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４５９例宫颈高级别鳞状上皮内病变患者ＨＰＶ感染特点及高危ＨＰＶ阴性的筛查特征分析
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　　［摘要］　目的　探讨高危人乳头瘤病毒（ｈｉｇｈｒｉｓｋｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＲＨＰＶ）感染特点及其中
ＨＲＨＰＶ阴性的筛查特征。方法　对我院妇科门诊２０１９年１月至２０２０年８月病理诊断为宫颈高级别
鳞状上皮内病变（ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ，ＨＳＩＬ）患者的筛查结果进行回顾性分析，比较
ＨＲＨＰＶ、液基薄层细胞学检查（ｔｈｉｎｐｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ，ＴＣＴ）以及二者联合筛查异常的阳性检出率。分
析避免ＨＲＨＰＶ阴性的ＨＳＩＬ患者漏诊要点。结果　４５９例 ＨＳＩＬ患者中 ＨＲＨＰＶ阳性率９１．９４％；单
一感染占７１．９０％，多重感染占２２．２２％；单一感染中阳性率最高的是１６型（４５．７６％）。３种方法初筛分
流的阳性率分别为７７．３４％、６４．２７％和８２．７９％，三者比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。ＨＲＨＰＶ阴性
组中 ＴＣＴ高于不能明确意义的非典型鳞状细胞（ａｔｙｐｉｃａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｓｏｆｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ，
ＡＳＣＵＳ）有２５例（６７．５７％）；３例（８．１１％）ＴＣＴ为ＡＳＣＵＳ及９例（２４．３２％）ＴＣＴ低于ＡＳＣＵＳ的均因临床
症状转诊阴道镜；６例阴道镜初诊正常的均有ＴＣＴ异常。结论　ＨＳＩＬ患者中ＨＰＶ感染以ＨＲＨＰＶ感染
及单一型感染居多。ＨＲＨＰＶ和ＴＣＴ联合筛查的阳性率最高。ＨＲＨＰＶ阴性的ＨＳＩＬ患者通常有明显
的临床症状和ＴＣＴ异常。
　　［关键词］　 人乳头状瘤病毒；宫颈癌筛查；高危型ＨＰＶ；宫颈病变
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　　宫颈癌是女性最常见的恶性肿瘤，其发病率仅次于
乳腺癌。大部分的宫颈癌组织中可检测到高危型人乳

头瘤病毒（ｈｉｇｈｒｉｓｋｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＲＨＰＶ）［１］。
宫颈高级别鳞状上皮内病变（ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓ
ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ，ＨＳＩＬ）是与宫颈浸润癌密切相关
的癌前病变，该病变进展为宫颈癌呈现渐进性、阶段式

的过程，若在早期筛查出疾病可阻断其进展。目前，临

床多采用液基薄层细胞学检查（ｔｈｉｎｐｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ，
ＴＣＴ）和ＨＲＨＰＶ联合筛查宫颈癌及癌前病变。然而，
仍有部分宫颈癌患者未发现有 ＨＲＨＰＶ感染［２］或者

ＨＰＶ呈阴性［３］。ＴＣＴ最常见的异常结果有不能明确
意义的非典型鳞状细胞（ａｔｙｐｉｃａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｓｏｆ
ｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ，ＡＳＣＵＳ）。ＡＳＣＵＳ为细胞学
筛查分流的标准，但是其诊断重复性差，易发生诊断不

足或过度。对于ＡＳＣＵＳ，若ＨＲＨＰＶ阳性（不分型）或
ＨＰＶ分型检测 ＨＰＶ１６、１８阳性，均应转诊阴道镜检
查；若ＨＲＨＰＶ阴性，则１年后复诊［４］。然而，对于低

危型ＨＰＶ（ｌｏｗｒｉｓｋＨＰＶ，ＬＲＨＰＶ），甚至ＨＰＶ阴性的
部分人群仍然存在 ＨＳＩＬ甚至宫颈癌的可能。为了避
免ＨＲＨＰＶ阴性的宫颈 ＨＳＩＬ患者漏诊，本研究总结
了本院妇科门诊４５９例病理证实为ＨＳＩＬ的筛查资料，
总结ＨＰＶ分布特点、筛查结果及阴性 ＨＲＨＰＶ患者
细胞学和阴道镜的特点，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　收集２０１９年１月至２０２０年８月在陆军军医大学
第一附属医院妇科门诊诊断为“ＨＳＩＬ”患者的临床资
料。纳入标准：①年龄≥１８周岁；②临床资料有 ＴＣＴ、
ＨＰＶ检测和阴道镜下活检的结果，少数没有ＴＣＴ记录
的均因阴道排液或者接触性出血直接转诊阴道镜。排

除标准：①妊娠期及月经期；②既往有宫颈病变、宫颈
治疗和子宫切除病史。患者取宫颈活检时需签署知情

同意书，该研究经本院伦理委员会批准（ＫＹ２０１９１５６）。
１．２　ＨＰＶ检测试剂、仪器和程序
　　ＨＰＶ检测需基因组提取试剂盒、扩增试剂盒、杂
交试剂盒（凯普生物科技股份有限公司）。依据标准

程序，宫颈刷置于宫颈外口处轻刷并旋转数圈，取出宫

颈刷放入专有保存液中，４～２０℃保存，依次进行提取、
扩增、杂交、显色和结果判定等试验。检测２２种 ＨＰＶ
基因，包括１３种高危型（１６、５８、５２、１８、３３、３１、３５、４５、
５１、３９、５６、５９、６８），９种低危型（６、８２、５３、７３、６６、１１、
６１、４２、４３）。本研究中 ＨＲＨＲ指全部是高危亚型的
ＨＰＶ多重感染，ＨＲＬＲ指多重感染中含有高危和低
危，ＬＲＬＲ指仅含有低危亚型的ＨＰＶ多重感染。
１．３　ＴＣＴ检测
　　采用新柏氏公司提供的专用宫颈刷和细胞保存
液，收集宫颈脱落细胞检测。依据 ＴＢＳ（ＴｈｅＢｅｔｈｅｓｄａ
Ｓｙｓｔｅｍ）分类标准，由 １名病理医师对结果进行判读，
异常结果包括：ＡＳＣＵＳ、不能排除高度病变的不典型鳞
状细胞（Ａｔｙｐｉｃａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｓ：ｃａｎｎｏｔｅｘｃｌｕｄｅｈｉｇｈ
ｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ，ＡＳＣＨ）、不典型腺
细胞（ａｔｙｐｉｃａｌｇｌａｎｄｕｌａｒｃｅｌｌｓ，ＡＧＣ）、低级别鳞状上皮
内病变 （ｌｏｗｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ，
ＬＳＩＬ）、ＨＳＩＬ、宫颈鳞状细胞癌和腺癌细胞。
１．４　阴道镜检查及活检
　　阴道镜检查不满意者采取多点取材活检、宫颈搔
刮或锥切。阴道镜下宫颈鳞柱交界部位暴露满意，无
可疑病灶则不取活检。

１．５　宫颈癌筛查异常管理流程判定［５］

１．５．１　以 ＨＲＨＰＶ作为初筛分流　　①若 ＨＰＶ１６／
１８阳性，直接转诊阴道镜；②其他 ＨＲＨＰＶ阳性则以
细胞学检查分流（ＡＳＣＵＳ或≥ＡＳＣＵＳ）。
１．５．２　以ＴＣＴ作为初筛分流　　细胞学≥ＡＳＣＵＳ或者
ＴＣＴ为ＡＳＣＵＳ，同时ＨＲＨＰＶ（＋）的均转诊阴道镜。
１．５．３　以 ＴＣＴ＋ＨＲＨＰＶ联合筛查分流处理，联合筛
查阳性转诊阴道镜　　包括：①ＨＲＨＰＶ（＋），细胞学
ＡＳＣＵＳ或≥ＡＳＣＵＳ；②ＨＰＶ１６和１８型阳性，同时细胞
学（－）；③ＨＲＨＰＶ（－），细胞学≥ＡＳＣＵＳ。联合筛查
阴性则随访，包括：①ＨＲＨＰＶ（－），细胞学（－）；②ＨＲ
ＨＰＶ（－），同时细胞学病理为 ＡＳＣＵＳ；③除外 ＨＰＶ１６、
１８型，其它ＨＲＨＰＶ（＋），同时细胞学（－）。
１．６　统计学分析
　　数据采用ＳＰＳＳ２４．０统计软件行分析，计数资料
使用频数或百分率表示，采用 χ２检验进行分析处理。
样本量＜４０或理论频数＜１的采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法检
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验。所有的统计检验都是双侧的，检验标准α＝０．０５。

２　结果

２．１　ＨＰＶ单一或多重感染以及ＨＰＶ阴性分布
　　共 ４５９例 ＨＳＩＬ患者纳入研究，４３２例 ＨＰＶ感染
阳性，单一感染为３３０例（７１．９０％），多重感染１０２例
（２２．２２％）；ＨＲＨＰＶ阴性 ３７例（８．０６％），ＨＰＶ阴性
２７例（５．８８％）。全部病例含有高危型（即 ＨＲＨＰＶ，
ＨＲＨＲ，ＨＲＬＲ）共计 ４２２例（９１．９４％），仅含有低危
型（即ＬＲＨＰＶ，ＬＲＬＲ）共计１０例（２．１８％）。
２．２　单一ＨＰＶ感染中各亚型分布
　　检出１８种亚型，包括１１种高危型和７种低危型。
ＨＲＨＰＶ中感染率最多的是１６型（４５．７６％），而１８型
（５．４５％）感染率明显低于 ５８型（１８．１８％）和 ５２型
（１５．１５％）；ＬＲＨＰＶ感染率均较低。见表１。

表１　３３０例单一ＨＰＶ感染的ＨＳＩＬ患者中ＨＰＶ亚型
分布状况［例（％）］

ＨＰＶ亚型 检出率

ＨＲＨＰＶ
　　１６ １５１（４５．７６）
　　５８ ６０（１８．１８）
　　５２ ５０（１５．１５）
　　１８ １８（５．４５）
　　３３ １８（５．４５）
　　３１ １０（３．０３）
　　５１ ６（１．８２）
　　３９ ３（０．９１）
　　５９ ２（０．６１）
　　６８ ２（０．６１）
　　３５ １（０．３０）
ＬＲＨＰＶ
　　８２ ２（０．６１）
　　５３ ２（０．６１）
　　７３ １（０．３０）
　　６６ １（０．３０）
　　１１ １（０．３０）
　　６１ １（０．３０）
　　４３ １（０．３０）

２．３　３种方法初筛分流的阳性率比较
２．３．１　以 ＨＲＨＰＶ作为初筛分流　　ＨＰＶ１６／１８型
阳性２２５例；ＨＲＨＰＶ阳性（除外ＨＰＶ１６／１８型），同时
细胞学 ＡＳＣＵＳ或≥ＡＳＣＵＳ有１３０例。阳性结果共计
３５５例，阳性率 ７７．３４％（３５５／４５９）。ＨＲＨＰＶ阳性组
ＴＣＴ出现 ＡＳＣＨ或 ＬＳＩＬ或 ＨＳＩＬ结果明显多于 ＨＲ
ＨＰＶ阴性组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。其余的
ＴＣＴ结果分布没有差异。见表２、３。
２．３．２　以ＴＣＴ结果ＡＳＣＵＳ作为初筛分流　　细胞学
结果≥ＡＳＣＵＳ的均转诊阴道镜，有 ２３３例；ＴＣＴ为
ＡＳＣＵＳ，同时 ＨＲＨＰＶ（＋）的有 ６２例。阳性结果为
２９５例，阳性率６４．２７％（２９５／４５９）。以 ＴＣＴ结果分流
时ＨＰＶ感染的分布没有明显差异，见表４、５。
２．３．３　以细胞学阳性＋ＨＲＨＰＶ联合筛查作为初筛分流
　　阳性有３８０例，阳性率为８２．７９％（３８０／４５９）。阴
道镜异常包括亚临床人乳头瘤病毒感染（ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ
ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＳＰＩ）、ＨＩＳＬ和ＬＩＳＬ４２２例，
阳性检出率９１．９４％。联合检测阳性组的阴道镜发现
ＨＳＩＬ多于阴性组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），其余
类别均无统计学差异（Ｐ＞０．０５，表６）。
２．３．４　ＨＲＨＰＶ、ＴＣＴ以及ＴＣＴ联合ＨＲＨＰＶ三种方
法初筛分流　　阳性率比较差异有统计学意义（χ２＝

４４．１１４，Ｐ＜０．０１）。
２．４　ＨＲＨＰＶ阴性及 ＨＰＶ阴性的 ＨＳＩＬ患者中 ＴＣＴ

和阴道镜结果

　　ＨＲＨＰＶ阴性组中：①ＴＣＴ≥ＡＳＣＵＳ有 ２５例
（６７．５７％，２５／３７），ＡＳＣＵＳ有 ３例（８．１１％，３／３７）；
②ＴＣＴ异常共有２８例，阴道检查发现异常３１例，两种
方法比较差异无统计学意义（χ２＝０．７５３，Ｐ＝０．３８６）；
③ＴＣＴ低于ＡＳＣＵＳ有１２例均因明显临床症状转诊阴
道镜；④阴道镜初诊正常的 ６例患者均 ＴＣＴ结果≥
ＡＳＣＵＳ；⑤ＬＲＨＰＶ组和ＨＰＶ（－）组ＴＣＴ结果和阴道镜
检查结果分布比较均无统计学差异（Ｐ＞０．０５，表７）。

表２　４５９例患者以ＨＲＨＰＶ分流的细胞学结果比较［例（％）］

组别 ｎ 正常 无检验记录 ＡＳＣＵＳ ＡＳＣＨ／ＬＳＩＬ／ＨＳＩＬ ＡＧＣ ≥ＡＳＣＵＳ

ＨＲＨＰＶ（＋） ４２２ ６２（１４．７） ９０（２１．３） ６２（１４．７） ２０１（４７．６） ７（１．６６） ２７０（６３．９８）

ＨＲＨＰＶ（－） ３７ ２（５．４） ７（１８．９） ３（８．１） ２５（６７．６） ０ ２８（７５．６８）

χ２ １．７３２ ０．１１８ ０．７３２ ５．４１０ － ２．０４３

Ｐ ０．１８８ ０．７３１ ０．３９２ ０．０２ １．０ ０．１５３
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表３　４２２例ＨＲＨＰＶ阳性患者以１６、１８（＋）分流的细胞学结果比较［例（％）］

组别 ｎ 正常 无检验记录 ＡＳＣＵＳ ＡＳＣＨ／ＬＳＩＬ／ＨＳＩＬ ＡＧＣ ≥ＡＳＣＵＳ

１６和／或１８（＋） ２２５ ４４（１９．６） ４１（１８．２） ２９（１２．９） １０５（４６．７） ６（２．６７） １４０（６２．２）

１６和／或１８（－） １９７ １８（９．１４） ４９（２４．９） ３３（１６．７５） ９６（４８．７） １（０．５１） １３０（６５．９９）

χ２ ９．０９７ ２．７６９ １．２５０ ０．１７９ １．８２４ ０．６４７

Ｐ ０．００３ ０．０９６ ０．２６４ ０．６７２ ０．１７７ ０．４２１

表４　４５９例患者以ＴＣＴ分流时ＨＰＶ结果比较［例（％）］

组别 ｎ ＨＰＶ（＋） ＨＰＶ（－） ＨＲＨＰＶ（＋） ＨＲＨＰＶ（－） １６和／或１８（＋） １６和／或１８（－） ＬＲＨＰＶ

≥ＡＳＣＵＳ ２９８ ２７９（９３．６） １９（６．３８） ２７０（９０．６） ２８（９．４） １４０（４６．９８） １３０（４３．６２） ９（３．０２）

低于ＡＳＣＵＳ １６１ １５３（９５） ８（４．９７） １５２（９４．４１） ９（５．５９） ８５（５２．８） ６７（４１．６） １（０．６２）

χ２ ０．３７４ ２．０４３ １．４１４ ０．１７２ １．８０９

Ｐ ０．５４１ ０．１５３ ０．２３４ ０．６７８ ０．１７９

表５　２９８例ＴＣＴ异常的患者以≥ＡＳＣＵＳ分流时ＨＰＶ结果比较［例（％）］

组别 ｎ ＨＰＶ（＋） ＨＰＶ（－） ＨＲＨＰＶ（＋） ＨＲＨＰＶ（－） １６和／或１８（＋） １６和／或１８（－） ＬＲＨＰＶ

≥ＡＳＣＵＳ ２３３ ２１６（９２．７） １７（７．３） ２０８（８９．２７） ２５（１０．７３） １１１（４７．６４） ９７（４１．６３） ８（３．４３）

ＡＳＣＵＳ ６５ ６３（９６．９２） ２（３．０８） ６２（９５．３８） ３（４．６２） ２９（４４．６２） ３３（５０．７７） １（１．５４）

χ２ ０．８９１ １．５７１ ０．１８７ １．７２６ ０．１４４

Ｐ ０．３４５ ０．２１０ ０．６６６ ０．１８９ ０．７０４

表６　ＴＣＴ联合ＨＲＨＰＶ筛查分组的阴道镜结果比较［例（％）］

组别 ｎ 无异常 异常检出总数 ＳＰＩ ＬＳＩＬ ＨＳＩＬ

联合检测阳性 ３８０ ３２（８．４２） ３４８（９１．６） ８（２．１） １３０（３４．２） ２１０（５５．３）

联合检测阴性 ７９ ５（６．３３） ７４（９３．７） ４（５．０６） ３６（４５．５７） ３４（４３）

χ２ ０．３８６ ０．３８６ １．２３６ ３．６５５ ３．９２６

Ｐ ０．５３４ ０．５３４ ０．２６６ ０．０５６ ０．０４８

表７　ＬＲＨＰＶ及ＨＰＶ阴性的ＨＳＩＬ患者中ＴＣＴ及阴道镜初诊结果比较［例（％）］

组别 ｎ ＴＣＴ正常 ＴＣＴ无检验结果 ＡＳＣＵＳ ≥ＡＳＣＵＳ 阴道镜异常

ＬＲＨＰＶ １０ ０ １（１０） １（１０） ８（８０） ８（８０）

ＨＰＶ（－） ２７ ２（７．４） ６（２２．２） ２（７．４） １７（６３） ２３（８５．２）

Ｐ １．０００ ０．６４７ １．０００ ０．４４５ ０．６５３

３　讨论

３．１　ＨＰＶ感染特点
　　宫颈癌的发生、发展与 ＨＰＶ感染有明确关系，尤
其与反复、持续状态的 ＨＲＨＰＶ感染密切相关［６］。我

国女性体检人群中 ＨＰＶ总感染率为１６．１８％［７］，四川
是１２．６％［８］。本研究人群为 ＨＳＩＬ患者，ＨＰＶ总感染
率为９４．１２％，显著高于本地健康人群的筛查［９］，也高

于其他普通妇科门诊就诊人群（２９．３４％）［１０］。ＨＰＶ
感染流行病学特征与种族、地域差异及研究样本不同

有关。本研究中ＨＳＩＬ患病人群高危型ＨＰＶ前３位是
１６、５８、５２型，而本院体检人群高危型 ＨＰＶ前 ３位是
５２、５８、１６型［９］，这体现了感染亚型是一致的，但致病

效力略有不同。已有报道ＨＰＶ１６和１８型与７０％的宫
颈癌病例有关，其他ＨＲＨＰＶ类型仅导致２０％的宫颈
癌［１１］。但是也有研究证明ＨＰＶ５２型对宫颈病变的影
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响高于ＨＰＶ１８型，仅次于ＨＰＶ１６型，ＨＰＶ５８型可能在
感染宿主细胞后，通过稳定表达的 Ｅ６或 Ｅ７癌蛋白，
导致宫颈病变的发生［１２－１３］。本研究中 ＨＳＩＬ患病人群
和筛查人群相似，单一ＨＰＶ感染率最高。对于不同人
群的ＨＰＶ各亚型的调查，发现不同地区 ＨＰＶ感染特
点和主要致病亚型，有助于制定更好的宫颈癌疫苗注

射计划。

３．２　宫颈癌筛查异常特征
　　我们通常遵循２０１８年宫颈癌筛查指南，将高危型
ＨＰＶ联合ＴＣＴ细胞学检查作为３０～６５岁女性宫颈癌
筛查方法［１４］。本研究发现，在 ＨＳＩＬ患者中 ＴＣＴ联合
ＨＲＨＰＶ阳性检出率最高达 ８２．７９％，而以 ＴＣＴ初筛
最低，仅 ６４．２７％。同样研究中 ＨＲＨＰＶ阳性组中
ＴＣＴ出现 ＡＳＣＨ或 ＬＳＩＬ或 ＨＳＩＬ结果明显多于 ＨＲ
ＨＰＶ阴性组。这说明宫颈细胞学具有敏感性不足而
特异性高的特点。本研究中联合检测阳性的阴道镜发

现高级别病变的更多，说明联合检测阳性的病例阴道

镜更容易发现病变，而联合检测阴性的（可能取样原

因）同样不易得到满意的阴道镜结果（外观可能趋于

正常或者３型转化区），这样一部分患者就容易漏诊。
３．３　避免高危ＨＰＶ阴性的ＨＳＩＬ患者漏诊
　　对于ＡＳＣＵＳ者，高危型 ＨＰＶ结果作为分流阴道
镜管理的依据［１５］，这样就会有一部分低危型 ＨＰＶ和
ＨＰＶ检测阴性的 ＨＳＩＬ漏诊，本研究中有 ９例（低于
ＡＳＣＵＳ）及３例（ＡＳＣＵＳ）会漏诊。这就需要有高质量
的ＴＣＴ检测结果指导后续的诊断。本研究中的３７例
ＨＲＨＰＶ阴性患者最终病理为高级别上皮内病变，
８．０６％的占比也是相当惊人，意义不容忽视。其中有
２７例为 ＨＰＶ阴性。ＨＲＨＰＶ检测阴性的原因可能
为：①取样、检测试剂和方法的原因；②病毒整合入宿
主细胞，细胞内无游离状态的 ＨＰＶ病毒存在，或者
ＨＰＶ病毒已被清除，但细胞异型性早已形成；③其他病
原体引起的宫颈病变；④组织学类型较为特殊罕见［３］。

　　如何避免 ＨＰＶ阴性或者低危 ＨＰＶ感染的 ＨＳＩＬ
患者漏诊，避免该类患者错失及时干预的机会是临床

工作中的一大挑战。本研究中 ＴＣＴ异常（ＡＳＣＨ或
ＬＳＩＬ或ＨＳＩＬ）在ＨＲＨＰＶ阳性中更多，说明 ＨＲＨＰＶ
阳性的ＨＳＩＬ病例细胞学异常更容易体现。本组研究
的ＨＳＩＬ病例中ＨＲＨＰＶ阴性的患者细胞学异常为主
要转诊阴道镜的原因，其余导致转诊阴道镜的因素还

有阴道排液等临床表现。但是本研究中阴道镜初诊无

异常的６例有细胞学异常，为避免可能出现的细胞学
筛查的不足，建议阴道镜常规行颈管搔刮术，以提高阳

性诊断率。

　　本研究为ＨＳＩＬ患者的回顾性研究，ＨＰＶ阴性最终
能获得病理结果与ＴＣＴ异常和阴道镜异常均有关（阴
道镜初诊正常的６例患者均ＴＣＴ结果≥ＡＳＣＵＳ）。阴道
镜判断技术要求高，人为因素较多，且组织病理学检查

为有创检查，并不适用于广大普通人群。但是，对于门

诊就诊人群，有相关体征和症状的患者可以考虑经过

阴道上药治疗炎症后重复ＴＣＴ检查，提高ＴＣＴ阳性检
出率，必要时阴道镜下活检。同时也要考虑对于 ＴＣＴ
阳性结果的管理实行分级，重视 ＡＳＣＵＳ和 ＬＳＩＬ的追
踪和进一步检查。此外，Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测也很重要，
该生物标志物是致癌基因 Ｅ６／Ｅ７表达的产物。当
ＨＰＶ病毒整合入宿主细胞，细胞内无游离状态的ＨＰＶ
病毒存在，此时 ＨＰＶ检测常为阴性，但其仍在发挥
作用。

　　本研究中没有Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ检测数据，没有患者
症状描述，部分 ＴＣＴ和阴道镜记录不完善，没有后续
的治疗结局，而且全部研究对象局限于 ＨＳＩＬ患者，没
有与正常人群的对照研究，因此，研究结果有偏倚。但

是，已有的结果提示 ＨＲＨＰＶ阴性的门诊患者应引起
妇科医生的重视，排除人为检查因素，同时检测Ｅ６／Ｅ７
ｍＲＮＡ或直接转诊阴道镜。总之，在宫颈癌筛查时把
握阴道镜转诊指针，对于 ＨＰＶ阴性但细胞学异常、有
临床体征的，做到个体化风险评估，同时提高阴道镜检

查质量，避免漏诊高级别病变。
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（２０２０）１００７２６０４．

［１２］ＫＩＭＪ，ＫＩＭＢＫ，ＪＥＯＮＤ，ｅｔａｌ．Ｔｙｐｅｓｐｅｃｉｆｉｃｖｉｒａｌｌｏａｄ
ａｎｄｐｈｙｓｉｃａｌｓｔａｔｅｏｆＨＰＶｔｙｐｅ１６，１８，ａｎｄ５８ａｓｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ
ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎｓｏｒ
ｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓＴｒｅａｔ，２０２０，５２（２）：３９６－

４０５．ＤＯＩ：１０．４１４３／ｃｒｔ．２０１９．１５２．
［１３］刘甚佳，尹利荣，李洪林．高危型ＨＰＶ感染宫颈病变中

Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡ的表达水平［Ｊ］．天津医药，２０１５，４３（２）：
１８６－１８８．ＤＯＩ：１０．１１９５８／ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３９８９６．２０１５．０２．
０１９．
ＬＩＵＳＪ，ＹＩＮＬＲ，ＬＩＨＬ．Ｅ６／Ｅ７ｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌ
ｉｎｃｅｒｖｉｃａｌｌｅｓｉｏｎｓｗｉｔｈｈｉｇｈｒｉｓｋＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｔｉａｎｊｉｎ
ＭｅｄＪ，２０１５，４３（２）：１８６－１８８．ＤＯＩ：１０．１１９５８／ｊ．ｉｓｓｎ．
０２５３９８９６．２０１５．０２．０１９．

［１４］ＣＨＥＮＷ，ＺＨＥＮＧＲ，ＢＡＡＤＥＰＤ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｃｅｒｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ
ｉｎＣｈｉｎａ，２０１５［Ｊ］．ＣＡＣａｎｃｅｒＪＣｌｉｎ，２０１６，６６（２）：
１１５－１３２．ＤＯＩ：１０．３３２２／ｃａａｃ．２１３３８．

［１５］梁月兰，赵雪，耿建祥，等．宫颈 ＡＳＣＵＳ、ＬＳＩＬ和 ＨＳＩＬ
中ＨＰＶ感染型别分布的研究［Ｊ］．国际检验医学杂志，
２０１８，３９（１）：５９－６２．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．
２０１８．０１．０１６．
ＬＩＡＮＧＹＬ，ＺＨＡＯＸ，ＧＥＮＧＪＸ，ｅｔａｌ．ＳｔｕｄｙｏｎＨＰＶ
ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔｙｐｅｓｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｉｎＡＳＣＵＳ，ＬＳＩＬａｎｄＨＳＩＬｏｆ
ｕｔｅｒｉｎｅｃｅｒｖｉｘ［Ｊ］．ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，２０１８，３９（１）：５９－６２．
ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１８．０１．０１６．

（收稿：２０２１０６０４；修回：２０２１１１１１）

（编辑　王　红）

８５２ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（３）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　




