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含黏液腺癌的胃癌组织病理学的分型与预后

的关系
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　　摘要：目的　探讨含黏液腺癌的胃癌组织病理学的分型与预后的关系。方法　采用病理形态
学、组织化学、免疫组织化学和随访等方法对 ８７例含黏液腺癌的胃癌进行观察。结果　含黏液腺癌
的胃癌的性质和量，以及癌的原有病理类型不同，其恶性程度有很大差异。单纯黏液癌的肉眼类型

多为 ＢｏｒｒｍａｎｎＩ型，腺管乳头结构黏液癌多为 ＩＩ型、印戒细胞黏液癌多为 ＩＶ型，混合细胞黏液癌多为
ＩＩＩ型，４型之间淋巴结转移率和生存率均有统计学差异。结论　含黏液腺癌的胃癌组织的病理学分
型对预后评估和指导治疗有重要意义。组织蛋白酶 Ｄ检测有助于了解含黏液腺癌的胃癌的生物学
行为。
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　　目前，多数学者认为黏液性癌恶性程度较非黏
液性癌为高，并对黏液腺癌的黏液所侵蚀的胶原纤

维、平滑肌进行研究［１～３］。笔者通过病理形态学、

组织化学（组化）、免疫组织化学（免疫组化）和随

访等方法对 ８７例含黏液腺癌的胃癌进行观察， 发

　　收稿日期：２００３－０５－１４；　修订日期：２００３－１０－２０。

　　作者简介：王仰坤（１９５４－），男，河南项城人，解放军第一五 Ｏ中

心医院主任医师，主要从事肿瘤病理方面的研究。

现按黏液性质和量，以及伴有的癌细胞不同，其恶

性程度有很大差异。据此进行组织病理学分型，可

能有利于预后的预测。

１　材料和方法

１．１　材料及其处理

收集我院 １９９６年 １２月 ～２００２年 １２月经手术

切除的胃含黏液腺癌 ８７例及肿大淋巴结 ２４４３枚
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（包括淋巴结反应性增生 １０４８枚和淋巴结癌转移

１３９５枚）。男 ５１例，女 ３６例。平均年龄 ７４（３３

～８２）岁。笔者根据文献对胃黏液腺癌的诊断标

准［４，５］，结合黏液腺癌黏液性质和量，以及伴有的

癌细胞的不同，将其分为单纯黏液癌，腺管乳头结

构黏液癌，印戒细胞黏液癌和混合细胞黏液癌 ４个

类型。肉眼检查采用 Ｂｏｒｒｍａｎｎ提出的胃癌巨体分

型法：Ｉ型（结节蕈伞型），ＩＩ型（局部溃疡型），ＩＩＩ

型（浸润溃疡型），ＩＶ型（弥漫浸润型）。标本切

取：分别在肿瘤两端（含胃和肿瘤），肿瘤内、外和

肿瘤中心 ５个位置切取组织块，然后在肿瘤周围的

网膜及其根部寻找肿大淋巴结，并将肿大淋巴结全

部取材，记录肿大淋巴结的数量和大小。标本经

１０％福尔马林液固定，常规石蜡包埋，４μｍ厚度连

续切片。取 ８张切片分别做 ＨＥ，组化和免疫组化

染色。本组淋巴结反应性增生 ２２例（指多枚肿大

淋巴结中无 １枚淋巴结伴有癌转移）；有淋巴结癌

转移 ６５例（指多枚肿大淋巴结中有 １枚或 １枚以

上淋巴结伴有癌转移）。

１．２　组化染色

ＡＢＰＡＳ染色：区分酸性黏液（呈蓝色）和中性

黏液（呈红色）。ＨＩＤＡＢ染色：区分硫酸黏液（呈

棕黑色）和唾液酸黏液（呈蓝色）。ＰＢＫＯＨＰＡＳ染

色：区分氧乙酰化唾液酸黏液（呈红色）和氮乙酰

化唾液酸黏液（无色）。

１．３　免疫组化染色

组织蛋白酶 Ｄ（ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ）采用 ＳＰ法检测。

兔抗人 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ多克隆，购自美国 Ｚｙｍｅｄ公司，以

１∶５０稀释。ＳＰ试剂盒购自北京中山生物技术有限

公司。ＤＡＢ显色，苏本素衬染。用 ＴＢＳ液代替第一

抗体作阴性对照，用已知的阳性标本作阳性对照。

阳性结果计算以阳性肿瘤细胞数 ＞１０％定为阳性

（例数）。

１．４　淋巴细胞反应和淋巴结癌转移

观察癌周淋巴细胞反应［６，７］，主要是癌浸润前

缘的淋巴细胞，而对癌巢间淋巴细胞和黏膜下淋巴

细胞反应未列入观察范围。阴性（－）：无淋巴细

胞反应；弱阳性（＋）：偶见少量淋巴细胞；中度阳

性（＋＋）：可见散在小堆之淋巴细胞；强阳性（＋＋

＋）：癌前缘有多量淋巴细胞，常连续呈带状绕癌

组织。

１．５　含黏液腺癌的胃癌组织的黏液性质和量以及

伴有癌细胞的观察方法

每例 ５个部位切片全部观察，首先算出总面

积，再计算黏液成分和非黏液成分各自所占百分

比，得出黏液量；再根据组化染色结果区分黏液性

质；最后按细胞形态和组织结构区分伴有的癌组

织。胃非黏液癌中伴有黏液成分，总面积不超过

１０％，或黏液腺癌中的非黏液成分在 １０％以下，不

列入本组研究范畴。扩张的腺腔内充满黏液，即细

胞外黏液不浸润到间质内形成黏液湖，另作研究。

１．６　统计学方法

采用 χ２检验。

２　结　 果

２．１　组织病理学分型及其特点

（１）单纯黏液癌（图 １）；６例，占 ６．９％。平均

年龄 ３９．６岁。肉眼类型以结节蕈伞型为主，占

５０％。组织学上为大片黏液湖形成，有纤维结缔组

织间质，黏液湖内无或少见漂浮的癌细胞，有时在

癌肿与正常黏膜交界处可见腺癌细胞，但多处癌细

胞仅占黏液成分的 １０％ ～３０％。癌周淋巴细胞浸

润多为阴性，局部淋巴结反应性增生少，未见淋巴

结癌转移。（２）腺管乳头结构黏液癌（图 ２）：４１

例，占 ４７．１％。平均年龄 ５８．７岁。肉眼类型以局

部溃疡型为主，占 ５６．１％。组织学上为腺管乳头

结构和黏液湖成分。癌周淋巴细胞浸润多为中、强

度，淋巴结反应性增生数量多，淋巴结癌转移 ２７

例，占 ６５．９％。（３）印戒细胞黏液癌（图 ３），１３

例，占 １４．９％。平均年龄 ３２．１岁。肉眼类型主要

为弥漫浸润型，占 ６１．５％。组织学上为大片印戒

状癌细胞和黏液湖成分。癌周淋巴细胞浸润多为

弱阳性，淋巴结反应性增生数量少，淋巴结癌转移

１３例，占 １００％。（４）混合细胞黏液癌（图 ４），２７

例，占 ３１．０％。平均年龄 ５６．３岁。肉眼类型以浸

润溃疡型为主，占 ５１．９％。组织学上为分化腺癌、

未分化癌、印戒细胞癌多种癌组织与黏液湖成分。

癌周淋巴细胞浸润多为阳性，淋巴结反应性增生数

量多。淋巴结癌转移 ２４例，占 ９２．６％（表 １，２，

３）。

６８２
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图 １　 单纯黏液癌

大 片 黏 液 湖 形 成

（ＨＥ×２００）

图 ２　 腺管乳头结

构黏液癌黏液湖伴

有 腺 管 乳 头 结 构

（ＨＥ×２００）

图 ３　 印戒细胞黏

液癌黏液湖伴有印

戒 细 胞 （ＨＥ ×

２００）

图 ４　 混合细胞黏

液癌黏液湖伴有多

种 细 胞 （ＨＥ ×

２００）

图 ５　 腺管乳头结

构 黏 液 癌 ｃａｔｈｅｐｓｉｎ

Ｄ阳性表达 （ＳＰ×

２００）

表 １　各型黏液腺癌发病年龄和生存率统计结果

肿瘤类型　　　　 例数
年龄（岁）

最小 最大 平均

生存率（ｎ，％）

＜１年 ２～４年 ＞５年

单纯黏液癌 ６ ２２ ４７ ３９．６ ０ ５（８３．３） １（１６．７）

腺管乳头结构黏液癌 ４１ ２６ ８３ ５８．７ ４（９．８） １５（３６．６） ２２（５３．７）

印戒细胞黏液癌 １３ １５ ４８ ３２．１ ９（６９．２） ４（３０．８） ０１）２）

混合细胞黏液癌 ２７ ２４ ７９ ５６．３ １６（５９．３） ８（２９．６） ３（１１．１）１）２）

　　注：１）与单纯黏液癌比较，Ｐ＜０．０５；２）与腺管乳突状结构黏液癌比较，Ｐ＜０．０５

表２　各型黏液腺癌与肉眼类型的关系（ｎ，％）

肿瘤类型 例数 Ｉ型例 ＩＩ型例 ＩＩＩ型例 ＩＶ型例

单纯黏液癌 ６ ３（５０．０） ２（３３．３） １（１６．７） ０

腺管乳头结构黏液癌 ４１ ７（１７．１） ２３（５６．１） ６（１４．６） ５（１２．２）

印戒细胞黏液癌 １３ ０ １（７．７） ４（３０．８） ８（６１．５）

混合细胞黏液癌 ２７ ４（１４．８） ８（２９．６） １４（５１．９） ５（１８．５）

表３　各型黏液腺癌淋巴组织增生和淋巴结癌转移与ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ阳性率的关系

肿瘤类型 例数
ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ

阳性例数（％）

淋巴结

肿大（枚）

淋巴结反应

性增生（枚）

癌周淋巴细胞（例）

（－） （＋） （＋＋） （＋＋＋）

淋巴结癌转移

枚数（％） 例数（％）

单纯黏液癌 ６ ３（５０．５） １４２ １３５ ４ ２ ０ ０ 　７（４．９） １（１６．７）

腺管乳头结构黏液癌 ４１ ３０（７３．２） １１６３ ５０９ ２ ２１ ５２ ３７ ６５４（５６．２） ２７（６５．９）

印戒细胞黏液癌 １３ １３（１００．０）１） ３９７ １０４ ３ ５ ４ １ ２９３（７３．８） １３（１００．０）１）２）

混合细胞黏液癌 ２７ ２５（９２．６）１）２） ７４１ ２９３ ２ ８ １３ ４ ４４８（６０．５） ２４（９２．６）１）２）

合计 ８７ ６９（７９．３） ２４４３ １０４８ １３９５（５７．１） ６５（７４．７）

　　注：１）与单纯黏液癌比较，Ｐ＜０．０１；２）与腺管乳头结构黏液癌比较，χ２＝３．９７１３，Ｐ＜０．０１

２．２　组化染色结果

单纯黏液癌以氮乙酰化唾液酸黏液为主，伴有

少许硫酸黏液和极少中性黏液；腺管乳头结构黏液

癌仍是以氮乙酰化唾液酸黏液为主；印戒细胞黏液

癌是以不具有邻位羟基的氧乙酰化唾液酸黏液为

主，并有一定量氧乙酰化唾液酸黏液；混合细胞黏

液癌是以氮乙酰化唾液酸黏液和不具有邻位羟基

氧乙酰化唾液酸黏液为主。细胞外多属氮乙酰化

７８２
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唾液酸黏液，细胞内多属氧乙酰化唾液酸黏液，细

胞黏液物质的量同含黏液腺癌恶性程度有关，癌细

胞数量（尤其印戒细胞癌）与含粘液腺癌恶性程度

有关。

２．３　免疫组化染色结果

ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ阳性物质定位于细胞浆（图 ５）。在

单纯黏液癌中 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ阳性表达率远低于混合细

胞黏液癌及印戒细胞黏液癌的阳性表达率，差异有

极显著性（Ｐ＜０．０１）；有淋巴结癌转移者 ｃａｔｈｅｐｓｉｎ

Ｄ阳性率明显高于无淋巴结癌转移者（Ｐ ＜０．０１）

（表 ３），表明 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ与含黏液腺癌的胃癌的分

型和淋巴结癌转移有关。

２．４　随访结果

单纯黏液癌与腺管乳头结构黏液癌 ５年生存率

差异无显著性（Ｐ ＞０．０５）；但显著高于印戒细胞

黏液癌（５年内无 １例生存，超过 ２年者 ４例）和混

合细胞黏液癌（均 Ｐ＜０．０５）（表 １）。

３　讨　论

含黏液腺癌的胃癌比较常见，对其诊断标准有

分歧。在临床病理工作中通常以黏液物质占优势

或黏液成分大于肿瘤的 ５０％称为胃黏液腺癌［８］。

笔者认为，黏液腺癌不同于黏液分泌增强，前者细

胞外黏液浸润到间质内形成黏液湖；而后者扩张的

腺腔内充满黏液，细胞外黏液不浸润到间质内形成

黏液湖。本研究发现，非黏液癌中伴有黏液量超过

１０％或黏液癌中伴有非黏液癌成分超过 １０％，其

预后不同。根据胃黏液腺癌黏液的性质和量，以及

伴有的癌细胞不同，其恶性程度有很大差异。按恶

性程度由低到高的顺序分为单纯黏液癌，腺管乳头

结构黏液癌，印戒细胞黏液癌和混合细胞黏液癌。

４型之间发病年龄、肉眼类型、组织学特点、淋巴细

胞反应和淋巴结癌转移的程度、生存率均有差异。

胃单纯黏液癌发病年龄较小，本组平均 ３９．６岁，肉

眼类型结节蕈伞型为主，组织学结构特点为大片黏

液湖形成，有纤维结缔组织间质，黏液湖内无或少

见漂浮的癌细胞，有时在癌肿与正常黏膜交界处可

见腺癌细胞，但多处癌细胞仅占黏液成分的 １０％ ～

３０％。癌周淋巴细胞浸润多为阴性，局部淋巴结反

应性增生少，多形成局部浸润，不发生或很少发生

淋巴结转移，故对复发病例可进行多次手术切除，５

年生存率为 １６．７％。腺管乳头结构粘液癌发病年

龄较大，本组平均 ５８．７岁，肉眼类型局部溃疡型为

主，组织学上为腺管乳头结构和黏液湖成分。癌周

淋巴细胞浸润中、强度，淋巴结反应性增生数量多，

５年生存率 ５３．７％。印戒细胞黏液癌发病年龄以

青壮年居多，本组平均 ３２．１岁，且女性多见，肉眼

类型弥漫浸润型为主，组织学上为印戒状癌细胞和

黏液湖成分。癌周淋巴细胞浸润多为弱阳性，淋巴

结反应性增生数量少，而淋巴结癌转移数量明显增

多，５年生存率为 ０，１年内死亡占 ６９．２％。混合细

胞黏液癌发病年龄平均 ５６．３岁，肉眼类型浸润溃

疡型为主，组织学上为分化腺癌，未分化癌，印戒细

胞癌多种形态与粘液湖成分。癌周淋巴细胞浸润

多为阳性，淋巴结反应性增生数量多，５年生存率

１１．１％。本组结果表明，单纯黏液癌恶性度低，黏

液腺癌 的 黏液部 分可 看作是 一 种 变 性 改 变。有

人［８］认为这是一种预后较好的惰性黏液样腺癌。

ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ是一种分子量为 ５２０００的糖蛋白，

有刺激癌细胞生长和溶解基底膜、细胞基质与结缔

组织的能力［９］；ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ高表达的病例局部复发

率增高［１０］。本研究发现 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ与胃含黏液腺

癌分型关系密切：单纯黏液癌阳性率低，印戒细胞

黏液癌阳性率高；单纯黏液癌的 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ阳性表

达率显著低于混合细胞黏液癌和印戒细胞黏液癌

差异有极显著性（Ｐ ＜０．０１）。由于含黏液腺癌的

胃癌的组织学分型与癌引流区淋巴结反应性增生

和癌转移有关，故 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ阳性率与淋巴结癌转

移有关，显示有淋巴结癌转移者比无淋巴结癌转移

者高。故认为 ｃａｔｈｅｐｓｉｎＤ表达可作为含黏液腺癌的

胃癌的组织学分型和预后的参考。

综上所述，含黏液腺癌的胃癌组织病理学分型

在肉眼检查、组织学结构、发病年龄、淋巴结转移率

和生存率等方面能显示其差异，故对预后评估和指

导治疗有重要意义。
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·病例报告·

结肠憩室炎误诊２例
李连生，万厚民，张刚

（山东省济南市第四人民医院 普外科，山东 济南 ２５００３１）
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１　病例报告　

例 １　女，３１岁。因转移性右下腹
痛 ４ｄ入院。体查：体温 ３８．７℃，右下
腹肌紧张，压痛反跳痛阳性。白细胞

１２．３×１０９／Ｌ，中性 ０．７７；腹部透视未
见异常；腹部 Ｂ超可见右侧附件有一
５．０ｃｍ×４．０ｃｍ大小的包块。考虑为
急性阑尾炎合并卵巢囊肿。予以手术

治疗，入腹见腹腔内少许渗液。盲肠及

部分升结肠充血水肿，沿结肠带找到阑

尾，阑尾未见炎症表现，回肠末段未见

异常。升结肠后外侧距回盲瓣水平约

２．０ｃｍ处可见一耳状包块，约 ３．０ｃｍ×
２．０ｃｍ大小，充血水肿，附有脓苔，周围
肠壁因炎症变硬。右侧卵巢肿大，约

５．０ｃｍ×４．０ｃｍ大小，表面有血体 １个，
小的囊肿 ３个。 家属不同意行妇科处

　　收稿日期：２００３－１１－１７。
　　作者简介：李连生（１９５８－）男，山东济
南人，山东省济南市第四人民医院副主任医

师，主要从事胃肠外科临床工作。

理，遂行回盲部切除，回肠与升结肠行

端端吻合术。切下的标本打开见升结

肠后外侧壁有一小孔，直径约 ０．６ｃｍ
大小，小孔与耳状包块相通，证实为升

结肠憩室。术后病理诊断为升结肠憩

室炎并盲肠周围炎。

例 ２　男，５６岁。因转移性右下腹
痛 １２ｈ入院。体查右下腹肌紧张，压痛
反跳痛阳性。腰大肌试验及闭孔肌试

验均阴性。白细胞 １１．４×１０９／Ｌ，中性
０．７１；腹部透视未见异常。考虑急性
阑尾炎拟行阑尾切除术。术中见阑尾

回肠后位，无明显炎症表现，探查回肠

末段 １００ｃｍ未见异常。盲肠后外侧壁
见一杵状突起，约 ２．０ｃｍ×１．２ｃｍ大
小，充血，水肿，表面附有脓苔，附近肠

壁局限性红肿。将其于根部钳夹、切

断，全层缝合后浆肌层加固。此肿物为

一腔状结构，内含稀粪便。病理检查为

盲肠憩室炎。

２　讨　论　
结肠憩室炎临床少见。憩室病分

为左侧型和右侧型，欧美以左侧型多

见，而我国是以盲肠为中心的右侧型多

见，成年人多发，男女之比为 ３∶１，憩
室单发者占总数的 １／３～１／２。其成因
一般认为是左侧型伴随肠运动异常而

来的结肠肌功能失调；但对右侧型成因

未定。食物进入后引流不畅可使憩室

膨大甚至成球形，粪石形成内容物潴留

可造成黏膜损伤是引起憩室炎穿孔的

重要原因。结肠憩室多数人可终生无

症状，多因合并炎症而就诊，此时多被

误诊为阑尾炎。但如果术中发现阑尾

无明显炎症，除了探查回肠末段之外，

还应探查盲肠及升结肠甚至乙状结肠。

有时乙状结肠憩室炎也会出现与阑尾

炎相似的表现。笔者认为，单纯憩室切

除适用于结肠炎症较轻的较小憩室或

憩室颈部狭窄的大憩室；如果结肠炎症

较重或憩室颈部较大，估计单纯憩室切

除后肠瘘的风险很大或怀疑肿瘤可能

性时应果断行节段性切除，然后行一期

肠吻合术。
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