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宫颈液基细胞学涂片筛查子宫内膜癌的诊断线索
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(1. 福建省妇幼保健院病理科，福州 350001；2. 福建医科大学附属肿瘤医院病理科，福州 350014)

[摘　要]	 目的：探讨宫颈液基细胞学对子宫内膜癌的诊断线索。方法：回顾性收集 2 8 7 例 2 0 1 3 年 7 月至 

2 0 1 5年9月组织病理诊断为子宫内膜腺癌患者的术前宫颈液基细胞涂片，对这些涂片中存在的

诊断子宫内膜癌的线索进行分析。结果：287例中阴性86例，非典型腺细胞无具体指定(at y pical 

glandular cells-not other wise specified，AGC-NOS)55例，非典型腺细胞倾向瘤变(atypical glandular 

cells-favor neoplastic，AGC-FN)109例，宫内膜腺癌29例，阳性诊断占70%。结论：宫颈液基细胞

学正确诊断子宫内膜癌时细胞的形态改变与组织碎片的异常形态并重，宫颈细胞学是筛查子宫内

膜腺癌重要方法。
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Abstract Objective: To investigate the diagnosis clues for liquid-based cytology test of cervical to endometrial cancer. 

Methods: The retrospective analysis on the diagnosis clues were performed in 287 patients from July 2013 to 

September 2015 with endometrial adenocarcinoma who had the liquid-based cytology test of cervical. Results: 

Among 287 cases, pathological diagnoses as negative were 86 cases; diagnosed as atypical glandular cells-not 

otherwise specified (AGC-NOS) were 55 cases; 109 cases were atypical glandular cells-favor neoplastic (AGC-N); 

37 cases were endometrial adenocarcinoma, diagnosed as positive was 70%. Conclusion: The key features of 

endometrial cancer in cervical liquid-based preparations were the abnormal of endometrial cells and tissue 

fragments, cervical cytology is an important way to screening for endometrial adenocarcinoma.
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从上世纪9 0年代液基细胞学制片和T B S 诊断

法在我国开始使用以来，宫颈细胞学结合阴道镜

检 查 逐 步 普 及 ， 宫 颈 癌 前 病 变 的 检 出 率 明 显 提

高。但子宫内膜癌的发生率也在产生变化，在美

国、欧洲等发达地区发生率已接近新发妇科恶性

肿瘤的5 0 %，2 0 1 5年美国子宫内膜癌的新发病例 
54 870例，死亡病例10 170例 [1]，发展中国家子宫

内膜癌发病率低于发达国家，但其病死率却高于

发达国家[2]。宫颈液基细胞学涂片对检出子宫内膜

癌是否有帮助意义一直没有达成共识，一般认为

其敏感性低。本文通过回顾的方法分析总结内膜

腺癌细胞在宫颈液基细胞涂片中的形态特点及特

征性变化，希望通过这种无创的方法提高子宫内

膜肿瘤的检出率。

1  对象与方法

1.1  对象

入组条件：2013年7月至2015年9月，福建医

科大学附属福建省妇幼保健院病理科组织病理报

告诊断为子宫内膜腺癌的病例，患者术前所取宫

颈液基细胞涂片，共287例，两位副主任医师重新

阅片并结合组织学形态与临床资料分析总结诊断

子宫内膜腺癌的细胞学线索。

1.2  方法

1.2.1  液基细胞学制片

细 胞 学 取 样 采 用 凸 型 宫 颈 刷 ， T h i p P r e p 保

存液保存，Th i pPrep 2 0 0 0制片机制片，涂片均采

用 巴 氏 染 色 。 复 阅 时 由 两 位 副 主 任 医 师 阅 片 ，

依据2 0 0 1版T B S描述性诊断系统，将腺上皮细胞

学诊断分为正常(negative for intraepithelial  lesion 
o r  ma l i g na n c y，N I L M)、非典型腺细胞(at y p i c a l 
glandular  cel l，AGC)、腺癌。非典型腺细胞再细

分为：非典型腺细胞无具体指定(atypical glandular 
cel l s -not  other w i se  spec i f ied，AG C -NOS)与非典

型腺细胞倾向瘤变(at y p i c a l  g l a n d u l a r  ce l l s - f avo r 
neoplastic，AGC-FN)。

1.2.2  组织学

标本包括诊断性刮宫标本、子宫全切标本与

子宫双附件及盆腔清扫标本，均及时行中性福尔

马林固定，莱卡ASP300S脱水机脱水，石蜡包埋，

HE染色。报告由副主任及以上医师复阅并签发。

诊断依据2014版WHO女性生殖系统肿瘤中子宫内

膜腺癌的诊断标准。

2  结果

2.1  细胞学诊断结果

2 8 7 例病例中阴性 8 6 例， A G C - N O S  5 5 例，

AGC-N 109例，宫内膜腺癌37例(表1)。诊断阳性

病例占70%，其中AGC-N和腺癌两个预示肿瘤性病

变的诊断占50.9%。

2.2  细胞学诊断与病理分型对照

2 8 7 例子宫内膜腺癌病例中 I 型癌 2 3 8 例，其

中 组 织 学 分 级 1 级 1 1 3 例 ， 2 级 8 6 例 ， 3 级 3 9 例 。

1 ， 2 ， 3 级病例的细胞学诊断结果：阴性者分别

为248，39，19例；AG C -NOS者分别为25，18， 
6例；AGC-N者分别为50，16，12例；腺癌者14，

13，2例。I型癌中病理1级组细胞学诊断阳性率最

高，约78.8%(89/113)，且高于总阳性率(70%)。

II型癌共49例，细胞学诊断阴性仅4例，AGC-NOS 
6例，AGC-N 31例，腺癌8例。阴性病例仅占此型

的约8%(4/49)，阳性率极高(45/49)，可能与II型

癌的癌细胞异型性大，核分级高有关(表2)。

表1 287例子宫内膜腺癌病例术前宫颈TCT复阅结果

Table 1 Results of the cervical TCT scan in 287 cases of 

intrauterine adenocarcinoma

细胞学诊断 结果/[例(%)]

阴性 86 (30.0)

AGC-NOS 55 (19.1)

AGC-N 109 (38.0)

腺癌 37 (12.9)

表2 287例子宫内膜腺癌的细胞学与组织学检查结果的

比较

Table 2 Comparison of the results of the cy tology of 

endometrial adenocarcinoma and histological examination

细胞学诊断
内膜腺癌I型 内膜腺

癌II型
合计

1级 2级 3级

阴性 24 39 19 4 86

AGC-NOS 25 18 6 6 55

AGC-N 50 16 12 31 109

腺癌 14 13 2 8 37

合计 113 86 39 49 287
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2.3  子宫内膜癌的细胞学形态观察

TBS诊断标准中对子宫内膜腺癌细胞的描述[3]：

细胞单个散在或呈小的紧密的团。分化好的肿瘤细胞

核可以轻度增大，随恶性程度增加核增大程度明显、

大小不同和极性明显丧失。染色质增加、分布不均

匀，在高度恶性肿瘤可见透亮核。核仁可以小或显著

增大，随恶性程度增加核仁变大。胞质少、嗜碱性、

常有空泡，胞质内白细胞常见。细颗粒状或渗出液样

肿瘤素质可以不同程度存在。子宫内膜腺癌细胞的形

态学改变范围很大，很大程度上取决于肿瘤的组织学

类型。高分化子宫内膜样腺癌，细胞异型性小，不容

易被发现或容易诊断为AGC-NOS。高度恶性的宫内

膜浆液性癌形态学上相似于发生于卵巢的同种类型

癌，细胞异型性很大，有乳头状碎片，核仁显著，并

伴有明显的胞质内白细胞浸润，容易检出并诊断为腺

癌。在液基标本中，腺癌的三维结构细胞团及单个散

在的不正常细胞较显著。

本 研 究 经 过 反 复 的 细 胞 学 与 组 织 学 对 照 阅

片发现：涂片中的组织碎片所展现出的组织结构

异常是子宫内膜腺癌诊断的巨大补充，常常是发

现肿瘤的起点。这些异常包括：肿瘤细胞排列拥

挤，核质比增大，核明显突出，超出于胞质之外

(图1)；细胞排列失去正常极性，即细胞长轴不是

平 行 于 腺 体 长 轴 ， 而 是 垂 直 ( 图 2 ) ； 单 个 细 胞 突

起、指状突起(图3)或乳头状突起(图4)，失去正常

边界圆滑的腺体结构；细胞出现复层、假复层或

多层排列(图5)，正常为单层；腺体结构复杂，内

生乳头、筛状或背靠背现象(图6)。II型癌则可能

出现具有不同特点的细胞团块。如浆液性腺癌出

现伴明显异型的乳头状碎片(图7)或单个异形明显

的腺细胞；透明细胞癌异型细胞具有透明胞质或

单个核深染且增大的靴钉状细胞(图8)，分泌型腺

癌胞质丰富，异型性小，排列异常(图9)。

图1 肿瘤细胞排列拥挤，核浆比增大，核突出(HE，×400)

Figure 1 Tumor cell is crowded, nuclear to cytoplasmic ratio is 

high, nuclear is prominent (HE, ×400)

图2 细胞排列失去正常极性(HE，×400)

Figure 2 Cells lose normal polarity (HE,×400)

图3 单个细胞突起、指状突起(HE，×200)

Figure 3 Individual cell with protrusion, finger-like protrusion 

(HE, ×200)

图4 细胞团出现乳头状突起(HE，×400)

Figure 4 Cell clusters with papillary protrusion (HE, ×400)

图5 细胞出现复层排列(HE，×200)

Figure 5 Cells are stratified (HE, ×200)
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3  讨论

宫 颈 涂 片 诊 断 宫 内 膜 腺 癌 是 间 接 取 材 ， 肿

瘤细胞在宫颈涂片中出现是依靠细胞脱落到宫颈

口 ， 量 少 且 经 常 存 在 退 变 ， 严 重 影 响 形 态 学 观

察。采集鳞状细胞是直接取样，细胞保存好，量

多，因此宫颈涂片细胞学检查是筛查子宫颈鳞状

细胞病变的有效方法，但不是筛查腺细胞病变的

最好工具 [4]。文献[5-7]报道的宫颈细胞学对女性

生殖系统腺癌诊断的敏感性也会因其所报道的病

例组成不同而不同。有报道[8]阴道后穹窿是发现子

宫内膜细胞的主要部位，比常规宫颈涂片多发现

1/3的隐性子宫内膜癌。对怀疑子宫内膜癌的患者

做宫颈涂片的同时可加做后穹窿涂片。由于高分

化子宫内膜腺癌细胞与正常或增生的宫内膜细胞

难以区别，故TBS诊断标准中要求：45岁以上人群

宫颈涂片中出现宫内膜细胞即需报告，以便根据

不同情况进一步检查，以防漏诊。

有 数 种 方 法 可 提 高 子 宫 内 膜 癌 细 胞 学 检 查

的阳性率：内膜吸取法、拭子涂片法、内膜刷片

法、内膜灌洗法、内膜吸引刮取术等等，但均需

要进宫腔操作，对阴道清洁度要求高，受检者的

心理压力相应增大，不适合于大规模普查。子宫

内膜癌最常见的的临床症状是阴道出血，由于肿

瘤性病变细胞之间黏附性减弱，脱落概率增加，

宫颈是这些细胞排出的必经通道，肿瘤细胞或多

或少应出现在宫颈涂片中。液基细胞学技术使用

凸形宫颈刷，可以取得更多脱落细胞，湿固定方

法减少细胞退变，增加细胞尤其是细胞核结构的

清晰度，可以提高内膜癌的检出率。已有研究[9]证

实ThinPrep LBC方法筛查子宫内膜腺癌的检出率

(0.05%)较常规巴氏涂片的检出率(0.01%)高。

本文回顾病理诊断为子宫内膜腺癌患者术前

所取宫颈液基细胞涂片 2 8 7 例，发现腺细胞异常

阳性率达到 7 0 % ，高于文献报道的内膜癌约 3 0 %
能 在 宫 颈 涂 片 中 发 现 癌 细 胞 。 其 中 倾 向 瘤 变 与

腺癌病例更达到 5 0 . 9 % ，提示细胞学诊断对诊断

子宫内膜癌具有重要作用。本研究发现在阳性诊

断病例中 I型癌1级组细胞学诊断阳性率最高，约

78.8%(89/113)，大于总阳性率(70%)，说明早期内

膜癌肿瘤细胞容易出现于宫颈涂片中 [10]。而提高

I型癌的检出率，对组织碎片的认识很重要，如结

果中所述，高分化的子宫内膜腺癌细胞学形态改

变小，细胞学筛查时易漏诊，从组织碎片中可辨

识的组织形态改变着手，重点观察伴组织结构异

图6 腺体结构复杂，出现内生乳头、筛状结构(HE，×200)
Figure 6 Glands demonstrate structural complexity with 
inverted papilla and cribriform arrangement (HE, ×200)

图7 浆液性腺癌伴明显异型的乳头状碎片(HE，×100)

Figure 7 Serous adenocarcinoma with marked atypical papillary 

debris (HE, ×100)

图9 分泌型腺癌细胞胞质丰富，异型性小，排列异常(HE，

×400)

Figure 9 Secretory adenocarcinoma with abundant cytoplasm, 

minimal cellular atypia, abnormal cell arrangement (HE, ×400)

图8 透明细胞癌具有透明胞浆与核增大细胞(HE，×400)

Figure 8 Clear cell carcinoma with clear cytoplasm and enlarged 

nuclear (HE, ×400)
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型性的这部分细胞，可以发现微小的核型改变与

核仁出现，减少漏诊。对于恶性度高的II型癌(浆

液性癌与透明细胞癌)，细胞异型性大，胞质透亮

或嗜伊红等特点明显，特定的组织学形态下细胞

脱落易见，宫颈细胞学检出率明显高，只有8%的

阴性率，说明对于子宫内膜II型癌宫颈细胞学检查

是非常好的的方法。

宫内膜细胞出现在宫颈涂片中有多种情况：

卵 泡 期 即 排 卵 前 子 宫 内 膜 处 于 增 殖 状 态 尤 其 是

月 经 刚 结 束 时 、 行 经 期 、 功 血 患 者 不 规 则 出 血

状态、宫颈病变患者治疗后恢复期、内膜息肉、

黏膜下肌瘤、慢性子宫内膜炎、宫内节育器、宫

颈子宫内膜异位、内膜各种增生病变及内膜肿瘤

等。内膜癌时肿瘤细胞常常是小团块状，单个细

胞可见，但肿瘤细胞量比较少，细胞胞质少、较

深染、核可呈空泡状，成熟或萎缩性背景，可见

渗 出 液 样 坏 死 。 非 肿 瘤 性 的 内 膜 组 织 碎 片 团 块

大 ， 细 胞 排 列 有 极 性 ， 胞 质 较 多 ， 黏 膜 下 肌 瘤

或 内 膜 息 肉 时 可 见 炎 细 胞 ， 但 常 在 细 胞 外 间 质

中。但是某些情况如宫体下段取材、 A - S 反应，

宫 内 膜 息 肉 、 慢 性 宫 内 膜 炎 、 放 置 宫 内 节 育 器

(intrauterine device，IUD)后改变、宫内膜增生等

产生的细胞学改变可能造成AGC-NOS的诊断，所

以细胞学诊断后的组织学诊断才是最终诊断，不

能单纯依据细胞学诊断做出手术方式的判定。

有专家 [11]提出应高度关注绝经后妇女的宫颈

细胞学检查，如果发现不典型细胞，甚至子宫内膜

细胞，均提示有可能存在子宫内膜癌，但由于其阳

性率不高，敏感度很低，尽管临床上还在应用，但

未将其做为子宫内膜癌筛查的必要手段。大规模宫

颈普查及两癌筛查工作为宫颈癌的防治做出巨大贡

献，如果同时能最大程度的检出子宫内膜肿瘤，则

是提高女性健康水平的又一幸事。
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