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"摘要#

!

目的
!

探讨对称性肢端角化病"

J9d

$皮损超微结构变化及角蛋白"

d7<

$

$

的表达%方法
!

选取福建医科大学附属

泉州第一医院及东莞市第六人民医院门诊
J9d

患者
$'

例为研究对象!组织病理标本取材于手腕部位!皮损组织取材前
1

个月内

均未外用维甲酸制剂或皮质类固醇制剂或中药制剂%健康对照皮肤为整形美容手术切除正常皮肤
$1

例%采用透射电镜观察

J9d

患者皮损超微结构变化!免疫组化法检测
$'

例
J9d

患者皮损及
$1

例健康者皮肤组织中
d7<$

的表达%结果
!

J9d

患者

皮肤组织超微结构表现为角质化包膜连续性中断!角质层&棘层上部和颗粒层细胞核周围角蛋白丝显著聚集%

d7<$

在
J9d

皮

损及正常皮肤组织中棘层&颗粒层及角质层均有表达!胞质及胞膜染色多见#

d7<$

在
J9d

皮损组织中表达明显高于正常皮肤

"

(a1&1$%

!

!a%&%'/

$%结论
!

J9d

皮损超微结构特点为表皮角蛋白丝分化异常!可能与
d7<$

过表达有关%
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对称性肢端角化病$

J9d

&是新报道的肢端角化病皮肤病#

皮疹有明显的季节性变化#患者皮损水分丢失明显#皮脂缺乏#

皮肤屏障功能障碍'

$.)

(

)然而#

J9d

的发病机制尚未清楚#本

研究探讨
J9d

的超微结构特点及角蛋白$

d7<

&

$

在
J9d

患

者皮损组织的表达#现报道如下)

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

选取福建医科大学附属泉州第一医院及东莞

市第六人民医院门诊
J9d

患者
$'

例为研究对象#其中女
1

例#男
$$

例#年龄
$/

!

'(

岁)组织病理标本取材于手腕部位#

皮损组织取材前
1

个月内均未外用维甲酸制剂或皮质类固醇

制剂或中药制剂)健康对照皮肤为整形美容手术切除正常皮

肤
$1

例#其中女
1

例#男
$%

例#年龄
$)

!

0%

岁)

$'

例
J9d

患

者中取
$

例男性患者进行透射电镜检查)本研究经医院伦理

委员会批准#患者均签署知情同意书)

A&B

!

方法

A&B&A

!

主要试剂
!

d7<$

抗体$

hd

#

DAKDC

#

DA$$$0-$

&%

[,N#.

+#",

#

D,?#.@DAA#?

"

C"L+>.V7=

$

Z>,CD@T

#

Z9d̀

&#

Z9̂

染色液

$

Z>,CD@T

#

Z9d̀

#

dF%%-

&)

A&B&B

!

采用透射电镜观察
J9d

患者皮损超微结构变化
!

皮

损组织!置于
'X

戊二醛溶液
0]

前固定
1

!

0:

#

%&$C"B

"

Y

磷

%')0

重庆医学
1%$-

年
$$

月第
0)

卷第
''

期

"

基金项目$广东省医学科学技术研究基金资助项目$

91%$)%1F

&%东莞市社会科技发展资助项目$

1%$0$%/$%$%%/

&%泉州市科技计划资助项

目$

1%$Ff'(

&)作者简介!李荣华$

$(-)U

&#副主任医师#本科#主要从事皮肤病的研究)

!

$

!

通信作者#

[.CD#B

!

B#B#K:D,

M

O#,

M%

$)'&K"C

)



酸盐缓冲液$

=̂ J

&漂洗
$%C#,

#连续
1

次)后固定!

$X

锇酸

$&F

!

1&%:

#

%&$C"B

"

Y=̂ J

漂洗
FC#,

#连续
1

次)脱水!

F%X

*

-%X

乙醇逐级脱水#每级
$%C#,

#

/%X

*

(%X

*

$%%X

丙酮

逐级脱水#每级
$%C#,

#连续
1

次)包埋!标本放入
$%%X

丙

酮
_

环氧树脂
[

3

",/$1

包埋剂$

$_$

&混合
0%C#,

#环氧树脂

[

3

",/$1

包埋剂
'-]

浸透过夜#包埋
)%]

*

0/:

)修剪组织

块!显微镜下将组织块修成正方形)镜下定位!在
9̀

超薄切

片机下切
$

"

C

的半薄切片#

V[

染色定位)超薄切片!在
9̀

超薄切片机下切
0%

!

)%,C

的超薄切片#铜网捞片)染色!

-%X

乙醇配制的饱和醋酸铀染色
'C#,

#双蒸水漂洗#铅染液染

'C#,

#双蒸水漂洗)

A&B&C

!

免疫组化法检测皮肤组织中
d7<$

的表达
!

脱蜡和

水化#二甲苯浸泡
$%C#,b1

次#无水乙醇梯度脱水#

=̂ J

清洗

FC#,b1

次)切片置于室温封闭
F

!

$%C#,

#

=̂ J

清洗
1C#,b

'

次#抗原修复#

=̂ J

洗
FC#,

)滴加封闭液#室温#

$%C#,

)滴

加一抗
d7<$

抗体$工作液稀释比例
$_'%%

&#室温
$:

或者
0

]

过夜或者
'-]$:

$

0]

过夜后在
'-]

复温
0FC#,

&#

=̂ J

清洗
1C#,b'

次)滴加羊抗兔
R

M

H

抗体
.V7=

多聚体#

'-]

孵育
'%C#,

#

Z9̂

显色#蒸馏水洗#苏木素复染
0F+

)

F%X

*

-%X

*

/%X

*

(%X

*

(FX

*

$%%X

乙醇中脱水#每次
1C#,

)置于

$%%X

二甲苯
$%C#,

#中性树脂
F%

"

Y

封片#室温保存)

A&B&D

!

结果判读
!

光镜下观察角质形成细胞内
d7<$

阳性

细胞#阳性切片随机选取
F

个
1%%

倍视野摄片)

A&B&E

!

半定量分析
!

采用
RCD

M

>=@"

3

BL+

$

R==

&软件进行观察

分析结果)

A&C

!

统计学处理
!

用
J9J/&%$

统计软件进行分析)计量资

料以
GG9

表示#方差齐采用两独立样本
(

检验#检验水准
#

a

%&%F

#以
!

#

%&%F

为差异有统计学意义)

B

!

结
!!

果

B&A

!

典型病例
!

患者临床表现为双手腕#双指背*双掌背*双

足背见棕褐色斑丘疹#见图
$

)组织病理学表现为表皮呈明显

网篮状角化过度#棘层肥厚%真皮浅层毛细血管扩张#管周可见

少量淋巴细胞浸润#见图
1

)基底层黑素颗粒增多)棘层上部

和颗粒层细胞核周围角蛋白张力微丝聚集形成不连续性环状%

颗粒层可见角蛋白丝*张力丝在核周凝集%桥粒连接结构正常%

角质层明显增厚#排列松散#角质化包膜连续性中断#角蛋白丝

显著凝集#见图
'

)

图
$

!!

典型病例

B&B

!

免疫组化法
!

d7<$

蛋白在健康人皮肤组织角质形成细

胞中角质层*颗粒层和棘层均有中高强度的表达#主要位于胞

质和包膜位置)

d7<$

蛋白在
J9d

患者皮损组织中角质层*

颗粒层及棘层有较高强度的表达#主要位于胞质和包膜位置)

d7<$

在
J9d

皮损及正常皮肤组织阳性染色
=h

值分别为

%&1$-)G%&%100

和
%&$((FG%&%$)$

#差异有统计学意义

$

(a1&1$%

#

!a%&%'/

&)见图
0

)

图
1

!!

组织病例学表现%

V[b$%%

&

图
'

!!

超微结构%

b/%%%

&

!!

9

!正常皮肤组织%

^

!皮损组织

图
0

!!

d7<$

在皮损和正常皮肤组织中的表达%

Z9̂ b$%%

&

C

!

讨
!!

论

!!

J9d

临床特征为棕褐色或棕黑色斑疹*斑丘疹#角化过

度#界限清楚#皮肤干燥#皮肤屏障功能受损#常伴发寻常型鱼

鳞病'

$

#

'

(

)典型的组织病理学特点为表皮网篮状角化过度#棘

层增厚#表皮突向下延伸#真皮浅层少量淋巴细胞浸润#汗腺丰

富)患者的病理形态学表现为表皮网篮角化过度#棘层增厚#

真皮浅层少量淋巴细胞浸润'

1

#

F

(

#提示病变主要在表皮#特别

是角质层和棘层)皮损超微结构的特点为角质层增厚#角蛋白

丝紊乱#角质层和棘层更加明显#符合
J9d

超微结构典型表

现'

).-

(

)本研究结果显示#患者皮损组织超微结构变化符合组

织病理学形态学变化)

J9d

的临床表现*组织病理学和超微

结构变化提示角蛋白分化异常可能参与
J9d

的发病)

皮肤正常的角化过程是从基底层角质形成细胞开始#逐步

分化成棘层细胞*颗粒层细胞*角质层细胞)基底层细胞在增

$')0

重庆医学
1%$-

年
$$

月第
0)

卷第
''

期



殖过程中不断地向表面移动)

d7<

在皮肤角化过程中起重要

作用#它是上皮细胞生长*分化及成熟的特征性标志物#保证细

胞完整的理化性质和代谢过程顺利进行)

d7<

在表皮各层的

表达有差异#基底层表达
d7<F

"

d7<$0

#颗粒层表达
d7<1>

#

而
d7<$

表达表皮绝大部分的棘层和角质层#因而#

d7<$

常

被作为表皮正常分化的标志物'

/.$$

(

)根据病理学特点和超微

结构特征#笔者推测
d7<$

可能参与了
J9d

的发病过程)免

疫组化结果显示#

d7<$

蛋白在正常皮肤组织角质形成细胞中

角质层*颗粒层和棘层均有中高强度的表达#主要位于胞质和

包膜位置#

d7<$

蛋白在
J9d

患者皮损组织中角质层*颗粒层

及棘层有较高强度的表达#主要位于胞质和包膜位置#表达强

度较正常皮肤明显增强#特别是角质层和棘层)这些研究结果

符合组织病理学和超微结构的变化#提示
d7<$

表达分化异

常可能参与了
J9d

的发病)
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