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摘　要

目的：阐明对久治不愈的口腔黏膜病损进行癌变危险性无创预测的重要性，并介绍口腔潜在恶性

病变的无创筛查流程及临床管理模式。材料与方法：接诊 1 例因舌腹发红溃烂长期辗转医治无效的病 

例，及时联用自体荧光光谱、甲苯胺蓝染色、细胞刷活检等无（微）创技术进行综合评估，结果提示

其癌变危险性较高。遂会同颌面外科专家会诊，切取左舌腹红色及糜烂病损行组织活检，病理结果为

原位癌。随后患者入院行扩大切除手术治疗。结果：术后对患者进行为期 5 年多的临床管理，采用无

创技术实时监测其复发风险，从而有效控制了原病损的癌变进程，病情稳定无复发。

王翔剑  曾庆祥  危常磊  林  梅  周红梅 *

随着“炎 - 癌转化”研究的不断深入，临床对

口腔潜在恶性病变的癌变问题也逐渐重视，但仍有

不少病例因“善良”外表的迷惑性或医师缺乏临床

管理理念而发生恶变。本病例因舌腹发红溃烂长期

辗转医治无效，笔者接诊后及时给予癌变危险性的

无创评估及组织病理学检查，并通过手术治疗和长

期临床管理，达到了阻断其癌变进程、维持病情稳

定的目的。

1  材料与方法

1.1  病例简介

患者，女，54岁，因左舌腹发红溃烂 2年余，

逐渐加重半年至四川大学华西口腔医院口腔黏膜病

科就诊。2年多前患者不明原因左舌腹出现发红溃烂，
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图 1  左舌腹病损的诊疗及监测

a. 左舌腹红斑糜烂病损；b. 初诊自体荧光检测结果；c. 初诊甲苯胺蓝染色结果；d. 初诊细胞刷活检结果；e. 组织病理学

检查结果；f. 随访 5+ 年病情稳定；g. 随访自体荧光检测结果

a b c d

egf

自发疼痛轻微，进食辛辣刺激食物疼痛较明显；半

年前，自觉左舌腹病损面积扩大伴明显疼痛，遂来

我院求医。患者两年多来在外地辗转就医，先后被

诊断为 “口腔溃疡”、“口腔扁平苔藓”、“口腔

白斑”等给予相应治疗，疗效欠佳，诊疗期间未做

癌变危险性的无创评估及组织病理学检查。平素体

健，睡眠一般，大小便正常，绝经3年；否认系统病史。

临床检查：左舌腹中份可见一外形不规则、边

界较清晰的红色区域，面积约 22mm×18mm，其中

有多处浅糜烂，周缘两处白色斑块及浅淡斑纹（图

1a），扪质软，基底无浸润感。临床印象：左舌腹红斑？

因该病例有长达 2+年治疗无效的病史，笔者考虑立

即行椅旁无创检测以评估病损的癌变危险性。

1.2  无创检测

自体荧光光谱检测：正常黏膜组织经自体荧光

检测仪照射可出现绿色荧光，而可疑病变组织的荧

光则可能缺失呈暗黑色，即荧光可视化脱失[1]。因此，

可根据绿色荧光脱失程度来判定组织癌变危险性高

低。该病例左舌腹出现和病损外形吻合的大面积暗

黑影像，荧光脱失较严重（图 1b），提示病损的癌

变危险性较高；

甲苯胺蓝染色：甲苯胺蓝是一种阳离子异染性

染料，它可使快速增殖的组织着色，因而可根据病

损着色的深浅程度来判断组织癌变危险性高低 [2]。

该病例左舌腹病损的部分区域出现浅蓝色着色（图

1c），提示病损有一定癌变危险性；

细胞刷活检：是直接从病损组织表面的脱落细

胞取材镜下观察，根据是否存在异型细胞来判断组

织癌变危险性 [3]。该病例左舌腹病损脱落细胞存在

异型性（图 1d），提示病损有一定癌变危险。

1.3  诊断及治疗

结合病损的临床特点及无创检测结果进行综合

评估，结果提示：左舌腹病损的癌变危险性较高。

遂会同颌面外科专家会诊，切取左舌腹红色及糜烂

病损行组织活检，病理结果示原位癌（图 1e）。随

后患者入院行扩大切除手术治疗。

1.4  管理计划

（1）对患者进行卫生宣教，包括忌烟酒、少

食辛辣刺激食物、注意休息、放松心情等；（2）

安排患者分别于术后第 1 年（1 月、3 月、6 月、12

月）、第 2、3、4、5 年复诊，采用无创技术实时

监测复发风险；（3）口服倍他胡萝卜素（6mg/次，

每日一次，疗程6个月）；停药后以红色食物如番茄、

胡萝卜、红豆、红枣等进行食疗。

2  结果

我们对该病例的高危病损及时采取干预措施，

对术后区域的复发风险进行无创实时监测达 5+ 年

（图 1f, g），及时有效地控制了原病损的癌变进程，
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图 2  左颊前份病损的无创检测

a. 左颊前份稍发红病损；b. 左颊自体荧光检测结果；c. 右颊正常对照区自体荧光检测结果；d. 甲苯胺蓝染色结果

a b c d

病情稳定无复发，从而显著改善患者的生活质量及

疾病转归。

3  讨论

目前系列无（微）创技术已逐渐被各级医院引

入口腔潜在恶性病变（oral potential malignant 

disorders,OPMDs）的筛查和监测 [4]，我们在应用

过程中有如下体会：

3.1  如何把握无创筛查时机？

一些 OPMDs 可表现为非特异性炎性损害，不

易引起医患的足够重视，结果被误诊或漏诊。因此，

我们建议：对于经久不愈的顽固非特异性 “炎症”，

例如诊断不明确的糜烂或溃疡等，经过 1 月左右

的常规治疗仍未缓解或愈合者，应警惕其癌变的可

能，应把握时机尽早采用无创检测。笔者曾接诊过

一例左颊“轻微炎症”的病例，因及时采用无创检

测成功捕捉到早期癌变：52 岁男性患者，因“左颊

发红伴进食刺激痛 1 年”就诊。临床检查：左颊前

份见约 12mm×8mm 大小的稍发红区域，周缘稍发

白（图 2a），扪质稍韧；无创检查：自体荧光检测

示荧光轻度脱失，右颊正常对照区域未见明显异常

（图2b, c）；甲苯胺蓝染色示局部深蓝色着色（图

2d）。上述无创检测提示病损有一定的癌变危险性，

遂建议患者做组织活检，结果为原位癌。可见，对

貌似“普通炎症”给予足够的警惕、抢占无创筛查

先机是有效防控OPMDs 的首要环节。

3.2  如何优化组合无创技术？

尽管各类无（微）创技术各具优势，但在敏

感性和特异性方面仍存在较大差异 [5, 6]，所以，如

何做到优势互补、优化技术组合获得更准确的预测

结果是值得探讨的问题。经长期临床实践并结合美

国指南及文献 [7, 8]，我们总结出一套较科学实用的

OPMDs 无创筛查流程（图 3），具体分析如下：

（1）对疑似 OPMDs 的病损首先行敏感度较高的自

体荧光检测，以减少漏诊；（2）再进行特异度较

高的甲苯胺蓝染色，以减少误诊；（3）若上述两

项检查结果均为阳性，则提示病损癌变危险性较高，

建议行组织活检；（4）若上述两项结果均为阴性，

则提示癌变风险较低，建议密切观察，定期随访；

（5）若上述两项结果不一致，则需补做细胞刷活检，

若查见异型细胞则建议行组织活检；若未查见异型

细胞则建议观察治疗或酌情活检。

值得一提的是，高质量的临床病损数码摄影图

片（如图 1a，图 2a）是准确判断无创检测结果的

前提保障。笔者在华西口腔黏膜病科建立之初（2002

年），就在专业人员的指导下创立了一支摄影队伍，

通过长期摸索改进逐步实现了摄影及其管理的规范

化精细化，而科室庞大图片库也成为医护人员进行

诊疗总结的丰富资源。

3.3  如何对 OPMDs 进行临床管理？

由于 OPMDs 发生癌变可能要经历数年甚至更

长时间，因此，可将 OPMDs 视为一种特殊的“慢

性病”，借鉴高血压、糖尿病等慢性疾病的管理模

式对其进行综合管理。笔者基于前期研究基础[4, 7]，

参考国际无创诊断应用进展 [6]，总结了 OPMDs 临

床管理模式（图 3）： 该模式提倡与三级预防相呼

应的“教育、预防、治疗三结合”。首先是教育（即

病因预防），向患者宣教积极去除各类刺激因素（包

括烟、酒、辛辣食物、尖锐牙尖及不良情绪等）的

重要性；第二是预防（即临床前期预防），为患者

制定长期随访计划，采用无创技术实时监测病损的

癌变或复发风险，做到早发现、早诊断、早治疗；

第三是治疗（即临床预防），指导患者积极进行规

范治疗，防止病情加重恶化。“三结合”相辅相成

形成循环式的OPMDs 慢病管理模式。
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图 3  口腔潜在恶性病变（OPMDs）无创筛查流程及管理模式图
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