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DNA定量分析在非妇科脱落细胞学中的应用价值

黄　莱
（湖南省肿瘤医院病理科 ，长沙 410013）

【摘要】目的：通过 DNA定量分析与普通脱落细胞学涂片检查，探讨这两种技术在体液细胞学，支窥涂片及肺

穿脱落细胞学诊断中的应用价值。方法：2013年 10月～2014年 6月，我院住院门诊及住院病人送检标本 393例，

其中包括体液细胞学 106例，经过滤法处理标本后进行常规HE染色，两张经 Feulgen染色后进行 DNA定量自动分

析，对照两者结果；287例支窥，肺穿标本由临床医生取材涂片后送检我科，两张使用 DNA定量自动分析，其余送

检玻片行HE染色，进行常规细胞学诊断，同时送检病理切片检查病例共 242例，对照结果。结果：393例非妇科脱

落细胞学中，常规细胞学诊断恶性病例 166例（42.2%），良性病例 227例（57.8%），其中 DNA倍体分析异常细胞≥3

个，病例数 177例（45%），DNA倍体异常细胞 1-2个共 52例（13.2%），未见异常共 164例（41.7%）。支窥及肺穿送检

标本中同时行细胞学常规检查，病理切片及 DNA倍体分析检查病例共 195例。细胞学诊断恶性病例 86例（44.1%），

良性病例 109例（55.9%）；病理切片检查诊断恶性病例 101例（51.8%），良性病例 94例（48.2%），DNA倍体检查异常

细胞≥3个共 92例（47.2%），1~2个异常细胞 39例（20%），未见异常 64例（32.8%）。其中细胞学与病理切片阳性病

例符合率为 85%，DNA倍体分析检测与病理切片阳性病例符合率为 98%。结论：DNA定量分析敏感性高于常规细

胞学诊断，但 DNA定量分析易出现假阳性，二者联合检查，若 DNA发现异常细胞≥3个，应引起细胞学医生高度

关注，在进行常规阅片时增加仔细度，认真判断，以提高诊断阳性率，减少假阴性的发生。
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[Abstract] Objective: Through application of the quantitative analysis of DNA and conventional cytology smears, their 
application value were discussed in the cytological diagnosis of the fluid cell, smear and lung wear-off. Methods During 2013 
October to 2014 June, outpatient and inpatient specimens of 393 cases in our hospital including 106 cases fluid cytology were 
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　　近年来随着DNA检测技术的日益成熟，DNA定量

分析技术已经在临床上广泛使用。DNA分析技术可有

效显示细胞的倍体情况，而恶性肿瘤的一个特征是细

胞增殖失控，其重要表现是 DNA 发生异常改变，故恶

性肿瘤细胞中可出现异倍体如多倍体、亚二倍体，通过

DNA倍体分析为判断某个细胞是否是恶性肿瘤诊断提

供重要的客观指标和依据，是对细胞形态性诊断的重

要补充和提升。研究显示，DNA 定量分析技术的敏感

性远远大于液基细胞学［1-2］ 。本组我们主要是针对非

妇科脱落细胞学普通细胞学涂片与细胞DNA定量分析

比较［3］，探讨两者在细胞学诊断中的作用，以便为DNA

定量分析技术更有效应用于临床提供依据。

1　资料与方法

1.1　材料　选用 2013年 10月～2014年 6月间在本院

住院患者送检我科的体液标本 106例，287例支窥和肺

穿标本，其中 195例同时送检病理学检查。

1.2　方法　体液细胞学标本采用过滤法处理后，制成

四张玻片，两张使用 HE 染色用于常规细胞学诊断，另

两张采用Feulgen染色，进行自动细胞DNA定量分析。

支窥，肺穿标本由临床医生取样后送检我科，两张用

Feulgen染色进行自动细胞DNA定量分析，其余送检玻

片均行HE染色用于常规诊断。

1.3　常规细胞学诊断　所有 HE 染色玻片均有病理细

胞学医生作出诊断，报告方式 ：体液细胞学 ：涂片中找

到癌细胞，涂片倾向恶性，不能排除恶性，涂片中见淋

巴样细胞，间皮样细胞，未见恶性证据。支窥和肺穿涂

片报告方式：找到癌细胞，倾向恶性，不能排除恶性，未

见癌细胞。我们将报告中找到癌细胞，倾向恶性，不能

排除恶性均归于阳性病例，未见癌细胞报告归于阴性

病例。

1.4　细胞学 DNA倍体细胞定量分析　经 Feulgen 染

色玻片采用全自动 DNA 倍体细胞定量分析检测仪

（Moticytometer, 麦克奥迪（厦门）医疗诊断系统有限公

司）对全片进行扫描，根据 DNA 指数（DI）作为 DNA 的

衡量尺度，将检测的数据使用以下的报告方式 ：（1）
未见 DNA 倍体异常细胞（阴性）（2）可见少量细胞增生

（5%-10% 增生）（3）可见少量 DNA 倍体异常细胞（1~2
个DI≥2.5）（4）可见细胞异常增生（≥10%增生）（5）可见

DNA倍体异常细胞（3个及 3个以上DI≥2.5）（6）可见异

倍体细胞峰；其中结果（1）代表检测阴性，（2，3) 代表可

疑或少量病变，（4,5,6）代表检测阳性。凡DI值大于 2.5
以上的玻片，都需通过操作技术人员在显微镜下对其

细胞进行复检核实，以排除系统将垃圾和重叠细胞误

认为癌细胞核异常细胞。

1.5　病理学检查　我们将同时送检了细胞学检查的支

窥，肺穿标本由病理学医生取材后，进行染色，做出常

规病理诊断，对照结果。

1.6　统计学分析　数据分析用SPSS统计软件，采用卡

方检验，以 P<0.05为差异，有统计学意义。

2　结果

2.1　DNA倍体细胞定量分析检测与普通细胞学检查
结果比较　所有送检的 393例标本中，通过 DNA 倍体

细胞定量分析发现异常细胞≥3者为 177例，而通过普

通细胞学检查，结果显示阳性者为 163例，两者比较有

assayed,  after filtration treatment, specimens were stained by routine HE, and two slides of every specimen Feulgen staining for 
automatic quantitative analysis of DNA; 287 cases of endoscopic lung biopsy specimen were smeared by the clinician for auto-
matic analysis using DNA quantitative inspection, the rest of the slides were stained by HE staining for routine cytologic diag-
nosis, and  242 cases of them were sent for pathological examination. Results 393 cases of no gynecologic cytology, cytological 
diagnosis included 166 malignant cases (42.2%),  227 benign cases (57.8%), of which DNA ploidy analysis showed 177 cases 
(45%) had more than or equal to 3 DNA ploidy abnormal cells, 52 cases (13.2%) had 1-2 DNA ploidy abnormal cells and 164 
cases (41.7%) had no abnormal DNA ploidy. At the same time, 195 cases  were conducted by cytological routine examination, 
pathology and DNA ploidy analysis. Cytological diagnosis of 86 cases of malignant tumors (44.1%), 109 cases of benign cases 
(55.9%); pathological biopsy diagnosis of 101 cases of malignant tumors (51.8%), 94 cases of benign cases (48.2%), DNA ploidy 
examination of abnormal cells is greater than or equal to 3 of a total of 92 cases (47.2%), 1-2 abnormal cells in 39 cases (20%), 
in 64 cases no abnormality (32.8%). The coincidence rate of cytological and pathological diagnosis was 85%, positive coinci-
dence rate  of DNA ploidy analysis and pathological diagnosis was 98%. Conclusion DNA quantitative analysis sensitivity is 
higher than that of conventional cytology diagnosis, but the quantitative analysis of DNA may lead to a false positive. With the 
two combined inspection, if less than 3 abnormal cells by DNA method were found, cytologists must pay high attention to these 
cases with more seriously judgement in routine cytological diagnosis in order to improve positive rate and reduce the occurrence 
of false negative.
[Key words] cytology diagnosis; DNA quantitative analysis; pathological examination; non gynaecological cytology
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统计学意义（P<0.01），说明 DNA 倍体细胞定量分析敏

感性高于普通细胞学检查，结果见表 1。
表1　DNA倍体细胞定量分析与普通细胞学检查结果比较

例数 
 DNA倍体异常细胞≥3

（n=177）
1~2个异常细胞

（n=52）
   未见异常  
（n=164）

 细胞学（+） 163   7 8
 细胞学（-） 14* 45* 156*
卡方=13.25，P<0.01，两者比较有统计学意义，说明DNA敏感性高

于普通细胞学涂片。

2.2　DNA倍体细胞定量分析与病理学检查结果对较
　在送检的 195例标本同时进行DNA倍体细胞定量分

析与病理学检查中，通过 DNA 倍体分析发现异常细胞

≥3者为 92例，而通过病理细胞学检查，结果显示阳性

者为 84例，两者比较有无统计学意义，结果见表 2。
表2　DNA倍体检测与病理学检查结果比较

例数  DNA倍体异常细胞≥3
92 

1~2个异常细胞
39

未见异常
64 

病理学(+)   84 4 4
病理学（-） 8 35 60
2.3　DNA倍体细胞定量分析、普通细胞学与病理细胞
学检查结果比较　由表 3可见，同时送检三项检查的

195例标本中，DNA倍体细胞定量分析发现异常细胞≥

3者为 92例，细胞学检查结果为阳性者为 78例，病理

学细胞检查为阳性者为 84例，三两者比较有统计学意

义（P<0.01）。说明DNA倍体细胞定量分析敏感性高于

普通细胞学检查和病理学检查。
表3　DNA倍体、细胞学与病理学结果比较

DNA倍体异常细胞≥3
（n=92）

1-2个异常细胞
（n=39）

未见异常
（n=64）

（+） （-） （+） （-） （+） （-）

细胞学 78 14 4 35 4 60
病理学 84 8 4 35 13 51
卡方=21.7，P<0.01，三者比较有统计学意义，DNA敏感性高于细胞

学与病理学。

3　讨论

　　细胞DNA倍体细胞定量分析主要是通过对细胞核

内DNA含量或染色体倍数测定来判断细胞的生理状态

和病理改变，是病理学由传统的形态学描述向定量分

析发展的产物。正常细胞 DNA 倍体为二倍体，具有较

恒定的DNA含量，而细胞癌变过程中DNA含量和（或）

染色体结构异常较为常见，尤其是分化低恶性程度高

的肿瘤更为常见，并以 DNA 指数的形式表现出来，出

现非整倍体细胞峰［4］，常规传统的诊断方法结合 DNA

倍体检测更有助于将良恶性病变的鉴别，国外运用

ICM-DNA 检测系统研究的报道认为 DNA 倍体异常对

判断肿物恶性程度有帮助，且与肿瘤预后有相关性［5］。
据文献报道常规细胞学检查诊断渗出液中肿瘤细胞的

敏感性约为 60%，特异性约为 97%［8］。在本组病例中，

体液细胞学普通细胞学涂片阳性率为 69.5%，而 DNA

倍体细胞定量分析检测阳性率为 74.4%，DNA 倍体细

胞定量分析检测与病理学对照结果及细胞学与病理学

对照结果比较，其阳性率明显高于普通细胞学涂片。

普通细胞学对于体液细胞学诊断时对于增生的间皮细

胞诊断是诊断中的难点，而 DNA 倍体定量分析能发现

一般光镜检测时不能发现的细胞改变，敏感性高，但由

于细胞在凋亡过程中也可出现异倍体峰，所以不能单

凭 DNA 定量分析发现异倍体细胞就判断恶性，仍需结

合细胞学结果。若DNA倍体发现有异常细胞而细胞学

未发现异常，可督促细胞学医生对普通细胞学涂片进

行更为细致的阅片或者临床再次送检，所以在细胞学

初步筛选良恶性病变中DNA倍体分析提高细胞学的阳

性检出率有着重要的辅助价值。
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