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前列腺病理大切片技术的临床应用及价值
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［摘　要］　目的　探讨前列腺病理大切片技术的临床应用及价值。方法　回顾性分析我院行根治性前列腺切除术的１５５例
患者的临床资料。所有患者术后均进行病理切片分析，根据病理切片方式将其分为大切片组（４５例）和常规切片组（１１０例）。比较
２组患者切片情况、术后病理特征及Ｇｌｅａｓｏｎ评分。结果　２组切片均未见收缩或褶皱，结构完整，细胞形态清晰可见。其中大切片
组可多层、全面地观察到前列腺病变情况，准确定位病灶，直观辨别微小病灶、前列腺切缘是否为阳性；常规切片组无法全面观察到

前列腺病变情况及其与周围组织的关系，难以明确肿瘤与切缘的距离和切缘是否为阳性。大切片组切缘阳性、微小病灶、精囊侵犯

检出率高于常规切片组（Ｐ＜０．０５），但２组病理分期检出率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２组手术前后Ｇｌｅａｓｏｎ评分比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但大切片组术后Ｇｌｅａｓｏｎ评分升高比例高于常规切片组（Ｐ＜０．０５）。结论　前列腺病理大切片技术可
以全面观察到前列腺组织，提高切缘阳性、微小病灶及精囊侵犯检出率，为前列腺癌患者术后局部精准治疗提供病理依据。

［关键词］病理大切片技术；常规切片；前列腺癌；前列腺根治术；前列腺特异性抗原；病理检查
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　　前列腺癌为临床常见的男性恶性肿瘤。调查显
示，美国前列腺癌发病率在其男性肿瘤中居首位，我国

前列腺癌发病率近年来也呈上升趋势［１２］。目前临床

治疗局限性前列腺癌以根治性前列腺切除术为主，术

后会进行病理切片分析，若观察到切缘周围都是正常

组织，与癌组织距离较远，则判断为病灶完全切除；若

不是，则还需进行相关辅助治疗。然而前列腺癌病灶

多分散于整个前列腺组织，临床常用切片较小，一般是

将前列腺标本切成２０～４０个组织块后处理制片，因此
难以确定切缘与肿瘤组织的距离及切缘周围是否有隐

匿的微小病灶，易影响后期诊治［３］。目前，病理大切

片技术已在国外推广普及，在胃癌、乳腺癌等恶性肿瘤

的诊治中已得到初步应用，该技术可以减少切片数量，

并能够在单张切片上全面整体地展现肿瘤组织、正常

组织和多个切缘［４］。然而前列腺病理大切片技术在

国内应用的报道较少，因此，本研究将前列腺病理大切

片技术应用于临床并探讨其价值，以期为前列腺癌的

诊治提供相关依据。

１　资料与方法

１．１　临床资料
回顾性分析２０１８年７月至２０２０年１月于我院行

根治性前列腺切除术的１５５例患者的临床资料。纳入
标准：①经术后病理诊断为前列腺癌；②术前均未进行
内分泌治疗；③临床资料完整。排除标准：①合并其他
恶性肿瘤；②发生内脏及骨骼转移；③标本缺失。根据
病理切片方式将患者分为大切片组（４５例）和常规切
片组（１１０例）。２组患者年龄、术前前列腺特异性抗
原（ｐｒｏｓｔａｔｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＰＳＡ）、手术时间、前列腺体
积比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。本
研究经我院伦理委员会批准。

表１　临床资料比较（ｘ±ｓ）

组别　　　 ｎ
年龄／

岁

术前ＰＳＡ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）

手术时间／

ｍｉｎ

前列腺体

积／ｃｍ３

大切片组　 ４５ ６７．２６±４．１９４８．３１±１０．３７ １６９．８５±２３．４２２８．４３±６．３１
常规切片组 １１０６７．４３±４．１７４８．１２±１０．４８ １７３．３１±２１．６０２８．８１±６．２５
ｔ　　　　 ０．２３０ ０．１０３ ０．８８３ ０．３４３
Ｐ　　　　 ０．８１８ ０．９１８ ０．３７９ ０．７３２

１．２　方法
主要仪器：全自动组织脱水机（日本 Ｓａｋｕｒａ公

司），切片机（上海实验仪器厂），大组织切片机（日本

Ｙａｍａｔｏ公司），电子显微镜（奥林巴斯公司），生物色标
剂（北京中杉金桥公司），超低温冰箱（青岛海尔公

司），石蜡切割机（德国莱卡公司）。

常规切片组：将手术所获标本置于４％甲醛溶液
中２４～４８ｈ，对组织进行修整，剔除输精管、精囊等相
关组织，依据术后病理取材部位进行编号，依次置于

７５％、８５％、９５％、１００％的酒精中各３ｍｉｎ进行脱水，
置于二甲苯中透明１０ｍｉｎ，随后浸蜡、包埋、切片（厚
度为４μｍ）、苏木精—伊红（ＨＥ）染色、中性树胶封片，
显微镜观察切片。

大切片组：将手术所获标本按照从左往右（由绿

变黄）的顺序予以染色标记，并将其浸入４％甲醛溶
液中２４～４８ｈ。随后将经过固定的前列腺标本予以
精囊离断，对腺体进行完整大切片，切片方向为腺体

与尿道垂直的冠状位方向，层厚４～６ｍｍ，另将精囊
切丝。将病理大切片标本置于镂空包埋盒中，采用

常规梯度酒精对大切片组织脱水３～４次，每次４５～
６０ｍｉｎ，二甲苯透明４５ｍｉｎ，标准浸蜡３～４次。使用
特定规格蜡块包埋盒对组织进行包埋，修整包埋蜡

块，剔除多余石蜡。对蜡块予以切片，厚度５μｍ，常
规烤片，之后行 ＨＥ染色，树胶封片。采用５２ｍｍ×
７６ｍｍ×３ｍｍ规格的载玻片捞片，盖玻片规格为
５０ｍｍ×５０ｍｍ×１ｍｍ，见图１。

ａ：完整大切片组织；ｂ：连续切片；ｃ：ＨＥ染色病理大切片
图１　大切片制作过程
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１．３　观察指标
观察２组切片情况、术后病理特征，比较２组患者

手术前后Ｇｌｅａｓｏｎ评分，并计算术后 Ｇｌｅａｓｏｎ评分相对
于术前的升高比例。

１．４　统计学分析
采用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行数据分析，计数资料以

率（％）表示，采用χ２检验；符合正态分布的计量资料
采用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用独立样
本 ｔ检验，不符合正态分布则采用非参数 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　切片情况比较
２组切片均未见收缩或褶皱，结构完整，细胞形态

清晰可见。大切片组可多层、全面地观察到前列腺病

变情况，准确定位病灶，直观辨别微小病灶、前列腺切

缘是否为阳性，见图２。而常规切片组由于切缘取材
受限，无法全面观察到前列腺病变情况及其与周围组

织的关系，难以明确肿瘤与切缘间的距离和切缘是否

为阳性。

ａ：ＨＥ染色前列腺癌切片光镜下示图（×２００），箭头所示为前列

腺癌细胞；ｂ：ＨＥ染色大切片（×１００），箭头所示为分界处腺细

胞呈受压改变

图２　ＨＥ染色切片

２．２　病理特征比较
大切片组切缘阳性、微小病灶、精囊侵犯检出率高

于常规切片组（Ｐ＜０．０５），但病理分期检出率与常规
切片组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表２。

表２　病理特征比较［例（％）］

病理特征
大切片组

（ｎ＝４５）

常规切片组

（ｎ＝１１０）
χ２ Ｐ

切缘阳性 是 ２２（４８．８９） ０１８（１６．３６）
否 ２３（５１．１１） ０９２（８３．６４）

１７．６４５ ０．０００

微小病灶 有 １７（３７．７８） ０７（６．３６）
无 ２８（６２．２２） １０３（９３．６４）

２４．０８３ ０．０００

精囊侵犯 有 １４（３１．１１） ０６（５．４５）
无 ３１（６８．８９） １０４（９４．５５）

１８．７０６ ０．０００

病理分期 ｐＴ２～ｐＴ３ ４３（９５．５６） １０６（９６．３６）
ｐＴ４ ２（４．４４） ４（３．６４）

００．０４９ ０．９２４

２．３　病理评分比较
２组手术前后 Ｇｌｅａｓｏｎ评分比较，差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５），但大切片组术后 Ｇｌｅａｓｏｎ评分升高
的比例高于常规切片组，差异具有统计学意义

（Ｐ＜０．０５），见表３。
表３　病理评分比较［例（％）］

病理评分
大切片组

（ｎ＝４５）

常规切片组

（ｎ＝１１０）
χ２ Ｐ

术前Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ＜８分 ３０（６６．６７） ７７（７０．００）
≥８分 １５（３３．３３） ３３（３０．００）

０．１６６ ０．６８４

术后Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ＜８分 ２６（５７．７８） ８０（７２．７３）
≥８分 １９（４２．２２） ３０（２７．２７）

３．３０１ ０．０６９

术后Ｇｌｅａｓｏｎ评分升高 １５（３３．３３） ２０（１８．１８） ４．１９４ ０．０４１

３　讨论

前列腺癌在全球威胁男性生命健康的恶性肿瘤中

排第２位，已引起广泛关注［５］。调查显示，近年来我国

前列腺癌发病率呈升高趋势，病死率也较高［６］。为控

制肿瘤进展，延长患者生命周期，当前临床主要采用根

治性前列腺切除术治疗局限性前列腺癌，通过手术切

除相关病灶，并进行术后病理组织检查，以明确肿瘤分

期和切缘侵袭情况，同时协助医师制订术后治疗方案

和随访安排，改善患者生命质量。

病理大切片技术是临床进行病理检查的重要手

段，其组织切片面积大，观察范围广，能够于１张切片
上最大限度保持样本完整性，有利于医师全面观察肿

瘤结构以及肿瘤与周围组织的关系，直观判断病灶数

量、分化、空间分布、切缘情况，可避免传统术后病理切

片检查时多张小切片拼接产生的误差，从而提高病理

检查的连贯性和准确性［７８］。国外研究显示，病理大切

片技术的应用在观察乳腺导管内癌有无侵犯皮肤和脉

管瘤栓、是否发生淋巴结转移等方面具有显著优势和

应用价值，在乳腺癌、胃癌的新辅助治疗效果评估方面

也具有重要作用［９１０］。但当前国内对于病理大切片技

术在前列腺癌中应用价值的相关报道极少，本研究将

其与常规病理切片进行对比，结果显示，大切片组病理

分期检出率与常规切片组比较无统计学差异，而切缘

阳性、微小病灶、精囊侵犯检出率均显著高于常规切片

组。常坤等［１１］的研究结果也显示，进行根治性前列腺

切除术后，病理大切片对切缘阳性、精囊侵犯的检出率

高于常规切片。这是因为大切片技术能够保留前列腺

整体形态，有利于医师通过显微镜全面观察前列腺正

常组织结构及细胞学特征，定位前列腺病灶（包括微

小病灶），直观勾画肿瘤范围，明确前列腺各区、精囊

腺及各侧切缘肿瘤累及情况。
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Ｇｌｅａｓｏｎ评分为评估前列腺癌恶性程度的重要指
标，相关研究表示，Ｇｌｅａｓｏｎ评分越高的患者，术后包膜
外和精囊侵犯的可能性也越大［１２１３］。因此准确评估

患者术后Ｇｌｅａｓｏｎ评分升高情况有利于医师进行临床
决策。本研究结果显示，手术前后２组Ｇｌｅａｓｏｎ评分比
较差异均无统计学意义，但大切片组术后 Ｇｌｅａｓｏｎ评
分升高比例高于常规切片组。原因可能是大切片更有

利于观察到腺体形态与结构，能更加准确地评估腺体

分化程度，对精囊侵犯等的检出率更高，而常规切片因

切片小且连续性受限，在腺体形态、结构等观察中存在

一定不足。另外，前列腺癌存在多病灶特点，而临床诊

断时多首先选择影像学检查进行评估，准确率并不高，

且中央带及移行带前列腺癌为诊断难点，常规病理检

查诊断中假阴性率较高［１４］。张立国等［１５］指出，采用前

列腺病理大切片技术能够提高中央带及移行带前列腺

癌检出率。进一步说明与常规病理切片比较，病理大切

片技术具有多层全面观察、精准空间定位、降低病灶切

缘阳性漏诊率、提升临床诊断效能等优势［１６１７］。

然而，相较于传统切片，大切片制作难度较大，制

作时需注意以下情况：①标本固定时间多与其厚度相
关，标本越厚，其中央部位固定时间宜越长，一般需固

定２４～４８ｈ。若固定时间过长，容易增加脆性，加大切
片难度；反之则会造成组织质地偏软、变形，进而难以

切片。②由于大切片切面较大，故切片时要准确定位
蜡块与刀片的立体角度，避免组织浪费、缺失或因切片

角度过大导致蜡块碎裂，造成组织信息丢失等。③展
片时注意水温，以４５℃为宜，考虑到切片面积较大，展
片过程中容易皱褶、重叠，因此操作医师在展片过程中

需仔细。④大切片封胶速度不宜过快，需缓慢进行，以
保证标本完全被中性树脂覆盖，封胶后无气泡。

综上所述，前列腺病理大切片技术可以全面观察

到前列腺组织，直观判断病灶数量、分化、空间分布、切

缘情况，提高切缘阳性、微小病灶及精囊侵犯检出率，

为前列腺癌患者术后局部精准治疗提供病理依据。但

由于病理大切片制作难度较常规切片大，技术要求高，

在国内受设备、技术以及工作条件等方面的限制，暂时

无法广泛开展，期待以后能广泛应用于临床。
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