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碘染色肉眼观察作为宫颈癌初筛方法的

效果评价

15

-现场调查·

李霓 马聪萍孙立新 张永贞 邵淑丽邢菊霞鲍彦平黄瑞德 贺立绩齐友林

【摘要】 目的评价碘液染色后直接肉眼观察在宫颈癌筛查中的作用，为在现阶段宫颈癌高发

且经济落后地区制定宫颈癌及其癌前病变的筛查方案提供依据。方法 在山西省阳城县筛查人群

中，以病理组织学诊断结果为金标准，利用约登指数比较使崩碘液染色后肉跟观察、阴道镜、薄层液基

细胞学和人乳头瘤病毒(HPv)DNA的筛查效果。结果 该人群(735名)平均年龄为40 80岁±10 75

岁，宫颈高度鳞状上皮内瘤样变及癌(≥cINⅡ)的现患率为4 35％(32／735)。以病理组织学结果为

金标准(≥cINⅡ)．碘液染色后直接肉眼观察的灵敏度和特异度(≥阳性)分别为53 13和82 19，阴道

镜的灵敏度和特异度(≥低度病变为阳性)分别为56 25和79(19。运用约登指数进行比较，碘液染色

后直接肉眼观察和阴道镜检查之间差异无统计学意义(P>0 05)，而碘液染色后直接肉眼观察不如

液基细胞学和HPvDNA检测(尸<O 05)。另外，经过现场短时间培训后，“前无绎验的医生与有经

验医生间使用碘液染色的水平的差异无统计学意义(P>0 05)。结论 鉴于碘染色后肉眼观察的灵

敏度较低，但经济易行，容易掌握，如果能够开展经常性的筛查，可以将碘液染色后直接肉眼观察作为

经济落后地区宫颈癌初筛方法之一。

【关键词】子宫颈癌；筛在；碘液染色后直接肉服观察
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目前筛查仍是预防和控制官颈癌的主要于

段⋯。如今虽然大多数发达国家已经制定r筛查计

划，但许多发展巾国家或缺少筛查计划，或有筛查计

划，却固财力缺乏，难以执行，致使85％的子宫领癌

患者死亡。凼而如何使大多数妇女获得筛查是当今

亟待解决的问题，也足极大限度防治宫颈癌的最好

途径”1。传统的官颈癌防治方法为巴氏涂片阳性患

者经阴道镜进一步诊断取活检，经病理证实有宫颈

高度鳞状上皮内瘤样变(cervlcal intraepithclial

neoplas-a，cIN)者采取治疗。但是，由于日前我国

细胞学诊断体系仍不完善，特别是在经济条什较差、

卫生资源有限的地区，从而使得筛查工作出现障碍。

因此，我们急需选择有效的筛查方法，建立适合经济

较差地区的筛查方案。另外，筛查方案不仅要考虑

其灵敏度和特异度，还要考虑其经济效益及其在人

群宫颈癌防治工作中的实际效果。因而，世界卫生

组织(WHo)极力推荐在经济不发达地区应用肉眼

观察作为宫颈癌的筛查方法，提倡“即查即治”原则。

然而，wHo的经验大多都来自于印度和南非宫颈

癌筛查的经验，其结果在其他国家并未被重复。

2004年5月，中国医学科学院肿瘤研究所棚十瘤医

院与wHO国际癌症研究所合作，在山西省阳城县

进行妇女人乳头瘤病毒(HPv)感染和子宫颈癌的

流行病学调查，在同一受检人群里，同时使用vIA、

碘液染色、阴道镜、薄层液基细胞学、HPv DNA检

测以及活榆进行宫颈病变的初筛和诊断。本文以病

理结果作为金标准(≥cINⅡ为阳性)，主要评价碘

液染色在经济较差地区对官颈病变的初筛效果。

对象与方法

1研究对象：2004年5—6月在宫颈癌高发区山

西省阳城县河J匕镇，随机选取25个村为普查队列；

人群信息来自中国人口普查资料。在19～59岁智

力健全并填写知情同意书的妇女中进行问卷调奄；

并对其中调查时无子宫切除史、无身孕、无盆腔放射

治疗史、未处于月经期的已婚妇女进行妇科检查及

宫颈癌的筛查。

2筛查方法：①醋酸染色后肉眼观察(vIA)：结

果分为阴性、阳性和可疑癌。②碘液染色后肉眼观

察(vILI)：采用5％碘液涂抹子宫颈，正常宫颈上皮

吸碘呈棕褐色，未着色区呈芥末黄为病变区。根据

未着色的程度、表面形念、边界、离鳞／柱状细胞交界

的距离等作出初步诊断。结果分为阴性、阳性和町

疑癌。③电子阴道镜检：在强光源下用电子监视器

(深圳金科威sLc一2000)直接观察宫颈和下生殖道

上皮的病变，并在阴道镜F指导活榆。结果分为正

常／炎症、低度c『N、高度cIN、浸润癌。④薄层液基

细胞学检测：结果报告采用2001年重新修订的

Bethesda细胞学检查结果报告系统(TBs)。Ascus

及Ascus以上病变为阳性。⑤HPv DNA检测：

应用第二代杂交捕获试验(HCⅡ)同时检测13种

高危型HPv DNA(Digene，Gaithersburg)。榆测样

本的RLu／co≥1 0(即HPv DNA≥1 0 pg／n11)，诊

断为宫颈HPV感染阳性。

3筛查程序：受检人员经过讲解，填写知情同意

书，接受流行病学危险因素问卷调查，后被随机分到

两个妇科诊窒中(分别由曾经受过培训较有经验的

医生和初次接受短暂培训、首次使用vILI的医生

组成)。暴露宫颈后，先由医生用细胞刷采宫颈脱落

细胞，放入保存液巾保存。然后由不同医生分别进

行VIA，阴道镜和VII．I检查，由助理护十记录。任

何检查都是在完全独立(盲法)的情况下进行。检查

后根据记录统一取活检进行病理诊断。另外，即使

叫道镜观察正常，但细胞学检查≥AsCus和HPv

为阳性；或者细胞学榆查≥LsIL者均复查，官颈四

象限取活检。

4．诊断标准：病理学诊断分为阴性、cIN T、

cINⅡ、cINⅢ、微小浸润鳞癌、浸润性鳞癌和腺

癌、腺细胞增生以及其他(即不满意)。细胞学和病

理组织学的诊断都由中国庆学科学院肿瘤医院和

wHO的专家共同会诊，得出最终诊断结果。

5评价方法：应用Foxpr。程序建立数据库及数

据核查；sPss 10 0软件进行数据处理和统计分析。

检测并比较vILI、阴道镜和薄层液基细胞学三种筛

在方法的灵敏度、特异度和约髓指数等指标”1。

结 果

根据允许误差为0 15P，HPv感染率大约为

15％来估计，样本量定为1000人。其中，共有745

名当地妇女符台宫颈癌筛查和妇科检查的条件，进

入到本次分析中。人群参与率为42．22％，对于拒绝

检查或漏检者，填写朱参加原因表。研究人群基本

信息显示：该人群的平均年龄为40 80岁±10．75岁；

已婚者96，5％；7 2％的妇女结婚两次及两次以上；

小学及小学以下教育程度者占38．3％；阴道镜诊断

患有宫颈炎症者占54 77％。由于10人病理检查结
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果缺失，因而只有735人纳入试验诊断教果评价分

析。病理组织学检查结果显示，该人群宫颈高度鳞

状r皮内瘤样变及癌(≥cINⅡ)的现患率为

4 35％(32／735)。由于本文主要评价vILI在人群

筛查中的作用，故只取vILI和阴道镜的部分数据

结果，与薄层液基细胞学和HPv DNA检测结果比

较，进行方法学评估。

本次研究结果显示，VILI的灵敏度、特异度、约

登指数、假阳性率和假阴性率分别为53．13、82．19、

0．3532、17．81和46-87；而阴道镜的灵敏度、特异度、

约登指数、假阳性率和假阴性率分别为56．25、

79．09、0．3534、29．91和43．75(表1)。运用约登指

数对vI LI和阴道镜进行比较，阴遭镜的约登指数

略好于vILI，但二者差异无统计学意义(P>

0 05)。而与液基细胞学和HPvDNA检测相比较，

vILI的效果不如液基细胞学和HPv DNA检测，差

异有统计学意义(P<O．05)。

表1 宫颈癌筛查中vILI和阴道镜榆查结果的比较

*有1例禾做VlLl检查

曾经受过培训，较有经验的医生VI T．I的灵敏

度、特异度、约登指数、假阳性率和假阴性率分别为

64．29、72．14、O．3643、27 89、35 71；而在本次筛查

现场经过短期培训的医生的vILI灵敏度、特异度、

约登指数、假阳性率和假阴性率分别为50 00、

86 34、0 3634、13．66、50．00(表2)。有经验医生的

vILI效果稍稍好于在本次筛查现场短期培训的医

生。运用约登指数对其进行比较，二者差异无统计

学意义(P>0 05)。

讨 论

本研究是以人群为基础，在同一对象人群中，以

病理组织学诊断为金标准，对VILI诊断效果进行

的评价，这在国内尚属首次。本研究是在阴道镜指

导下取活检，另外，即使阴道镜观察正常，但是细胞

学检查≥Ascus，HPv为阳性；或者细胞学检查≥

17

LsIL者均复查(宫颈四象限取活榆)，日最终以组织

病理学渗断为金标准进行评价，研究结果较为真实

可靠。

表2 官颈癌筛查中不同医生检盎结果的比较

本次研究结果表明，vILI的初筛效果要好于以

往的传统巴氏涂片法。据Meta分析报道，巴氏细

胞学涂片的灵敏度相当低，仅在20％～35％左右”1，

相对于传统的巴氏涂片，vILI的漏诊较少。根据约

登指数这一综合评价指标显示，本研究HPv L)NA

检测的效果最好，其次为薄层液基细胞学(另文报

道)。vILI的初筛效果明显不如HPv DNA检测和

薄层液基细胞学。以前的研究也证实，}j其他筛查

方法相比较，薄层液基细胞学、HPv DNA榆测等技

术在宫颈癌筛查中的准确性很高”1。但是以本次筛

查现场——¨J两省阳城县为例，2003年当地农民人

均可支配收入仪2688元。同叫，在阳城县并没有细

胞学诊断的医生，也缺乏薄层液基细胞学和HPv

DNA检测的设备和技术。因而，综合考虑设备需求

和经济条件等原因，目前，薄层液基细胞学和HPv

DNA检测等筛查手段尚不能在发展L}|罔家和落后

地区大范围开展”““。

鉴于此，我们需要在经济较为落后地区，开展相

对简单、最少依赖操作漫施、适应地区需要的官颈癌

筛查方法。作为在经济落后地区开展宫颈癌筛查的

备选方法，肉眼直接观察法越来越成为研究焦点，伞

球宫颈癌联盟(AccP)认为可以将肉眼直接观察法

作为传统细胞学的替代初筛方法””。通过奉次研

究可以看出，VILI的初筛效果与阴道镜并无差别。

而且，经过有经验的巨生现场短期培训，以前并无

vILI诊断绎验的医生也能达到较好水平。由此可

见，VlLl易于培训，费用低廉，同时可以快速得出诊

断结果，适台在大规模人群筛查中使用，可以做到

“即查即治”叶1“即查”的要求，另外，与阴道镜检查

相比较，vII。I的设备要求更低，几乎不需要特别添

加设备。因而，vILI符合日前经济落后、缺少设备
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的地区开展宫颈癌初筛。

根据文献报道，vIA的灵敏度大约在25％～

90％[5【o’“，特异度60％～85％[5’“”。而vILI的

应用目前还不普遍，据sankaranarayanan等“3。“在

印度开展的多中心人群筛查数据表明，vILI的灵敏

度和特异度的范围分别为87 2％～91 7％和

84 7％～85．4％，其结果要好于vIA，尤其是对于

HsIL的诊断灵敏度要高于vIA“4。本次研究

VILI敏感度和特异度分别为53 13、82 19，约登指

数为0 3532，这可能与取病理活检指标有关。本项

研究不仅可在阴道镜下发现异常进行活检，同时细

胞学检查≥AsCuS，HPv为阳性；或者细胞学≥

LsIL者均复查，宫颈四象限取活榆，保证了以组织

病理学诊断为金标准进行评价的真实性。虽然与

1999年山西省襄垣筛查vIA的数据存在差距，但

是襄垣肉眼诊断的数据是中国医学科学院妇科专家

和美国妇科专家共同诊断的结果；而本次研究，却完

全是依靠基层医生的诊断。由此可见，虽然以肉眼

观察的诊断完全依赖诊断者的主观判断，并依赖诊

断者的医疗背景和经验，但是肉眼观察技术易于培

训，容易为基层医生所掌握，此方法可以在实际筛查

中应用。

从本次研究结果町以看出，vII。I的灵敏度较

低，造成部分漏诊，但经济易行，容易掌握。如果能

开展经常性的筛查工作，提高筛查频率，缩短筛查间

隔时间，在经济落后地区，使用vILI进行子宫颈癌

的初筛是可行的。目前，中国医学科学院肿瘤医院／

肿瘤研究所与美国卫生科技推广研究所合作，正致

力于发展适合经济落后地区价廉的HPv快速批量

检测技术。
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