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摘要 　目的 :研究牙源性角化囊肿、含牙囊肿、根尖囊肿 3 种主要的牙源性囊肿衬里上皮的细胞增殖活性。方法 :

应用 Ki267 单克隆抗体免疫组化 LSAB 法对 30 例牙源性囊肿进行免疫组化染色 ,结果通过计算机图像分析 ,计算单

位面积衬里上皮内 (mm2)阳性细胞数 ,进行统计学分析。结果 :牙源性角化囊肿衬里上皮有较多的 Ki267 阳性细胞 ,

明显高于含牙囊肿和根尖囊肿 ;正常口腔粘膜未见 Ki267 阳性表达。结论 : Ki267 在不同的牙源性囊肿中表达的差

异显示了它们具有不同的增殖和分化过程。
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Abstract
Objective :The aim of the study is to investigate the epithelial cell proliferation in the lining of odontogenic cysts with Ki-67

monoclonal antibody. Methods :Ki-67 expression was studied in 30 odontogenic cysts (odontogenic keratocysts , n = 10 ; dentiger2
ous cyst , n = 10 ; radicular cysts , n = 10) , and normal oral epithelium (n = 10) by using a biotin streptavidin method on routinely

processed paraffin sections after microwave treatment. Ki-67 + cells were counted manually and related to the area of epithelial

lining as determined by computer image analyzer. The result was analyzed by using a computer image analyzer to calculate positive

cells per square millimeter of the epithelial lining of odontogenic lesions. Data were analyzed by using student test. Results :The

epithelial lining of odontogenic keratocysts contained the highest number of Ki-67 + cells , most of which were located in the

suprabasal layers. The mean value of Ki-67 + cells in odontogenic keratocysts linings (1812. 29 ±606. 47 cells/ mm2) were signif2
icantly higher than that of dentigerous (944. 43 ±58. 98 cells/ mm2) and radicular cysts (610 ±26. 4 cells/ mm2) ( P < 0. 01) .

Negative reactions were obtained in the normal oral epithelium. Conclusion :The results demonstrate that there are differences in

Ki-67 expression between epithelial linings of the major odontogenic cysts , which were consistent with odontogenic keratocysts hav2
ing a greater proliferative capability than dentigerous and radicular cysts. It also indicates differences in proliferation and differenti2
ation processes within these lesions.
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　　牙源性囊肿根据发病原理不同主要分为发育

性和炎症性两种 ,不同起源的牙源性囊肿 ,生物学

行为和临床表现也不同。其中牙源性角化囊肿与

其他类型牙源性囊肿相比 ,具有侵袭性的生物学行

为、术后较高的复发倾向以及潜在的肿瘤性质 ,越

来越引起重视。国外对牙源性囊肿的增殖动力学

研究发现牙源性角化囊肿的衬里上皮具有内源性

生长的能力 ,而其它牙源性囊肿没有 1 。细胞增殖

状态与许多病变的临床生物学行为和预后有密切

关系。本研究旨在通过观察 Ki267 在各型牙源性囊

肿衬里上皮中的表达规律 ,探讨其细胞增殖活性的

差异。

1 　材料和方法

1. 1 　实验材料

所有材料取自华西医科大学口腔医学院病理学教研室

1985～1996 年间的档案标本。包括牙源性角化囊肿 10 例、

含牙囊肿 10 例、根尖囊肿 10 例 ,另取正常口腔粘膜 10 例作

对照。全部标本均经 10 %福尔马林固定 ,常规石蜡包埋 ,
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4μm切片。

1. 2 　方法

采用免疫组化LSAB 法 ,方法按免疫组化室常规进行。

试剂盒LSABKit、DAB 以及 Ki267 单克隆抗体均为美国 Zymed

公司产品 ,抗体工作浓度 1∶50。石蜡切片经微波加热处理

后 ,进行免疫组化染色。阳性对照为已知 Ki267 阳性的牙源

性角化囊肿组织标本 ,PBS代替一抗为阴性对照。

结果判断 :细胞核呈清楚的棕褐色染色者为阳性细胞。

为保证染色的重复性和客观性 ,每张切片至少选择 3 个区

域进行计算机图像分析 (MIAS2000 图像分析仪 ,四川大学图

像图形研究所) ,记数衬里上皮内的阳性细胞 ,计算单位面

积 (mm2) 衬里上皮内阳性细胞数 ,据此判断 Ki267 表达程

度。不同组牙源性囊肿 Ki267 表达的比较采用 t 检验。

2 　结 　　果

3 种主要的牙源性囊肿中均可见 Ki267 阳性表

达 ,正常口腔粘膜中未见 Ki267 阳性表达。Ki267 在

衬里上皮细胞内的表达主要位于胞核 ,偶见于胞

浆 ,呈弥散或颗粒状 ,所有可识别的染色细胞视为

阳性。牙源性角化囊肿衬里上皮有明显较多的

Ki267阳性细胞 ,呈不均匀散在分布 ,主要分布于基

底上层 ,基底层较少 (图 1) ,平均衬里上皮阳性细胞

数为 1812129 个/ mm2 ±606147 个/ mm2 ,明显高于含

牙囊肿衬里上皮阳性细胞 944143 个/ mm2 ±58198

个/ mm2 (图 2)和根尖囊肿衬里上皮阳性细胞 61010

个/ mm2 ±2614 个/ mm2 (图 3) ( P < 0101) 。根尖囊

肿与含牙囊肿相比 , P > 0105。

图 1 　Ki267 在牙源性角化囊肿中的表达 ,阳性细胞呈棕褐色 ,

基底上层较多 ,呈不均匀散在分布　LSAB 法　×200

图 2 　Ki267 在含牙囊肿中的表达 ,阳性细胞较少 ,基底层分布

较牙源性角化囊肿明显　LSAB 法　×200

图 3 　Ki267 在根尖囊肿中的表达 ,阳性细胞稀少 　LSAB 法 　

×200

3 　讨 　　论

Ki267 是 Gerdes 等 2 1983 年报道的一种单克隆

抗体 ,其抗原是一种能识别存在于增殖细胞核基质

内的与细胞增殖相关的核蛋白 ,该抗原是一种非组

蛋白 ,有 345kD 和 395kD 两种成份 ,可能在调节细

胞增殖方面起作用。已证明 Ki267 抗原出现于细胞

周期的所有活跃阶段 , G0 期除外 , 因此通过对

Ki267抗原的检测可得到处于非休止时相的细胞数

即增殖活性。Ki267 比增殖细胞核抗原 ( PCNA) 更

能准确地反映细胞增殖的情况 ,因此 Ki267 阳性细

胞记数被认为是评估增殖细胞更准确、方便的一种

方法 3 。以前限制 Ki267 应用的主要缺点是该抗体

不能用于福尔马林固定石蜡包埋的组织 ,只能用于

新鲜组织冰冻切片或细胞涂片 ,形态较差。Key

等 4 报道了用基因工程方法得到新的单克隆抗体

MIB1 ,可以用于经微波处理的福尔马林固定石蜡包

埋组织 ,这使Ki267的应用更为方便。本实验使用
(下转第 157 页)
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械力对人牙周膜成纤维细胞的影响 ,虽缺乏特异

性 ,但也可说明人牙周膜成纤维细胞整体功能变化

的一些情况。本研究发现机械拉伸可使细胞合成

蛋白减少 ,提示机械应力作用下 ,细胞外基质成分

会发生相应改变 ,以适应特殊的力学环境。
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的 Ki267 单克隆抗体 (CLONE : 7B11) 可特异性地检

测 345kD 和 395kD 两种蛋白成份 ,并可应用于石蜡

切片。

本研究发现 Ki267 在牙源性角化囊肿中的表达

明显高于根尖囊肿和含牙囊肿 ,反映其衬里上皮具

有较高的细胞增殖活性。牙源性角化囊肿衬里上

皮内 Ki267 阳性细胞的分布不均匀 ,有些区域密集 ,

有些区域松散 ,有些区域甚至没有阳性表达 ,反映

其衬里上皮生长的特点为非均匀性的、多中心性的

生长模式 ,可以解释牙源性角化囊肿特殊的呈浸润

性生长的生长方式 ,而其它非角化颌骨囊肿多为膨

胀性生长。由此可见牙源性角化囊肿衬里上皮较

高的细胞增殖活性在囊肿生长的过程中起重要作

用。相反 ,根尖囊肿和含牙囊肿中 Ki267 阳性细胞

稀疏 ,反映出其衬里上皮的细胞增殖活性很低 ,说

明其它因素而非上皮增殖在囊肿生长中起更重要

的作用。另外牙源性角化囊肿中 Ki267 阳性表达主

要分布于基底上层 ,基底层较少 ,从组织学来看牙

源性角化囊肿与其它囊肿相比 ,基底层细胞比基底

上层细胞分化更好一些 ,并且通过角蛋白 13 免疫

组化研究给予支持 5 , 表明其上皮可能存在一种

特殊的增殖和分化过程。最近 ,有研究发现 6 牙源

性角化囊肿中 Ki267 阳性表达区中也存在 P53 的阳

性表达 ,表明牙源性角化囊肿中 P53 蛋白代谢有改

变 ,此改变与细胞增殖活性的变化相关。

本研究显示 3 种主要的牙源性囊肿的细胞增

殖活性有所不同 ,其中牙源性角化囊肿具有较高的

细胞增殖活性 ,上皮内存在一种特殊的增殖和分化

过程 ,这可能与其侵袭性的生物学行为有关。
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