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目的
!

探讨妊娠期妇女高危型人乳头瘤病毒"

01402*

$感染与宫颈病变的相关性%方法
!

选取重庆华

西妇产医院就诊的
"U

"

6&

岁妊娠期妇女
6U;

例!行第二代分子杂交捕获技术"

0)#402*4aS/

$和超微病原体可视检

测技术"

=0

$

#

种方法联合检测及电子阴道镜下病理活检!以病理活检结果为诊断宫颈病变的金标准%结果
!

6U;

例

妊娠期妇女
01402*

检测阳性患者
";"

例!阳性率
&&$"#:

"

";"

'

6U;

$#病理组织学诊断出宫颈癌"

+))

$及癌前病

变"

)+S

$

#6

例#

02*

阳性患者的宫颈癌及癌前病变
##

例!敏感性
<"$;%:

"

##

'

#6

$%

01402*

感染情况在不同年

龄段分布!差异有统计学意义"

R

%

'$'7

$!

01402*

病毒载量及阳性表达率越高!宫颈病变的程度越高%结论
!

妊

娠期妇女不同年龄段的
01402*

感染率不同#

01402*

阳病毒载量与
)+S

及
+))

发生有关!与宫颈病变的发生

过程有关!但与宫颈病变的严重程度无关#妊娠期妇女
02*

感染的宫颈病变阳性率和病毒载量与非妊娠期妇女相

似#

0)#402*4aS/

法是目前筛查癌前病变及宫颈癌的最佳方法%

"关键词#

!

第二代分子杂交捕获技术#

!

超微病原体可视检测技术#

!

病理活检#

!

宫颈病变#

!

高危型人乳头

瘤病毒
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宫颈癌$
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&是严重威胁妇女健康的疾病之一#它位于女

性恶性肿瘤的第
#

位#

#''U

年世界卫生组织$

R0[

&公布的全

球
+))

病例已从
#''#

年的
6<$&

万增长到
#''U

年的
7#$<

万

例#病死人数达到
#%

万例,目前#我国的
+))

发病率正以每年

#$&:

"

&$7:

的速度递增#发病率与死亡人数约占世界的

"

"

&

*

"

+

,

+))

的发生与人乳头瘤病毒$

02*

&感染密切相关#本

研究通过对
#'"#

年
""

月至
#'"6

年
"'

月重庆华西妇产医院

就诊的
6U&

例妊娠期妇女采用第二代分子杂交捕获技术

$

0)#402*4aS/

&和超微病原体可视检测技术$

=0

&

#

种方法

联合检查#并以在电子阴道镜下所取可疑标本病理诊断为金标

准#分析妊娠期妇女高危型
02*

感染的状况及病毒载量#并

探讨其与宫颈病变发生的关系*

#

+

,现将研究结果报道如下,

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

选取
#'"#

年
""

月至
#'"6

年
"'

月重庆华西

妇产医院产科门诊收治的妊娠期妇女
6U;

例#年龄
"U

"

6&

岁#

平均$

#%$U;h<$#7

&岁#所有研究对象均知情同意并全部签署

知情同意书#研究课题经过本院伦理委员会批准通过,

$$/

!

方法

$$/$$

!

01402*aS/

检测
!

采用专用采样器采集标本#先

将采样器刷伸进宫颈管外口#再逆时针方向旋转
&

圈#刷取宫

颈脱落细胞#放入缓冲保存液#置于
6W

冰箱保存待查,标本

采样前
&J

内#不得用药冲洗阴道或在阴道内用药#不得进行

-

7%"#

-

检验医学与临床
#'"7

年
U

月第
"#

卷第
"7

期
!
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醋酸"碘液涂抹阴道#应避免经期采样,

0)#402*4aS/

检测

采用美国
a8

,

?9?

公司第二代杂交捕获技术#可检测
02*

高危

亚型中
";

)

"U

)

&"

)

&&

)

&7

)

&<

)

67

)

7"

)

7#

)

7;

)

7U

)

7<

及
;U

这
"&

种
aS/

,该方法已通过中国食品药品监督管理局$

.Xa/

&注

册及欧洲安全认证#是美国食品药物监督管理局$

Xa/

&唯一批

准的
02* aS/

检查技术#并被世界卫生组织推荐为检测

02*

的.金标准/,采用美国
a8

,

?9?

公司的
0)#

试剂盒进行

检测#严格按照说明书进行操作#以样本光量读数与阴性测定

值之比值$

1-e

"

)[

&

$

"$'

时表示为
02*

阳性,

$$/$/

!

=0

宫颈脱落细胞学检查
!

该方法采用超微病原体可

视检测技术,先用无菌宫颈采样刷收集子宫颈外口)宫颈管的

脱落细胞#再将采集的细胞立即洗入盛有
SB)D

保存液的保存

瓶中#以
6'''I

"

389

离心
"'389

#再用超微病原体可视系统进

行细胞学检查,

$$/$'

!

病理学诊断
!

在阴道镜下取病变最严重处#采用多点

取材%如无异常病变#则取阴道内口与宫颈外口移行带第
&

)

;

)

<

)

"#

点处标本,常规苏木精
4

伊红$

0(

&染色显微镜下观察#以

宫颈组织出现炎性)

)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

)

+))

为发生病变,

$$'

!

统计学处理
!

采用
.2..#"$'

软件对数据进行处理及统

计学分析#计量资料采用
)h?

表示#组间比较采用
B

检验%计

数资料采用百分率表示#组间比较采用
$

# 检验,以
%

\'$'7

为检验水准#

R

%

'$'7

为差异有统计学意义,

/

!

结
!!

果

/$$

!

01402* aS/

检测结果
!

阳性患者
";"

例#阳性率

&&$"#:

$

";"

"

6U;

&%阴性患者
&#7

例#阴性率
;;$U%:

$

&#7

"

6U;

&,不同年龄组
02*

感染结果分析见表
"

,

表
"

!

妊娠期妇女不同年龄组
02*

感染结果分析

年龄$岁& 阴性$

3

& 阳性$

3

& 感染率$

:

&

"U

"

#' "; 6 #'$'

#"

"

#7 "'" 7% &;$"

#;

"

&' "#% ;7 &;$U

&"

"

&7 7; && &%$"

&;

"

6' ## % #6$"

'

6" & # 6'$'

合计
&#7 ";" &&$"#

!!

结果显示#

02*

感染率在
#"

"

&7

岁年龄段高于其他年龄

段#差异有统计学意义$

R

%

'$'7

&,因
6"

岁以上年龄组人数

较少#未作评价,

/$/

!

0)#402*4aS/

和
=0#

种检查结果的比较
!

以病理

组织学诊断为金标准#

0)#402*4aS/

检查方法阳性率

%&$6":

$

";7

"

#&%

&%

=0

检查方法阳性率
;<$;#:

$

#;

"

#&%

&#

#

种检查方法灵敏度相近#差异无统计学意义$

R

$

'$'7

&,各种

宫颈病变的
#

种检查结果分析见表
#

,

!!

0)#402*4aS/

和
=0#

种检查方法结果比较#在
6U;

例

标本中#病理检查诊断为宫颈病变者
#&%

例#其中
)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

)

+))

者
#6

例%

0)#402*4aS/

诊断为
)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

)

+))

者
##

例#敏感度为
<"$;%

$

##

"

#6

&,

=0

宫

颈脱落细胞学检查诊断为
)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

)

+))

者
#'

例#敏感度为
U&$&&:

$

#'

"

#6

&,

+))

病例仅有
"

例#

0)#4

02*4aS/

和
=0#

种方法均诊断为阳性#故敏感度为
"'':

$

"

"

"

&,

#

种检测方法灵敏度相近#差异无统计学意义$

R

$

'$'7

&,

表
#

!

各种宫颈病变
0)#402*4aS/

和
=0

检查

!!!

结果分析(

3

%

:

')

病理检查诊断
3 0)#402*4aS/ =0

宫颈炎
#"& "7#

$

%"$&;

&

"67

$

;U$'U

&

)+S

+

"' <

$

<'$''

&

U

$

UU$UU

&

)+S

(

; 7

$

U&$&&

&

7

$

U&$&&

&

)+S

*

% %

$

"''$''

&

;

$

U7$%"

&

+)) " "

$

"''$''

&

"

$

"''$''

&

合计
#&% "%6

$

%&$6"

&

";7

$

;<$;#

&
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01402*

载量与宫颈病变的关系
!

在检查结果中#

)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

和
+))

病变的
01402*

载量明显高于

炎性组#差异有统计学意义$

R

%

'$'"

&,

)+S

(

)

)+S

*

病变的

01402*

载量明显高于
)+S

+

#差异有统计学意义$

R

%

'$'7

&,

+))

病变的
01402*

载量与
)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

比

较#差异无统计学意义$

R

$

'$'7

&,见表
&

,

表
&

!

01402*

病毒载量与宫颈病变的关系%

)h?

'

病理结果
3 1-e

"

)[

炎性组
#'< "&"$#h;<$&

)+S

+

"# #%<$"h"6U$<

"#

)+S

(

% &7'$6h"7;$;

"-#

)+S

*

U &U6$&h#'"$7

"-#

+))

!

" &#%$U

"#

!!

注!与炎性组比较#

"

R

%

'$'"

%与
)+S

+

比较#

-

R

%

'$'7

%与

)+S

+

比较#

#

R

$

'$'7

,

'

!

讨
!!

论

02*

是一类无包膜的小
aS/

病毒#属于乳多空病毒科,

病毒体呈球形#基因组为一双链环状
aS/

#衣壳二十面体立体

对称#无包膜,

02*

的
";

)

"U

)

67

及
7U

等亚型与
+))

等恶性

肿瘤的发生有关#也称高危型
02*

,与癌有关的
(;

)

(%

)

-"

)

-#

四个基因#其中
(;

)

(%

是致癌基因#

-+

)

-#

跟预防性疫苗关

系密切,高危型
02*

的早期基因编码产物
(;

和
(%

蛋白有

致癌作用,

02*

的
(;

和
(%

转化蛋白#可分别与
27&

和
1C

抑癌蛋白结合并使之失活#因而干扰了正常细胞周期)使细胞

发生恶性转化,

02*

感染引起
+))

通常要经过潜伏期)亚临床期)临床症

状期和
02*

相关肿瘤期#通过癌前病变#最终导致
+))

,其病

理过程大约需要
"'

年#若在此期间能及早发现高危
02*

感

染#清除女性生殖道
02*

的持续感染#阻断
)+S

的形成#尽早

治疗上皮内瘤变#防止其向子
+))

的演进显得尤为重要,因

此#

02*

检测是早期预警
+))

非常有意义的指标#检测高危

02*

感染是预防
+))

的必要措施,

#''U

年生理学医学诺贝尔奖获得者
0BL@?9

认为!几乎所

有
+))

患者的标本中均能找出
02*

#由此证明
02*

是
+))

的主要病因#使
+))

成为当前人类癌症中唯一明确病因的病

变,

#''<

年
R0[

提出在分子水平同时检测到
02*

的
";

)

"U

)

&"

)

&&

)

&7

)

&<

)

67

)

7"

)

7#

)

7;

)

7U

)

7<

)

;U

亚型即可确认为
+))

高危状态,检测
02*aS/

为
+))

的病因学诊断带来了一场

新的革命*

&46

+

,

-

;%"#

-
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国内学者吴霞等*

7

+报道#妊娠期妇女与非妊娠期妇女宫颈

病变的发病率相似,本文对
6U;

例妊娠期妇女从不同年龄组

的
02*

发病率分析表明#

"&

种
02*

高危亚型阳性者为
";"

例#阳性率为
&&$"#:

$

";"

"

6U;

&#与国内相关报道基本一

致*

;

+

,有报道
+))

的发病率为
'$'":

"

'$"':

#但
)+S

的发

病率不一致#在
'$'U:

"

7$':

之间,本研究结果得出#妊娠

期
)+S

的发病率为
6$%:

$

#&

"

6U;

&#与国外报道基本一致*

%4U

+

,

Z?I

,

?I>9

等*

<

+认为
+))

主要发生在育龄期妇女#集中于
#'

"

6'

岁年龄段#此期为女性性活跃时期#是
02*

感染的高发年

龄,本研究表明#不同孕期妇女的
02*

感染率#在
#"

"

&7

岁

年龄段总体高于其他年龄段#差异有统计学意义$

R

%

'$'7

&#

与
Z?I

,

?I>9

等*

<

+的报道一致,

当前#

0)#402*4aS/

检测是评估宫颈病变发生的客观

指标#也是
R0[

推荐的
02*

检测金标准,该方法应用全长

的
1S/

探针#避免了由于
-"

基因段缺失所致的假阴性#具有

较高的敏感性#适用于
02*

感染的诊断,而
2)1

只针对
-"

段#若
-"

缺失就会出现假阴性,本文的分析表明#在病理诊

断为
)+S

+

)

)+S

(

)

)+S

*

)

+))

的
#6

例中#

0)#402*4aS/

检测
02*

阳性者
##

例#敏感性为
<"$;%

$

##

"

#6

&#与国内用同

种方法检测
02*

的敏感性为
UU:

"

"'':

的报道基本

一致*

"'

+

,

本研究还表明#

01402*

的病毒载量随宫颈病变的严重

程度呈上升趋势#即
02*

病毒含量越高#患
+))

的风险越大#

而
01402*

的载量与宫颈病变的严重程度无关,笔者在

#'"#

年曾报道#非妊娠期妇女高危型
02*

感染的宫颈病变的

发病率为
&7$<;:

#妊娠期与非妊娠期感染的发病率及病毒载

量比较#二者差异无统计学意义$

R

$

'$'7

&#妊娠期
+))

和

)+S

的生物学行为与非妊娠期相仿#妊娠本身并不能影响
)+S

的自然发展#一定不可忽视妊娠期和产后妇女的子宫颈疾病的

筛查*

""

+

,在国内的检测中#由于妊娠期的生理变化#易造成假

阳性#产后复查#即可纠正诊断,妊娠期的宫颈病变很少发生

恶化#可通过孕期观察#产后复查#以预防
+))

的漏诊*

"#

+

,妊

娠期
)+S

(

和
)+S

*

发展为
+))

的风险极低#但产后的逆转相

当高#因此#绝大多数妊娠期宫颈上皮内瘤无需要治疗*

"&4"6

+

,

妊娠期妇女
=0

检查异常率可达
&&$<7:

#与非妊娠期一样#

=0

检查和
0)#402*4aS/

检查及病理活检都是极重要的诊

断方法#

=0

检查和
0)#402*4aS/

联合检查不会增加妊娠

期流产及早产的发生#对妊娠期妇女生殖道
01402*

高载量

的妊娠期妇女应该提高警惕#同时对低载量的妊娠期妇女也要

严密随访,

综上所述#本文对
6U;

例不同年龄妊娠期妇女生殖道
014

02*

感染与宫颈病变的相关性分析表明#

0)#402*4aS/

法

是目前癌前病变及
+))

筛查的最佳方法#不同年龄妊娠期妇

女
01402*

感染情况不同#

0)#402*4aS/

检测
01402*

病毒载量与
)+S

及
+))

发生有关#与宫颈病变的发生过程有

关#与宫颈病变的严重程度无关,妊娠期妇女
02*

感染的宫

颈病变阳性率和病毒载量与非妊娠期妇女相似#二者差异无统

计学意义$

R

$

'$'7

&%利用
02*

检测和
=0

检查的结果针对

性地进行宫颈组织病理检查#可有效地指导
)+S

及
+))

的临

床诊断和预防#为孕期的妇女防治
+))

)降低其病死率提供有

效帮助,
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