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目的
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双染检测对宫颈高级别鳞状上皮内病变"
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$及宫颈鳞

癌"

R44

$的诊断价值%方法
!

随机收集细胞学检查
-'

例!其中有少量
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倍体异常细胞
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例!

<>A

倍体阴性
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例!通过细胞

免疫化学双染检测
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#
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结果%以病理结果为金标准!对比分析
<>A

倍体分析和
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倍体分析联合
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双染对

=R3;f

的诊断价值%结果
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例
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倍体阴性的标本中
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双染结果全部阴性%
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的阳性预测

值为
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倍体分析联合
K

$)

#

6#.)-

双染对
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的敏感性为
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!特异性为
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!阳性预测值为
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!阴

性预测值为
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!明显高于
<>A

倍体分析对
=R3;f

的阳性预测值"
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双染可以明显提高
=R3;

检出的预测值!
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倍体分析联合
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双染是预测
=R3;f

的有效方法!适合在医疗资源缺乏的地区实施%
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宫颈癌发病率居女性恶性肿瘤的第二位#病死率居恶性肿

瘤的第七位)许多因素导致我国宫颈癌筛查工作的第一阶梯

细胞学检查不确定性*不稳定性*不标准性#加上细胞学只具有

适度的敏感性#需要其他检测提高宫颈癌筛查有效性)近年来

<>A

倍体分析用来进行宫颈癌筛查)最近国内外大量研究显

示!肿瘤的发生*发展及预后与肿瘤抑制基因
K

$)

及增殖细胞

核抗原
6#)-

活性密切相关&

$.1

'

)本文通过细胞免疫化学
K

$)

"

6#.)-

双染*

<>A

倍体检测和病理活检结果探讨细胞免疫化学

K

$)

"

6#.)-

双染在预测宫颈高级别鳞状上皮内病变$

=R3;

%中

的作用)

?

!

资料与方法

?&?

!

一般资料
!

收集
1%$2

年无锡市妇幼保健院病理科行细

胞学
<>A

倍体检测结果中可见
<>A

倍体异常细胞且具有活

检结果
2'

例#年龄
1$

#

)/

岁#中位年龄
0%&2

岁)同期选择细

胞学
<>A

倍体检测阴性
1%

例#年龄
11

#

)%

岁#中位年龄

0%

岁)

?&@

!

<>A

倍体检测
!

所有
<>A

染色片由南京福怡科技发

展有限公司全自动细胞
<>A

定量分析系统$

RT347.<>A

型

全自动细胞肿瘤筛查分析系统%进行扫描)每张玻片扫描

2%%%

个以上细胞核#系统根据不同细胞核所具有的不同参数

特征进行计数和分类)结果分为!$

$

%未见
<>A

倍体异常细

胞($

1

%少量
<>A

倍体异常细胞!出现
$

#

1

个病变细胞$

<3

%

$

1&2

的异倍体细胞或
2]

#

$%]

的细胞
$&12

%

<3

%

1&2

($

'

%

可见
<>A

倍体异常细胞#出现
'

个或者以上
<3

$

1&2

的异倍

体细胞或超过
$%]

的细胞
$&12

%

<3

%

1&2

)少量
<>A

倍体异

常细胞为阳性标准&

'

'

)

?&A

!

病理活检结果判断
!

按
1%$0

年
d=V

.女性生殖器官肿

瘤分类/标准分级#分宫颈炎*宫颈低级别鳞状上皮内病变

$

;R3;

%*

=R3;

*宫颈鳞癌$

R44

%)以
=R3;

及以上病变称为

=R3;f

认为组织学阳性)

?&B

!

细胞学
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"

6#.)-

双染方法
!

细胞学
K
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"

6#.)-

双染试

剂盒购置福州迈新生物技术开发公司)细胞薄片置于
(2]

乙

%--$

重庆医学
1%$-

年
2

月第
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卷第
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期
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醇中固定
'%M#,

#流水冲洗
$M#,

)$

$

%对标本进行
X<:A/&%

(2Z

热修复
1%M#,

)$

1

%滴加过氧化物酶室
$%%

&

;

#室温孵育

$%M#,

)$

'

%滴加组合
K
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抗体*

6#.)-

抗体的一抗
$%%

&

;

#室

温孵育
)%M#,

)$

0

%滴加显色剂
AT.@X<$%%

&

;

#室温孵育
1%

M#,

)$

2

%滴加显色剂
<A8$%%

&

;

#室温孵育
2M#,

)$

)

%苏木

素衬染#梯度乙醇脱水#二甲苯透明#中性树胶封固)

?&D

!

细胞学
K
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"

6#.)-

双染检测结果判断
!K

$)

定位在细胞

核和细胞质上#呈红色(

6#.)-

定位在细胞核上#呈黄色(细胞

核部分交叉反应呈棕褐色)阳性结果是指染色片中出现一个

或一个以上的+双染细胞,)+双染细胞,是指一个染色细胞#其

细胞质呈红色同时细胞核呈黄色或棕褐色)阴性结果是指染

色片中无+双染细胞,#但可以有或没有+单染细胞,)+单染细

胞,一个染色细胞#仅细胞质呈红色而细胞核无黄色或棕褐色

着色#或细胞核呈黄色或棕褐色而细胞质无红色显色的状态)

?&E

!

统计学处理
!

利用
RTRR$(&%

软件进行统计分析#采用

卡方检验#

!

%

%&%2

为差异有统计学意义)

@

!

结
!!

果

!!

-'

例宫颈细胞学
<>A

倍体分析结果显示#

1%

例宫颈细

胞学
<>A

倍体检测阴性#

2'

例宫颈细胞学
<>A

倍体检测为

可见少量
<>A

倍体异常细胞#组织活检结果发现宫颈炎
$)

例*

;R3;$/

例*

=R3;$'

例*

R442

例)检测
=R3;f

的阳性预

测值为
''&()]

)

1%

例宫颈细胞学
<>A

倍体检测阴性病例中
T$)

"

6#.)-

双染检测结果全部阴性#因
<>A

倍体检测阴性没有做宫颈活

检#认为是宫颈正常)

2'

例
<>A

倍体检测可见少量
<>A

倍

体异常细胞病例中因有
$

例细胞学重新制片检测时细胞学中

无病变细胞故剔除不计在内#

21

例病例中有
$0

例
T$)

和
6#.

)-

双染阳性#

$0

例
T$)

和
6#.)-

双染阳性病例中活检结果

=R3;f$$

例#

;R3;'

例)

<>A

倍体联合
K

$)

"

6#.)-

双染检测对
=R3;f

的敏感性

/0&)1]

#特异性
(1&'$]

#阳性预测值
-/&2-]

#阴性预测值

(0&-0]

)与
<>A

倍体检测对
=R3;f

的阳性预测值相比#

<>A

倍体联合
K

$)

"

6#.)-

双染检测可明显提高
=R3;f

的阳

性预测值$

!

%

%&%2

%)见表
$

*图
$

)

表
$

!!K

$)

+

6#)-

双染结果与宫颈高级别病变比较

K

$)

"

6#.)-

=R3;f

阳性 阴性
敏感性 特异性

阳性

预测值

阴性

预测值

阳性
$$ '

阴性
1 ') /0&)1] (1&'$] -/&2-] (0&-0]
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双染阴性(
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双染阳性)

图
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双染在宫颈细胞学上的表达

A

!

讨
!!

论

!!

目前在很多发达国家所沿用的常规细胞学或巴氏检查被

证实能有效降低宫颈癌的发病率和病死率)超过
((]

的宫颈

癌与高危型人乳头状病毒$

=@.=T̀

%相关&

0

'

)

=T̀

检测有很

高的阴性预测值#

=T̀

阴性的妇女在
2

#

-

年内不会发展为宫

颈癌#因为有非常可信的证据显示从最初感染
=T̀

到宫颈癌

至少需要
/

年时间&

2

'

)文献报道认为
)

个月后重复检测细胞

学只发现少数
=R3;

#其中
1/]

的
=R3;=T̀

持续感染最终

诊断#认为通过重复检查细胞学或
=T̀

检测在减少阴道镜方

面缺乏有效性&

)

'

)需要增加新的检测方法提高宫颈高级别病

变检出率)

目前为了对抗宫颈癌及其癌前病变#几种辅助诊断方法已

经应用于提高细胞学和组织学诊断的准确度)有癌变趋势或

已经癌变的细胞核酸异常增生#核酸改变早于细胞形态改变#

定量分析细胞内
<>A

核酸是否改变和改变多少可以直接判

断是否异常)由于遗传不稳定性引起染色体的非整倍性已公

认为肿瘤形成的主要事件#通过图像检测
<>A

倍体可能是肿

瘤形式的标记物&

-

'

)

<>A

倍体检测认为是用来预测宫颈癌前病变的一线主观

诊断的方法)当然
<>A

非整倍体宫颈上皮异常对于每个病

人而言#不足以预测临床预后&

/

'

)

<>A

倍体分析预测宫颈高

级别鳞状上皮内病变的敏感度为
-/&1)]

#阳性预测值为

''&'']

&

(

'

)本研究同样发现
<>A

倍体分析预测
=R3;f

的

阳性预测值为
''&()]

)有文献报道常规细胞学检测预测

=R3;f

的阳性预测值是
'2&1]

#

<>A

倍体检测的阳性预测值

是
)2&(]

&

$%

'

#结果不一致可能与选择标本*例数多少有关)

细胞学诊断是形态学检测#因形态变化缺少客观的判断标

准#造成诊断结果重复性不好)最近研究已证实
K

$)

和
6#.)-

的表达均与
=@.=T̀

感染相关&

$$.$1

'

)目前
K

$)

单染和或
6#.

)-

单染已应用于组织学宫颈鳞状上皮病变辅助诊断中#但需

要与组织形态学和染色方式结合鉴别鳞状上皮是病变还是化

生*反应性改变或萎缩性改变)以往细胞学上研究大多是
K

$)

单染和或
6#.)-

单染进行评估#结果欠佳)有文献报道#

K

$)

过

表达提示经
=T̀ X-

癌蛋白激活#但
K

$)

也表达在非异常的细

胞上#

K

$)

只可能作为
43>

*

级的预后因子&
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