
达到抗肿瘤作用。Lin等[ 2 ]利用 RNAi 技术使 bcl22

基因静寂 ,从而抑制了前列腺癌 L NCa P 细胞的生

长 ,并可见到染色体浓缩、基因组 DNA 断裂等细胞

凋亡的特征性变化 ; Elbashir 等[ 3 ]将体外合成的特

异性 siRNA转染入人宫颈癌 Hela细胞 , 结果发现

其靶向 mRNA 所表达的蛋白质的量比转染前降低

了 90 %。

survivin是迄今发现最强的凋亡抑制因子 ,属

于凋亡抑制蛋白 (inhibitor of apoptosis p roteins ,

IA P)家族的新成员。survivin表达于胚胎和发育的

胎儿组织 ,在终末分化的成人组织中不表达 (胸腺除

外) ,但在人类大多数的恶性肿瘤组织中高表达且与

肿瘤的恶性程度及预后密切相关[ 4 ,5 ]。其通过抑制

凋亡通路末端的效应子 caspase23和 caspase27而阻

断各种刺激 (如 Fas、caspase、bax、化疗药物)诱导的

肿瘤细胞凋亡过程[ 6 ]。采用反义技术阻断肿瘤细胞

survivin基因的表达可抑制肿瘤细胞增殖、诱导细

胞凋亡、增强化疗或放疗的敏感性 ,故此 survivin基

因已成为当前肿瘤基因治疗研究的热点。

本研究设计并构建了针对 survivin 的 shRNA

表达载体 p Silence2 . 12neo2survivin ,并证实该载体

转染可以显著抑制 M G263 细胞中 survivin mRNA

及蛋白的表达并显著抑制 M G263细胞的增殖活性 ,

为靶向 survivin基因进行骨肉瘤基因治疗的进一步

研究提供了实验基础。

(本文图 2、3见封 3)
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tures were seen in the cancer nest s. These were different to

ACC. The ult ra st ructure for cancer cells of BCC had lower

differentiation and tonofibril was seen in the cytoplasm. A

panel of immunostains were used and the result s : for basaloid

component positive : CK (pan) 15/ 15、EMA 15/ 15、CEA 6/

15、S2100 6/ 15、SMA 7/ 15 , showed there were epithelial and

myoepithelial cells in the tumor. Conclusion 　BSC is a kind

of low differentiation and high invasive malignancy tumor

which has unique clinicopathological features. It has tendency

to differentiate to adenoid , squamous and myoepithelial cells.

The histological features can serve as criterion of pathological

diagnose. And the ult ra st ructure and immunohistochemical

features are helpful to differentiated diagnoses.

Key words :Esophageal Neoplasm ; Carcinoma Basasquamous ;

Immunohistochemist ry

摘　要 :目的 　观察食管基底细胞样鳞状细胞癌 ( basaloid2
squamous carcinoma , BSC)的组织学形态特征 ,探讨其诊断

及鉴别诊断。方法 　对 15 例 BSC标本进行光镜、电镜及免

疫组织化学研究。结果 　BSC组织学有许多与涎腺腺样囊

性癌 (adenoid cystic carcinoma , ACC)相似的特征。但 BSC

癌细胞分化较低异型性较强 ,癌巢周围细胞呈栅栏状排列 ,

肿瘤表面鳞状上皮常伴发原位癌或浅表浸润性鳞状细胞癌 ;

偶见癌巢与表面鳞状上皮基底层相连、或偶见癌巢内形成鳞

状细胞 ,或腺管样结构 ,这些与 ACC不同。超微结构与 ACC

相似 ,但癌细胞分化更低 ,胞质内可见张力原纤维是与 ACC

不同之处。免疫组化结果 :基底细胞样成分 : CK (pan) 15/

15、EMA 15/ 15、CEA 6/ 15、S2100 6/ 15、SMA 7/ 15 阳性 ,显

示肿瘤含有上皮和肌上皮细胞。结论 　BSC是一种分化较

低、侵袭性较强 ,有向腺样、鳞状及肌上皮细胞分化倾向 ,具

有独特临床病理特征的恶性肿瘤 ,其组织学特征可作为病理

诊断标准 ,超微结构及免疫组织化学特征可辅助鉴别诊断。

关键词 :食管肿瘤 ;基底细胞样鳞状细胞癌 ;免疫组化
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0　引言

食管基底细胞样鳞状细胞癌是一种少见的恶性

度较高的肿瘤 ,具有独特的临床病理特征 ,既往文献

报导混乱 ,常将其误诊为食管腺样囊性癌。本文收

集 15例进行光镜、电镜及免疫组织化学观察 ,探讨

其组织形态特征 ,明确诊断标准及鉴别诊断。

1　材料和方法

1 . 1　材料　收集我院 2359例手术切除食管癌标本

中符合 BSC 形态的 15 例进行研究。其中女性 2

例 ,男性 13例 ,年龄 50～73 岁 ,平均 60 岁。随访仅

2例术后存活 3年以上 ,余均死于术后 2年以内。

1 . 2　方法

1 . 2 . 1 　光镜观察 　石蜡包埋 , H E常规切片染色 ,

经两位有经验的病理医师复查。

1 . 2 . 2 　电镜观察　15 例 BSC标本中 ,取 5 例新鲜

组织 ,经常规固定脱水包埋 ,超薄切片用醋酸铀及枸

橼酸铅染色 ,日本 TEM21200型透射电镜观察。

1 . 2 . 3 　免疫组化染色　15例BSC标本制成厚 4μm

的石蜡切片 ,以广谱角蛋白 (cytokeratin , C Kpan) 、

上皮膜抗原 ( EMA) 、平滑肌肌动蛋白 ( SMA) 、S2100

蛋白、癌胚抗原 (CEA) 、波形蛋白 (vimetin) 、嗜铬粒

蛋白 (CgA) 、神经原特异性烯醇化酶 ( NSE)抗体经

SP法作免疫组织化学染色。

2　结果

2 . 1 　肉眼观察　15 例 BSC中 4 例位于食管下段 ,

11例位于中段。肉眼髓质型 10 例 ,溃疡型 5 例 ,肿

瘤最大径 4～6cm ,平均 5cm。15例肿瘤均浸润食管

壁全层。

2 . 2 　病理组织学　(1)肿瘤为基底细胞样癌巢在上

皮下浸润。癌细胞呈圆或卵圆形 ,形态有异型 ,细胞

浆较少 ,核大 ,深染或染色质呈细颗粒状 ,可见核仁 ,

核分裂多。(2)癌细胞巢似腺样囊性癌 ,可呈大小不

一的实性、筛状或梁索状 ,偶见灶性鳞状细胞或腺样

结构。癌巢周围细胞常呈栅栏状排列 ,中心可见粉

刺样坏死 ;癌巢内外均可见红染玻璃样变。(3)肿瘤

表面鳞状上皮常伴发原位癌、异型增生 ,或浅表浸润

性鳞状细胞癌 ,见图 1～3。

2 . 3 　超微结构 　癌细胞呈多边形 ,胞质少 ,分化较

低 ,含有少量线粒体、粗面内质网及张力原纤维。游

离核糖体丰富。胞核大 ,圆、卵圆或不规则形 ,常染

色质丰富 ,异染色质多少不一 ,可见 1～3 个核仁。

在癌细胞巢中可见细胞间腺样腔隙 (原始腺腔)与细

胞外间隙 ,细胞间腔腔缘可见微绒毛 ,癌细胞间可见

桥粒及连接复合体。细胞外间隙内含重叠基板样

物。后者在癌细胞基底部和间质内亦可见到。癌细

胞内未见神经分泌颗粒 ,见图 4～5。

2 . 4 　免疫组织化学 　基底细胞样成分 : C K、EMA

15例均阳性 ,但 EMA在切片中为部分阳性 ,CEA 6

例阳性。阳性细胞多在癌巢中心部而外周细胞阴

性。S2100 6 例阳性 ,呈核浆型染色 , SMA 7 例阳

性 ,为胞膜或伴浆型染色 , vimetin、CgA、NSE均阴

性 ;鳞状细胞癌 C K、EMA 15例皆阳性 ,CEA 5例阳

性 ,S2100、SMA、vimetin、CgA、NSE 皆阴性 ,见图

6。

3　讨论

由于食管 BSC病理形态与涎腺 ACC有很多相

似之处 ,既往对其认识不够明确 ,在 W HO食管肿瘤
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组织学分型中亦未被提出[ 1 ] ,致使文献报道混乱。

但近年有关报导已渐明确 ,发现许多食管 ACC的报

道实际皆为 BSC。食管 BSC确是一组具有独特临

床病理特征的实体 ,其生物学行为比 ACC侵袭性

强 ,病理形态符合 Wain 1986 年提出的发生在上呼

吸道的 BSC[ 2 ]。食管 BSC少见 ,本组在 2359 例食

管癌中发现 15 例 ,占0 . 64 %。肿瘤多见于中老年

人 ,好发食管中段。15 例肿瘤均侵及食管壁全层。

本组观察 BSC病理组织学确有许多与涎腺 ACC相

似的特征 ,肿瘤主要由基底细胞样癌细胞构成实性、

筛状癌巢或梁索在表面上皮下浸润 ,癌巢中心可见

粉刺样坏死 ,癌巢内外均可见红染玻璃样变物。这

些与 ACC尤其在实性型中都很相似 ,但发现 BSC

比 ACC癌细胞分化低 ,异型性强 ,核分裂相多 ,癌巢

周围常见癌细胞呈栅栏状排列 ,癌瘤表面鳞状上皮

常见原位癌或是表浅浸润性癌 ,少数病例表面上皮

无癌而呈鳞状上皮不典型增生。偶见基底细胞癌巢

中有少许鳞状上皮或腺上皮分化 ,这些都与 ACC不

同。本组资料发现电镜下癌细胞分化较低 ,胞质内

细胞器贫乏 ,在癌巢中可见披覆微绒毛的细胞间腔 ,

并见桥粒及连接复合体 ,这些都是腺癌的特征性表

现 ,但同时在胞质内又有张力原纤维 ,说明它与

ACC不同 ,具有鳞状细胞分化的成分。免疫组织化

学染色有的作者报导基底细胞样成分对 CEA、EMA

染色阴性[ 3 ]。另外有的作者报导基底细胞样成分对

CEA和 SMA 染色皆阴性[ 4 ] ,他们不但否定肿瘤内

含有分泌性腺上皮细胞成分 ,同时亦否定了肌上皮

细胞的存在 ,而认为 BSC主要存在基底样和鳞状细

胞癌两种肿瘤成分。本组在免疫组织化学中有不同

的结果 ,显示出 CEA (6/ 15) 、EMA (15/ 15)阳性 ,且

CEA阳性细胞分布在癌巢中心 ,结合电镜所见 ,表

示为分泌性腺上皮细胞特点 ;同时 SMA (7/ 15) 、S2
100 (6/ 15)阳性。阳性细胞主要分布在癌巢周围部

分 ,表现为肌上皮细胞特点。文献有报道提出该肿

瘤是来源于食管粘液腺末端闰管发生的 ACC[ 5 ,6 ]。

亦有报道基底细胞样成分 C K19 阳性与正常鳞状上

皮基底细胞 C K19阳性表达一致[ 3 ]。本研究未发现

肿瘤与粘液腺导管有关 ,却发现个别病例基底细胞

样成分与表面上皮基底细胞相延续。据本组病理组

织学、电镜和免疫组织化学观察结果 ,作者同意部分

文献作者意见[ 3 ,7210 ] ,认为食管 BSC来源于鳞状上皮

基底细胞中幼稚的多潜能干细胞 ,它具有向腺上皮、

鳞状上皮、肌上皮细胞多种细胞分化的能力。该肿

瘤为一种分化较低 (分化不明)具有独特临床病理特

征的肿瘤 ,因其侵袭能力较一般食管鳞状细胞癌和

ACC强 ,而又低于食管小细胞未分化癌[ 4 ] ,因此鉴

别诊断颇为重要。在鉴别诊断中 ,除 ACC外 ,其他

如低分化鳞癌、小细胞未分化癌等亦偶混淆 ,但根据

本癌独特的病理组织学特征 ,结合临床即可作出正

确诊断。利用电镜和免疫组织化学可进一步辅助鉴

别诊断。

(本文图见第 550页)
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