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宫颈癌是常见的妇科恶性肿瘤% 宫颈癌的发病

过程较长! 是从子宫颈上皮内瘤变至原位癌至早期

癌再到浸润癌的连续发展过程 &

(

'

!从宫颈的癌前病

变逐步发展到宫颈癌!大约要花费
R#(R

年&

!

'

% 因此!

早期诊断对于有效防治宫颈癌具有极其重要的意

义% 目前! 临床上诊断宫颈癌的金标准是阴道镜活

检!属有创检查%因此!寻找无创的(有效的宫颈癌筛

查方法已成为医学研究的热点之一% 近年来! 细胞

>?@

定量分析(

ACD

( 肿瘤标志物检测等方法相继

应用于临床% 但这些方法单独检测对宫颈癌诊断价

值有限%本文主要通过宫颈细胞
>?@

定量分析与高

危型人乳头瘤病毒)

AB!ACD

*(鳞状细胞相关抗原

)

EFF@

*(细胞角蛋白
(6

片段
SFGHB@!#!#T

等联合检

测!探讨联合检测在宫颈癌早期筛查中的价值%

(

资料与方法

!"!

研究对象

选取
!=(R

年
&

月至
!=(7

年
(!

月在我院就诊

的
$%

例宫颈癌患者!明确诊断为
!#"

期宫颈癌!且

肿瘤直径
!!:*

!另选取
6!

例宫颈良性病变者和
6!

例健康对照者!所有研究对象进行宫颈细胞
>?@

倍

体定量分析(

AB!ACD

检测!以及肿瘤标志物
EFF@

(

FGHB@!(!(

检测% 所有受检者均无子宫切除(宫颈

锥切及盆腔放疗史!且排除不适检查的各种情况%

!"#

标本采集

患者于非经期取材!标本采集前
!%2

禁止盆浴(

性交(阴道检查(阴道灌洗及局部上药等% 采用窥阴

器充分暴露子宫颈!先用棉球拭去分泌物!再用专用

宫颈刷在子宫颈口顺时针旋转
&UR

圈! 取出宫颈刷

后脱去刷头! 将刷尖向下垂直方向浸泡在取样管的

细胞保存液中!盖紧!贴好标签送检%

%$

保存不超过

摘 要!&目的' 探讨宫颈细胞
>?@

定量分析联合高危型人乳头瘤病毒)

AB!ACD

*(鳞状细
胞相关抗原)

EFF@

*(细胞角蛋白
(6

片段
SFGHB@!(!(T

检测在早期宫颈癌筛查中的价值% &方
法' 采用细胞

>?@

倍体定量分析(实时荧光
CFB

法及电化学发光法对
$%

例宫颈癌患者(

6!

例宫颈良性病变者和
6!

例健康对照者的宫颈细胞
>?@

倍体( 高危型
ACD

及肿瘤标志物
EFF@

(

FGHB@!(!(

进行检测!以病理诊断为标准对其单独和联合检测的诊断效能进行评价%

&结果' 宫颈癌组细胞
>?@

倍体(

ACD

(

EFF@

(

FGHB@!(!(

的阳性率明显高于宫颈良性疾
病组和健康对照组

SCV=9=RT

#联合检测的敏感度(特异性(诊断符合率(阳性预测值(阴性预测
值(

G;4N5/

指数等都明显提高!其中四项联合检测诊断宫颈癌的敏感度为
6'97!W

!特异性为
669%%W

! 诊断符合率达
6$9$7W

!

G;4N5/

指数为
=96'(

! 高于任一单项指标和其他联合方式%

&结论' 宫颈细胞
>?@

定量分析联合
AB!ACD

(

EFF@

(

FGHB@!(!(

检测具有高敏感度( 高特
异性和高准确性的特点!在宫颈癌早期筛查中有较高的应用价值%

主题词!细胞
>?@

定量分析#高危型
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#鳞状细胞相关抗原#细胞角蛋白
(6
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/2*C15,- Q2+16+ -231(+ J! R

!

R;S!
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#进行宫颈细胞
?<@

倍体定量分析$同时取宫颈

细胞行高危型
DF:

检测$另外采集受检者空腹静脉

血
&"ST-

#离心分离血清#进行
G//@

和
/HIE@!9!9

检测$

!"#

方 法

9;&;9 ?<@

定量分析

仪器和试剂! 武汉兰丁医学科技有限公司提供

的全自动细胞
?<@

定量分析系统及配套
?<@

染

液$

检测方法!将获取的宫颈细胞制成细胞学薄片#

进行
I2)-62+

染色$ 采用全自动细胞
?<@

定量图像

分析系统进行扫描处理$ 阴性% 以正常
!/

细胞为

主#未见异倍体细胞及异倍体细胞峰&阳性%非整倍

体细胞或
#

倍体细胞增生
!9"U

# 出现
?<@

指数

O?VN!!;S

的细胞#出现非整倍体细胞峰$

?V!!;S

的

样本需经细胞诊断医师在显微镜下再次确认$

9;&;!

高危型
DF:

检测

仪器和试剂!仪器为罗氏
/(Q,3 %$"" DF:

检测

系统#试剂由罗氏诊断产品!上海"有限公司提供$

检测方法!以磁珠法进行全自动核酸提取#采用

实时荧光
F/E

法进行核酸扩增检测$ 对
DF:9RW#$

型单独分型#其他
#!

种高危型
DF:

!

&#

'

&&

'

&S

'

&J

'

%S

'

S#

'

S!

'

SR

'

S$

'

SJ

'

RR

和
R$

"进行混合检测$

#;&;& G//@

"

/HIE@!#!#

检测

G//@

采用新产业
X@=YZXV !""" F-)3

全自动

化学发光仪及配套试剂&

/HIE@!9!9

所用仪器为罗

氏
2R"9

全自动电化学发光仪#试

剂为配套罗氏电化学发光检测试

剂盒$

!"$

统计学处理

采用
GFGG 9J;"

软件进行统

计分析#以病理诊断为金标准#采

用
!

! 检验对
%

项检测在不同人群

中的检出率进行比较#

F[";"S

为

差异有统计学意义$ 计算
%

种方

法单独检测和联合检测对筛查宫颈病变的的敏感

度'特异性'诊断符合率'阳性预测值'阴性预测值及

H()\2+

指数$

!

结 果

%"! ?<@

定量分析!

DE!DF:

!

G//@

与
/HIE@!9!9

在人群中检出率的比较

%

种方法在
&

组间阳性检出率均不相同 !

F[

";"9

"&

%

种方法均为宫颈癌组表达最高#宫颈良性病

变组次之#健康组最低!

],Q-2 $

"$

%"%

四种方法单独检测诊断宫颈癌的效能评价

根据
%

种方法的检测结果与病理诊断进行比

较# 敏感度从大到小依次为
?<@

定量分析'

DE!

DF:

'

G//@

'

/HIE@!9!9

& 特异性从高到低分别是

?<@

定量分析'

G//@

'

/HIE@!9!9

'

DE!DF:

& 诊断

符合率从高到低分别 是
?<@

定量分析 '

G//@

'

/HIE@!9!9

'

DE!DF:

&

H()\2+

指数从大到小分别是

?<@

定量分析'

DE!DF:

'

G//@

'

/HIE@!9!9O],Q-2 !N

$

%"#

四种方法联合检测诊断宫颈癌的效能评价

将
?<@

定量分析'

DE!DF:

'

G//@

和
/HIE@!9!9

分别进行
!

项'

&

项'

%

项联合检测#结果显示#与单

一检测方法比较# 联合检测时各诊断效能显著性提

高#其中以
%

项联合检测为最高#敏感度和特异性分

别是
JM;R!%

和
JJ;%%U

# 诊断符合率为
J$;$RU

#

H()\2+

指数高达
";JM&

!

],Q-2 &

"$
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讨 论

细胞
+',

定量分析是近几年发展起来的一种

肿瘤早期诊断新技术# 该系统通过对细胞核内遗传

物质
+',

倍体定量检测#目前国外已广泛用于宫颈

癌及癌前病变的辅助诊断$

&

#

%

%

#尤其在北美及欧洲已

是常规临床检查方法之一$

&

%

& 在宫颈细胞恶变过程

中#

+',

含量的改变较形态学变化要早#故此#

+',

定量分析是早期筛查宫颈癌前病变及宫颈癌的有力

手段$

@

%

&

+',

作为遗传物质#是细胞生长'分化和繁

殖的基础# 其结构和功能的异常也是细胞癌变的分

子基础 $

A

%

#肿瘤发生的一个重要指标就是非整倍体

染色体的出现#主要是超二倍体和多倍体细胞&有研

究表明# 在大多数宫颈癌和
8;BC

病例中可出现

+',

倍体异常细胞 $

D

%

& 细胞
+',

定量分析系统将

显微镜自动阅片和软件自主分析相结合# 它能提供

形态学之外的肿瘤生物学信息# 并且全自动图像分

析系统有效降低了人为因素的影响&

+',

定量分析

系统在宫颈癌筛查中具有优越性# 其与一般细胞形

态学的检测相比#结果更为敏感'客观'准确'重复性

强$

$

%

#有效地弥补了细胞病理学诊断的不足&

高危型
89:

病毒感染是宫颈癌病变的重要诱因#

也是目前最为普遍的宫颈癌初筛手段&并且
89:

感

染阳性率随宫颈上皮内病变程度的增加而增高#在

宫颈癌发展的预测上有很大的作用$

E

%

& 据文献报道#

大约
E@F

的宫颈癌患者体内可检出高危型
89:

$

#G

%

#

其中
89:HA

与
89:H$

均处于高感染前列$

HH

%

&

肿瘤标志物检测也是早期发现肿瘤的有效手

段#

;<<,

是一种特异性较好的鳞癌肿瘤标志物#对

宫颈鳞状细胞癌的辅助诊断'治疗效果监测'预测预

后有重要意义$

H!

%

&熊樱等$

H&

%研究表明#宫颈癌患者血

清中
;<<,

升高与肿瘤分化程度'淋巴结转移'临床

分期' 肿瘤浸润的深度及肿瘤大小有关& 另一种肿

瘤标志物
<=>?,!H!H

是细胞角蛋白
HE

的可溶性片

段 # 当机体发生癌变时 # 上皮细胞坏死溶解使

<=>?,!H!H

水平明显升高#以往主要用于肺癌的诊

断#随着对
<=>?,!H!H

的深入研究#一些学者发现

<=>?,!H!H

与宫颈癌之间存在一定的联系&

上述单项宫颈癌筛查手段虽然早已广泛应用于

临床#但仅靠某一检验方法仍会造成临床上的误诊'

漏诊& 国内外不少学者采用多项指标联合检测来提

高对恶性肿瘤的早期诊断& 本文以阴道镜下宫颈组

织活检为金标准#对宫颈细胞
+',

定量分析'高危

型
89:

' 肿瘤标志物
;<<,

和
<=>?,!H!H

等进行

了
!

项'

&

项'

%

项联合检测#与单一检测方法比较#

任一联合检测手段诊断宫颈癌的敏感度'特异性'诊

断符合率'阳性预测值'阴性预测值'

=(.I*0

指数等

都明显提高#其中以四项联合检测为最高#其敏感度

为
EDJA!F

# 特异性高达
EEJ%%F

# 诊断符合率为

E$J$AF

#

=(.I*0

指数
GJED#

#高于任一单项指标和其

他联合检测方式#此结果与黄伟强等 $

#%

%的研究结果

一致&说明
+',

定量分析
789:7;<<,7<=>?,!#!#

联合检测可弥补单一检测方法的弊端和不足# 能更

好地用于宫颈癌的早期诊断#减少漏诊和误诊&
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