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角蛋白!"在皮肤癌组织中表达
特征的实验研究

周鹏翔，罗成群，谷永红，彭长缨，杨军，杨元华，贺全勇，姜冰

【摘 要】 目的：了解角蛋白!"在皮肤鳞癌和皮肤基底细胞癌组织中的表达特征。方法：选择皮肤鳞癌
标本#个和皮肤基底细胞癌标本$个，分别切取癌组织各一块，同时切取正常皮肤组织%块作对照，应用过氧
化酶标记的链霉卵白素（&’）免疫组化法，以小鼠抗人角蛋白!"型的单克隆抗体来检测角蛋白!"表达阳性细
胞。结果：正常皮肤组织只有表皮基底细胞层和附属器的部分细胞表达角蛋白!"：(级鳞癌组织中无角蛋白!"
表达阳性细胞，但有部分细胞核大小不等，形态各异，而且细胞分布较紊乱，并有许多角化珠；!级皮肤鳞癌
有局灶性的角蛋白!"表达阳性细胞，这些细胞分布紊乱，细胞核大小不等，形态各异；"级皮肤鳞癌和基底
细胞癌组织内有大量的角蛋白!"表达阳性细胞，且分布紊乱，其核大小不等，形态各异。结论：角蛋白!"在
皮肤鳞癌组织中的表达特征与皮肤鳞癌的分化程度有关，分化程度越低，角蛋白!"表达越强，分化程度越高，
角蛋白!"表达越弱，甚至不表达。
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应用过氧化酶标记的链霉卵白素（&’）免
疫组化法，以小鼠抗人角蛋白!"型单克隆抗
体来检测表皮干细胞，是目前检测表皮干细胞

比较公认和常用的手段［!，%，+，$］，但表达角蛋白

!"的细胞不仅仅是表皮干细胞，许多种类的癌
细胞也表达角蛋白!"。因此，如何判断角蛋白

!"表达阳性细胞是表皮干细胞还是癌细胞显得
非常重要，对于皮肤癌是否表达角蛋白!"，目
前文献报道不详细。随着表皮干细胞研究热潮

的兴起，详细掌握皮肤癌角蛋白!"表达的特

征已显得越来越重要。我们在这方面作了些初

步探讨，现报告如下：

一、材料与方法

E!病例选择与取材：选择皮肤鳞癌标本#
个和皮肤基底细胞癌标本$个，分别切取癌组
织各一块，同时切取正常皮肤组织%块作对
照，行常规病理检查以及免疫组织化学染色

检查。

"!标本制备：所有标本经石蜡包埋，系列
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切片，厚度为!!"。将切片分成两组，分别用
于常规病理检查（#$染色）和免疫组织化学
染色检查。

!"病理学检查：石蜡切片常规脱蜡至水
后，用苏木精———伊红染色法（#$染色法）
染色，光镜下观察。

#"免疫组织化学染色：应用过氧化酶标记
的链霉卵白素（%&）免疫组化法，以小鼠抗人
角蛋白’(型的单克隆抗体检测角蛋白’(表达
阳性细胞。角蛋白’(单抗和%&试剂盒购于北
京中山生物技术有限公司，实验操作按试剂盒

说明书进行。

石蜡切片常规脱蜡至水，)*#+,+)-.孵
育’/分钟，以消除内源性过氧化物酶活性。

&0%漂洗后置于/1/’"23／3，4#56/的枸橼酸
盐缓冲液中行抗原热修复，!*正常山羊血清
封闭后加入一抗，7.过夜。&0%冲洗，滴加
生物素标记的二抗)-.孵育’!分钟，&0%漂
洗，滴加辣根酸标记的链霉卵白素，)-.孵育

’!分钟后890（二氨基联苯胺）显色，苏木

精复染，常规脱水、透明、封片，显微镜下观

察。角蛋白细胞胞浆染成棕黄色为阳性细胞，

同时设不加一抗的阴性对照。

二、结果

$"常规病理学观察：皮肤癌组织常规病理
学检查：+例为:级皮肤鳞癌，+例为"级皮肤
鳞癌，+例为#级皮肤鳞癌，7例为基底细
胞癌。

%"免疫组织化学染色观察：$正常皮肤组
织只有表皮基底细胞层和附属器的部分细胞表

达角蛋白’(；（照片’）%:级鳞癌组织中无角
蛋白’(表达阳性细胞，但有部分细胞核大小
不等，形态各异，而且细胞分布较紊乱，并有

许多角化珠（照片+）；&"级皮肤鳞癌有局灶
性的角蛋白’(表达阳性细胞，这些细胞分布
紊乱，细胞核大小不等，形态各异（照片)）；

’而#级皮肤鳞癌和基底细胞癌组织内有大量
的角蛋白’(表达阳性细胞，分布紊乱，细胞
核大小不等，形态各异（照片7）。
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三、讨论

表皮干细胞（!"#$!%&’()*!&+!((，,)+）为
皮肤组织特异性干细胞，通常处于静息状态，

在形态学上表现为细胞体积小、胞内细胞器稀

少，细胞内的-./含量低等非成熟细胞特征。
此外它还有三个典型特点：!慢周期性（)(01
+!((+2+(#34）；"自我更新能力；#对皮肤基底
膜的粘附。由于,)+是皮肤及其附属器发生、
修复和改建的关键性源泉［5］，所以,)+已成为
相关专家学者研究的热点。其中应用过氧化酶

标记的链霉卵白素（67）免疫组化法，以小鼠
抗人角蛋白89型的单克隆抗体来检测表皮干细
胞，是目前检测表皮干细胞比较公认和常用的

手段。但表达角蛋白89的细胞不仅仅是表皮干
细胞，食管、宫颈鳞状细胞癌及各类腺癌（肝

细胞性腺癌例外）也表达角蛋白89［8:］，因此
很有必要了解表皮干细胞与癌组织特别是皮肤

癌组织在表达角蛋白89方面的不同。我们选择
了8;例皮肤癌组织进行了实验研究，结果发现
与文献报道不完全一致。据文献报道，皮肤鳞

癌不表达角蛋白89，而我们的实验结果证明，
只有<级皮肤鳞癌不表达角蛋白89，$和%级
皮肤鳞癌均有不同程度的表达角蛋白89。由于
以前的文献报道皮肤鳞癌不表达角蛋白89，导
致许多学者将皮肤中的角蛋白89表达阳性细胞
与表皮干细胞等同起来，而实际上角蛋白89表
达阳性细胞不等于表皮干细胞，因为我们的实

验发现：!%级皮肤鳞癌和基底细胞癌组织内
有大量的角蛋白89表达阳性细胞（反复实验后
排除了假阳性的可能）；"$级皮肤鳞癌有局灶
性的角蛋白89表达阳性细胞。故在发现皮肤组
织内有角蛋白89表达阳性细胞时，不能盲目地
断定是表皮干细胞。如果光学显微镜下发现角

蛋白89表达阳性细胞分布杂乱无章，细胞核大

小不等，形态各异，则很可能是癌细胞，需进

一步结合病史和临床表现，同时结合常规病理

学观察结果一起考虑，这样才能避免错判误诊。

总之，角蛋白89在皮肤鳞癌组织中的表达
特征与皮肤鳞癌的分化程度有关，分化程度越

低，角蛋白89表达越强，分化程度越高，角蛋
白89表达越弱，甚至不表达。
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