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活体染色法在筛查尿液诱饵细胞中的应用
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摘要：目的　 用活体染色法筛查长期使用免疫抑制剂的肾移植术后患者尿液中的多瘤病毒感染后的细胞，即“诱饵细胞”。 方

法　 留取 ２０１９ 年 １ 月至 ２０２０ 年 ４ 月内蒙古包钢医院 １０６ 例肾移植患者（服用免疫抑制剂在 ３ 个月以上）的尿液标本，用未染

色直接镜检法、沙黄－结晶紫（ＳＭ）染色法、阿利新蓝－派洛宁（Ｓ）染色法检查尿液中诱饵细胞，对筛查出诱饵细胞的尿液标本

做 ＢＫ 病毒（ＢＫＶ）和 ＪＣ 病毒（ＪＣＶ）核酸检测进行确证。 结果　 在 １０６ 例肾移植术后患者的尿液标本中，用未染色直接镜检法

检出 １２ 例诱饵细胞，阳性率 １１．３％；使用 ＳＭ 染色法或 Ｓ 染色法检出 ２１ 例诱饵细胞，阳性率 １９．８％；在 ２１ 例检出诱饵细胞的

尿液标本中，ＢＫＶ 和（或）ＪＣＶ 核酸阳性符合率为 ９５．２％，其中 ＢＫＶ 核酸阳性 ６ 例，占 ２８．６％，ＪＣＶ 核酸阳性 １０ 例，占 ４７．６％，
ＢＫＶ 和 ＪＣＶ 核酸同时阳性 ４ 例，占 １９．０％。 结论　 ＳＭ 染色法、Ｓ 染色法 ２ 种活体染色法是操作简单、快速而有效的尿诱饵细

胞检测方法，在筛查肾移植术后患者因长期使用免疫抑制剂而感染多瘤病毒方面有着重要意义。
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　 　 诱饵细胞（ｄｅｃｏｙ ｃｅｌｌｓ）是肾小管上皮细胞或尿

路上皮细胞感染多瘤病毒（Ｐｌｙｏｍａ ｖｉｒｕ，ＰＶ）后出现

特征性变化的细胞。 该类细胞胞核明显增大，可见

核内包涵体，胞核呈毛玻璃样改变，容易被误认为是

肿瘤细胞，所以称为“诱饵细胞” ［１］。 肾移植术后长

期服用免疫抑制剂增加了 ＰＶ 感染的风险，当感染

ＰＶ 后可以引起移植肾功能损伤，导致 ＰＶ 相关性肾

病（Ｐｏｌｙｏｍａｖｉｒｕｓ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＰＶＡＮ） ［２⁃３］。
在机体内 ＰＶ 也可以处于潜伏状态，当机体免疫力

低下时迅速激活和复制，导致移植肾功能急剧下降

甚至丧失［３，４⁃７］。 因此，检测 ＰＶ 是预防 ＰＶＡＮ 的关

键。 人 ＰＶ 有 １０ 余种，其中最常见的是 ＢＫ 病毒

（ＢＫ ｖｉｒｕｓ，ＢＫＶ）和 ＪＣ 病毒（ ＪＣ ｖｉｒｕｓ，ＪＣＶ） ［８］。 检

测 ＰＶ 的方法有很多，而检测尿液中诱饵细胞是一

种有价值且无创的筛选 ＰＶＡＮ 的方法［９］。 诱饵细

胞可以通过多种染色法检出，活体染色法就是其中

一种，沙黄－结晶紫（Ｓｔｅｒｎｈｅｉｍｅｒ⁃Ｍａｌｂｉｎ，ＳＭ）染色法

与阿利新蓝－派洛宁（Ｓｔｅｒｎｈｅｉｍｅｒ，Ｓ）染色法都是活

体染色法，染色原理相同，可以使细胞快速着色，染
色后的细胞结构清晰，与背景色对比鲜明［１０］。 本研

究收集大量病例，观察 ＳＭ 染色法与 Ｓ 染色法 ２ 种

活体染色法在尿液诱饵细胞检测方面的性能。

１　 材料和方法

１．１　 标本及来源　 收集 ２０１９ 年 １ 月至 ２０２０ 年 ４ 月

内蒙古包钢医院 １０６ 例肾移植患者尿液标本，其中

·８３７· 临床检验杂志 ２０２０ 年 １０ 月第 ３８ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，Ｏｃｔ． ２０２０，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１０



男 ７４ 例，女 ３２ 例，年龄 １７ ～ ６５ 岁，患者均服用免疫

抑制剂 ３ 个月以上。 用洁净的一次性尿沉渣管收集

患者 ２ 份清洁中段尿液标本各 １０ ｍＬ，其中一份用

于镜检筛查诱饵细胞，另一份标本在镜检诱饵细胞

阳性时用于 ＰＶ 核酸检测。
１．２　 仪器与试剂　 ＡＢＩ７５００ ＰＣＲ 扩增仪（美国 ＡＢＩ
公司），Ｏｌｙｍｐｕｓ ＢＸ４３ 显微镜（日本奥林巴斯公司），
ＢＫＶ、ＪＣＶ 核酸检测试剂盒（北京鑫诺美迪公司），
ＳＭ 染色液、Ｓ 染色液（珠海 ＢＡＳＯ 公司）。
１．３　 标本处理及染色　 将留取的 １０ ｍＬ 尿液标本

以 １ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，弃去上清液，留 ０．２ ｍＬ
尿沉渣，将尿沉渣充分混匀，取 ２０ μＬ 标本滴加到载

玻片，盖一张盖玻片，用普通光学显微镜检查诱饵细

胞。 将剩余尿沉渣分成 ２ 管，按照标本与染色液

１０ ∶１的比例，分别加入 ＳＭ 染色液和 Ｓ 染色液，用一

次性吸管在管底轻轻混匀，染色时间 １ ｍｉｎ，取２０ μＬ
染色后标本加至清洁载玻片上，盖一张盖玻片，用普

通光学显微镜检查诱饵细胞，并用数码照相设备拍

摄图片。
１．４　 ＢＫＶ、ＪＣＶ 核酸检测　 对发现诱饵细胞的尿液

标本进行 ＢＫＶ、ＪＣＶ 核酸检测。 将标本颠倒混匀，振
荡 １５ ｓ，取 １ ｍＬ 移至 １．５ ｍＬ ＥＰ 管中，１３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ

离心 １０ ｍｉｎ 后弃去上清液，加入 ５０ μＬ 裂解液，然
后用吸头将沉淀挑起，吹吸 ５ 次，提取核酸，再进行

ＰＣＲ 反应。 反应条件：ＵＤＧ 酶反应，３７ ℃，２ ｍｉｎ；预
变性，９５ ℃，３ ｍｉｎ；变性，９４ ℃，１５ ｓ；退火、延伸、荧
光信号采集，６０ ℃，３５ ｓ，循环 ４０ 次；仪器冷却，
２５ ℃，１ ｍｉｎ。 结果分析：反应结束后，根据 ＰＣＲ 仪

说明书及荧光曲线调整基线和阈值，基线的起始点

设定在 ５～８ 之间，终止点设定在 １２ ～ １５ 之间，阈值

线通常设定在 １ ０００～ ５ ０００ 之间，分析各标本的 Ｃｔ
值和相应的初始浓度。

２　 结果

２．１　 ＳＭ 染色法镜检诱饵细胞的形态学特征　 诱饵

细胞体积明显增大，胞体大小不一，形状不规则，ＳＭ
染色后胞质为蓝紫色，胞核紫红色；胞质量多少不

一，呈粗颗粒状，胞核大，明显偏位，核膜增厚，核质

比偏高；核染色质结构破坏，呈粗颗粒或块状，胞核

呈空泡样改变，部分细胞可见核内病毒包涵体，少量

细胞胞核脱出，仅见裸核。 肾小管上皮细胞感染 ＰＶ
形成的诱饵细胞见图 １Ａ ～ Ｄ，正常的肾小管上皮细

胞见图 １Ｅ，未染色诱饵细胞见图 １Ｆ。

　 　 注：Ａ，诱饵细胞体积大小不等，胞质呈蓝紫色，胞核呈紫红色，可见包涵体颗粒；Ｂ，箭头所指为诱饵细胞，胞体增大，胞核呈空泡样改变，核
膜明显增厚；Ｃ，箭头所指为诱饵细胞，胞体不完整，胞核明显增大，可见核内包涵体；Ｄ，双核诱饵细胞，胞体增大，胞核呈气球样；Ｅ，正常肾小管

上皮细胞，胞体不规则，体积偏小，胞质紫红色，胞核深红色，呈颗粒状；Ｆ，未染色诱饵细胞。

图 １　 尿沉渣 ＳＭ 染色与未染色镜检检出诱饵细胞（×１ ０００）

２．２　 Ｓ 染色法镜检筛查诱饵细胞的形态学特征 　
诱饵细胞形态学特征同尿沉渣 ＳＭ 染色，胞质和胞

核着色略有不同，尿沉渣 Ｓ 染色后胞质为紫红色，胞
核深蓝色，包涵体颗粒呈深蓝色。 Ｓ 染色后的细胞

结构更加清晰，颜色对比明显。 肾小管上皮细胞感

染 ＰＶ 形成的诱饵细胞见图 ２Ａ ～ Ｄ，尿路上皮细胞

感染 ＰＶ 发生形态学变化，见图 ２Ｅ，正常的肾小管

上皮细胞见图 ２Ｆ。
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　 　 注：Ａ，诱饵细胞胞质呈紫红色，胞核深蓝色；Ｂ，诱饵细胞胞核脱出，呈空泡样，可见核内包涵体；Ｃ，诱饵细胞核质比明显偏高，核膜增厚，可
见核内包涵体；Ｄ，诱饵细胞胞体增大，核膜明显增厚；Ｅ，尿路上皮细胞感染 ＰＶ，胞核增大，胞质呈挖空样；Ｆ，正常肾小管上皮细胞，体积小，胞
质呈紫红色，胞核深蓝色，染色质呈颗粒状。

图 ２　 尿沉渣 Ｓ 染色镜检检出诱饵细胞结果（×１ ０００）

２．３　 诱饵细胞检查结果　 在 １０６ 例长期服用免疫

抑制剂肾移植患者的尿液标本中，用未染色直接镜

检法检出 １２ 例诱饵细胞，阳性率 １１．３％，而使用 ＳＭ
染色法或 Ｓ 染色法检出 ２１ 例诱饵细胞，阳性率

１９．８％。 对 ２１ 例尿液镜检出诱饵细胞的标本，检测

ＢＫＶ、ＪＣＶ 核酸共计 ２０ 例，阳性符合率 ９５．２％，其中

ＢＫＶ 核酸阳性 ６ 例，占 ２８．６％；ＪＣＶ 核酸阳性 １０ 例，
占 ４７． ６％； ＢＫＶ 和 ＪＣＶ 核酸同时阳性 ４ 例， 占

１９．０％。

３　 讨论

　 　 未染色直接镜检法筛查诱饵细胞，细胞结构不

清，核内包涵体不易观察，容易漏检。 活体染色法最

大的优势是染色后的细胞结构清晰，保持细胞原有

形态，不会因制片等因素造成细胞形态发生变化，而
且操作简单、染色快速，不易漏检。 本研究选用 ＳＭ
染色法和 Ｓ 染色法，通过实验发现 ２ 种染色法诱饵

细胞检出率相同。 在实验过程中发现，２ 种染色法

易受尿液 ｐＨ 影响，染色后的细胞胞质与胞核颜色

略有差别。 在尿液诱饵细胞分类过程中，部分病例

中同时伴有吞噬细胞不同程度的增多。 此外，部分

病例尿路上皮细胞可见典型的“挖空”现象，这些细

胞形态的改变，可能与 ＰＶ 感染相关。
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