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宫颈癌实验室筛查方法的选择
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宫颈癌是最常见的妇科恶性肿瘤之一#是妇科三大恶性肿

瘤之一#并且发病年龄有年轻化趋势)但是#宫颈癌前病变发

展成宫颈癌#是一个较为长时间的过程#大约是
&'

年)因此宫

颈癌是一种可预防*可治愈的疾病#早发现*早诊断*早治疗是

预防宫颈癌发生的关键#前提是进行早筛查#防患于未然#及时

发现早期宫颈癌#及时恰当的处理#治愈率几乎达
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在发达国家其发生率明显下降#在很大程度上归因于对宫颈癌

前病变的早发现*早诊断*早治疗#也就是实验室筛查工作做得

比较好)在发展中国家#由于经济不发达#条件有限#宫颈癌筛

查工作不完善#宫颈癌的发生率是发达国家的
)

倍,

(
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#并且其

中
:'6

的患者确诊时已是浸润癌)因此急需选取一种比较适

合发展中国家的实验室筛查方法#满足人们的需要)现将近年

来有关宫颈癌实验室筛查诊断方法进行分析)
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脱落细胞学检查

脱落细胞学检查是宫颈癌及其浸润前病变筛查或诊断的

最为主要的方法,
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)半个多世纪的实践证明#到目前为止#宫

颈的脱落细胞学检查依然是宫颈癌早期发现的最为有效的方

法)在世界范围内#不管采用何种筛查或检查程序#宫颈脱落

细胞学检查都是最基本的方法)脱落细胞学检查包括传统的

巴氏涂片法和液基薄层细胞学检查$
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传统的巴氏涂片法
!

传统的巴氏涂片法是用一个软木刮

板#在宫颈外口鳞
0

柱状上皮交界处轻轻刮取采集宫颈脱落的

细胞#涂在玻璃片上#经固定*晾干*巴氏染色#在显微镜下观

察)依据细胞的改变#来诊断宫颈炎症*癌前病变和宫颈癌)

由于其简单易行*费用低廉#半个世纪以来传统的巴氏涂片作

为一种基本的筛查方法被广泛应用#对降低宫颈癌的死亡率发

挥了重要作用,
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)但传统的巴氏分类法已不能适应现代临床

细胞学诊断的要求)作为早期发现*诊断宫颈癌的重要手段#

筛查中宫颈细胞学诊断的准确率与涂片的制作质量有重要关

系#涂片厚薄不均#细胞重叠较多#且背景不太干净#存在大量

的红细胞*白细胞*黏液及脱落坏死组织都会对阅片产生影响)

再加上很多医院目前依然采用
%P

染色#最重要的是缺乏对涂

片诊断的随访调查)由于细胞学诊断的不稳定性#使得临床对

细胞学检查的可信度降低#甚至减少了该项技术的应用#使得该

项检查在宫颈癌的早期诊断中没有发挥应有的作用#假阴性率

较高#容易延误病情)传统的巴氏涂片法的应用由于其假阴性

率较高#灵敏度低已不能适应现代临床细胞学诊断的要求,
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液基薄层细胞学检查$
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液基薄层制片技术是标本

采集及玻片制备的重大革命#极大地改善了涂片质量)该方法

对沿用了
9'

多年的巴氏涂片法带来了革命性的冲击)液基细

胞学以其独特的取材方式与制作方法#使取材器上的标本几乎

得到了全部保留#标本经系统程序化处理#将黏液*血液和炎性

细胞与上皮细胞分离#制成均匀的薄层涂片)这种薄层涂片#

细胞成分齐全#结构清晰#背景干净#不正常的上皮细胞很容易

辨认#尤其是对于细胞数量少#体积小的鳞状上皮高度病变#大

大提高了其阳性诊断率#减少了漏诊率)
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技术不仅提高

细胞学诊断率#还能从微生物角度作出诊断#能识别出滴虫*念

珠菌*疱疹病毒和乳头状病毒等感染#比传统的巴氏涂片法检

查更全面*更实用*更具有临床实用价值)

计算机辅助细胞检测$
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%

是阅片技术的进步#也称细胞电脑扫描#是读片程序的计算机

化#可有效地降低细胞学检查的假阴性率#具有较高的敏感性#

明显高于传统的手工巴氏检查)

$$!

技术能避免肉眼观察的

人为主观误差和工作疲劳所引起的过失误差#能够准确*快速

地提高细胞学诊断率)

总之液基薄层制片技术和
$$!

技术显著提高了细胞学筛

查灵敏度#将宫颈癌的早期诊断推向了新高度和新水平#但同

时也增加了筛查费用)此外由于目前液基细胞学制片技术鱼

龙混杂#相当多的/液基技术0没有经过严格的检验#涂片质量

和阳性检出率也令人怀疑)
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人乳头瘤病毒检测

宫颈癌位居全球妇女恶性肿瘤发病率的第
(

位#其发病的

首要因素为高危型人乳头瘤病毒$
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%感染)

%Y/

感染可分低危和高危两大组#低危组主要

是
%Y/0)

*

%Y/0&&

型等#与性病湿疣有关#较少恶变(高危组

主要是
%Y/0&)

*

%Y/0&:

型等#与宫颈上皮内瘤样病变$

$+T

%

关系密切#对宫颈上皮内瘤样病变病情进展起着密切的促进作

用#其病毒负荷与癌的发生呈正相关,
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的宫颈癌患者

的高危型
%Y/

感染为阳性#高度瘤变$

$+T(

和
$+T*

%中
756

为阳性#轻度瘤变$

$+T&

%中的阳性率为
)&346

,

5

-

)因此进行

高危型
%Y/

的检测#可以最大限度地筛查出高危人群#从而

降低宫颈癌的发病率)

人乳头瘤病毒检测的主要方法有
%Y/

分型基因芯片技

术,

:

-

*流式荧光杂交法,
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-和
%Y/VT8

技术等)由于
%Y/

分

型基因芯片技术*流式荧光杂交法在检测
%Y/

感染的灵敏度

低于
%Y/VT8

技术#而且实验条件都要求比较高#因此难以

在临床上推广)目前实验室
%Y/

感染检测技术主要是
%Y/

VT8

技术#最具有代表性的是第
(

代杂交捕获
%Y/

检测

$

%$(

%#目前已得到世界范围的认可#

%$(

是美国
XV8

唯一

批准用于临床检验
%Y/VT8

技术)

%$(

法有高危型和低危

型两种探针#基本原理是对抗体捕获信号的放大和化学发光信

号的检测#可同时检测
&*

种高危型
%Y/

#工作效率高#操作简

便#具有较高的敏感性和特异性#阴性预测值较高,
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)但
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检测的不足在于不能测定
%Y/

的分型及检测成本昂贵#因此

开发新的简便*价廉*敏感*特异*检测分型同时进行的
%Y/

检测方法很有必要,
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组织病理学检查

组织病理学诊断是宫颈癌包括其前驱病变的最终诊断#所

+
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检验医学与临床
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有其他检查方法发现的异常都必须经过组织病理学的确认)

要获得准确的病理组织学诊断#首先要求取样的准确性)通过

阴道镜仔细的评估可以大幅度提高点活检的准确性)阴道镜

辅助下的活检是诊断宫颈癌前病变和临床早期宫颈浸润癌的

标准方法,
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)病理诊断只要发现空泡细胞和角化不全细胞者

视为阳性#是目前最可靠的诊断#可是也存在明显的不足#当瘤

体较小或者没有瘤体时病理就无法给出诊断)

综上所述#宫颈癌包括其前驱病变的实验室筛查中#脱落

细胞学检查是降低宫颈癌发病率最经济有效的方法#传统的巴

氏涂片虽然有诸多缺点#假阴性较高*灵敏度较低#但是操作简

单*费用低廉#在发展中国家#比较贫穷的地区进行大面积的妇

科体检筛查仍是首选方法#

&

级或
&

级以上的人群建议进一步

做液基薄层细胞学检查和人乳头瘤病毒检测)液基薄层细胞

学检查使被检细胞单层化#提高了涂片质量#显著提高了细胞

学筛查灵敏度#将宫颈癌的早期诊断推向了新高度和新水平#

因此门诊宫颈癌包括其前驱病变的实验室筛查应首选
!$!

)

%Y/

感染是宫颈癌发生的必要因素#

%Y/

检测目前还未单独

作为首选筛查实验#主要与细胞学联合应用以提高敏感性#或

作为筛选手段来判定哪些巴氏涂片可疑结果的妇女需要阴道

镜检查)主要适应证是在巴氏涂片结果为未明确意义的不典

型细胞$

82$(.2

%的妇女中#只有高危型
%Y/VT8

阳性者需

要进行阴道镜检查和活检#这样可以减少做阴道镜的患者数

量)实验室筛查必须重视质量控制#严格遵照质量管理体系文

件进行操作#才能尽可能避免假阳性和假阴性#提高检出率)

在宫颈癌的诊断中#无论细胞学方法还是
%Y/

检测只是一项

筛查技术#尤其对于需要进行手术治疗的患者#其最终的诊断

需要组织病理学进行进一步的确定,
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骨连接蛋白
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骨转换生化标志物的实验室诊断近年来发展迅速#对骨代

谢性疾病的诊断*监测*治疗效果观察提供了许多有价值的观

察指标)骨的塑建$

N;KA>F=

,

%和重建$

HAN;KA>F=

,

%是骨组织的

不断更新*骨代谢的主要形式)在骨重建过程中#许多激素和

细胞或体液因子影响骨的重建过程#通过促进或抑制成骨细胞

和破骨细胞的发育及提高或抑制其活性对骨转换起加速或延

迟作用)甲状旁腺激素$

Y!%

%*降钙素$
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#
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%*

&

#
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双羟维生素
V

,

&

#

(9

$

"%

%

V

-*雌激素*甲状腺素*糖皮质激素*

前列腺素等都属于全身性骨代谢调节激素)一些与骨形成有

关的细胞因子#如转化生长因子$

!WX0

+

%*胰岛素样生长因子

$

+WX

%*血小板衍化生长因子$

YVWX

%*成纤维细胞生长因子

$

XWX

%*骨形态蛋白$

a-Y

%等和一些与骨吸收有关的因子如白

细胞介素
&

*

(

*

4

*

)

*

&&

*肿瘤坏死因子$

!TX

%*干扰素$

+XT

%*

集落刺激因子$

$2XJ

%等#这些部分构成观察骨代谢的间接实

验指标)骨重建过程中破骨细胞分泌的抗酒石酸酸性磷酸酶

$

!#8$Y

%*骨基质吸收的各种胶原裂解产物*成骨细胞分泌的

碱性磷酸酶*骨钙素和前胶原在细胞外断裂的多肽物构成了观
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