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摘要 ：目的  研究分析原发性胃淋巴瘤（PGL）组织中腺瘤性结肠息肉病（APC）蛋白的表达，以及与

临床病理特征的关系，探讨 APC 蛋白在 PGL 发生、发展中的作用及意义。方法  选取 2006 年 6 月 -2011 年

12 月中南大学湘雅医院、湖南省邵阳市中医医院 PGL 术后患者的临床资料和手术病理标本。采用免疫组织

化学法检测 45 例 PGL 和 30 例胃正常黏膜组织中 APC 蛋白的表达。结果  PGL 和胃正常黏膜组织中 APC 蛋

白阳性表达率分别为 37.78% 和 90.0%，差异有统计学意义（P <0.05）。PGL 组织中有无淋巴结转移和不同临

床分期的 APC 蛋白阳性表达率比较，差异有统计学意义（P <0.05）。不同年龄、性别及大体形态的 APC 蛋

白阳性表达率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。结论  APC 蛋白在 PGL 中低表达，是 PGL 发生的一个重

要原因，提示 APC 蛋白可作为 PGL 发生的一个重要检测指标。
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Abstract: Objective To study the expression of adenomatous polyposis coli (APC) protein in primary gastric 
lymphoma (PGL) tissue, and explore its relationships with clinicopathological features, as well as the role of APC 
protein in the development and progress of PGL. Methods The clinical and pathological data of 45 patients with 
PGL admitted in Xiangya Hospital and Shaoyang Chinese Medicine Hospital between June 2006 and December 

临床研究·论著



· 42 ·

                                                                                                      中国现代医学杂志                                                                                            第 28 卷

腺 瘤 性 结 肠 息 肉 病（adenomatous polyposis coli, 

APC）基因即抑癌基因 APC，其与许多肿瘤的形成、

生物学行为相关 [1]。已经证实 APC 基因不仅与家族

性结肠腺瘤息肉病有关，而且与许多散发性大肠癌有

关 [2-3]。但是国内对 APC 在原发性胃淋巴瘤（primary 

gastric lymphoma, PGL）中表达的研究，尚未见报道。

本实验通过检测 APC 蛋白在 PGL 组织中的表达，初

步探讨其在 PGL 发生、发展中的作用及意义。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2006 年 6 月 -2011 年 12 月在中南大学湘

雅医院、湖南省邵阳市中医医院行手术治疗，经病理

组织学及免疫组织化学法确诊的 45 例 PGL 患者作为

PGL 组。其中，男性 32 例，女性 13 例；年龄 39 ～ 77 岁，

平均 53.7 岁 ；溃疡型 35 例，非溃疡型 10 例 ；幽门

螺杆菌（helicobacter pylori, Hp）阳性 35 例，Hp 阴性 

10 例 ；按 Ann Arbor 改良分期法，Ⅰ E 期 24 例，Ⅱ E

期 21 例（见表 1）；有淋巴结转移 21 例，无淋巴结转

移 24 例。所有患者术前未接受化放疗、免疫治疗及

其他针对肿瘤的治疗。另取 30 例所选 PGL 患者癌旁

组织标本，经病理学证实为正常胃黏膜组织作为对照

组，均为男性，平均年龄 55.3 岁。两组患者年龄、性

别等一般资料比较，差异无统计学意义（P >0.05）。

1.2    实验试剂

兔抗人 APC 多克隆抗体、免疫组织化学染色试

剂盒（SP29000）、二甲基联苯胺显色试剂盒均购自武

汉博士德生物技术有限公司。

1.3    仪器与设备

JY3002 型电子天平（上海精密科学仪器有限

公司），HHS-2 电子恒温不锈钢水浴锅（上海南阳

仪器有限公司），LEICA DM LB2 型双目显微镜（德

国 Leica 公 司 ），Haier 医 用 微 波 炉（ 青 岛 Haier 集

团），MIAS 医学图像分析系统（北京北航软件开发公

司），S2-93 自动双重纯水蒸馏器（上海亚荣生化仪器

厂），Shandon325 型石蜡切片机（英国 Shandon 公司），

DNP-9162 型电热恒温培养箱（上海精宏实验设备有

限公司），Motic B5 显微摄像系统（厦门麦克奥迪实业

集团有限公司）。

1.4    方法

所有标本用 10% 甲醛固定，常规石蜡包埋，4μm

连续切片 3 张，分别用于苏木精 - 伊红染色法染色、

免疫组织化学法检测 APC 蛋白，以及磷酸盐缓冲溶液

代替一抗作为阴性对照。采用微波修复链霉菌抗生物

素蛋白 - 过氧化物酶连接法（streptavidin-perosidase, 

SP）染色技术测定 APC 蛋白在 PGL 中的表达，按照

免疫组织化学染色试剂盒说明书进行操作（稀释比例

1 ∶ 150）。取对照组正常胃黏膜组织切片作为阳性 

对照。

APC 的阳性表达均位于细胞质，以细胞质显示棕

黄色或棕褐色颗粒为阳性。对每张切片阳性细胞的染

色程度进行计分，无着色计 0 分，淡黄色计 1 分，棕

黄色计 2 分，棕褐色计 3 分。按着色面积进行计分，

无着色计 0 分，着色面积 <1/3 计 1 分，1/3 ～ 2/3 计 2 分，

2011 were collected. The expression of APC protein in 45 cases of PGL and 30 samples of normal gastric mucosa 
tissue was studied with immunohistochemical staining (SP). Results The positive expression rate of APC protein 
was 37.78% in the PGL tissues and 90.00% in the normal gastric mucosa tissue, there was a significant difference 
(P  < 0.05). There was no significant difference in the positive expression rate of APC protein among the patients 
with different genders, age or gross tumor morphology (P  > 0.05). The positive expression rate of APC protein 
was correlated with clinical stage and lymph node metastasis (P  < 0.05). Conclusions The APC protein is lowly 
expressed in PGL, and it plays an important role in the tumorigenesis of PGL, and may be an important potential 
predictor of tumorigenesis in PGL.

Keywords:  primary gastric lymphoma; adenomatous polyposis coli protein; immunohistochemical staining

表 1    Ann Arbor 改良分期法

分期 特点

Ⅰ E 期 淋巴瘤局限在胃，无淋巴结转移

Ⅰ E1 期 淋巴瘤局限于黏膜和黏膜下层

Ⅰ E2 期 淋巴瘤超过黏膜下层

Ⅱ E 期 淋巴瘤局限在胃，有淋巴结转移

Ⅱ E1 期 胃淋巴瘤伴胃周淋巴结转移

Ⅱ E2 期 胃淋巴瘤伴纵隔下非胃周淋巴结转移

Ⅲ期 胃淋巴瘤伴纵隔两侧淋巴结转移

Ⅳ期 血行播散累及其他结外脏器或组织



· 43 ·

第 20 期 艾晓辉，等 ：原发性胃淋巴瘤中 APC 蛋白的表达及其意义

>2/3 计 3 分。根据 2 项得分之和判断其结果 ：0 分为

阴性，≥ 3 分为阳性，每张切片选择有代表性的区域，

在 400 倍视野下进行计数，共计 5 个视野，取其平均值。

1.5    统计学方法

数据分析采用 SPSS 24.0 统计软件，计数资料以

率（%）表标，比较用 χ2 检验，P <0.05 为差异有统

计学意义。

2    结果

2.1    APC 蛋白表达与 PGL 临床病理特征的关系

45 例 PGL 患者中，APC 蛋白定位于细胞质，阳

性表达率为 37.78%（17/45），阴性表达率为 62.22%

（28/45）。不同性别、年龄及大体形态间患者的 APC

蛋白阳性表达率比较，经 χ2 检验，差异无统计学意

义（χ2=0.160、0.012 和 0.285，P =0.690、0.912 和

0.593）。 临 床 Ⅰ E 期 患 者 APC 蛋 白 阳 性 表 达 率 为

58.33%（14/24），临床Ⅱ E 期患者 APC 蛋白阳性表达

率为 14.29%（3/21），经 χ2 检验，差异有统计学意义

（χ2=9.244，P =0.002），Ⅰ E 期患者 APC 蛋白阳性表

达率高于Ⅱ E 期患者。有淋巴结转移患者 APC 蛋白

阳性表达率为 14.29%（3/21），无淋巴结转移患者 APC

蛋白阳性表达率为 58.33%（14/24），经 χ2 检验，差

异有统计学意义（χ2=9.244，P =0.002），有淋巴结转

移患者 APC 蛋白阳性表达率低于无淋巴结转移患者。

见图 1、2 和表 2。

2.2    正常胃黏膜与 PGL 组织中 APC 蛋白的表达
比较

PGL 组织中 APC 蛋白阳性率为 37.78%（17/45），

对照组正常胃黏膜组织中 APC 蛋白阳性率为 90.00%

（27/30），经 χ2 检验，差异有统计学意义（χ2=20.244，

P =0.000），PGL 组织中 APC 蛋白阳性率低于正常胃

黏膜组织。见图 1、2 和表 3。

表 2    各临床病理特征患者的 APC 蛋白阳性表达率比较

因素 例数 APC 蛋白阳性 例（%） χ2 值 P 值

性别

 男 32 11（34.38）
0.160 0.690

 女 13 6（46.15）

年龄

 <60 岁 33 12（36.36）
0.012 0.912

 ≥ 60 岁 12 5（41.67）

大体形态

 溃疡型 35 12（34.29）
0.285 0.593

 非溃疡型 10 5（50.00）

临床分期

 Ⅰ E 期 24 14（58.33）
9.244 0.002

 Ⅱ E 期 21 3（14.29）

淋巴结转移

 有 21 3（14.29）
9.244 0.002

 无 24 14（58.33）

表 3    正常胃黏膜与 PGL 组织中 APC 蛋白阳性率比较

组别 例数 APC 蛋白阳性 例（%） χ2 值 P 值

对照组 30 27（90.00）
20.244 0.000

PGL 组 45 17（37.78）

图 1    正常胃黏膜中 APC 蛋白的表达    （SP×400）

阴性                                                  阳性

图 2    PGL 中 APC 蛋白的表达    （SP×400）

阴性                                               阳性

3    讨论

PGL 是一种比较少见的胃恶性肿瘤，可发生于胃

的各个部位，多见于胃体、胃窦部、小弯侧及后壁，

多为隆起型或溃疡型肿块，部分呈弥漫浸润性生长。
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本实验选取 PGL 患者，其中溃疡型 35 例（77.78%），

非溃疡型 10 例（22.22%），APC 蛋白阳性率分别为

34.29% 和 50.00%，无明显差异，表明 PGL 中 APC 蛋

白表达与肿块的大体形态无明显关系。近几年来，

PGL 的发病率呈升高趋势，其中非霍奇金淋巴瘤以每

年 3% 的速度增长，并且发病年龄以青壮年居多 [4]。

APC 基因是 HERRERA 等 [5] 在 1986 年发现的新

抑癌基因，参与肿瘤的发生、发展过程 [6]。大量研究

证实，APC 基因是唯一在结肠上皮增殖中发挥看门作

用的基因 [7]。遗传突变 APC 1 个拷贝的个体只需 1 次

体细胞 APC 突变就可以产生肿瘤。近年来研究表明，

在绝大多数结直肠癌的发生中，APC-β-catenin-Tcf/

Lef 通路改变具有重要意义，APC 还参与细胞迁移、

黏附、染色体、纺锤体分离、细胞凋亡等多种功能 [8]。

APC 是一种抑癌基因，在许多组织中都有表达。有学

者发现，大肠癌与大肠腺瘤恶变组织中 APC 阳性表达

率低于大肠腺瘤和正常大肠黏膜组织，APC 失表达与

大肠癌的发生相关 [9]。也有报道称，乳腺癌 [10]、胆囊

癌 [11]、胃癌 [12]、肺癌、鼻咽癌及基底细胞癌等组织中

APC 蛋白表达减弱 [13-15]。

本研究结果显示，PGL 组织中 APC 蛋白阳性表

达率为 37.78%，低于癌旁正常胃黏膜组织（90.0%），

提示 APC 蛋白在 PGL 的发生中起重要作用。不同性

别、年龄患者的 APC 蛋白表达无显著差异，PGL 组织

中，Ⅰ E 期患者 APC 蛋白表达率（58.33%）高于Ⅱ E

期患者（14.29%）。有淋巴结转移患者 APC 蛋白阳性

表达率（14.29%）低于无淋巴结转移患者（58.33%）。

本研究结果表明，PGL 组织中 APC 蛋白表达与临床分

期、淋巴结转移有关，与性别、年龄及大体形态无关，

提示 APC 蛋白的表达差异不仅是 PGL 发生中的一个

早期事件，还是其发展的一个重要因素 [16]。APC 蛋白

在 PGL 中低表达，提示其可以作为 PGL 发生的一个

重要检测指标。目前国内外尚没有公认的能够影响胃

淋巴瘤预后的因素 [17]。APC 蛋白在 PGL 中的作用值

得进一步研究，以期掌握 PGL 患者的临床病理特征，

改善预后，从而提高 PGL 的诊疗水平 [18-21]。
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