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2.1  动物实验　下调呼吸道IL-6的表达，在治疗哮喘动

物的实验中取得了良好的效果。刘艳明等[11-12]研究表明，用布地

奈德早期干预哮喘小鼠可以抑制其呼吸道IL-6的表达，这说明

IL-6有加重气道炎症的作用。

2.2  临床研究  除了动物实验之外，临床研究也取得了一

些成果。IL-6在调节免疫和炎性反应中起重要作用,通过促进

Th17细胞而抑制Foxp3+调节性T淋巴细胞分化、增殖,维持效应

性T淋巴细胞和调节性T淋巴细胞平衡。吸入丙酸氟替卡松能增

加哮喘患儿外周血单个核细胞中CD4+ Foxp3+调节T淋巴细胞

数量,其机制与降低血浆IL-6水平有关[13]。吸入糖皮质激素是治

疗儿童支气管哮喘的重要手段，其治疗作用与下调血清中IL-6、

IL-8和TNF-α水平有关。陈华佳等[14]研究表明，吸入糖皮质激

素治疗3个月后哮喘患儿血清中IL-6、IL-8和TNF-α浓度与治

疗前比较下降（P值均〈0．05）；治疗6个月和12个月后哮喘患儿血

清中IL-6、IL-8和TNF-α浓度显著低于治疗前（P值均〈0．01）。

国外研究发现[15]，一些呼吸道病毒可以通过其双链RNA的复制，

抑制Foxp3+Tcell/IL-10，从而诱导IL-6表达增加以促进哮喘

的发展。在严重的病毒性感染中，IL-6有可能成为阻碍哮喘进

一步发展的作用靶点。有人用壬基酚诱导支气管上皮细胞发生

凋亡，通过Fas介导的途径刺激支气管上皮细胞分泌IL-6 and 

IL-8,两者可起到协同作用促使支气管平滑肌组织增生[16]。

3  结语

综上所述，IL-6是一种对哮喘的发展有着重要影响的细胞

因子,通过促进Th17细胞分化与增殖，参与炎性损伤过程，并产

生多方面的生物学作用。但目前IL-6在哮喘气道炎性损伤过程

中的具体作用仍需进一步探讨,其机制也有待进一步研究。
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膜式液基薄层细胞学在宫颈癌筛查中的效果
邹伟丽

[摘要]  目的  对比并评价膜式液基薄层细胞学（TCT,Thinprep cytology test）与巴氏细胞学(PAP,cytology test)两种筛查方法在宫颈癌早期筛查中

的效果。方法  对120例出现临床症状的受检者的宫颈脱落细胞标本，分别采用膜式液基薄层细胞学与巴氏细胞学技术制片筛查宫颈癌；同时受检者

均做阴道镜病理活检，并以此结果作为金标准，依据TBS细胞学诊断分类，评判膜式液基薄层细胞学与巴氏细胞学的筛查结果与病理学诊断结果的符合

率以及两种宫颈癌筛查方法的灵敏度。结果  ①膜式液基薄层细胞学与巴氏细胞学两种筛检方法与阴道镜病理活检的总体诊断符合率分别为86.7%、

61.7%，差异存在统计学意义（P＜0.05）。②膜式液基薄层细胞学和巴氏细胞学在筛检出宫颈炎、鳞癌（SCC）和宫颈上皮肉瘤变（CIN）的灵敏度分别为

90.0%和67.1%、87.5%和50.0%、79.4%和55.9%。结论  作为宫颈癌无创伤早期筛检方法，膜式液基薄层细胞学技术在灵敏度与筛检结果准确性方面

要优于巴氏细胞学技术。

[关键词]  膜式液基薄层细胞学; 巴氏细胞学; 筛查 
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宫颈癌是全球发病率仅次于乳腺癌居第二位的严重威胁

妇女健康恶性肿瘤[1]。宫颈癌存在着一个较长且可逆的癌前病

变期，开展宫颈癌筛查是宫颈癌防治的有效方法。巴氏涂片法

（PAP）用于临床筛检使宫颈癌的死亡率降低了70％，但存在

20%～40%的假阴性诊断[2]，敏感度不高。近年来对膜式液基薄层

细胞学技术（TCT）应用于宫颈癌筛查多有报道。基于病理学诊

断结果，我院对TCT和PAP宫颈癌筛查的诊断符合率和敏感性

进行了对比研究，结果如下。

1  资料与方法

1.1  资料来源

资料来自2010年120例来我院妇科因宫颈炎或不规则流血的

就诊者。年龄25～38岁，平均(29±4.3)岁。入选标准：已婚、有宫

颈癌可疑症状。120例就诊者均行巴氏涂片（PAP）和膜式液基薄

层细胞学技术（TCT）进行宫颈癌筛查，同时行阴道镜进行病理

学活检定诊。

1.2  筛检方法

TCT筛检：受检者取膀胱截石位，暴露子宫颈，采用特制的

宫颈刷插入子宫颈管内绕子宫颈顺时针旋转5周，刷取宫颈外口

和颈管的脱落细胞，将去柄刷头放入装有细胞保存液的收集瓶中

漂洗，经Thinprep 2000系统行细胞混匀、比重液离心、细胞负压

采集等程序，最后将经过滤器率过后的标本转移到静电处理过的

载玻片上，制成直径约13mm的薄层细胞涂片并自动染色，95％

酒精固定，经二甲苯透明，中性树胶封片后显微镜阅片。阅片报告

采用国际标准TBS(The Bethesda System)分级系统[3]，分为宫

颈炎、宫颈上皮内瘤变(CIN)、癌。TCT细胞学诊断中无上皮肉瘤

变、不能明确的非典型鳞状上皮细胞对应宫颈炎，不能排除高度

病变的非典型鳞状上皮、低度鳞状上皮病变、高度鳞状上皮病变

对应CIN。

PAP筛检：采用木制刮板在宫颈糜烂面刮取脱落的上皮细胞

取样，直接涂片并固定，晾干30min后，行巴氏染色，显微镜下阅

片。其中巴氏分类法报告中的Ⅲ+Ⅳ对应TBS系统中CIN。   

1.3  统计学方法

PAP、TCT两种筛查方法样本率的对比采用x2检验，不满足

条件者采用fisher精确概率法，所有数据经SPSS11.5进行统计学

处理。

2  结果

TCT与PAP两种细胞学宫颈癌筛查方法与病理活检诊断符

合率情况见表1。120例受检者中，病理确诊宫颈炎70例，鳞癌16

例，宫颈上皮肉瘤变34例。PAP细胞学检查与病理活检总体诊断

符合率为61.7%，TCT检查与病理结果总体诊断符合率为89.2%，

二者差别存在统计学意义（p＜0.05）。TBS分级系统中，PAP宫

颈炎检出率为67.1%，TCT检查率为90.0%，差异存在统计学意

义；PAP鳞癌（SCC）检出率为50.0%,TCT为87.5%；PAP宫颈

上皮肉瘤变检查率为55.9%，TCT为79.4%，差异有统计学意义

（p＜0.05）。统计数据提示，TCT方法宫颈癌筛查的敏感性和准

确性方面明显优于PAP。

表1  TCT与PAP两种细胞学宫颈癌筛查方法与病理活检诊断符合率对比情况[n（%）]

筛（检）查方法 宫颈炎 鳞癌(SCC)
宫颈上皮肉瘤变

(CIN)
总体一致性

病理学活检 70（100.0） 16（100.0） 34（100.0） 120（100.0）

PAP检查 47（67.1） 8（50.0） 19（55.9） 74（61.7）

TCT检查 63（90.0） 14（87.5） 27（79.4） 104（86.7）

统计量x2 10.861* 0.054** 4.300* 36.458*

注：*p＜0.05  **fisher p=0.054

3  讨论

传统的宫颈取样行巴氏涂片筛查宫颈癌，因其价格低廉、操

作方便而成为宫颈癌筛查的常用方法。CIN和人类乳头瘤病毒

感染（HPV）早期宫颈光滑，无特异症状，因此对筛查方法的敏感

度要求更高。Meta分析结果表明，PAP筛查宫颈癌的灵敏度仅为

29%～56%,Frable等研究PAP宫颈癌筛查的假阴性率最高可达

50％[4]，这与宫颈刮取组织的所在部位、制片质量、炎性细胞的遮

盖以及阅片技术有关。有报道，约有40%的涂片因制片质量影响

到正确诊断[5]。本例中PAP对SCC筛查的敏感性仅为50%，对CIN

的敏感性也仅为55.9%，远远低于TCT80%的敏感度。

TCT技术是近年来应用于临床的新型宫颈癌筛查技术，是

制片技术的重大革新。TCT技术采用旋转扫帚式刷子刷取宫颈

脱落细胞，随即放入专用细胞保存液中，经自动程序化处理，能使

得炎性细胞、血液、上皮细胞等分离，薄层涂片使细胞分布均匀，

细胞核结构清晰，且能看清刮片法难以看见的柱状细胞，提高了

鳞癌的阳性检出率，使镜下阅片鉴别诊断难度相对降低。TCT技

术大大提高了制片质量，提高了阳性检出率与敏感度，降低了假

阴性率；由于采用了离心分层，一次取样可重复制片，可用来进

行HPV-DNA检测、细胞生物标志检测等，提高了标本的利用效

率。本组120例资料，TCT筛查与病理活检阳性结果总体一致率

为86.7%，与文献报道81.6%的结果相近[6]。说明TCT较之PAP宫

颈癌筛查方法更为高效准确，尤其是对于CIN和SCC的阳性筛查

结果要远远高于PAP，具备极大的大人群筛查推广价值。
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[Abstract]  Objective  To have a comparative study on clinical effect of screening on cervical carcinoma between TCT（Thinprep cytology 
test）and PAP(PAP cytology test). Methods  120 women with irregular vaginal bleeding & cervical erosion were screened by PAP and TCT test, 
besides, all cases were diagnosed by vaginoscopic biopsics which was regarded as golden standard on diagnosis of cervical carcinoma, and diagnosis 
consistency and sensitivity were evaluated based on positive Results between PAP and TCT test. Results ①Overall diagnosis consistency of PAP and 
TCT were 61.7%,86.7%,which had statistical difference(p＜0.05). ②Sensitivity of PAP and TCT on cervical infl ammation ,SCC and CIN were 67.1% 
vs 90.0%,50.0% vs 87.5%,55.9% vs 79.4% respectively.  Conclusion TCT test is more effi cient and accurate than PAP test in screening of cervical 
carcinoma.
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布-加综合征与F V Leiden及FIIG20210A突变关系探究
朱子清  李胜利  严文君  孙桂香  祖茂衡  陆召军

[摘要]  目的  探究F V Leiden与FIIG20210A两位点在散发性布-加综合征病人中的突变情况，为发病机制的研究，疾病的诊断和治疗提供依据。方

法  收集病例组102例布-加综合征病人，从全血中提取DNA，采用等位基因特异性聚合酶链式反应(AS-PCR)及基因测序方法检测102例布-加综合征病

人 FV Leiden与FIIG20210A两点的突变情况。结果  经AS-PCR检测，102例布-加综合征病人FV Leiden与FIIG20210A位点，琼脂糖电泳显示均为阴性。结论  

此次研究我们采用了不同于国内其他课题组的基因检测方法，但结果相似，均没有检测出点突变，再次提示我国布-加综合征的发病可能与这两个点

突变没有关联。

[关键词]  布-加综合征；F V Leiden；FIIG20210A；突变

布加氏综合征（Budd-Chiari syndrome,BCS）是由多种原

因引起的肝静脉或肝段下腔静脉部分或完全梗阻性肝静脉-下

腔静脉血液回流障碍，导致瘀血性门静脉高压症和下腔静脉高压

症两大综合征。它是以肝小静脉及下腔静脉与右心房静脉交汇处

各段狭窄或阻塞而致肝静脉血流受阻失调为特征的总称。BCS可

见于任何年龄，以青壮年和中老年多见，综合国内近20年来发表

的文献BCS患者已经超过万余例[2]，居世界首位。该病在西方国

家被认为主要是由血液的凝血系统及抗凝系统紊乱导致的血栓

引起，有几种可能机制如凝血V因子Leiden突变、蛋白C缺乏、凝

血酶原(FII)基因G20210A突变、抗凝血酶Ⅲ缺乏等。我们从国外

多个研究中心最新的数据可以看出，原发性的BCS被认为是一种

多病因导致的疾病，许多促凝因子的失调导致在这一极为不常见

的位置形成血栓。在至少35%的患者中观察到其血栓形成率要比

普通人群高[3]。本次研究从导致凝血机制和抗凝机制紊乱的基因

层面—FV Leiden与FIIG20210A基因突变角度着手研究，现将

研究结果报告如下。

1  对象与方法

1.1  研究对象

收集徐州医学院附属医院2008年10月～2010年7月在介入

科住院治疗的布加综合征患者102例为研究对象，其中，男性58例

（56.86%），女性44例（43.14%）；患者年龄18～67岁，平均46岁。所

有患者均于治疗前抽取外周静脉血2ml。

1.2  入选标准

所有病例均首选彩色多普勒超声作为筛查手段，而后采用金

标准下腔静脉造影（Seldinger法）或肝静脉造影及手术确诊为布

加综合征。排除外伤致急性BCS患者、入院前因BCS出血而输血

基金项目：国家自然科学基金资助项目 （81172604）

作者单位：221002  徐州医学院公共卫生学院 （朱子清  严文君  孙桂

香  陆召军）  221002  徐州医学院附属医院 （李胜利  祖茂衡） 

通讯作者:陆召军  E-mail：123zj@163.com

者及BCS合并肝癌者。

1.3  方法

1.3.1  DNA提取及保存

抽取病例组及对照组肘正中静脉血2ml于真空采血管

（EDTA-K2抗凝）中，-80oC超低温冰箱保存。应用全血DNA提

取试剂盒对外周血进行DNA的提取（试剂盒由上海赛百盛基因

技术有限公司生产），对提取后的DNA进行纯化。

1.3.2  AS-PCR  检测F V Leiden与FIIG20210A两个点

突变

引物设计：FV Leiden和FIIG20210A基因在GeneBank中的

序列号分别为HGNC:3542和HGNC:3535。参照文献[4]设计引

物，包括一对外侧引物(forward primer，reverse prime)以扩增

出基因第十外显子，即为体系验证引物内参，另外两条(specific 

primer)为特异突变点引物，两条特异性引物分别同内参引物组

成反应体系进行AS-PCR。

表1 31物与对应序列

引物 序列

a forward primer CONR1: 5-GCCTTCCCAACCATTCCCTTA-3

a reverse primer CONR2: 5-TCACGGATTTCTGTTGTGTTTC-3

a specific primer

FV Leiden FVS:5-TGG ACA AAA TACCTG TAT ACC T-3

FIIG20210A FIIS:5-CCAATAAAAGTGACTCTCAGCA-3

反应体系如下：取一0.2 mlPCR管，按下列次序加入以下

物质：DNA模板100ng，forward primer 1μl，reverse primer 

1μl，specific primer 1μl，10*PCR缓冲液(含MgCl2)5μl，

dNTP5μl，5U/μl Taq酶1μl，补足去离子水31μl至总反应体

积为50μl。
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