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血清Th1/Th2细胞因子联合肿瘤标志物诊断

HR-HPV阳性宫颈癌的价值分析*
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  摘 要:目的 分析血清辅助性T细胞1(Th1)/辅助性T细胞2(Th2)细胞因子联合肿瘤标志物诊断高危

型人乳头瘤病毒(HR-HPV)阳性宫颈癌的价值。方法 选取2019年1月至2023年6月该院收治的49例

HR-HPV阳性宫颈癌患者作为研究组,选取同期该院收治的同年龄段49例 HR-HPV阳性宫颈良性疾病患者

作为对照组。比较2组基础资料、血清Th1/Th2细胞因子[白细胞介素(IL)-10、IL-6、干扰素-γ(IFN-γ)、肿瘤

坏死因子-α(TNF-α)]、肿瘤标志物[鳞状细胞癌抗原(SCC-Ag)、糖类抗原199(CA199)、细胞角蛋白19片段抗

原21-1(CYFRA21-1)]水平;比较研究组不同临床病理特征患者血清Th1/Th2细胞因子水平;采用Pearson相

关分析HR-HPV阳性宫颈癌患者血清Th1/Th2细胞因子水平与肿瘤标志物水平的相关性;绘制受试者工作

特征(ROC)曲线分析血清Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志物诊断HR-HPV阳性宫颈癌的价值。结果 研究组

血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α、SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1水平均高于对照组(P<0.05)。研究组国际妇

产科联盟分期(FIGO)Ⅲ~Ⅳ期患者血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平均高于Ⅰ~Ⅱ期患者(P<0.05),肌

层浸润深度≥1/2的患者血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平均高于肌层浸润深度<1/2患者(P<0.05)。
HR-HPV阳性宫颈癌患者血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平与SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1水平均呈正相

关(P<0.05)。IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α单项诊断 HR-HPV 阳性宫颈癌的 AUC分别为0.809、0.773、
0.801、0.794,SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1单项诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的 AUC分别为0.831、0.728、
0.789,血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α、SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1联合诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的AUC
为0.927,联合诊断的 AUC大于各指标单独诊断的 AUC(Z=2.116、2.690、2.341、2.565、1.957、3.351、
2.631,P=0.034、0.007、0.019、0.010、0.039、0.001、0.009)。结论 血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α可作为

HR-HPV阳性宫颈癌的辅助诊断指标,与SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1联合有助于提高诊断效能。
关键词:宫颈癌; 高危型人乳头瘤病毒; 细胞因子; 肿瘤标志物; 诊断

中图法分类号:R446.11;R737.33 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2025)09-1226-06

Analysis
 

on
 

value
 

of
 

serum
 

Th1/Th2
 

cytokines
 

combined
 

with
 

tumor
 

markers
 

in
 

diagnosis
 

of
 

high-risk
 

HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer*

CHEN
 

Xiuying,CHEN
 

Na,LI
 

Xiaodan,CUI
 

Jiantao,ZHANG
 

Shibiao
Department

 

of
 

Gynecology,Cangzhou
 

Hospital
 

of
 

Integrated
 

Traditional
 

Chinese
 

and
 

Western
 

Medicine,Cangzhou,Hebei
 

061000,China
Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

helper
 

T
 

cell
 

1
 

(Th1)/helper
 

T
 

cell
 

2
 

(Th2)
 

cytokines
 

combined
 

with
 

tumor
 

markers
 

in
 

diagnosing
 

high-risk
 

human
 

papillomavirus
 

(HR-HPV)
 

positive
 

cervical
 

cancer.Methods A
 

total
 

of
 

49
 

cases
 

of
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2019
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

group,and
 

49
 

cases
 

of
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

benign
 

diseases
 

in
 

the
 

same
 

age
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

basic
 

data,serum
 

Th1/Th2
 

cy-
tokines

 

[interleukin-10
 

(IL-10),interleukin-6
 

(IL-6),interferon-γ
 

(IFN-γ),tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-
α)],tumor

 

markers
 

[squamous
 

cell
 

carcinoma
 

antigen
 

(SCC-Ag),carbohydrate
 

antigen
 

199
 

(CA199),cytoker-
atin

 

19
 

fragment
 

antigen
 

21-1
 

(CYFRA21-1)]
 

levels
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.The
 

serum
 

Th1/
Th2

 

cytokines
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

patients
 

with
 

different
 

pathological
 

characteristics
 

in
 

the
 

study
 

group.The
 

correlation
 

between
 

serum
 

Th1/Th2
 

cytokines
 

and
 

tumor
 

markers
 

levels
 

in
 

HR-HPV
 

positive
 

cer-
vical

 

cancer
 

patients
 

was
 

analyzed
 

by
 

Pearson
 

correlation.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

Th1/Th2
 

cytokines
 

and
 

tumor
 

markers
 

for
 

diagnosing
 

HR-HPV
 

pos-
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itive
 

cervical
 

cancer.Results The
 

serum
 

IL-10,IL-6,IFN-γ,TNF-α,SCC-Ag,CA199
 

and
 

CYFRA21-1
 

levels
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

IL-10,IL-6,
IFN-γ

 

and
 

TNF-α
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

FIGO
 

stage
 

Ⅲ-Ⅳ
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

stage
 

Ⅰ-Ⅱ,and
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

IL-10,IL-6,IFN-γ
 

and
 

TNF-α
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

myometrial
 

invasion
 

depth
 

≥1/2
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

myometrial
 

invasion
 

depth
 

<1/2
 

(P<0.05).The
 

se-
rum

 

IL-10,IL-6,IFN-γ
 

and
 

TNF-α
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

SCC-Ag,CA199
 

and
 

CYFRA21-1
 

levels
 

(P<0.05);the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

se-
rum

 

IL-10,IL-6,IFN-γ,and
 

TNF-α
 

for
 

single
 

item
 

diagnosing
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer
 

was
 

0.809,
0.773,0.801

 

and
 

0.794,respectively.AUC
 

of
 

SCC-Ag,CA199,and
 

CYFRA21-1
 

alone
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer
 

were
 

0.831,0.728
 

and
 

0.789,respectively.AUC
 

of
 

serum
 

IL-10,IL-6,IFN-
γ,TNF-α,SCC-Ag,CA199

 

and
 

CYFRA21-1
 

for
 

jointly
 

diagnosing
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer
 

was
 

0.927,which
 

was
 

greater
 

than
 

AUC
 

of
 

each
 

indicator
 

alone
 

(Z=2.116,2.690,2.341,2.565,1.957,3.351,
2.631,P=0.034,0.007,0.019,0.010,0.039,0.001,0.009).Conclusion Serum

 

IL-10,IL-6,IFN-γ,TNF-α
 

could
 

serve
 

as
 

auxiliary
 

diagnostic
 

indicators
 

of
 

HR-HPV
 

positive
 

cervical
 

cancer,which
 

are
 

combined
 

with
 

SCC-Ag,CA199
 

and
 

CYFRA21-1
 

could
 

improve
 

the
 

diagnostic
 

efficiency.
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  宫颈癌是全球范围内发病率和病死率中排名第4
的恶性肿瘤,主要由人乳头瘤病毒(HPV)感染引起,
特别是高危型HPV(HR-HPV)感染[1-2]。调查显示,
全球宫颈癌负担的85%发生在中低收入国家[3]。我

国宫颈癌发病率和病死率均较高,且呈持续升高趋

势,2006-2016年我国女性的宫颈癌年龄标准化发病

率每年增长3.7%,年龄标准化病死率年增长率约为

3.6%,宫颈癌的防治形势严峻[4]。目前血清肿瘤标

志物广泛应用于宫颈癌诊疗中,如鳞状细胞癌抗原

(SCC-Ag)、糖类抗原199(CA199)、细胞角蛋白19片

段抗原21-1(CYFRA21-1)等被证实可作为宫颈癌早

期诊断的有效指标,但其诊断仍存在假阳性,诊断效

能不高[5-6],仍需要寻找HPV感染宫颈癌早期诊断的

新指标,以弥补现有指标诊断的不足。HPV阳性宫

颈癌患者普遍存在辅助性T细胞1(Th1)/辅助性T
细胞2(Th2)相关细胞因子紊乱,在宫颈癌的发生、发
展中可能具有促进作用[7]。且有研究指出,临床可通

过检测宫颈癌患者Th1/Th2相关细胞因子水平制订

早期诊疗方案,以改善患者预后[8]。但 Th1/Th2细

胞因子在宫颈癌诊断中的作用尚未明确。基于此,本
研究拟探讨血清Th1/Th2细胞因子联合肿瘤标志物

对HR-HPV阳性宫颈癌的诊断价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年1月至2023年6月本

院收治的49例 HR-HPV阳性宫颈癌患者作为研究

组,所有患者均符合宫颈癌诊断标准[9]。选取同期本

院收治的同年龄段49例 HR-HPV阳性宫颈良性疾

病者作为对照组,均经组织病理学检查确诊为宫颈良

性疾病。纳入标准:(1)年龄18~75岁;(2)HR-HPV
阳性;(3)有性生活史,但近3

 

d无性生活;(4)尚未接

受相关治疗。排除标准:(1)近3周有阴道用药史;
(2)近3个月有严重感染史、创伤史或重大手术史;

(3)存在精神疾病或沟通交流障碍;(4)有血液系统疾

病;(5)有严重脏器功能障碍;(6)患其他恶性肿瘤;
(7)有宫颈锥切、子宫切除等手术史;(8)妊娠或哺乳

期;(9)有严重内分泌、免疫等其他系统疾病。本研究

经本院医学伦理委员会审批通过(2018-KY-079)。所

有研究对象对本研究均知情同意并签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志物检测 采集

所有患者入组次日清晨空腹静脉血5
 

mL,离心处理

(转速3
 

500
 

r/min,半径8
 

cm,离心10
 

min)后取血

清,以酶联免疫吸附试验测定血清Th1/Th2细胞因

子[白细胞介素(IL)-10、IL-6、干扰素-γ(IFN-γ)、肿瘤

坏死因子-α(TNF-α)]水平(试剂盒厂家:武汉菲恩生

物科技有限公司),检测仪器为Spectra
 

Max190型酶

标仪(美国 MD公司)。以电化学发光法测定血清

SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1水平(试剂盒厂家:上
海蓝基生物科技有限公司),检测仪器为DX1800型

全自动电化学发光免疫分析仪(美国贝克曼库尔特有

限公司)。
1.2.2 资料收集 收集所有患者年龄、体质量指数、
流产史、产次、初潮年龄、饮酒史、宫颈癌家族史、基础

疾病(糖尿病、高血压、高脂血症)、绝经情况、阴道微

生态失衡等资料。收集研究组的国际妇产科联盟

(FIGO)分期、分化程度、病理类型、肌层浸润程度等

资料。阴 道 微 生 态 结 果 正 常 微 生 态 环 境:pH 值

3.8~4.5;过氧化氢浓度阴性;β-葡萄糖醛酸苷酶阴

性;白细胞酯酶阴性;唾液酸苷酶活性阴性;β-氨基半

乳糖苷酶阴性;假丝酵母菌、滴虫均阴性。以上任何

一项异常则为阴道微生态失衡。
1.3 统计学处理 采用SPSS27.0软件进行数据处

理。计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验;呈正态分布的计量资料以x±s表示,2组间比
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较采用独立样本t检验;采用Pearson相关分析 HR-
HPV阳性宫颈癌患者血清Th1/Th2细胞因子水平

与肿瘤标志物水平的相关性;绘制受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志

物诊断 HR-HPV 阳性宫颈癌的价值,曲线下面积

(AUC)的比较采用DeLong检验。以P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组一般资料比较 研究组和对照组年龄、体质

量指数、流产史、产次、吸烟史、饮酒史、宫颈癌家族

史、基础疾病、绝经情况比较,差异均无统计学意义

(P>0.05);2组初潮年龄≤13岁、阴道微生态失衡情

况比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  2组一般资料比较
 

[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) 体质量指数(kg/m2) 有流产史 产次(次) 初潮年龄≤13岁 有吸烟史

研究组 49 52.01±7.69 23.35±1.74 10(20.41) 3.16±0.82 21(42.86) 12(24.49)

对照组 49 49.85±8.12 23.01±1.68 5(10.20) 2.89±0.75 36(73.47) 8(16.33)

t/χ2 1.352 0.984 1.968 1.701 9.435 1.005

P 0.180 0.328 0.161 0.092 0.002 0.316

组别 n 有饮酒史 有宫颈癌家族史 有糖尿病 有高血压 有高脂血症 绝经 阴道微生态失衡

研究组 49 9(18.37) 6(12.24) 8(16.33) 11(22.45) 6(12.24) 31(63.27) 33(67.35)

对照组 49 5(10.20) 2(4.08) 5(10.20) 9(18.37) 8(16.33) 25(51.02) 20(40.82)

t/χ2 1.333 1.225 0.798 0.251 0.333 1.500 6.944

P 0.248 0.268 0.372 0.616 0.564 0.221 0.008

2.2 2组 Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志物水平比

较 研究 组 血 清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α、SCC-
Ag、CA199、CYFRA21-1水 平 均 高 于 对 照 组(P<
0.05)。见表2。

表2  2组Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志物水平比较(x±s)

组别 n
IL-10
(pg/mL)

IL-6
(pg/mL)

IFN-γ
(pg/mL)

TNF-α
(pg/mL)

SCC-Ag
(ng/mL)

CA199
(U/mL)

CYFRA21-1
(ng/mL)

研究组 49 11.16±3.24 105.20±31.76 3.91±0.42 6.53±2.04 3.72±1.16 35.18±8.42 7.48±2.26

对照组 49 6.92±2.18 61.24±18.43 3.24±0.38 3.17±0.95 1.83±0.54 20.76±6.70 2.18±0.61

t 7.600 8.380 8.281 10.452 10.340 9.381 15.849

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.3 研究组不同临床病理特征患者血清 Th1/Th2
细胞因子水平比较 研究组FIGO分期Ⅲ~Ⅳ期患

者血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平均高于Ⅰ~Ⅱ

期患者(P<0.05),肌层浸润深度≥1/2的患者血清

IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平均高于肌层浸润深

度<1/2患者(P<0.05)。见表3。

表3  研究组不同临床病理特征患者血清Th1/Th2细胞因子水平比较(x±s,pg/mL)

临床病理特征 n IL-10 IL-6 IFN-γ TNF-α

FIGO分期

 Ⅰ~Ⅱ期 30 9.75±2.85 94.37±25.14 3.68±0.35 5.71±1.84

 Ⅲ~Ⅳ期 19 13.39±2.41 122.30±20.65 4.27±0.32 7.82±1.67

 t -4.615 -4.050 -5.939 -4.050

 P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

分化程度

 中低分化 33 11.36±3.11 106.84±30.25 3.96±0.39 6.62±1.95

 高分化 16 10.75±2.79 101.82±27.51 3.81±0.35 6.34±1.71

 t 0.665 0.560 1.304 0.490
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续表3  研究组不同临床病理特征患者血清Th1/Th2细胞因子水平比较(x±s,pg/mL)

临床病理特征 n IL-10 IL-6 IFN-γ TNF-α

 P 0.509 0.578 0.199 0.627

病理类型

 鳞癌 36 11.21±3.08 105.40±30.18 3.94±0.40 6.57±1.82

 腺癌 13 11.02±2.65 104.65±28.06 3.83±0.33 6.42±1.74

 t 0.197 0.078 0.887 0.258

 P 0.844 0.938 0.380 0.798

肌层浸润深度

 <1/2 35 9.91±2.93 95.41±25.58 3.73±0.38 5.84±1.91

 ≥1/2 14 14.29±2.28 129.68±20.31 4.36±0.31 8.26±1.59

 t -5.008 -4.471 -5.504 -4.188

 P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.4 HR-HPV阳性宫颈癌患者血清Th1/Th2细胞

因子水平与肿瘤标志物水平的相关性 Pearson相关

分析结果显示,HR-HPV 阳性宫颈癌患者血清IL-
10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平与SCC-Ag、CA199、CY-
FRA21-1水平均呈正相关(P<0.05)。见表4。
表4  HR-HPV阳性宫颈癌患者血清Th1/Th2细胞因子

   水平与肿瘤标志物水平的相关性

指标
SCC-Ag

r P

CA199

r P

CYFRA21-1

r P

IL-10 0.391 0.004 0.389 0.007 0.473 <0.001

IL-6 0.465 <0.001 0.422 <0.001 0.541 <0.001

IFN-γ 0.472 <0.001 0.458 <0.001 0.559 <0.001

TNF-α 0.497 <0.001 0.534 <0.001 0.576 <0.001

2.5 血清 Th1/Th2细胞因子及肿瘤标志物诊断

HR-HPV阳性宫颈癌的价值 以是否发生 HR-HPV

阳性宫颈癌为状态变量(否=0,是=1),以血清IL-
10、IL-6、IFN-γ、TNF-α、SCC-Ag、CA199、CYFRA21-
1为检验变量,绘制ROC曲线。结果显示:IL-10、IL-
6、IFN-γ、TNF-α单项诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的

AUC分别为0.809、0.773、0.801、0.794,SCC-Ag、
CA199、CYFRA21-1单项诊断 HR-HPV阳性宫颈癌

的AUC分别为0.831、0.728、0.789。IL-10、IL-6、
IFN-γ、TNF-α单项诊断的AUC与SCC-Ag、CA199、
CYFRA21-1单项诊断的AUC比较,差异均无统计学

意义(P>0.05)。血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α、
SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1联合诊断 HR-HPV阳

性宫颈癌的AUC为0.927,联合诊断的AUC大于各

指标单独诊断的 AUC(Z=2.116、2.690、2.341、
2.565、1.957、3.351、2.631,P=0.034、0.007、0.019、
0.010、0.039、0.001、0.009)。见表5。

表5  血清Th1/Th2细胞因子、肿瘤标志物诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的价值

指标 AUC AUC的95%CI 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 P

IL-10 0.809 0.717~0.882 10.90
 

pg/mL 73.47 83.67 0.571 <0.001

IL-6 0.773 0.677~0.851 92.30
 

pg/mL 71.43 73.47 0.449 <0.001

IFN-γ 0.801 0.709~0.875 3.70
 

pg/mL 73.45 89.80 0.633 <0.001

TNF-α 0.794 0.700~0.869 5.21
 

pg/mL 81.63 69.39 0.510 <0.001

SCC-Ag 0.831 0.742~0.899 3.03
 

ng/mL 63.27 93.88 0.572 <0.001

CA199 0.728 0.628~0.813 30.12
 

U/mL 67.35 75.51 0.429 <0.001

CYFRA21-1 0.789 0.695~0.865 6.10
 

ng/mL 79.59 67.35 0.469 <0.001

7项联合 0.927 0.857~0.970 - 83.67 89.80 0.735 <0.001

  注:-表示无数据。

3 讨  论

  血清学标志物具有检测便捷、结果稳定、经济实

用等优势,是目前肿瘤诊断的研究热点[10-11]。血清

SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1是临床诊断宫颈癌的

常用肿瘤标志物[12-14]。本研究结果显示,HR-HPV
阳性宫颈癌患者血清SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1
水平明显高于 HR-HPV阳性非宫颈癌患者,且血清

SCC-Ag、CA199、CYFRA21-1诊断 HR-HPV阳性宫
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颈癌 的 AUC 均 在0.7以 上,说 明 血 清 SCC-Ag、
CA199、CYFRA21-1水平升高与 HR-HPV阳性宫颈

癌的发生密切相关,在 HR-HPV阳性宫颈癌诊断方

面具有一定诊断效能。既往研究显示,血清SCC-Ag、
CA199、CYFRA21-1水平变化与宫颈癌的发生密切

相关,可作为宫颈癌诊断的生物学指标[15-16],与本研

究结果基本一致。
本研究还发现,与 HR-HPV阳性非宫颈癌患者

比较,HR-HPV 阳性宫颈癌患者血清IL-10、IL-6、
IFN-γ、TNF-α水平明显升高,说明血清IL-10、IL-6、
IFN-γ、TNF-α水平升高也与 HR-HPV阳性宫颈癌

的发生有关。分析其原因在于,Th1/Th2平衡在维持

机体免疫状态中具有重要作用,Th1主要分泌IFN-
γ、TNF-α等细胞因子,而 Th2主要分泌IL-10、IL-6
等细胞因子[17-18]。HR-HPV 阳性导致 Th1/Th2平

衡失调,Th1/Th2平衡向Th2偏移,Th2的免疫抑制

作用高于Th1的免疫保护作用,导致机体抗肿瘤作用

降低,最终促进癌细胞生长,导致宫颈癌发生[19-20]。
丁洁等[21]研究显示,血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α
水平升高均与HR-HPV阳性宫颈癌的发生存在显著

关联性,与本研究结果一致。本研究进一步分析发

现,不同FIGO分期、肌层浸润深度的 HR-HPV阳性

宫颈癌患者血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平存在

明显差异,说明 Th1/Th2平衡向 Th2偏移不仅是

HR-HPV阳性后宫颈癌发生的重要环节,还与宫颈

癌的病情进展有关。
本研究结果显示,血清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-

α诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的AUC分别为0.809、
0.773、0.801、0.794,均在0.7以上,具有诊断 HR-
HPV阳性宫颈癌的价值。但各指标单独应用的诊断

价值不高,需与其他指标联合应用。本研究发现,血
清IL-10、IL-6、IFN-γ、TNF-α联合SCC-Ag、CA199、
CYFRA21-1诊断 HR-HPV阳性宫颈癌的 AUC提

高至0.927,明显大于各指标单独诊断的 AUC,可为

临床诊断HR-HPV阳性宫颈癌提供更准确的参考依

据。原因可能是血清Th1/Th2细胞因子与肿瘤标志

物联合能从免疫平衡、肿瘤细胞特异性改变方面反映

宫颈癌发生情况,为 HR-HPV阳性宫颈癌的诊断提

供更全面信息,有助于提高诊断效能。本研究结果显

示,研究组和对照组初潮年龄≤13岁、阴道微生态失

衡情况比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。此外,
既往研究结果显示,初潮年龄>13岁、阴道微生态失

衡也是 HR-HPV 阳 性 宫 颈 癌 发 生 的 独 立 危 险 因

素[22-23]。因此,对于初潮年龄>13岁、阴道微生态失

衡的HR-HPV阳性患者应加强宫颈癌预防干预。但

初潮年龄>13岁、阴道微生态失衡对 HR-HPV阳性

宫颈癌的诊断价值尚未明确,这也是本研究的不足之

处,未来工作中仍需进一步深入探讨。
综上所述,HR-HPV 阳性宫颈癌患者血清IL-

10、IL-6、IFN-γ、TNF-α水平均明显升高,均为 HR-
HPV阳性宫颈癌发生的独立危险因素,且在 HR-
HPV阳性宫颈癌诊断中具有一定诊断效能,与SCC-
Ag、CA199、CYFRA21-1联合有助于提高诊断效能,
可为临床诊断HR-HPV阳性宫颈癌提供可靠依据。
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慢性酒精依赖患者血清HMGB1、HDAC2与认知
功能损害的关系研究*
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053000

  摘 要:目的 探讨慢性酒精依赖(CAD)患者血清高迁移率族蛋白B1(HMGB1)、组蛋白脱乙酰酶2
(HDAC2)与认知功能损害的关系。方法 选取2021年2月至2024年2月该院收治的62例CAD并发认知功

能损害患者为损害组,选取同期收治的未并发认知功能损害的58例CAD患者为未损害组,选取同期在该院体

检的100例体检健康者为对照组。比较各组血清 HMGB1、HDAC2水平;采用多因素Logistic回归分析CAD
患者发生认知功能损害的影响因素;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清HMGB1、HDAC2对CAD患者

发生认知功能损害的诊断价值。结果 与对照组相比,损害组、未损害组患者血清 HMGB1、HDAC2水平均明

显升高(P<0.05);与未损害组相比,损害组患者血清 HMGB1、HDAC2水平均明显升高(P<0.05)。损害组

患者持续饮酒时间、病程均长于未损害组(P<0.05),损害组每日酒精摄入量高于未损害组(P<0.05)。多因

素Logistic回归分析结果显示,病程长、每日酒精摄入量大、血清 HMGB1水平升高、血清 HDAC2水平升高均

为CAD患者发生认知功能损害的危险因素(P<0.05)。血清 HMGB1、HDAC2诊断CAD患者发生认知功能

损害的曲线下面积(AUC)分别为0.836、0.783,二者联合诊断的AUC为0.907,二者联合诊断的AUC明显大

于HMGB1(Z=2.523,P=0.012)、HDAC2(Z=3.565,P<0.001)单项诊断的AUC。结论 CAD患者血清

HMGB1、HDAC2水平均明显上调,均为患者发生认知功能损害的影响因素,二者联合对CAD患者发生认知

功能损害具有较高的诊断价值。
关键词:慢性酒精依赖; 高迁移率族蛋白B1; 组蛋白脱乙酰酶2; 认知功能损害; 蒙特利尔认知评
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

high
 

mobility
 

group
 

protein
 

B1
 

(HMGB1)
 

and
 

histone
 

deacetylase
 

2
 

(HDAC2)
 

with
 

the
 

cognitive
 

functional
 

impairment
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

chronic
 

alcohol
 

dependence
 

(CAD).Methods Sixty-two
 

patients
 

with
 

CAD
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospi-
tal

 

from
 

February
 

2021
 

to
 

February
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

impairment
 

group,58
 

cases
 

of
 

CAD
 

without
 

complicating
 

cognitive
 

functional
 

impairment
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

non-impairment
 

group
 

and
 

100
 

healthy
 

individuals
 

undergoing
 

physical
 

examination
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

serum
 

HMGB1
 

and
 

HDAC2
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

groups.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

applied
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

cognitive
 

functional
 

impairment
 

in
 

CAD
 

patients.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

HMGB1
 

and
 

HDAC2
 

levels
 

for
 

cognitive
 

functional
 

impairment
 

in
 

CAD
 

patients.Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

levels
 

of
 

serum
 

HMGB1
 

and
 

HDAC2
 

in
 

the
 

impairment
 

group
 

and
 

non-impairment
 

group
 

were
 

significantly
 

increased
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

non-impairment
 

group,the
 

levels
 

of
 

serum
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