
为 TTVI家族中的重要一员!在肾小球硬化过程中起

着举足轻重的作用
)"&*

$ 本研究中!补虚消汤含药

血清特别是高浓度的含药血清有效提高了 TTV;%7

>eTV;% 比值!通过对 TTV;%'>eTV;% 表达的影

响!改善了 TTVI7>eTVI平衡!起到减轻 Y]T沉积!

缓解肾小球损伤$ 这可能是临床研究中 ]̀ 3患者服

用补虚消汤能有效延缓肾功能进展的可能机制

之一$
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"%!TLIENJ̀ !dQBGEzI8N3.TNPKEZ5APNGGBWKBPAERNIAI"TTV;%!,# NRO

PFAEKPEIILAERFESEPBKI">eTV;"!% # NIRBHAG5NK8AKIBJIPKAIIKA\

IWBRIANRO NPFAKB6ARAIEIER MFEGOKAR QEPF MFKBREM8EORA[OEIANIA

" ]̀ 3# BR MBRIAKHNPEHAPKANP5ARP)@*.]AGGCPKAII]FNWAKBRAI!%#""!

"-""# (,* ;"#&

"&!刘洁!李英!刘茂东!等.TA6IER 基因转染对高糖环境中肾小球系

膜细胞增殖和基质金属蛋白酶 % 及其抑制因子表达的影响)@*.

中华肾脏病杂志!%##,!%)""## (*$$ ;*,%

"收稿日期(%#"/ ;#& ;"*#

"修回日期(%#"/ ;#) ;#/#

!!基金项目(厦门市科技计划项目"&)#%d%#"%/#))#

作者单位(&-"##&!福建省厦门市妇幼保健院病理科"郑良楷'孔令员'田瑞华'张爱格'黄宗涌'黄斐一'杨毅斌'赖院清#!中心实验室"周裕林#

通讯作者(孔令员!教授!主任医师!电子信箱(Z58G[",-%g"-&.MB5

0R6B,基因与 :,R%TQ_检测在

宫颈高级别病变筛查中的价值

郑良楷!孔令员!周裕林!田瑞华!张爱格!黄宗涌!黄斐一!杨毅斌!赖院清

摘!要!目的!评价人端粒酶基因" FL5NR PAGB5AKNIA(?+MB5WBRARP! F>Y(]#及液基细胞学 "GEcLEO ;SNIAO M[PBGB6[PAIP!

D]>#':VU检测在宫颈高级别病变"

#

]e?

*

#筛查中的价值$ 方法!收集在厦门市妇幼保健院就诊并接受 D]>和 :VU检测宫

颈病变患者 "") 例!运用 êC:技术检测宫颈病变组织 F>Y(]基因扩增情况$ 以病理结果为标准!评价 & 种方法不同组合方案在

筛查
#

]e?

*

病变中的价值$ 结果!单一方法筛查时!:VU敏感度最高",".%'#!F>Y(]基因的特异性"$-.)'#和阳性预测值

"$$."'#最高-两种方法联合筛查时!D]>i:VU的敏感度最高",$./'#!但特异性最低"&*.)'#-任意两种方法联合筛查均能

明显提高敏感度和阴性预测值!但不能提高特异性$ 诊断
#

]e?

*

的受试者工作特征"KAMAEHAKBWAKNPER6MFNKNMPAKEIPEM! (2]#曲线

下面积以 F>Y(]基因最高"#.$)#!筛查效率最高"!4#.#)#-联合筛查则 D]>iF>Y(]基因筛查效率最高!但联合筛查方案的

筛查效率与单一筛查方案相比差异无统计学意义"!o#.#)#$ 结论!D]>':VU与 F>Y(]基因均是筛查
#

]e?

*

病变的有效方

法!F>Y(]基因的效率最高!但成本最高!可作为常规筛查的补充-联合筛查能提高敏感度和阴性预测值!提高对
#

]e?

*

的检出

率!但不能提高筛查效率$ D]>i:VU联合筛查是一种相对经济和高效的方案!可作为基础筛查进行$

关键词!F>Y(]基因!D]>!:VU!宫颈癌

#中图分类号$! (*&*.&&!(*&#./!!!!#文献标识码$! +

.$$.
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,%'('#$%68$%C$4'/(/9TC-$(R1%/-1;$71BF=,/-&/(1(4H1(1! :'dC'.!>$71.,34/%/53 R174$(.TC-$(Q$&'%%/-$8';C7G141#4'/('(

T'50!5;$.1,1;8'#$%:17'/(7W#;11('(5<"

./")* '($)*>$(! V1)* '()*93$)! ./13 03%()!"#$%&D"F$G#<")#1-!$#/1%1*9! S($<") 5$#"G)$%

$)6 :/(%6 +"$%#/ +12F(#$%! ,3@($) PQABBP! :/()$

=>74;$#4!?>@1#4'81!>BAHNGLNPAPFANWWGEMNPEBR BJFL5NR PAGB5AKNIA(?+MB5WBRARP" F>Y(]# 6ARA! FL5NR WNWEGGB5NHEKLI

":VU#! GEcLEO ;SNIAO M[PBGB6[PAIP"D]># NRO PFAEKMB5SERNPEBR WGNR ER FE6F ;6KNOAMAKHEMNGGAIEBRIIMKAARER6.A140/.7!+PBPNGBJ

"") MNIAIQAKAMBGGAMPAO! NRO :VUNRO D]>QAKAWAKJBK5AO.+GGWNPEARPIKAMAEHAO SEBWI[NRO F>Y(]6ARAQNIOAPAMPAO S[ êC:.>FA

WNPFBGB6[KAILGPIQAKAPFAJERNGOEN6RBIEIPBAHNGLNPAANMF NWWKBNMF JBKIMKAARER6MAKHEMNGGAIEBRI.B17C%47!X[IER6GAIMKAARER6NWWKBNMF!

:VUFE6FAIPIARIEPEHEP[! SLPF>Y(]WAKJBK5AO PFAFE6FAIPIWAMEJEMEP[NRO WBIEPEHAWKAHNGLA.+R[NWWKBNMFAMB5SERAO IMKAARER6! D]>i

:VU6BPFE6FAIPIARIEPEHEP[SLPGBQAIPIWAMEJEMEP[.+R[MB5SERAO IMKAARER6WKB6KN5MBLGO ERMKANIAPFAIARIEPEHEP[NRO RA6NPEHAWKAHNGLASLP

RBPIWAMEJEMEP[.F>Y(]6ARAOAPAMPEBR IFBQAO PFAFE6FAIPNMMLKNM[NRO 5NZE5L5NKANBJLROAKKAMAEHAKBWAKNPER6MFNKNMPAKEIPEMMLKHA!

NRO E5WKBHAO IE6REJEMNRPG[PFAKNPABJMAKHEMNGMNRMAKIMKAARER6"!4#.#)#! QFEGAPFAWKB6KN5BJD]>iF>Y(]IFBQAO PFAIN5AMBRMGL\

IEBR ER NGGMB5SERAO WKB6KN5I! SLPRBIE6REJEMNRPOEJJAKARMASAPQAAR IER6GANWWKBNMF NRO NR[MB5SERAO WKB6KN5"!o#.#)#.,/(#%C7'/(

D]>! :VUNRO F>Y(]6ARAOAPAMPEBR NKAHNGLNSGAJBKIMKAARER6MAKHEMNGMNRMAKNPWKAIARP.F>Y(]6ARAPAIPER6QNIPFASAIPSLPPFAFE6F\

AIPMBIP! QFEMF 5N8AEPNLIAJLGILWWGA5ARPNK[PBMGEREMNGOEN6RBIEI.+R[MB5SERAO IMKAARER6WKB6KN5MNR ERMKANIAPFAIARIEPEHEP[NRO RA6\

NPEHAWKAHNGLA! SLPRBPE5WKBHAPFAKNPABJMAKHEMNGMNRMAKIMKAARER6.>FAD]>i:VUPAIPQNIKA6NKOAO NIN_BERPMBIP;AJJAMPEHAIMKAARER6

WKB6KN5!QFEMF MNR SAMNKKEAO NINSNIEMIMKAARER6.

D13 E/;.7!F>Y(]- D]>- :VU- ]AKHEMNGMNRMAK

!!宫颈癌是女性生殖道常见恶性肿瘤之一!我国每

年新发病例多达 "& 万
)"*

$ 宫颈癌的发生'发展是可

防'可控的!关键是对癌前病变的早诊'早治$ 采取有

效筛查方法!优化筛查方案!提高筛查效率!是降低宫

颈癌发生率和病死率的关键$ 液基细胞学"GEcLEO ;

SNIAO M[PBGB6[PAIP!D]>#及高危型人乳头瘤病毒" FL\

5NR WNWEGGB5NHEKLI!:VU#检测是目前宫颈癌筛查常

用的两种方法$ 随着分子病理学的发展!人染色体端

粒酶"FL5NR PAGB5AKNIA(?+MB5WBRARP!F>Y(]#基因

检测逐渐应用于临床!为宫颈癌的早期筛查提供了新

的检测手段$ 目前!关于 D]>':VU联合 F>Y(]基因

检测应用于宫颈癌筛查的报道较少!本研究以病理结

果为标准!对 D]>':VU及 F>Y(]基因检测 & 种方法

在宫颈癌前病变筛查中的价值进行分析!探讨不同方

案的筛查效率!为优化宫颈癌筛查方案提供一定的科

学依据$

材料与方法

".临床资料(""#研究对象(收集并筛选 %#"" 年 ) 月 0

%#"& 年 ) 月在笔者医院妇科门诊就诊者 "") 例!入选条件(已

婚或有性生活史!无子宫切除'宫颈手术及盆腔放疗史!非

]e?者'& 个月内未使用性激素'%/F 内无阴道冲洗及阴道用

药等处理-研究对象均因临床需要接受 D]>和 :VU检查!最

终经阴道镜下宫颈活检!病理结果证实存在不同程度宫颈病

变者$ 患者年龄 "$ 0-/ 岁!平均年龄 &*.& 岁$ 标本采集均

取得患者同意$ "%#组织学分组(按八年制 +病理学,第 % 版

诊断标准!"") 例病例分正常组"炎症#%) 例!]e?

&

%* 例!]e?

*

%- 例!]e?

+

"$ 例!宫颈癌 "鳞癌# ", 例$ 所有病例均由 %

名高年资病理医师统一诊断确定$

%.研究方法(""#收集整理患者宫颈活检前 D]>和 :VU

检测结果"图 " 中 +03#$ D]>检查采用 X3公司液基细胞

学制片系统!按照 >XC 分类标准进行细胞学诊断$ 结果
#

+C];=C 判为阳性$ 该检查由高年资细胞学医师完成$ :VU

检测采用凯普 :VU分型检测试剂盒进行 :VU检测!包括 ")

种高危型""-'"$'&"'&&'&)'&,'/)')"')%')&')-')$'),'--'

-$#和 - 种低危型"-'""'/%'/&'//']V$&#/#!结果为高危型判

为阳性$ 该检测由笔者医院中心实验室完成$ "%# F>Y(]基

因检测(采用安必平公司宫颈组织 >Y(]位点检测试剂盒"图

" 中 Y' #̂ $ êC:检测(

!

预处理(/

.

5厚组织切片 -)m烘烤

过夜-二甲苯 %#5ER n%-梯度乙醇入水!去离子水 &5ER-"##m

沸水煮片 %#5ER!晾干-&*m蛋白酶 `工作液消化 $ 0%#5ER!

显微镜下观察!适宜后 % nCC]液漂洗 )5ER n% 次-梯度乙醇

脱水!自然干燥-

"

êC:操作 "避光环境#(滴加 "#

.

G杂交液

"含探针#!加盖玻片!橡皮胶封边!原位杂交仪上变性'杂交过

夜"变性 $& <"m!)5ER-杂交 /%m#$ 次日移去盖玻片!/- <

"m的 % nCC]液洗 )5ER n% 次-*#'乙醇泡 &5ER!自然干燥后

"#

.

G3+Ve复染!荧光显微镜下观察$ êC:判读(

!

信号分

析(参照试剂说明!>Y(]信号为红色!绿色信号为 ]CV& 对照

探针$ 正常胞核中红'绿信号各 % 个!若单胞核中红色信号 o

% 个!绿色信号
#

% 个!为 >Y(]基因扩增细胞-

"

阈值建立(

%# 例正常标本 êC:检测结果!每例分析 "## 个细胞!统计扩

增细胞数百分比!按阈值 j平均数 i& 倍标准差计算$ 本研

究阈值 j*l"&'!设
#

$'为异常阈值-

#

结果判读(每例随机

计数 "## 个细胞!如异常细胞比例大于阈值!判为 >Y(]基因

扩增阳性-反之阴性-若等于阈值!加大观测数$

&.统计学方法(CVCC "&.# 及 TAO]NGM统计学软件进行分

析!

!

%

检验比较 & 种方法单独和联合使用对不同宫颈病变检

出率的差异-以病理结果为最终诊断!计算 & 种方法不同组合

.,$.
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图 )"宫颈液基细胞学%组织学与 0R6B,基因表达相对应情况

+.鳞状上皮低度病变"DCeD# "D]>! n%## -X.]e?

&

级伴 :VU感染":Y! n%## -].]e?

&

级组织!F>Y(]基因出现极少扩增信号"红

色# " êC:! n"### -3.鳞状上皮高度病变":CeD# "D]>! n%## -Y.宫颈鳞癌":Y! n%## - .̂宫颈鳞癌组织中!F>Y(]基因异常扩增!

红色信号复杂!多体为主!成片!有融合" êC:! n"###

!

方案对筛查
#

]e?

*

的敏感度'特异性'阳7阴性预测值'准确

率等各临床评价指标!绘制 (2]曲线!等效性 .检验比较各

方案 (2]曲线下面积!判断不同方案的筛查价值-相关性分

析采用 =F"$G<$) 相关$ !4#.#) 为差异有统计学意义$

结!!果

".D]>与 F>Y(]基因扩增("") 例患者有 "#, 例

行 D]>检查!阳性 )) 例!F>Y(]基因扩增率在 ?eDT

组仅 "&.)'!:CeD组则高达 ,).)'!阳性率随着病

变级别的升高而升高!各组间差异有统计学意义"!

4#.#"!表 "#$ 细胞病变程度与 F>Y(]基因扩增率

呈正相关"Gj#.)-!!4#.#"#$

表 )"不同细胞学结果的 0R6B,基因扩增率))"'#*

细胞学结果 ) F>Y(]基因扩增率

?eDT &*

)""&.)#

$

+C];=C "- $")#.##

DCeD %/ "/")$.&#

+C];: "# *"*#.##

:CeD %%

%"",).)#

"

!!所有组别总体率比较!

"

!4#.#"-与其他各组率比较!

$

!4#.#"

!!%.:VU感染与 F>Y(]基因表达("#/ 例行 :VU

检测!阳性 ** 例!占 */.#'-F>Y(]基因扩增 )) 例!

占 )%.,'$ :VU阳性率高于 F>Y(]基因阳性率"!

4#.#"#$ ** 例 :VU阳性者中 F>Y(]基因扩增 /*

例!阳性率 -".#'- %* 例 :VU阴性者中 F>Y(]基因

扩增仅 $ 例!阳性率 %,.-'!两者差异有统计学意义

"!4#.#"!表 %#$ F>Y(]基因扩增与 :VU感染两者

呈正相关"Gj#.&$!!4#.#"#$

表 M"0R6B,基因表达与 TQ_感染的相关性")#

F>Y(] )

:VU

i ;

i )) /* $

; /, &# ",

合计 "#/ ** %*

!!&.不同筛查方案对不同宫颈病变的检出率("")

例中属高级别宫颈病变 -& 例!占 )/.$'$ & 种方法

不同组合方案对各病理诊断结果的检出情况见表 &$

单一方案阳性是指单纯一种方法结果阳性!联合方案

阳性是指联合运用两种方法!任一结果为阳性即定为

阳性$ 各组宫颈病变中!D]>':VU'F>Y(]及其联合

筛查方案的阳性率不同!但均随着宫颈病变程度升高

而升高!各组间阳性率差异均有统计学意义 "!4

#l#"#-

#

]e?

*

病变"合并计算#各方案的阳性率接

近或达到 ,#'以上!其中联合方案的阳性率均超过

,)'$

/.& 种检查方法不同筛查方案的诊断性评价(各

种筛查方案对预测宫颈高级别病变"

#

]e?

*

#的临

床评价指标见表 /$ 单一筛查方案时!:VU的敏感度

高于 D]>检查和 F>Y(]基因检测!但 F>Y(]基因检

测的特异性最高!其次为 D]>和 :VU检测!差异均具

有统计学意义"!4#l#)# -阳性预测值F>Y(]均高于

.#,.
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表 P"不同筛查方案对不同宫颈病变的阳性检出率比较 )'")# *

病理结果 )

筛查方案

D]>

" i#

:(;:VU

" i#

F>Y(]

" i#

D]>i:VU

"任一 i#

D]>iF>Y(]

"任一 i#

:VUiF>Y(]

"任一 i#

正常组 %) %#.#") 7%)# /#.#""# 7%"# /.#"" 7%)# )*."""% 7%"# %#.#") 7%)# )%./""" 7%"#

]e?

&

%* ),.&""- 7%*# )*.*"") 7%-# %%.%"- 7%*# *#./"", 7%*# -&.#""* 7%*# -)./""* 7%-#

]e?

*

%- *-.#"", 7%)# $*.)"%" 7%/# *&.""", 7%-# ,-.#"%/ 7%)# ,%.#"%& 7%)# ,-.#"%/ 7%)#

]e?

+

"$ "##""* 7"*# "##""* 7"*# $&.&"") 7"$# "##""$ 7"$# ,/./""* 7"$# "##""$ 7"$#

宫颈癌 ", "##"") 7")# ,&.$"") 7"-# ,/.*""$ 7",# "##"", 7",# "##"", 7",# "##"", 7",#

合计 "") --.""*% 7"#,# */.""** 7"#/# )".&"), 7"")# $&.-",% 7""## *".""$" 7""/# $".*"$, 7"#,#

!!!均为 #.###

表 K"不同筛查方案对预测高级别宫颈病变的临床评价指标

筛查方法 敏感度"'# 特异性"'# 阳性预测值"'# 阴性预测值"'# 约登指数 诊断准确率"'# (2]曲线下面积

D]>检查 $,.) -&.) *#.$ $&.$ #.)& *).% #.*-

:VU检测 ,".% /-.$ -*., $/.- #.&$ *%." #.-,

F>Y(]基因 $&., $-.) $$." $#./ #.*# $/.& #.$)

D]>i:VU ,$./ &*.) --.& ,/./ #.&- *#., #.-$

D]>iF>Y(] ,).% -&.) *%.$ ,#., #.), *$." #.*,

:VUiF>Y(] ,$.# /".* -$.) ,).# #./# *&./ #.*#

D]>和:VU"!4#.#)#!但三者间的阴性预测值无差异

"!o#.#)#$ 任意两种方法联合筛查!敏感度均 o,)'!

其中以D]>i:VU敏感度最高",$./'#!且其阴性预测

值也均o,#'!均高于单一筛查方案"!4#.#)#-但联合

筛查方案对筛查特异性和阳性预测值并无贡献$

!!从筛查的准确度上看!单一筛查方案以 F>Y(]

基因的约登指数和准确率最高 "!4#.#)#!其次为

D]>':VU-联合筛查方案则以 D]>iF>Y(]准确度

最高$ 比较各方案 (2]曲线下面积可区分筛查技术

的优劣"表 /'表 ) 及图 %#!.检验结果显示(""#单

一筛查方案以 F>Y(]基因检测对宫颈高级别病变的

筛查效率最高"#.$)!!4#.#)#!其次为 D]>-联合筛

查方案则以 D]>iF>Y(]的检验效率最高"#.*,!!

4#.#)#$ "%# F>Y(]'D]>单一筛查方案的检验效

率与 D]>iF>Y(]联合方案的效率差异无统计学意

义"!o#l#)#!而且 F>Y(]单一筛查的效率均高于

其他联合筛查方案$ "&#D]>与 :VU检测无论单独

运用或联合运用其筛查效率均差异无统计学意义"!

o#.#)#!其他各筛查方案间 "D]>':VU与 :VUi

F>Y(]'D]>i:VU与 :VUiF>Y(]#的筛查效率差

异也无统计学意义"!o#.#)#$ 可见各筛查方案的

筛查效率以 F>Y(]基因检测最高!联合筛查并不能

显著提高筛查效率$

讨!!论

D]>和 :VU检测是目前宫颈癌筛查常用两种方

法 $D]>检查通过薄层制片技术 !提高了诊断准确

表 N"各筛查方案 B?,曲线下面积的比较".检验#

筛查方案 +

b"

0+

b%

. !

D]>HI:VU #.#-) ".&#*

F>Y(]HID]> ;#.#$, %.#&,

F>Y(]HI:VU #."/$ %.*"&

D]>iF>Y(]HID]>i:VU #."#* %.*$-

D]>iF>Y(]HI:VUiF>Y(] #.#,* %.&*,

D]>i:VUHI:VUiF>Y(] ;#.#"" #./-"

F>Y(]HID]>iF>Y(] #.#), ".%-)

F>Y(]HID]>i:VU #.")* &.%##

F>Y(]HI:VUiF>Y(] #."/- &.%,"

D]>HID]>i:VU #.#-, ".$/%

D]>HID]>iF>Y(] #.#&, ".),$

D]>HI:VUiF>Y(] #.#)$ ".&#$

:VUHID]>iF>Y(] ;#."#& %.#*"

:VUHID]>i:VU #.##/ #."/*

:VUHI:VUiF>Y(] #.##* #.%)%

o#.#)

4#.#)

4#.#)

o#.#)

o#.#)

4#.#)

o#.#)

4#.#)

o#.#)

图 M"宫颈高级别病变&

#

,SF

#

'

各筛查方案的 B?,曲线

! .",.
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性$ 研究表明!D]>检查与组织病理结果具有较高的

符合率!是一种简便高效的筛查方法!有利于早期发

现宫颈癌前病变
)%*

$ 但由于受临床取材'细胞学医

师水平差异等主观因素的影响!结果可重性较差'准

确率相差较大
)&*

$ :VU感染是公认的宫颈癌致病因

素!但大多数 :VU感染多为一过性!只有少数女性会

发展成高级别病变或宫颈癌!因此 :VU检测的高敏

感度'低特异性影响了其临床运用$ 近年研究证实!

宫颈上皮瘤变过程中大多数存在 F>Y(]基因的异常

扩增!且扩增率与病变严重程度相关!在宫颈癌中其

扩增率达 ,#'以上
)/!)*

$ 因此!F>Y(]基因作为一种

新的检测指标也被用于宫颈癌早期筛查$

研究表明!F>Y(]基因扩增率与宫颈细胞病变

程度显著相关!在 :CeD组中 F>Y(]基因的扩增比例

达 *-'

)-*

$ 在本研究中!F>Y(]基因扩增率在 ?eDT

组仅 "&.)'! +C];=C 组 )#'! :CeD组则高达

,)l)'-组织学上 F>Y(]基因也体现与细胞学相同

的表现模式!本研究 F>Y(]基因在正常组']e?

&

'

]e?

*

']e?

+

和宫颈鳞癌中的阳性率分别为 /.#''

%%l%''*&l"''$&.&'及 ,/.*'!与宫颈病变程度

呈正相关!与文献报道相似
))!**

$ 这显示 F>Y(]基因

用于细胞学和组织学对宫颈病变程度的评估是可靠

的$ 此外!由于 F>Y(]基因扩增反映的是宿主基因

的不稳定性并出现在癌变早期!因此在评估宫颈病变

的恶变潜能时!F>Y(]基因是一个比细胞学检查和

:VU检测更有预见性的指标$

在本研究中!F>Y(]基因对
#

]e?

*

的诊断敏感

度为 $&.,''特异性为 $-.)'!与 TAPN分析结果相

似!其敏感度虽不及 D]>和 :VU!但其特异性'阳性

预测值及约登指数'诊断准确率及 (2]曲线下面积

等指标均明显高于后两者!这提示 F>Y(]基因扩增

对识别
#

]e?

*

病变可能更准确!筛查效率更高
)$*

$

D]>和 :VU检测作为常规筛查方法!:VU敏感度高

于 D]>!特异度则低于 D]>!两者诊断准确率和 (2]

曲线下面积并无差异!表明它们在宫颈癌筛查中的价

值相等!这与李瑞珍等研究相同
),*

$ 任意两种方法

联合筛查时!对
#

]e?

*

病变的检出率均在 ,)'以

上$ 与单一方法相比!联合筛查的敏感度和阴性预测

值均显著提高!其中 D]>i:VU方案敏感度最高!这

表明细胞学异常':VU感染及 F>Y(]基因过表达与

宫颈 ]e?

*

以上病变关系更密切!联合筛查提高了此

类病变的检出率!更有利于发现高危患者-相反!联合

筛查阴性的!提示患者发生
#

]e?

*

病变的风险较

小!有利于对患者分流管理$ 但联合筛查并不能提高

筛查特异性!提示联合方案可能使假阳性率升高$ 联

合筛查方案中以 D]>iF>Y(]的 (2]曲线下面积最

大!提示细胞学联合基因检测的方法对
#

]e?

*

病变

的检出较其他联合方案更稳定可靠!但 .检验结果

显示!联合方案的筛查效率与单一方法比并无明显改

善!提示联合筛查并不能显著提高筛查效率!这与文

献报道相同
),!"#*

$

无论是单一方案还是联合方案!筛查结果阴性的

均不能完全排除宫颈高级病变!均存在一定的漏诊

率$ 漏诊率高低与筛查方案敏感度高低密切相关$

虽然 F>Y(]基因检测的筛查效率高于 D]>和 :VU!

但其敏感度相对偏低!存在一定的漏诊率!且 êC:技

术成本昂贵!并不适合在宫颈癌筛查中普遍运用!而

:VU和 D]>检测成本相对较低!漏诊率尤其 :VU的

漏诊率更低!因此认为 D]>和 :VU用于宫颈癌筛查

的实际价值可能更优$ 两种方法联合其筛查效率虽

无显著改善!并会增加单次筛查成本!但联合筛查提

高了敏感度!降低了漏诊率!使更多的 ]e?病变有机

会被早期发现!有利于降低宫颈癌的发生率!且联合

筛查具有极高阴性预测值!可提供更长筛查间隔!从

长期筛查效益看可降低总的筛查成本$ 国外已有研

究表明!D]>i:VU联合筛查均阴性者未来 ) 年发生

]e?

+

或宫颈癌的风险很低!其筛查间隔即使延长至

) 年也是安全有效的!这也是 %#"& 年 +C]]V指南所

推荐的筛查策略
)""*

$ 对于其他联合方案的价值研究

还较少!从本研究结果看!D]>iF>Y(]基因检测虽

效果最佳!但成本最高!其长期筛查的成本 ;效益还

有待于进一步研究$

D]>':VU'F>Y(]基因检测均是目前有效的宫

颈癌筛查技术!D]>i:VU联合筛查不失为一种经济

而相对高效的方案!可作为基本筛查方案进行$

F>Y(]基因是一种遗传标志物!对宫颈高级别病变

的筛查效率最高!但成本也最高!可作为 D]>和 :VU

检测的补充$ 同时!F>Y(]基因是一个可靠的恶性

潜能预测指标!有助于早期识别低度病变的高危患

者$ 在临床实践中!根据经济条件及筛查成本选择性

地联合使用 F>Y(]基因与 D]>':VU检测这 & 项技

术!将有助于提高对宫颈癌前病变的检出率$
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