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高危型
c/3ZU4

联合
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检测在宫颈癌初筛中的应用价值
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!!

摘
!

要"目的
!

分析高危型人乳头瘤病毒"

c/3

%

ZU4

及
:Y:

检测在宫颈癌筛查中的应用价值!评价两者联合检测的临床

意义&方法
!

选择
"'!%

年
#

月到
"'!%

年
&

月于该院进行宫颈癌筛查患者
0'"

例!分别进行高危型
c/3ZU4

及宫颈液基薄层

细胞学检查"

:Y:

%检测!并对怀疑存在宫颈病变的患者行病理组织学检查!依照病理学结果对高危型
c/3ZU4

及
:Y:

的联合

检测效果进行比较分析&结果
!

女性高危型
c/3ZU4

检测的阳性率为
"-$!.

"

!'(

(

0'"

%$

0%

例女性
:Y:

检测出现非正常及良

性炎症反应!阳性率为
!!$0.

"

0%

(

0'"

%&对怀疑存在宫颈恶性病变的
!"#

例女性行组织病理学检查!发现
#"$&.

"

0'

(

!"

%女性出

现
Y)U

&

级以上的病变$高危型
c/3ZU4

及
:Y:

联合检测的灵敏度高于单独检测!差异有统计学意义"

!

$

'$'&

%$高危型

c/3ZU4

及
:Y:

联合检测的特异度高于高危型
c/3ZU4

单项检测"

!

$

'$'&

%!与
:Y:

单项检测比较差异无统计学意义

"

!

%

'$'&

%&结论
!

高危型
c/3ZU4

和
:Y:

的检测是宫颈癌筛查的较好方法!高危型
c/3ZU4

和
:Y:

的联合检测可提高

宫颈癌前病变的检出率&

关键词"宫颈癌$
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宫颈液基薄层细胞学检查$
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宫颈癌是严重威胁女性健康的常见恶性肿瘤#发病年龄呈

年轻化趋势'有着较为明显的前期病变是宫颈癌的特点#从发

生宫颈病变到发展为宫颈癌需要数年甚至更长时间#是长期逐

渐发展的复杂病变过程)

!

*

'宫颈癌患者早期行手术治疗#

&

年

治愈率可达
,'.

以上)

"

*

'因此#提高宫颈癌癌前病变的筛查

效果对于预防宫颈恶性病变具有重要意义'女性生殖道人乳

头瘤病毒$

c/3

&感染主要通过性接触传播#近年来感染率有

逐年增高的趋势'据美国疾控中心报道#美国至少有
,'.

的

女性在
&'

岁之前有过一次
c/3

感染)

#

*

'大部分女性在感染

c/3

之后
0

!

!'

月内可将其清除#然而大约有
#'.

的女性在

感染高危型
c/3

后
!

年内仍不能自主清除'宫颈癌是世界

范围内女性第二大恶性肿瘤#也是目前为止明确为病毒感染导

致的恶性肿瘤之一#高危型
c/3

持续感染是导致宫颈癌变的

一个主要危险因素)

0

*

'因此#检测女性生殖道高危型
c/3

感

染情况对宫颈癌的早期筛查具有重要意义'宫颈液基薄层细

胞学检查$

:Y:

&是宫颈癌前病变的重要筛查技术#在宫颈癌前

病变诊断中发挥重要的作用)

&

*

'

:Y:

可以增加检查视野的清

晰度#降低背景对检测结果的影响#易于辨认细胞数量少(体积

小的非正常上皮细胞'因此#

:Y:

提高了宫颈癌的检出率#非

常适用于宫颈癌的早期筛查'本课题组对
0'"

例行宫颈癌癌

前筛查的女性进行了高危型
c/3ZU4

及
:Y:

的检测#并根

据病理学诊断结果对高危型
c/3ZU4

及
:Y:

的联合检测

效果进行了比较分析#现报道如下'

?

!

资料与方法

?$?

!

一般资料
!

选取
"'!%

年
#

月至
"'!%

年
&

月于本院进行

宫颈癌筛查的患者
0'"

例#年龄
",

!

%#

岁#平均$

#%_!!

&岁'

?$@

!

方法

?$@$?

!

高危型
c/3ZU4

的检测
!

用宫颈刷置于宫颈口转

+

'"%

+

国际检验医学杂志
"'!-

年
#

月第
#,

卷第
&

期
!

)8>NT?J+=B

!

+?HE@"'!-

!

3;D$#,

!

U;$&



动
0

圈#以取得足量的分泌物#然后将宫颈刷放入
ZU4

提取

液中'检测时提取检测物
ZU4

#加入
/YR

扩增体系#使用广

州达安公司的
Z49-%''

型核酸扩增仪及其配套试剂盒进行高

危型
c/3ZU4

的定量检测'

?$@$@

!

:Y:

的检测
!

采用新柏式
:Y:

检测仪进行
:Y:

检

查'采用通用的
:2[

分级系统进行细胞学诊断)

%

*

'保存完好

的上皮细胞覆盖率
%

!'.

为满意涂片'诊断包括!正常及良性

反应改变$

fUT

&(未明确诊断意义的非典型鳞状上皮细胞

$

4[Yg[

&(低度鳞状上皮内病变$

T[)T

&(高度鳞状上皮内病变

$

c[)T

&(鳞状细胞癌$

[YY

&(腺癌'

:2[

分级系统报告正常或

炎症为细胞学阴性#

4[Yg[

及以上病变为细胞学阳性'

?$@$A

!

组织病理学检测
!

对
!"#

例怀疑存在宫颈病变的女性

行组织病理学检查#纳入条件!有接触性出血(阴道炎症(阴道

非正常出血等临床症状'以
fcO"''%

版.乳腺与女性生殖

系统肿瘤病理与遗传学/为标准)

-

*

'组织病理学评价标准分为

以下几级!正常或良性宫颈炎症(

Y)U

&

$低级别病变&(

Y)U

$

$中级别病变&(

Y)U

(

或发生原位癌变$高级别病变&(

[YY

'

?$A

!

统计学处理
!

所有资料用
[/[[!'$'

软件进行统计分

析#计量资料以
9_C

表示#组间比较用
?

检验%计数资料用频

数及百分数表示#组间比较采用
!

" 检验%

!

$

'$'&

为差异有统

计学意义'

@

!

结
!!

果

@$?

!

高危型
c/3ZU4

的检测
!

0'"

例行宫颈癌前病变筛查

的女性中#

!'(

例女性检测结果高于正常范围#阳性率为

"-$!.

$

!'(

"

0'"

&#阴性占
-"$(.

$

"(#

"

0'"

&'

@$@

!

:Y:

!

0'"

例患者中#未见上皮内病变细胞或恶性细胞#

fUT

(

4[Yg[

(

T[)T

(

c[)T

(

[YY

所占比例见表
"

'

表
"

!!

:Y:

的检测结果

组别
-

百分比$

.

&

fUT #&% ,,$%

4[Yg[ "% %$0

T[)T !' "$&

c[)T - !$,

[YY # '$-

@$A

!

病理学检查
!

检查结果发现#

0'

例女性出现
Y)U

&

级及

以上病变#其中
:Y:

$

^

&

c/3

$

^

&及
:Y:

$

^

&

c/3

$

P

&占

,"$&.

$

##

"

0'

&#

:Y:

$

P

&

c/3

$

^

&占
!-$&.

$

-

"

0'

&#无
:Y:

$

P

&

c/3

$

P

&者'大部分
Y)U

&

级及以上病变$

Y)U

&

(

Y)U

$

(

Y)U

(

(

[YY

&者为高危型
c/3ZU4

和
:Y:

同时阳性或

单独阳性#见表
#

'

表
#

!!

病理学与
:Y:

检查的相关性%

-

#

.

$&

病理学检测
-

:Y:

$

^

&

c/3

$

^

&

:Y:

$

^

&

c/3

$

P

&

:Y:

$

P

&

c/3

$

^

&

:Y:

$

P

&

c/3

$

P

&

正常或良性宫颈炎症
,# 0

$

0$,

&

-

$

,$&

&

-'

$

,0$#

&

"

$

"$0

&

Y)U

&

及以上病变
0' ",

$

-'$'

&

&

$

!"$&

&

-

$

!-$&

&

'

$

'$'

&

合计
!"# #"

$

"%$'

&

!"

$

($-

&

--

$

%"$-

&

"

$

!$%

&

@$B

!

高危型
c/3ZU4

(

:Y:

单独及联合检测的灵敏度和特

异度
!

高危型
c/3ZU4

(

:Y:

联合检测的灵敏度高于单项

检测#差异有统计学意义$

!

$

'$'&

&%高危型
c/3 ZU4

及

:Y:

单项检测的特异度分别为
!'$,.

和
,%$-.

#高危型

c/3ZU4

(

:Y:

联合检测的特异性度
(&$".

#联合检测的特

异度高于高危型
c/3ZU4

的单独检测#差异有统计学意义

$

!

$

'$'&

&#与
:Y:

单独检测相比#差异无统计学意义$

!

%

'$'&

&'见表
0

'

表
0

!!

单项检测与高危型
c/3ZU4

'

:Y:

!!!

联合检测灵敏度及特异度%

.

#

-

)

-

$&

检测项目 灵敏度 特异度

c/3ZU4 ,-$&

$

#&

"

0'

&

!'$,

$

(

"

,#

&

:Y: ,"$&

$

##

"

0'

&

,%$-

$

-"

"

,#

&

#

c/3ZU4^:Y: !''$'

$

0'

"

0'

&

(&$"

$

-(

"

,#

&

!!

注!与
c/3ZU4^:Y:

比较#

!

$

'$'&

'

A

!

讨
!!

论

!!

高危型
c/3

持续感染增加了宫颈癌的发生风险#是宫颈

病变发生(发展重要条件)

,9(

*

'高危型
c/3

主要有
!%

(

!,

等

共
!#

个亚型#其持续感染被认为是宫颈癌及其癌前病变发生

的主要因素'高危型
c/3

的检测对于已患有宫颈癌的人群

灵敏度较高)

!'

*

'随着医学技术的发展#

:Y:

技术成为宫颈癌

筛查的有效手段'使用
:Y:

技术能够采集到颈管细胞#可剔

除宫颈黏液和炎性细胞等影响因素#其清晰度和检出率较高#

但同时也发现
:Y:

对
c/3

筛查有一定的漏诊率'提高宫颈

癌的筛查效果对于预防和治疗宫颈癌有重要价值'本文探讨

了高危型
c/3ZU4

与
:Y:

联合检测的应用价值'

本研究中#高危型
c/3

检测用于宫颈癌筛查的灵敏度高

于
:Y:

#高危型
c/3ZU4

量的变化先于病理学的改变#当高

危型
c/3

感染一定时间后#细胞学和组织学上才会发生变

化'在健康人群中#高危型
c/3ZU4

和
:Y:

也存在着一定

的阳性率且高危型
c/3ZU4

的阳性率也较高#这表明高危

型
c/3

的感染普遍存在#单纯检测高危型
c/3

并不能达到

预期的宫颈癌筛查的目的#另外也表明了
:Y:

的单独检测有

一定的漏诊率'高危型
c/3ZU4

和
:Y:

联合检测的灵敏

度高于单独检测#提示高危型
c/3ZU4

和
:Y:

联合检测能

显著降低漏诊率#对于宫颈癌的筛查有重要意义'另外对数据

分析时发现#高危型
c/3

阳性和
:Y:

同时阳性的筛查人群

中#

,-$&.

的病理学检测为
Y)U

&

及以上病变#需要引起临床

医生的高度重视'对于高危型
c/3

阳性和
:Y:

阴性或者高

危型
c/3

阴性和
:Y:

阳性筛查人群也应该给予一定程度的

重视#要定期复查#给予随访'应用高危型
c/3ZU4

和
:Y:

的联合检测可提高宫颈癌筛查灵敏度%高危型
c/3ZU4

单

独检测的特异度较低#高危型
c/3ZU4

和
:Y:

的联合检测

检测可提高宫颈癌筛查特异度%高危型
c/3ZU4

和
:Y:

的

任一结果出现阳性#都要引起重视#要定期复查'由此可见#高

危型
c/3ZU4

和
:Y:

的联合检测可提高宫颈癌前病变的

检出率#一定程度上解决了单一检测准确度低的问题#适宜在

临床推广'
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主要用于评价自动化仪器(试剂盒(手动程序或

其他体外诊断仪器设备的线性(偏倚(不精密度(标本携带污染

和漂移'按照一定顺序重复检测的
!'

个样本得出的数据#进

一步通过绘图及执行简单运算提供初步估计来确定设备的最

终可接受性)

(

*

'

/̀

&

测定的低(中(高浓度的绝对偏倚均在允许的偏倚范

围内'

/̀

&

测定的线性良好#偏倚较小#符合预期'$

!

&截距

和斜率有统计学意义#回归线截距反映恒定系统误差大小#斜

率反映比例系统误差的大小#相关系数
>

可以帮助判断测定浓

度范围对斜率和截距的评估是否合适#而不能用于判断方法是

否可接受'$

"

&交叉污染和非线性没有统计学意义#说明试验

中标本携带污染对偏移的影响在可接受范围内#且该试验具有

良好的线性关系'$

#

&漂移有统计学意义#说明对不准确度的

影响在可接受范围'

/̀

&

测定的低#中#高
#

个浓度水平的总

不精密度均小于最大允许总不精密度#均在可接受范围内且
#

个浓度水平的总补精密度均较小#说明此试验重复性很好#符

合总不精密度的初步评价'试验中#样本来源于厂家提供的定

值质控血清#与临床实际样本血清存在差异#未将基质效应考

虑入试验中#实际操作中应考虑溶血(血脂(黄疸等对结果的干

扰并应进一步评价其影响因素及应对措施)
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综上所述#应用
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对胶体金免疫层析法测
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进

行方法学评价#可以对
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试剂盒的胶体金检测方法的线性(

偏倚(总不精密度(抗交叉污染和漂移等进行初步了解#符合临

床应用要求)
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'临床联合
/̀

$

检测#更有助于提高诊断的灵

敏度'胶体金免疫法是一种将胶体金标记技术(免疫检测技术

和层析分析技术等多种方法有机结合在一起的固相标记免疫

检测技术#具有简便(省时(样本用量少(不需大型仪器(结果易

判读等优点#易于临床使用)
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