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高危型ＨＰＶ检测在宫颈病变漏诊中的应用
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　　［摘要］　目的　探讨高危型人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）检测对降低宫颈病变漏诊率的意义。方法　对４４３例经高危型 ＨＰＶ检

测、阴道镜下活检及实施宫颈环形电切术（ＬＥＥＰ）患者的临床资料进行回顾性分析。结果　以ＬＥＥＰ术后病理诊断为准，阴道镜

下宫颈活检诊断不足者１１１例，占２５．０６％。高危型 ＨＰＶ阳性患者３０２例，其中，诊断不足者９６例，占３１．７９％；ＨＰＶ阴性１４１

例，诊断不足者１５例，占１０．６４％，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。按年龄分段，阳性组中诊断不足率呈现２个低谷的

“Ｎ”型分布，≤３０岁段与４１～４５岁年龄段较低，３１～３５年龄段与大于或等于５１岁段者较高；阴性组中诊断不足率呈现２个高峰，

≤３０岁段较高，４１～４５岁呈一小高峰，其他年龄段较低；阳性组与阴性组比较，≤３０岁年龄段阳性组低于阴性组，４１～４５岁年龄

段两组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），其他年龄段阳性组均明显高于阴性组（犘＜０．０５）。以不同的 ＨＰＶ载量进行分组，随着

病毒载量的增大，诊断不足率逐渐增加，１≤ＨＰＶ≤１０组与１０＜ＨＰＶ≤１００组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），＞１００组与其他

两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　高危型 ＨＰＶ检测可降低宫颈病变漏诊率；并且与年龄和病毒载量有关。
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　　近年来，很多国家和地区宫颈癌的发病率和病死率持续下

降［１３］，主要是由于该国家和地区积极开展了有组织的筛查，大

大提高了对宫颈癌癌前病变即宫颈上皮内瘤变（ｃｅｒｖｉｃａｌｉｎｔｒａ

ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｎｅｏｐｌａｓｉａ，ＣＩＮ）的早期诊断和治疗。目前，用于筛查

的方法很多，但都存在不足［４］，如何互相弥补以降低ＣＩＮ或宫

颈癌的漏诊率，使患者得到早期治疗是非常重要的。现对本院

收治的行高危型人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）

检测、阴道镜下活检及宫颈环形电切术（ｌｏｏｐｅｌｅｃｔｒｏｓｕｒｇｉｃａｌ

ｅｘｃｉｓｉｏｎｐｒｏｃｅｄｕｒｅ，ＬＥＥＰ）４４３例患者的临床资料进行回顾性

分析，探讨 ＨＰＶ检测结合阴道镜下活检在ＣＩＮ诊断中的新

价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院２００８年８月至２０１３年７月进行ＬＥＥＰ

治疗的４４３例患者，年龄２４～７２岁，平均（４１．９３±８．１８）岁。

１．２　方法

１．２．１　高危型 ＨＰＶ检测　采用美国Ｄｉｇｅｎｅ公司的第２代杂

交捕获技术（ｈｙｂｒｉｄｃａｐｔｕｒｅⅡ，ＨＣ２），可检测１３种高危型

ＨＰＶ亚型（１６、１８、３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５６、５８、５９、６８）。样

本相对发光单位（ＲＬＵ）／标准阳性对照（ＣＯ），≥１为阳性，比

值越高提示标本中 ＨＰＶ负荷量越高。

１．２．２　阴道镜检查及宫颈活检　应用美国 ＷｅｌｃｈＡｌｌｙｎ公司

产品进行电子阴道镜检查，并在阴道镜指导下对病变部位或可
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疑部位行活检，若阴道镜下未发现明显异常图像或图像不满

意，则在宫颈３、６、９、１２点共４处取活检或宫颈管搔刮。

１．２．３　ＬＥＥＰ术　患者月经干净后２～７ｄ，术前２４ｈ禁止性

生活、阴道用药。采用美国 Ｅｌｌｍａｒ公司高频电刀进行手术。

患者取膀胱截石位，常规消毒铺单，擦拭阴道分泌物，暴露宫

颈，用碘液标记移行区。将ＬＥＥＰ功率调至５０Ｗ，根据病变性

质及范围选用环形、锥形或方形等不同型号的电刀，在宫颈病

变外缘５ｍｍ，环形切割病变，深度７～２５ｍｍ。术后给予消炎、

止血治疗，分别于术后２、４周复查伤口。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，计

数资料进行χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＬＥＥＰ术后组织病理检查与阴道镜下活检病理检查的比

较　ＬＥＥＰ术后病理检查结果为炎症１５４例、轻度非典型增生

（ＣＩＮ）Ⅰ１２０例、ＣＩＮⅡ７８例、ＣＩＮⅢ８３例、癌８例；阴道镜下

病理活检结果为炎症８７例、ＣＩＮⅠ１７５例、ＣＩＮⅡ１２９例、ＣＩＮ

Ⅲ５２例。阴道镜下活检与ＬＥＥＰ术后病理检查结果比较诊断

不足者１１１例，占２５．０６％，见表１。

表１　　ＬＥＥＰ术后组织病理检查与阴道镜下活检病理

　　　检查结果比较（狀）

阴道镜下活检

病理检查结果
狀

ＬＥＥＰ术后病理检查结果

炎症 ＣＩＮⅠ ＣＩＮⅡ ＣＩＮⅢ 癌

炎症 ８７ ６３ １７ ５ ２ ０

ＣＩＮⅠ １７５ ６８ ６８ ２６ １３ ０

ＣＩＮⅡ １２９ １９ ３１ ３９ ４０ ０

ＣＩＮⅢ ５２ ５ ３ ８ ２８ ８

合计 ４４３ １５４ １２０ ７８ ８３ ８

２．２　高危型 ＨＰＶＤＮＡ与诊断不足的关系　高危型 ＨＰＶ阳

性患者３０２例，其中，诊断不足者９６例，占３１．７９％；ＨＰＶ阴性

１４１例，诊断不足者１５例，占１０．６４％，与阳性组比较差异有统

计学意义（χ
２＝２２．８９７，犘＝０．０００）。

２．３　各年龄段 ＨＰＶ阳性组与阴性组诊断不足率的比较　按

年龄进行分段，统计各年龄段 ＨＰＶ阳性组与阴性组中诊断不

足患者所占的比例。结果显示，阳性组中，诊断不足率呈现２

个低谷的“Ｎ”型分布，≤３０岁段与４１～４５岁年龄段较低，３１～

３５年龄段与大于或等于５１岁年龄段者较高（图１）；阴性组中，

诊断不足率呈现２个高峰，≤３０岁段较高，４１～４５岁呈一小高

峰，其他年龄段较低，≥５１岁段者达最低（图２）；阳性组与阴性

组比较，≤３０岁年龄段阴性组高于阳性组，４１～４５岁年龄段两

组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），其他各年龄段阳性组均

明显高于阴性组（表２）。

图１　　阳性组不同年龄段诊断不足率

图２　　阴性组不同年龄段诊断不足率

表２　　各年龄段 ＨＰＶ阳性组和阴性组诊断不足率（％）

组别
年龄段（岁）

≤３０ ３１～３５ ３６～４０ ４１～４５ ４６～５０ ≥５１

阳性组 ２５．００（５／２０） ３８．１８（２１／５５） ３３．３３（２５／７５） ２５．００（１９／７６） ３２．０３（１７／５３） ３９．１３（９／２３）

阴性组 ３３．３３（２／６） ７．１４（１／１４） ５．５６（２／３６） １９．３６（６／３１） １１．１１（３／２７） ３．７０（１／２７）

χ
２ ０．１５８ ６．０３８ １０．１９６ ０．３９２ ４．１９３ １０．６９７

犘 ０．６９１ ０．０１４ ０．００１ ０．５３１ ０．０４１ ０．００１

表３　　不同病毒载量组诊断不足率比较（％）

病毒载量 诊断不足率

１≤ＨＰＶ≤１０ １０．５３（４／３８）

１０＜ＨＰＶ≤１００ ２３．３８（１８／７７）

ＨＰＶ＞１００ ３９．５２（７４／１８７）△▲

　　：与１≤ＨＰＶ≤１０组比较，χ
２＝２．７１６，犘＝０．０９９；△：与１≤

ＨＰＶ≤１０组比较，χ
２＝１１．７６４，犘＝０．００１；▲：与１０＜ＨＰＶ≤１００组比

较，χ
２＝６．３０１，犘＝０．０１２。

２．４　不同病毒载量组诊断不足率的比较　以不同的 ＨＰＶ载

量进行分组，比较各组诊断不足的比例，结果显示随着病毒载

量的增大，诊断不足率逐渐增加，１≤ＨＰＶ≤１０组与１０＜ＨＰＶ

≤１００组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），＞１００组与其他

两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表３。

３　讨　　论

阴道镜检查通过放大使肉眼能够清晰观察病灶形态，在移

行带观察醋酸上皮、点状血管、异形血管及粗镶嵌等变化，有利

于早期识别病灶上皮，从而使镜下活检的准确性和阳性率得到

提高；但近年来有不少文献报道阴道镜下宫颈活检诊断ＣＩＮ

的准确性并不理想［５７］。持续性高危型 ＨＰＶ感染可引发宫颈

病变及宫颈癌，ＨＰＶ检测可用于细胞学报告为 ＡＳＣＵＳ／ＬＳＩＬ

分流及治疗后随访。因此，本研究观察了 ＨＰＶ检测是否可降

低宫颈病变的漏诊率，结果发现在１１１例阴道镜下活检漏诊的
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患者中 ＨＰＶ阳性患者９６例，阴性１５例，说明 ＨＰＶ检测可以

降低阴道镜下活检的漏诊率，即对于宫颈刮片异常患者应积极

进行 ＨＰＶ检测，如果 ＨＰＶ阳性即使阴道镜活检阴性也应给

予积极治疗或严密随访，避免漏诊。

本研究比较了各年龄段 ＨＰＶ阳性组与阴性组中诊断不

足患者所占的比例，结果显示阳性组中诊断不足率呈现２个低

谷的“Ｎ”型分布，即小于或等于３０岁段与４１～４５岁年龄段；

而阴性组中诊断不足率呈现２个高峰，即小于或等于３０岁段

与４１～４５岁年龄段，并且小于或等于３０岁患者阳性组诊断不

足率低于阴性组（犘＜０．０５），４１～４５岁年龄段两组比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５），这完全符合国外流行病学调查发现的

ＨＰＶ感染率年龄的“Ｖ”型分布即 ＨＰＶ感染年龄高峰在小于

３０岁和４０～４５岁
［８９］。因此，在小于或等于３０岁与４１～４５岁

年龄段即使 ＨＰＶ阴性也可能存在漏诊。其他年龄段 ＨＰＶ阳

性组的诊断不足率均高于阴性组，尤其对于大于或等于５１岁

阴性患者诊断不足率很低（约３．７％），阳性组约为３９．１３％，表

明对于这一年龄组 ＨＰＶ阳性的患者要积极治疗，避免漏诊；

而对于阴性患者可进行严密随访。

国内外研究发现宫颈病变程度与 ＨＰＶ 载量存在相关

性［１０１２］。近年来，一些学者也指出高 ＨＰＶ载量的患者ＬＥＥＰ

术后发生病变残留或复发的风险明显高于低载量者［１３１４］。因

此，本研究将患者按 ＨＰＶ载量分为低、中、高载量３组，观察

对于较高 ＨＰＶ载量的患者阴道镜下活检是否存在较高的漏

诊率，结果发现随着病毒载量的增大，诊断不足率逐渐增加，高

载量组与其他两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），而低、

中载量组差异无显著性，提示对于病毒载量偏高患者要考虑到

存在诊断不足的可能，可行ＬＥＥＰ治疗、冷刀锥切或严密随访。
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