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ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测在葫芦岛地区宫颈癌筛查中的应用


李　理

（葫芦岛市中心医院肿瘤科，辽宁葫芦岛１２５０００）

　　摘　要：目的　探讨人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测在宫颈癌筛查中的应用。方法　选取于该院妇科治疗的１６０例

患者的超薄液基细胞学检查（ｔｈｉｎｐｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｙｔｅｓｔ，ＴＣＴ）标本，根据患者的检查结果将其分为４个组：正常组（３２例）、宫颈上皮

内瘤变（ＣＩＮ）Ⅰ组（４４例）、ＣＩＮⅡ组（６７例）、ＣＩＮⅢ组（１７例）。除了ＣＩＮ分级外，又根据不同的病理学类型对患者进行分组。在

不同的组别中，比较ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测和ＨＰＶＤＮＡ检测阳性率的差异；并比较不同病理学分组间ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和

ＨＰＶＤＮＡ水平的差异。结果　在不同ＣＩＮ分级的患者及对照组人群中，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和ＨＰＶＤＮＡ的阳性率比较，差异

均有统计学意义（犘＜０．０５）。对不同病理学分组间 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ水平进行比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。结论　在宫颈癌的筛查中ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测可以作为筛选手段之一，该项检测和细胞学检测联合运用有助于诊断

准确性的提高。
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　　宫颈癌的发病率居女性恶性肿瘤的第二位，是仅次于乳腺

癌［１］，但是其病死率却是妇科恶性肿瘤之首［２］。随着人们生活

压力的增大，宫颈癌患者也以每年平均３％的速度增长
［３］。但

是宫颈癌在癌变之前有一个比较长的可逆转癌前病变时间，因

此对早期的癌前病变进行干预是预防宫颈癌变的关键［４］。

ＨＰＶ感染是宫颈上皮内瘤变（ＣＩＮ）和宫颈癌的主要致病原

因［５］。新的细胞学检查方法———超薄液基细胞学检查（ＴＣＴ）

的兴起使细胞学诊断ＣＩＮ的特异性及敏感性大幅度提高
［６］。

本研究旨在探讨 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测在宫颈癌筛选中的

应用价值，为宫颈癌和癌前病变的准确性和可靠性提供一定的

依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　对葫芦岛地区２０１２～２０１３年的１６０例于本

院就诊的患者标本进行ＴＣＴ检查，患者平均年龄为４３．８岁。

对上述患者采用ＴＢＳ标准进行分组：为正常上皮细胞或是良

性炎症上皮细胞的患者有３２例（正常组）；低度鳞状上皮内病

变（ＬＳＩＬ）患者有４４例（ＬＳＩＬ 组）；高度鳞状上皮内病变

（ＨＬＩＬ）患者有８１例（ＨＬＩＬ组），其中包括ＣＩＮⅡ患者６７例、

ＣＩＮⅢ患者１７例。随机选取上述人群中的４８例患者进行宫

颈细胞学检查，发现３６例患者的检测结果为非典型鳞状上皮

细胞（ＡＳＣＵＳ）。

１．２　方法　标本的处理方法如下。（１）ｍＲＮＡ的检测：将所

得的宫颈细胞标本离心５ｍｉｎ，除去上清液，然后用蒸馏水清洗

一遍，再次离心，除去上清液，剩下的离心物质加入裂解剂进行

裂解，将所得的裂解液用于 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测；将２．５

ｍｏｌ／Ｌ的ＮａＯＨ加入到裂解液中，在５５℃的水浴中加热０．５

ｈ，然后将终止反应液加入使反应终止。将处理的标本放置于

－２０℃保存待测。（２）ＤＮＡ的检测：将处理所得的标本在温

箱水浴上加热５ｍｉｎ，备用。

１．３　统计学处理　数据分析采用ＳＰＳＳ１３．０软件；采用配对

χ
２ 检验或Ｆｉｓｈｅｒ精确概率检验对Ｅ６／Ｅ７ＤＮＡ和ｍＲＮＡ的阳

性率进行比较；ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和ＨＰＶＤＮＡ的相对拷贝

值以狓±狊表示，组间比较采用 Ｗｉｌｌｃｏｘｏｎ配对秩和检验；犘＜

０．０５为差异有统计学意义。
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２　结　　果

２．１　不同 ＣＩＮ分级患者两项检测阳性率的比较　对不同

ＣＩＮ分级的患者分别进行 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ

阳性率的比较，各组患者中这两项检测阳性率的差异均有统计

学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　　乳头瘤病毒Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ的

　　　　　阳性率的比较（狀）

分组
ｍＲＮＡ

检测结果

ＨＰＶＤＮＡ的检测结果

＋ －
犘

正常组 ＋ ６ ３ ０．０４８

－ １２ １１

ＣＩＮⅠ ＋ １２ ３ ０．０４３

－ １５ １４

ＣＩＮⅡ ＋ ２７ ２７ ０．０３５

－ １１ ２

ＣＩＮⅢ ＋ １０ ４ ０．０２６

－ ２ １

２．２　细胞学检查为ＡＳＣＵＳ的患者两项检测阳性率的比较　

对３６例细胞学检查为 ＡＳＣＵＳ的患者进行宫颈组织活检，将

结果分为正常组和 ＬＳＩＬ／ＨＬＩＬ组。两个组中，ＨＰＶＥ６／Ｅ７

ｍＲＮＡ检出率和 ＨＰＶＤＮＡ检出率的差异均无统计学意义

（犘＞０．０５），见表２。

表２　　ＡＳＣＵＳ宫颈活检标准检出结果比较（狀）

分组
ｍＲＮＡ

检测结果

ＨＰＶＤＮＡ的检测结果

＋ －
犘

正常组 ＋ ６ １ ０．４２４

－ １０ ５

ＬＳＩＬ／ＨＬＩＬ组 ＋ ３ １ ０．７１３

－ ７ ３

２．３　不同病理学分组间 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ

水平的比较　不同病理学分组的患者间比较，ＨＰＶＥ６／Ｅ７

ｍＲＮＡ水平的差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＨＰＶＤＮＡ水平

的差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表３。

表３　　１６０例ＴＣＴ检测结果比较（狓±狊）

病理学分组 狀
ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ

的相对拷贝值

ＨＰＶＤＮＡ的

相对拷贝值

正常组 ２７ ６．４３１±５．２１４ ２．１７６±１．０１３

ＡＳＣＵＳ组 ３０ ５３．６８３±４１．５４２ １０４．４１５±９２．１２４

ＬＳＩＬ组 ５２ ２３２．６０９±１０３．２０４ １０５７．９５８±７８４．２４８

ＨＳＩＬ组 ５１ ７１３．６３５±５４８．２１３ ３０５８．２４９±２４７６．２４３

合计 １６０ ３２３．４５２±２１４．２１３ １４５９．３６９±９８６．２５１

３　讨　　论

宫颈癌作为威胁女性健康的第二大杀手，其高发生率约和

ＨＰＶ１６型的感染有关（约占５０％）。ＨＰＶ感染宿主细胞之后

首先以游离的形式在基底细胞层潜伏一段时间，然后再整合到

宿主细胞内部［７］，使宿主细胞发生突变［８］。ＨＰＶ主要的致癌

基因是Ｅ６和Ｅ７
［８］。

在宫颈组织中 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ表现出了癌基因的活

性，其在体内的水平和宫颈病变的严重程度呈正相关［９］。在于

不同类型的细胞学病变中，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ

的阳性检出情况比较，差异有统计学有意义［１０］。ＡＳＣＵＳ标本

中有３６例进行了活检，结果分为正常组和ＬＳＩＬ／ＨＬＩＬ组。对

比两个组别的 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ和 ＨＰＶＤＮＡ检出率差异

均无统计学意义（犘＞０．０５）；由于该研究所用的 ＡＳＣＵＳ标本

仅有３６例，标本数量比较少，需要在以后的研究中进一步加强

样本数量，使结果具有代表性。ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ相对拷贝

值的组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），而 ＨＰＶＤＮＡ相

对拷贝值的组间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。刘桐宇

等［７］研究发现，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ的表达随着细胞学病变级

别的增高也相应地增加，并且不同细胞学分组之间的 ｍＲＮＡ

的拷贝值比较差异有统计学意义之间有显著性差异，组间

ＨＰＶＤＮＡ拷贝值的比较差异则无统计学意义。王华等
［８］的

研究结果也得出了类似的结论，还提出了Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ对于

宫颈癌发病风险的评估更有意义。本研究的结果和上述结果

一致。

总体而言，在宫颈癌的筛查中ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测可

以作为筛查手段之一，并且在筛查过程中可以和细胞学检测联

合运用［９１１］，有助于诊断准确性的提高，在宫颈疾病的早期诊

断和治疗中能起到一定的作用。
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