角蛋自和癌胚抗

原进行观察
,

并对组织切片中二者的存在与膀

胧癌病理分类分级上的联系报道如下
。

抗原检查
,

其结果见表

表 1 不同分组的膀胧癌细胞角蛋 白和

癌胚抗原的分布
. . . , . 气 . . , f , 1 . . . 习 , 目湘 . . 一 , 一 ~

一
. . .

一
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均 . . . , .
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分 组
细胞角蛋白

阳性 阴性
总计

癌胚抗原

I:口性 阴性
总计

材 抖 及 方 法

膀肌癌新鲜活检材料来自本校第一附属医

院等 8 所医烷
。

其中 1 / 2 组织用于常规病理诊

断
,

另 1/ 2则进行 A B C 免疫酶标技术三步法进

行制片
〔 8

,
D ’ 。

主要步骤是
,

( 1) 石蜡包埋的 组

织脱蜡
; (2 ) H

20 2

甲醇液封闭内源性 过 氧 化

酶 ; ( 3 ) 10 %正常马血清封闭非特异性抗原
;

( 4) 滴加鼠抗人第招亚型细胞角蛋白单克隆抗

体 ( 1
: 4 00 ) ; ( 5 ) 滴加生物素 ( B i o t i n )标记的马

抗鼠 I g G ( 1
: 2 0 0 ) ; ( 6 ) 滴加 A B C 复合物 ( z

: 1 ) ;

( 7) 3
’ 一 3 二氨华联苯胺 ( D A B )镜下显色

; ( 8)

水洗
,

苏木素复染
;
常规脱水

,

透明
,

封片
。

癌胚抗原的检查 与上相似
,

仅为第 4
、

第 5 步

加入免抗人癌胚抗原的 I g G ( 1
: 3 0 0) 和羊抗兔

I g G ( ]
: 2 0 0 )

。

结 果

检查的病例多为膀胧移行细胞癌
,

少数为

腺癌
。

28 例和 26 例分别进行细胞角蛋白和癌胚

I级组 过 1 5 2 3 5

1 级组 7 7 4 2 6

l 一 F 级组 1 1 3 2注 2 0 3 1 3

腺癌组 2 2 2 2

总 计 2 1 4 2 8 1 8 8 2 6

细胞角蛋白的改变 细胞角蛋白阳性反应

病例着弥漫阳性者
,

癌细胞阳 性 率 占 7 0 %左

右
; 火L状阳性者癌细胞 阳性率 占3 0~ 50 % ; 腺

癌阳性者癌细胞约 占5 0%
。

阳性表现为浅棕黄

色至深棕色粗颗粒状
,

弥馒分布于胞浆内
;
部

分阳性程度较高者呈条块状结构
。

癌细胞分化

较低
、

组织学分级较高的移行细胞痛常有沿核

膜外周分布及石核旁一 极聚类灼倾向
。

一般
,

组织学分级高而细胞分化低的病例
,

癌细胞阳

性率较组织学分级底而细胞分化高者明显
;
且

在 同一层细胞中
,

近 拢底层的癌细胞阳性率常

较表层者高
,

阳性程度亦如此
。

腺癌的表现 与

上相仿
。

癌胚抗原的改变 癌胚抗原阳性的癌细胞

表现 同上相似
,

呈浅棕黄色至深棕 色粗颗粒状

物
,

弥漫分布于胞浆内
。

也有部分病例呈灶状

阳性反应
。

在组织学分级高
,

细胞分化低的移

行细胞癌
,

阳性癌细胞多属胞体较大
、

胞浆丰
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富有轻度空泡样变性的细胞
。

亦相同 ( 病理照片图见封 3 )

腺癌癌细胞阳性

讨 论

近年来
,

许多文献报道了对不同亚型细胞

角蛋 白和癌胚抗原的研究
〔 ’ , ` ” 一 , “ ’ 。

本 文 选 用

针对第 18 亚型细胞角蛋白 ( 分子量 4 5 0 0 0道尔

顿
,

等电点 p H S
.

了 ) 〔” 的单克隆抗体
,

用 A B C免

疫过氧化酶的方法
,

发现大多数膀胧癌细胞中

含有细胞角蛋白
,

且组织学分级较高的移行细

胞癌染色相对较深
。

上皮的基底细胞
,

墓底旁细

胞具有活跃的分裂和增殖能力
,

是相对较幼稚

的细胞
。
o sb or n 〔 7 ’

等人发现
,

作为细胞鳞状分化

产物的角蛋白
,

在鳞状分化成熟过程中出现分

子量的改变
,

由墓底层 的低分子量变为表层的

高分 子量
。

这种改变与胚胎发音过程中表皮角

蛋白的变化相一致
。

S e h l e g e l 等认为
〔’ ” ” 名” 5 ’ ,

不同亚型的细胞角蛋 白在组织分布的差异似与

细胞的分化程度有关
。

细 胞 分 化 低
,

角蛋白

墓因表达失常
,

可导致细胞内角蛋白种类的含

量
、

结构及功能上的变异
,

造成细胞 功 能 障

碍
,

影响细胞的连接
、

信息流通
、

代谢
、

分化

和运动等等
,

这可能对表现为不受 机 体 控 制

的
、

无限繁殖的癌细胞的本能特性有影响
。

膀

脆移行细胞癌随着组织学分级提高
,

癌细胞分

化降低
,

低分子量的细胞角蛋白出现和不断增

多
,

说明正常胎胚胎发育过程中表达
、

而健康

成人细胞内不表达的部分基因
,

此时在肌膀癌

细胞内重新表达
,

反映出癌细胞具有幼稚细胞

的性质
,

癌胚抗原是胚胎上皮细胞的标记物
,

在膀胧癌中
,

它的出现和增多的趋势
,

同样支

持上述观点
。

以往研 究 细 胞 角蛋 白 多 用 免 疫 荧 光

法
〔` ” ” ’ “ ’ ,

检查冰冻切片或酒精固定
、

石蜡包

埋的组织切片
〔川

。
R a m a e k e r s 〔 ’ “ ’

认为
,

弗尔马

林固定对细胞角蛋白多肤的抗原性有较大的破

坏作用 ; 石蜡包埋也可造成部分抗 原性 的 丧

失
。

本文选用A B c法 ( 敏感性较PA P法高 4 ~

10 倍 ) 及抗细胞角蛋 白的单克隆抗体 ( 以往多

为抗血清 )
,

使对抗原的敏感性得到提高
。

结

果表 明
,

应用高敏感性方法和特异 性 高 的 抗

体
,

仍可较好地显示出弗尔马林固定
、

石蜡包

埋 的组织切片中癌细胞的抗原性
。

同时
,

该 技

术操作简便
、

迅速
,

故用以判断肿瘤组织学起

源
、

细胞分化程度及病理分级都有一定的实际

意义
。

( 该工作一直得到本校泌尿外科梅弊教授的支持和协

助
,

特此致谢 )
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