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组织学、电镜及免疫组化技术
确诊口腔粘膜恶性黑色素瘤的对比研究

王志良　杨连甲　高玉好　董绍忠

摘要　总结了 15 例口腔粘膜原发性恶性黑色素瘤, 对比研究了 Fon tana 染色、电镜观察和免疫组化方法检查在确

诊恶性黑色素瘤方面的诊断价值。结果发现, 15 例口腔粘膜原发性恶性黑色素瘤中, 4 例为无色素型黑色素瘤, 这 4

例中 Fon tana 染色 2 例阳性。电镜观察的 3 例无色素型黑色素瘤, 均未发现典型黑色素小体存在。15 例黑色素瘤的

抗单克隆抗体染色全部阳性。本研究显示, 对 Fon tana 染色阴性, 可疑为恶性黑色瘤的病例, 应做免疫组化染色, 进

一步确诊。
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　　口腔粘膜原发性恶性黑色素瘤虽不多见, 但由

于形态的多形性和不典型性, 常导致诊断的困

难 1 。本文从方法上系统探讨了 Fon tana 染色、透

射电镜观察、免疫组化技术检查对口腔粘膜原发性

恶性黑色素瘤的确诊价值。

1　材料和方法

1. 1　标本

选择 1980～ 1992 年间第四军医大学口腔医学院病理

科确诊为口腔粘膜原发性恶性黑色素瘤病例 15 例, 另选 2

例口腔粘膜色素痣标本做对照, 所有标本均为 10% 福尔马

林固定, 常规石蜡包埋处理。

1. 2　组织学研究

所有标本分别切成 5 Λm 厚的石蜡切片做常规 H E 染

色和黑色素染色 (Fon tana 染色) 2 。

1. 3　透射电镜研究

根据 H E 光镜观察结果, 取 3 例无色素型和 3 例有色

素型恶性黑色素瘤, 共 6 例, 做透射电镜观察。在蜡块上切

取典型肿瘤组织 1 mm ×1 mm ×1 mm , 二甲苯脱蜡, 经逐

级酒精至水后, 1% 四氧化锇后固定后, 逐级酒精脱水,

Epon812包埋,L KB25 超薄切片机超薄切片, 醋酸铀和硝酸

铅对比染色, 日本电子 J 2000 透射电镜观察3 。

1. 4　免疫组化研究

抗恶性黑色素瘤单克隆抗体由第四军医大学免疫教研

室提供, 工作浓度 1∶100。切片经脱蜡至水后, 分别经双氧

水甲醇抑制内源酶 30 m in, 3 mo löL 尿素消化 30 m in, 1%

ZnSO 4 微波处理 5 m in (750 W ) 后, 按常规免疫组化法

(ABC 法)对切片进行处理 4 。设空白对照和替代对照。按阳

性细胞的多少分四级: 阳性细胞少于 5% 为阴性 (- ) , 33%

以下为弱阳性 (+ ) , 33%～ 66% 为中度阳性 (6 ) , 多于 66%

为强阳性 (7 )。

2　结　　果

2. 1　15 例口腔粘膜恶性黑色素瘤的组织学、电镜

和免疫组化观察结果见附表。

2. 2　H E 染色观察到有 4 例无色素颗粒, Fon tana

染色黑色素阳性 13 例 (图 1)。
附表　口腔粘膜恶性黑色素瘤的组织学、

电镜、免疫组化观察结果

细　胞
分　型

H E 染色

+ 　　-

Fontana 染色

+ 　　-

透射电镜

+ 　　-

免疫组化

+ 　　-

小　圆
细胞型 2 0 2 0 0 0 2 0

上皮样
细胞型 3 1 3 1 1 1 4 0

梭　形
细胞型 6 3 8 1 2 2 9 0

小　计 11 4 13 2 3 3 15 0

　% 73. 33 26. 60 86. 60 13. 30 50. 00 50. 00 100. 00

6 例电镜观察表明, 2 例 H E 染色及 Fon tana

染色黑色素均阴性的病例, 及 1 例 H E 染色无色素

而 Fon tana 染色阳性的病例, 电镜观察均未发现典

型的黑色素小体存在, 其他 3 例 H E 染色有色素

Fon tana 染色阳性的病例, 均观察到黑色素小体
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(图 2)。典型的黑色素小体位于肿瘤细胞的胞浆

中, 呈圆形或卵圆形短棒状, 大小不一, 成簇或散在

分布, 电子密度较高。免疫组化结果阳性率为

100% , 其阳性颗粒主要位于细胞胞浆中 (图 3)。

3　讨　　论

恶性黑色素瘤是恶性程度较高的肿瘤, 其发病

率虽低, 但预后较差, 故早期明确诊断很重要。在形

态学上其特征性改变是在肿瘤细胞胞浆中出现多

少不等的黑色素颗粒。但由于肿瘤的异质性导致其

形态的多样性和不典型性, 而且部分恶性黑色素肿

瘤细胞中, 黑色素颗粒极少或没有, 在光镜下不易

被发现, 而易被误诊为其他肿瘤, 对于这些无色素

型不典型黑色素瘤的病理诊断, 目前主要依赖于组

织学特殊染色、电子显微镜技术和免疫组化技术检

查。至于哪一种方法更为可靠和简便? 本文为此进

行了研究。

本研究表明, 用常规 H E 染色时, 在 15 例口腔

粘膜恶性黑色素瘤中, 11 例胞浆内明确有黑色素

颗粒, 占 73. 33% , 4 例无色素颗粒, 占 26. 67%。这

说明口腔粘膜恶性黑色素瘤中, 无色素型比例相当

大。在形态学上这些病例与恶性淋巴瘤、未分化癌

的鉴别诊断颇为棘手。

Fon tana 染色是利用硝酸铵银经黑色素还原

为黑色金属银, 从而显示黑色素颗粒, 作为常规用

于显示无色素型黑色素瘤黑色素颗粒。本研究表

明, 15 例口腔粘膜黑色素瘤, Fon tana 染色 13 例阳

性 (占 86. 67% ) , 2 例阴性。Fon tana 染色虽可出现

少数假阴性, 但对于石蜡处理过的组织, 这种染色

诊断恶性黑色素瘤是有一定价值。对于 Fon tana 染

色阴性尚不能最后排除恶性黑色素瘤的可能性。

在电镜下, 恶性黑色素瘤细胞浆中可发现黑色

素小体、黑色素前体或衣平行小管 (Coated, Para l2
lel, tubu les) 5 。本研究在 15 例黑色素瘤中对其中

6 例进行了透射电镜观察, 6 例中有 3 例为无色素

型黑色素瘤。结果显示, 3 例无色素型黑色素瘤均

未观察到典型黑色素小体存在。由于标本形态保存

较差, 对于黑色素前体和衣平行小管难以辨认。造

成这种结果的原因可能有两方面, 其一与肿瘤的异

质性有关, 部分黑色素瘤无典型的黑色素小体结

构, 只有黑色素前体和衣平行小管存在。其二与电

镜标本处理有关, 电镜超微结构的保存, 标本及时

固定和处理方法很关键。本研究属回顾性研究, 电

镜标本只能取材于福尔马林固定石蜡包埋的组织。

经过这些处理的组织, 超微结构形态保存较差, 只

能辨认出典型的黑色素小体, 而黑色素前体和衣平

行小管难以辨认。提示说明, 恶性黑色素瘤的电镜

标本应取材于新鲜标本, 或至少取材于 10% 福尔

马林固定的表面组织。蜡块组织的电镜观察效果较

差。

抗恶性黑色素瘤单抗的出现, 使通过免疫组化

方法鉴别无色素型恶性黑色素瘤成为可能。本文研

究证明, 15 例恶性黑色素瘤的抗黑色素瘤单抗染

色均为阳性。提示说明, 免疫组化方法鉴别无色素

型黑色素瘤较为可靠, 即避免了 Fon tana 染色的假

阴性, 也比电镜观察简便。

总之, 对于 Fon tana 染色阴性, 可疑为恶性黑

色素瘤的病例, 应进一步做免疫组化研究。电镜观

察石蜡包埋组织效果较差, 应取材于新鲜组织或

10% 福尔马林固定未做石蜡包埋的表面组织。

(本文图见中心插页 10)　　
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Study on D iagnosis of Ora l M ucosa l M elanoma w ith H istology,

Electron M icroscopy (EM ) and Imm unoh istochem istry
W ang Zh iliang, Yang L ian jia, Gao Yuhao, et a l

D ep a rtm en t of O ra l P a thology , Colleg e of S tom a tology , the F ou rth M ilita ry M ed ica l U n iversity

Abstract
F ifteen cases of p rim ary o ral m uco sal m elanom a w ere studied w ith the m ethods of Fon tana Stain ing, EM , and imm uno2

h istochem istry. T he resu lts show ed that 4 of 15 cases w ere non2p igm en ted lesions. In these cases, tw o w ere po sit ive w ith

Fon tana stain ing. P igm en t body cou ld no t be found in th ree cases observed under EM , bu t all the 15 cases w ere po sit ive w ith

imm unoh istochem ical sta in ing. T he resu lts suggested that the imm unoh istochem ical sta in ing shou ld be done fo r tho se cases

suspected as non2p igm en t m elanom a.

Key words: 　o ral neop lasm　　m alignan t m elanom a　　 imm unoh istochem istry

术前取模预制牙弓夹板在颌骨骨折治疗中的应用

张　信　谭方平

　　牙弓夹板已广泛应用于颌骨骨折的治疗, 手术时在患

者口内即时弯制牙弓夹板, 使手术时间延长。而术前取模预

制好牙弓夹板具有方法简便、易于掌握、缩短手术时间、减

少患者痛苦之优点。我科自 1992 年 3 月至 1994 年 12 月应

用此法辅助治疗各类颌骨骨折 51 例, 现总结报告如下。

1　临床资料

选择适应于牙弓夹板治疗颌骨骨折的患者 51 例。男 47

例, 女 4 例, 年龄 14～ 65 岁。上颌骨L eFo rtÉ , Ê 型骨折 12

例, 下颌骨骨折 39 例, 包括下颌骨正中联合骨折 12 例, 下

颌骨体部骨折 7 例, 下颌角骨折 6 例, 髁状突颈部骨折 3

例, 髁状突颈部与下颌骨体联合骨折 2 例, 上下颌骨单纯性

联合骨折 4 例, 下颌骨体陈旧性骨折 5 例。

2　材料与方法

采用成都军区总医院生产的铝制带钩牙弓夹板, 分É ,

Ê 型。牙结石较多者先行洁治术。因颌骨骨折多伴有不同程

度的移位, 为减少取模时疼痛, 应选用比牙列较宽的带孔托

盘或自制托盘, 操作应轻巧。用藻酸钠印模材料, 分别取上

下颌牙列阴模。常规灌制石膏阳模。石膏凝固后, 用线锯沿

骨折线处将错位之阳模锯断, 对移位不明显者无需锯断, 恢

复上下颌牙正常的咬合关系, 断端用水门汀粘接。在此模型

上, 根据牙列长度和弧度及骨折类型, 选择合适的牙弓夹

板, 分别弯制上下颌牙弓夹板备用。根据骨折类型和打结方

法准备结扎丝。手术多在局麻下进行。手术时先将骨折断端

相邻两牙用结扎丝行牙间结扎, 以保持颌骨的连续性及恢

复咬合关系, 便于安放、结扎牙弓夹板。将预制好的牙弓夹

板分别结扎固定于上下颌牙列上, 用橡皮圈作颌间牵引。对

上下颌骨单纯性骨折移位不明显者仅作单颌牙弓夹板结扎

固定即可。陈旧性骨折或手法复位困难者应结合手术切开

复位内固定, 再用预制好的牙弓夹板辅助固定。

3　讨　　论

术前预制牙弓夹板由于在石膏模型上弯制精密程度较

高, 与牙列贴合紧密, 穿引结扎丝方便快捷。该方法固定力

强, 疗效肯定, 对周围软组织损伤小。手术时间较术中即时

弯制牙弓夹板缩短一半以上, 从而减小了患者痛苦。

此法主要适应于各型上下颌骨骨折移位不甚明显的骨

折复位固定。其方法简单, 取材方便, 易于掌握, 便于基层医

院应用。
(1996- 07- 10 收稿)
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