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背景

宫颈癌最常见的病理类型为鳞状细胞癌，约占 80%左右，其次

是宫颈腺癌。

几乎所有（接近100%）的宫颈鳞癌由 HPV 感染引起，宫颈腺癌

HPV感染与地域、肿瘤类型及检测方法有关，还有大约 10%的宫颈

腺癌与 HPV感染无关。



World Health Organization

(WHO)根据形态学特征对

宫颈腺癌进行分类，不能

很好的解释宫颈腺癌的发

病机制，对HPV相关宫颈

腺癌的分类共识也差，已

不能满足临床的需要。

背景



International endocervical adenocarcinoma criteria and classification

（IECC）在形态学的基础上纳入了病因（如HPV）和生物学行为等因素对

宫颈腺癌进行了分类，尤其对HPV感染宫颈腺癌的分类专家共识也好。

产生黏液的复层上皮浸润性癌（iSMILE）

背景



HPV感染宫颈腺癌
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共同点：凋亡小体和腔面
出现核分裂

背景：



非HPV感染及不能分类宫颈腺癌
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背景：



可重复性：指改变测量条件下，同一被测量的测量结果之
间的一致性。κ值越高，特性目标的可重复性就越好。

本文的可重复性是指病理专家们对同一个病例作出病理诊
断的一致性分析。

可重复性（κ ）
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背景：



目的

通过妇科病理专家间的一致性诊断，验证宫颈腺

癌是否可以用 IECC分类取代 2014版WHO分类？



材料和方法

1）病例选择：83例、2002-2017年桑尼布鲁克健康科学中心
（活检或切除标本、1-4张切片、2mm）

2）免疫组化：p16, p53, PR, vimentin, CDX2, Napsin-A和 GATA3

3）HPV的检测：RNA杂交和聚合酶链反应

4）7名妇科病理专家独立诊断

5）统计分析：SPSS软件24.0, Fleiss’ kappa (κ) statistics.



结果

1）75/83检测到HPV感染，8例未检测到HPV感染

（HPV感染患者入选研究）

2）高危HPV（16、18、26、31、33、35、39、45、51、52、
53、56、59、66、68、73、82）感染为第一组（64例，HPVA组）

未检测到高危HPV感染(11例中9例为NHPVA组，2例为EA-NOS组）



专家可重复性





免疫组化结果

1）p16：58例（92%）弥漫强阳
2）p53：3例（4%）弥漫强阳
3）PR：9例（13%）阳性
4）Vimentin：10例（14%）阳性
5）CDX2：40例（59%）阳性
6）Napsin-A：4例（6%）阳性
7）GATA3：30例（43%）阳性
8）综合免疫组化结果后，有1位
专家对18例诊断结果发生改变；
这18例中仅有4例是有超过2位
专家改变诊断结果



本文是第一篇关于宫颈腺癌在WHO和IECC分类系统下的病理专家可

重复性研究，发现IECC分类κ值都>0.4，专家可重复性好，加上免疫组

化结果后，κ值更高，比WHO分类可重复性高。

先前的IECC研究中，不能归类的宫颈腺癌比率为2.4%，本文的比率

是3%，与先前研究相似。

讨论一： IECC分类的优点



HPV感染和非HPV感染宫颈腺癌的发病机制和临床特征不同，

HPV感染宫颈腺癌会出现腺腔面的核分裂象和凋亡小体。非

HPV感染宫颈腺癌（如胃型腺癌）出现不良临床特征和预后的

几率更高。其他器官已经有针对HPV感染的治疗，这种针对性

治疗将来也可以用于宫颈腺癌。

除了形态学，免疫组化在诊断时也有很大帮助，HPV感染者

p16弥漫强阳（核+，可能与HPV有致癌性有关），但HPV感染

者如杂合子和甲基化的缺失会导致p16表达的缺失，非HPV感染

者p16不会弥漫阳性（但有时会有胞浆和胞膜阳，而不是核

阳）。CDX2和GATA-3表达情况与宫颈腺癌类型无关。

讨论一： IECC分类的优点



WHO分类没有针对HPV感染或非感染宫颈腺癌进行分

类，也没有提及HPV感染的产生黏液的复层上皮浸润性癌类

型，但IECC分类提出了此类型。

IECC根据HPV感染情况对WHO分类的宫颈腺癌重新进行

了分类，能精确显示HPV感染和宫颈腺癌类型的关系，对宫

颈腺癌的进一步研究有很好的提示作用。

讨论一： IECC分类的优点



由于受WHO分类系统的影响，IECC分类时专家对HPV感染宫颈腺癌亚型

分类的可重复性差，而非HPV感染宫颈腺癌亚型可重复性好

活检标本不适合可重复性的研究，本文75例中28是活检病例（37%）

本文研究的样本来源地单一（桑尼布鲁克健康科学中心），可重复性研

究所选择专家也只是妇科专业的病理医生，其他专业的病理医生是否也

认可这种可重复性需要进一步证实

讨论二：IECC分类验证证据的不足



IECC分类虽然比WHO分类更适用于宫颈腺癌的分类，但是

它的可重复性也一般（κ≤0.75），非常需要更好的标准和附

属检测去优化IECC分类。

HPV感染者常有KRAS、PIK3CA热点突变，提示基因检测将

来可能是宫颈腺癌的最终分类依据。

展望




