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　　摘　要：目的　探讨宫颈细胞人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测对于诊断宫颈病变的应用价值。方法　选取２０１４

年１０月至２０１５年１０月在该院妇产科因宫颈炎性反应、阴道异常出血或排液门诊患者就诊的４０７例患者，行新柏氏液基细胞学

检测（ＴＣＴ）和ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测，对ＴＣＴ结果异常的３４例患者行病理科组织病理学检查，以病理报告为“金标准”。统计

分析 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测对宫颈病变的应用价值。结果　ＴＣＴ检测出异常患者３４例，占总患者数的８．３５％，无上皮内瘤变

或恶性病变（ＮＩＬＭ）患者３７３例，占总患者数的９１．６５％；ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测异常患者８７例，占总患者数的２１．３７％。２组

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＴＣＴ不同结果与 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ 拷贝数的比较表明，从意义不明的不典型鳞状细胞（ＡＳＣ

ＵＳ）到不能排除高度上皮内病变的不典型鳞状上皮（ＡＳＣＨ）、鳞状上皮内低度病变（ＬＳＩＬ）、鳞状上皮内高度病变（ＨＳＩＬ），随着细

胞学诊断级别的升高，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ阳性率同步升高（犘＜０．０５）。结论　宫颈细胞ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ诊断可较大程度降

低过度检查和治疗的可能性，诊断宫颈上皮内瘤变（ＣＩＮ）Ⅱ＋的准确性较高，可降低宫颈病变的漏诊率，其对于宫颈病变的诊断

有较高的临床应用价值。
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　　宫颈癌是一种恶性肿瘤，也是迄今为止已明确致癌因素的

癌症之一。此类癌症主要是指发生于阴道处及鳞状上皮细胞、

宫颈管内膜柱状上皮细胞交界处的肿瘤。宫颈癌由多因素综

合作用而产生，其发病率已经仅次于乳腺癌，在女性恶性肿瘤

疾病中占第２位。其发病趋势呈年轻化，发病率逐年上升。某

些患者在患上宫颈病变后因为临床症状较不显著，造成对病情

严重程度的错误估计，进而逐渐发展为较严重的情况。虽然目

前对于宫颈病变的检测不断完善，许多地区的宫颈浸润癌发病

率和病死率已大幅下降，但在我国，该病的诊断水平却仍然需

要提高。已有研究表明，高危型人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）感染

是导致宫颈癌的主要病因，其Ｅ６、Ｅ７等基因能够表达出干扰

正常细胞周期、染色体稳定，并促使其凋亡的蛋白质，使女性的

宫颈疾病不断恶化，最终演变成宫颈癌。所以，在病变早期进

行治疗、再治疗过程中，不断随访对于宫颈癌防治有一定的积

极意义。这不仅对患者治疗过程中的风险预估、筛查、术后病

情观察具有应用价值，更能够提高宫颈癌高危人群的生命
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质量。

近年来，临床通常采用诸如 ＨＰＶＤＮＡ检测等方法对宫

颈病变进行筛查，虽能一定程度降低宫颈癌的发生率，但因

ＨＰＶＤＮＡ检测是１种病因检测，对致癌基因转录和活动等方

面的预测作用较低。而ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测，可有效地预

测病毒的活动程度及病变程度，从而制订更好的治疗方案。本

研究探讨了高危型 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ在宫颈病变的临床诊

断价值，现将试验结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１４年１０月至２０１５年１０月在本院妇

产科因宫颈炎性反应、体检发现宫颈赘生物、白带增多、白带带

血、性交后异常出血或排液门诊患者共４０７例，患者年龄２１～

６７岁，平均年龄为（４０．２±９．５）岁，所有患者宫颈均完整，身体

健康状况良好，均自愿进行新柏氏液基细胞学检测（ＴＣＴ）和

ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测。２项检测结果均为“阴性”判定为正

常；对ＴＣＴ结果异常的３４例患者行病理科组织病理学检查，

以病理报告为“金标准”进行最终比较分析。排除标准：（１）患

者自身患有免疫抑制疾病；（２）作者患有精神疾病不愿配合治

疗；（３）患者自身患有慢性疾病；（４）患者有宫颈上皮内瘤变

（ＣＩＮ）治疗史。本次试验所有女性患者在其年龄、学历、宫颈

疾病分级等方面的差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。本次试

验研究已通过本院医学伦理委员会批准，每位女性患者均签署

个人知情同意书。

１．２　方法　ＴＣＴ检测。以专用拭子，紧贴宫颈口稍用力顺时

针旋转５周，放入专用、含有细胞保存液的试管瓶中。采用膜

式液基超薄细胞学和离心沉淀检测技术，按宫颈细胞学 ＴＢＳ

分类系统进行分级，即：无上皮内瘤变或恶性病变（ＮＩＬＭ）、意

义不明的不典型鳞状细胞（ＡＳＣＵＳ）、不能排除高度上皮内病

变的不典型鳞状上皮（ＡＳＣＨ）、鳞状上皮内低度病变（ＬＳＩＬ）、

鳞状上皮内高度病变（ＨＳＩＬ）和鳞状细胞癌（ＳＣＣ）。

ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测。用专用宫颈刷于宫颈外口及

颈管内旋转５圈，折断刷柄，置于专用保存液瓶中待用，根据科

蒂亚（新乡）试剂盒检测要求，经过信号放大、加入标记荧光物

质底物后，在配套冷光仪光度计上检测。检测结果为拷贝数，

经公司计算软件自动判断结果。

１．３　诊断标准　依据阴道镜病理活检为“金标准”，将诊断结

果为高级别宫颈病变（ＣＩＮⅡ＋级及宫颈浸润癌）及慢性宫颈

炎、ＣＩＮⅠ级患者。宫颈细胞检查诊断，本院采用ＴＣＴ行宫颈

细胞学检查方式（根据２００１年国家制订的ＴＢＳ分类系统），可

对患者做出描述性诊断报告。具体分类如下：（１）ＴＣＴ正常：

患者皮肤无上皮内病变或者恶性的改变（但是也包括自身存在

的炎性反应或者正常情况）；（２）ＴＣＴ异常：鳞状细胞发生异常

且人体腺细胞异常等情况。

１．４　统计学处理　本次研究数据采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行统

计分析，计量资料采用狋检验，计数资料采用χ
２ 检验，以犘＜

０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＴＣＴ 及 ＨＰＶ Ｅ６／Ｅ７ ｍＲＮＡ 对 患 者 的 阳 性 检 出

率　ＴＣＴ异常患者共３４例，占总患者数的８．３５％；ＮＩＬＭ 患

者３７３例，占总患者数的９１．６５％；ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测异

常患者８７例，占总患者数的２１．３７％。２组差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。

２．２　２种方法检测结果的比较　ＴＣＴ不同结果与 ＨＰＶＥ６／

Ｅ７ｍＲＮＡ拷贝数的比较表明，从 ＡＳＣＵＳ到 ＡＳＣＨ、ＬＳＩＬ、

ＨＳＩＬ，随着细胞学诊断级别的升高，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ 阳性

率同步升高（犘＜０．０５）。见表１。

表１　　ＴＣＴ及 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ的标本结果［狀（％）］

ＴＣＴ结果 狀 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ阳性

ＮＩＬＭ ３７３ ６２（１６．６）

ＡＳＣＵＳ ７ ３（４２．９）

ＡＳＣＨ ４ ３（７５．０）

ＬＳＩＬ １３ １０（７６．９）

ＨＳＩＬ ７ ６（８５．７）

ＳＣＣ ３ ３（１００．０）

ＡＣ ０ ０（０．０）

合计 ４０７ ８７（２１．３）

３　讨　　论

　　我国针对宫颈癌临床诊断主要采用 “三阶梯筛查”方案，

其基础为“细胞学”，依靠进一步阴道镜检查或宫颈活组织的病

理学检查等。但上述检查均基于形态学，检测出的细胞形态结

果其实是 ＨＰＶ感染后的结果，而部分细胞可能受到细菌或者

其他微生物影响而未表现出典型症状，加上检验或者试验过程

中的操作误差、制片误差、计算误差及阅片主观性，都会制约

“细胞检测”的准确性，容易造成较高的漏诊率。已有研究表

明，宫颈癌与ＣＩＮ的主要诱发因素为 ＨＰＶ的持续感染，而欧

美国家已将高危型 ＨＰＶ作为联合检测的最初筛选方式。定

期检查高危型 ＨＰＶ感染能有效判断宫颈癌的发病风险，这已

成为１种有效的调查手段。但是，目前仍未解决 ＨＰＶ持续感

染的无症状性、低特异性和可逆转性，意味着 ＨＰＶＤＮＡ检测

方式有可能检验出无意义感染，不仅增加患者经济负担，还影

响患者心态，从而最终影响到患者的生命质量及治疗情况。

宫颈癌是严重的临床妇科疾病，病因复杂但具有一定规律

性，同时涉及饮食习惯、家族史及基因缺陷等原因［１３］，基因障

碍在上述致病因素中占据主要地位。宫颈癌的形成是恶性肿

瘤细胞在患者子宫口和阴道内部异常聚集，导致恶性肿块［４６］。

随着临床诊断技术的发展和民众护理意识的增强，近年来宫颈

癌诊断率和治疗率有所提高［７１２］。但宫颈病变仍然难诊断、难

治疗，且易发展为恶性肿瘤，甚至危及生命。ＨＰＶＤＮＡ检测

是诊断宫颈病变的有效途径之一，能较好地诊断患者肿瘤情

况，对于宫颈病变的治疗有一定作用，但 ＨＰＶＤＮＡ检测对高

危宫颈病变诊断不灵敏。ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测对肿瘤情

况加剧时高度表达的Ｅ６／Ｅ７较为灵敏，是诊断宫颈癌的有效

方式。本次研究采用 ＨＰＶＤＮＡ检测和 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ

检测对宫颈病变患者进行诊断，目的在于探讨 ＨＰＶＥ６／Ｅ７

ｍＲＮＡ检测的诊断效果和临床应用价值。

本研究结果表明，ＴＣＴ异常患者３４例，占总患者数的

８．３５％，ＮＩＬＭ患者３７３例，占总患者数的９１．６５％；ＨＰＶＥ６／

Ｅ７ｍＲＮＡ检测异常患者８７例，占总患者数的２１．３７％。２组

差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＴＣＴ 不同结果与 ＨＰＶＥ６／Ｅ７

ｍＲＮＡ拷贝数的比较表明，从 ＡＳＣＵＳ 到 ＡＳＣＨ、ＬＳＩＬ、

ＨＳＩＬ，随着细胞学诊断级别的升高，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ 阳性

·８８９２· 国际检验医学杂志２０１６年１１月第３７卷第２１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖ．２０１６，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．２１



率同步升高（犘＜０．０５）。ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测对于高危宫

颈病变有较高阳性检出率（８３．３％），而在一般宫颈病变中的阳

性检出率较低。表明不同宫颈病变级别 ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ

拷贝值差异有统计学意义，ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ表达随宫颈病

变级别升高呈上升趋势。

综上所述，宫颈细胞ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ诊断可较大程度

降低过度检查和治疗的可能性，诊断ＣＩＮⅡ＋的准确性较高，

可降低宫颈病变的漏诊率，对于宫颈病变的诊断有较高临床应

用价值。提示高危型ＨＰＶＥ６／Ｅ７ｍＲＮＡ若呈阳性，需引起重

视，以防漏诊宫颈癌。但是，此种方式能否真正作为宫颈病变

诊断的首选方案进行大范围使用，仍需要进行更大样本的检

验，方可得出结论。
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综上所述，由于血细胞分析在普通医院门诊中的应用极

广，近几年来，血常规检测中的 ＭＣＶ、ＭＣＨ 已作为地贫筛查

的重要指标并得到广泛应用。血常规筛查地贫具有操作简便、

快速、费用低、敏感性高且不易漏诊等优点，尤其适用于基层医

院。本研究结果表明，血常规 ＭＣＶ、ＭＣＨ等指标可作为地贫

的初步筛查指标，在临床积极推广。
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