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痰液沉渣切片和痰涂片检查
诊断肺癌的比较性研究
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 摘要! � 目的 � 寻找更快捷准确的痰液检查肺癌癌细胞的方法。方法 � 对经手术切除病理确诊的 120

例肺癌患者, 进行痰液涂片和痰液沉渣切片两种方法检查癌细胞的比较性研究。结果 � ( 1) 120 例肺癌患者

痰涂片发现癌细胞 38 例( 31. 67% ) , 而痰沉渣切片检出癌细胞 86 例 ( 71. 67% ) ( P < 0. 001)。两种方法联合

检出癌细胞 109例 ,检出率为 90. 83% ,显著优于单纯的痰沉渣切片法( P < 0. 001)。( 2)痰沉渣切片 HE 染色

能明确肺癌组织学类型的为55/ 86 例( 63. 95% ) , 而痰涂片仅能分型 6/ 38 例( 15. 79% ) ( P < 0. 001)。( 3)痰液

沉渣切片可进一步作免疫组化染色,绝大部分 HE 染色不能分型的病例 ( 29/ 31)得以明确分型。结论 � 痰液

沉渣切片方法简便、取材全面、癌细胞检出率高,并且能进行组织学分型,值得临床上推广应用。
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 Abstract! � Objective� To explore a rapid and accurate method for examining cancer cell fr om t he sputum in

patients w ith lung cancer. Methods� One hundred and tw enty patients with lung cancer diagnosed by oper at ion and

patholog ically confirmed w ere enrolled in this study. Sputum sediment section and sputum smear examinations were

per formed and compared for diagnosis of lung cancer. Results � ( 1) The positive rate of lung cancer cell w as 71.

67% ( 86/ 120) by sputum sediment section examination, how ever, only 31. 67% ( 38/ 120) by sputum smear ex�

amination ( P< 0. 001) . The diagnostic rate of combination of tw o methods for lung cancer w as 90. 83% ( 109/

120) , which w as significantly higher than that of sing le sputum sediment sect ion examination ( P < 0. 001) . ( 2)

With routine HE staining, 55 patients ( 55/ 86, 63. 95% ) could be histo logically identified by sputum sediment sec�

tion examinat ion, but only 6 patients ( 6/ 38, 15. 79% ) by sputum smear examination ( P < 0. 001) . ( 3) I n 31 pa�

tients unident ified with routine HE staining, 29 were furt her histologically confirmed by sputum sediment section

examination w ith immunohistochemistry . Conclusion � Compared to sputum smear examination, sputum sediment

section examination can make use o f more sputum materials, show a higher sensitivity for cancer cell, and accur ately

identify the histolog ical classification of tumor . It is supposed to be a good examination for lung cancer and deserv ed

to be ex tended in clinical application.
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� � 痰液涂片脱落细胞检查是确诊肺癌的简便而重要
的手段,但由于多种因素的影响,其阳性率较低。为了

寻找更快捷更准确的检查方法, 近年来国内一些学者

联合痰液沉渣切片和涂片两种方法诊断肺癌[ 1~ 3]。

本研究对 120例肺癌患者的痰液进行沉渣切片和痰涂

片检查对比研究,以明确两种方法对肺癌诊断的价值。
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1 � 资料和方法

1. 1 � 临床资料 � 120例肺癌患者, 均为 1996~ 2000

年间本院住院和门诊患者。其中男 93例,女 27例;年

龄39~ 78岁。胸部 X 线片和 CT 片诊断为中央型肺

癌 86例, 周围型 34例。

1. 2 � 方法 � 全部患者均接受痰液涂片和 24小时痰凝

固沉渣切片检查。对痰液沉渣切片 HE染色不能分型

的患者 进一步作免疫组化 以帮助组织学分型
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1. 2. 1 � 标本采集 � 按许昌文等[ 4]的方法,嘱患者清晨

从肺部深处用力咳痰,痰量至少 5~ 6口,约 5 ml。如患

者痰量不多,则加用超声雾化吸入 10%NaCl盐水,刺激

患者深咳取痰, 作涂片用。另外将 24 h 咳出痰液收集

储存于 10%福尔马林固定液中,作沉渣切片用。

1. 2. 2 � 痰液涂片 � 取晨间咳出痰液倒入清洁玻璃皿
内,均匀摊开。取血丝状和灰白色痰涂片,用细竹签将

痰液均匀涂于 4张玻片上,每张玻片约有痰液 0. 2 ml,

厚约 1 mm。将涂片直接浸于乙醚酒精固定液中固定

15 min,取出略干后用HE 染色。

1. 2. 3 � 痰液凝固沉渣切片 � 将 24 h咳出痰液(包括

晨间咳出的涂片剩余痰液)在 10%福尔马林固定液中

固定。痰液凝固为灰白色、半透明块状物。离心取出

沉渣, 用拭镜纸包好。各级梯度酒精脱水, 二甲苯透

明,石蜡包埋, 4 �m 连续切片。每例切取 8张切片,选

第 1、第 4和第 8张切片共 3张行 HE 染色。

1. 2. 4 � 免疫组化染色 � 对痰液沉渣切片 HE染色不

能分型的患者, 加作角蛋白 4 ( CK4 )、角蛋白 18

(CK18)、上皮膜抗原 ( EMA)、神经特异性烯醇化酶

( NSE)免疫组化染色,用常规 ABC 法, DAB显色。凡

癌细胞胞浆出现棕黄色颗粒者即为阳性。

1. 3 � 统计学方法 � 率的比较用 � 2 检验。

2 � 结果

2. 1 � 痰液沉渣切片和痰涂片的肺癌细胞检出率 � 120

例标本中, 痰涂片检出癌细胞仅 38例(占 31. 67%) ,

而痰沉渣切片检出癌细胞达 86例(占 71. 67% ) ,痰涂

片和痰沉渣切片联检检出癌细胞达 109 例 (占

90. 83%)。经统计学分析,痰沉渣切片的检出率显著

高于痰涂片( P< 0. 001) , 而两者联检的检出率显著高

于痰沉渣切片( P< 0. 001)。

2. 2 � 痰液沉渣切片和痰液涂片 HE 染色 � 经过 HE

染色,痰液沉渣切片对肺癌的组织学分型明显优于痰

液涂片,能分型者 55例( 63. 95%) ,包括 18例鳞癌、22

例腺癌和 15 例小细胞肺癌; 不能分型者只有 31 例。

而痰涂片能分型者仅 6例(占 15. 79% ) , 包括 2例腺

癌和 4例小细胞肺癌。两种方法间比较有显著性差异

( P< 0. 001)。痰液沉渣切片尚保持原来癌组织的一

定结构特点,故较易识别。鳞癌细胞体积较大,边界清

楚,常成团脱落, 癌细胞团常见角化不全细胞及角化

珠。腺癌的特点为癌细胞体积较大,胞浆丰富,胞浆内

常有粘液分泌物,细胞边界不清。癌细胞常成团排列,

呈腺管状或条索状(图 1) ,但有时也可呈成片实心状

(图 2) ,此时常需作免疫组化加以鉴别。小细胞癌的

特点为细胞体积较小,核深染,核仁不显著,胞浆很少,

癌细胞可成团或分散排列。

图 1 � 肺腺癌癌细胞呈腺管状排列( ∀ ) � HE # 480

Fig 1 � Cancer cells arranged as adenoid duct ( ∀ ) in adenocarcinoma of the

lung � HE # 480

图 2 � 肺腺癌癌细胞呈大片实心巢排列 � HE # 480

Fig 2 � Cancer cells formed a solid mass in adenocarcinoma of the lung � HE

# 480

2. 3 � 痰液沉渣切片免疫组化染色 � 对 31 例痰液沉

渣切片发现癌组织但 HE 染色不能作出组织学分型的

病例作免疫组化染色, 结果显示, 16 例癌细胞出现

CK4阳性反应, 属鳞癌; 7例 CK18阳性 (图 3) , 属腺

癌; 6例 NSE(图 4)和EMA阳性,属小细胞癌。尚有2

例免疫组化未能定型。

图 3 � CK18免疫组化染色显示肺腺癌大片实心巢癌细胞, 细胞膜强阳

性( ∀ ) � ABC # 480

Fig 3 � CK18 immunohistoch emical staining show ed a sol id mass of cancer

cells w ith cell membrane st rongly stained in adenocarcinoma of the

lung ( ∀ ) � ABC # 480
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图 4 � 小细胞肺癌癌细胞聚集成团,胞浆 NSE染色阳性 � ABC # 480

Fig 4 � NSE immunohistochemical staining show ed cancer cells clumped

w ith cytoplasm posit ively stained in small cell lung cancer � ABC #
480

3 � 讨论

痰液涂片检查癌细胞是肺癌早期诊断的重要方

法,自 1887年 Hamplen首次报道肺癌患者痰液涂片

发现癌细胞,一百多年来因其方法简便、快捷而被临床

推广应用[ 5]。但是由于多种因素的影响, 痰涂片对肺

癌癌细胞的检出率, 各地报告差异颇大, 为 20% ~

70% [ 3, 6]。本组单纯用痰涂片癌细胞的阳性检出率只

有31. 67%,即 2/ 3的肺癌病例被漏诊。一些条件很

好的医学机构的阳性检出率也只有 60%~ 70% ,即 1/

3的病例被漏诊[ 6]。这不能不引起人们关注。本组采

用 24小时痰液凝固沉渣石蜡包埋切片,其癌细胞阳性

检出率为 71. 67% ,较痰涂片检查大大提高。如果将

痰沉渣切片和痰涂片两种方法联合统计, 其癌细胞的

检出率高达 90. 83%。结果表明用痰液检查癌细胞,

24小时痰液凝固沉渣切片明显优于单纯痰涂片,而痰

切片和痰涂片联合检查又优于单纯痰切片。

痰液检查脱落癌细胞的成功主要取决于: ∃ 痰液
必须来自气管、支气管癌肿部位; % 痰液标本必须保持

新鲜; &痰液标本必须取材全面; ∋阅片者必须有丰富

经验及高诊断水平。就取材全面来说, 24小时痰液凝

固沉渣切片比单纯痰涂片优越得多。以往单纯痰涂片

检查, 仅仅采用送检标本的一小部分, 一般不足 1/ 10,

局限性大,容易漏诊,这就是单纯痰涂片检出率低的原

因。而痰液沉渣切片和涂片联合检查, 则是将痰液大

部分样本进行制片, 只要痰液中有癌细胞,检出的概率

明显增大。

进行痰液脱落细胞学检查, 临床不仅要求确诊癌

细胞的有无,还要求作组织学分型,以作为治疗措施的

重要依据 一些作者曾深入研究痰涂片和痰沉渣切片

的癌组织学分型特点[ 2, 5]。本研究发现痰沉渣切片在

制作过程中, 没有人为的外力拉扯作用, 细胞又不重

叠,所以常可保持一定的组织结构特点。高分化鳞癌

常可在癌细胞团中见到角化珠或角化细胞; 腺癌常可

保持腺管状或索状排列; 小细胞癌的癌细胞常为体小、

浆少甚至裸核、核深染的异型细胞团。这些结构的保

存给组织学分型提供良好的条件, 而痰涂片中这些癌

细胞结构保存较少。本组痰沉渣切片作出组织学分型

诊断者达 55例(占 63. 95% ) ,而痰涂片能进行组织学

分型者只有 6例(占 15. 79% ) , 这表明痰沉渣切片能

作出组织学分型的优点远非痰涂片可比。而且痰沉渣

切片还可进行免疫组化染色,借助免疫组化而确定癌

的组织来源、组织学分型。本组痰沉渣石蜡切片 HE

染色确定为癌但不能分型的 31例,经采用免疫组化染

色,绝大多数病例( 29/ 31)获得明确分型。综上所述,

24小时痰液凝固沉渣切片方法简便、取材全面、癌细

胞检出率高,又能进行组织学分型。我们认为它是优

化的肺癌检查方法, 有助于早期确诊肺癌,值得推广。
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