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ASCL1/LHX8和FAM19A4/miR124-2甲基化
对宫颈CIN2/3级病变术后复发的影响*

阿依扎旦·玉麦1 夏依拉·艾合买提2 凡尔克·艾合买提江2 张春瑜1

(新疆医科大学附属肿瘤医院1.妇科中心卵巢病区;2.放射科一病区,新疆 乌鲁木齐830000)

  【摘要】 目的 探讨无刚毛鳞甲复合体样(ASCL)1/LIM同源(LHX)8和序列相似家族19成员4(FAM19A4)/微

小RNA(miR)124-2在预测宫颈CIN2/3级术后复发风险中的作用。方法 回顾性分析2021年7月—2022年12月首

次于本院妇科就诊并接受切除术的患者412例,根据复发情况,分为复发组和非复发组。主要评估结果是术后复发,并
收集 HPV感染、细胞学、阴道镜检查材料。结果 随访结束,412例患者中48例复发,复发率为11.65%。相对于无复

发组,年龄、年龄分段、绝经状态、吸烟、治疗前组织病理诊断、HPV疫苗、切缘、随访结束 HPV16/18、随访结束细胞学、

ASCL1/LHX8、FAM19A4/miR124-2在复发组显著增多(均P<0.05)。在复发组患者中,与 HPV阴性和偶发 HPV感

染相比,持续 HPV感 染 的 复 发 患 者 甲 基 化 水 平 显 著 升 高(均 P<0.05)。48例 复 发 患 者 中,ASCL1/LHX8阳 性 与

HPV16/18阳性、细胞学阳性、FAM19A4/miR124-2阳性间相比,差异均具有统计学意义(均 P<0.05)。FAM19A4/

miR124-2与 HPV16/18、细胞学间差异显著(均P<0.05)。HPV16/18阳性和细胞学阳性差异显著(χ2=17.057,P<

0.001)。中位随访时间为41个月,复发组和非复发组中位复发时间差异具有统计学意义(15个 月 vs41个 月,P<

0.001)。基于Cox法获得风险分数的cutoff值(4.75),并分为高低表达,生存分析结果显示,高表达者的无复发率明显

劣于低表达者(P<0.001)。吸烟、切缘阳性、随访结束 HPV16/18阳性、随访结束细胞学阳性、ASCL1/LHX8阳性、

FAM19A4/miR124-2阳性、绝经可能是导致宫颈CIN2/3级术后复发的危险因素。结论 HPV16/18感染、细胞学、

FAM19A4/miR124-2、ASCL1/LHX8甲基化在CIN2/3术后复发患者中显著增多,可能是影响宫颈CIN2/3级术后复发

的危险因素。
【关键词】 宫颈移行区切除术;无刚毛鳞甲复合体样1/LIM同源8;序列相似家族19成员4/微小RNA124-2;复发

【中图分类号】 R737.33  【文献标志码】 A  DOI:10.3969/j.issn.1672-3511.2026.05.003

  基金项目:新疆维吾尔自治区自然科学基金资助项目(2022D01C805)

引用本文:阿依扎旦·玉麦,夏依拉·艾合买提,凡尔克·艾合买提江,等.ASCL1/LHX8和FAM19A4/miR124-2甲基化对宫颈CIN2/3级病变术

后复发的影响[J].西部医学,2026,38(5):640-646.DOI:10.3969/j.issn.1672-3511.2026.05.003

EffectofASCL1/LHX8andFAM19A4/miR124-2methylationon
post-operativerecurrenceofgradeCIN2/3incervicallesions

AYIZHADAN·Yumai1,XIAYILA·Aihemaiti2,FANERKE·Aihemaitijiang2,ZHANGChunyu1

(1.DepartmentofGynecology,TheAffiliatedCancerHospitalofXinjiangMedicalUniversity,Urumqi830000,China;

2.DepartmentofRadiology,TheAffiliatedCancerHospitalofXinjiangMedicalUniversity,Urumqi830000,China)

  【Abstract】 Objective Toinvestigateachaette-scutecomplexlike1/LIMhomeobox8(ASCL1/LIM8)and19mem-
bersofsequencesimilarityfamilies4/microRNA124-2(FAM19A4/miR124-2)inpredictingtheriskofpost-operative

recurrenceofcervicalCIN2/3grade.Methods Aretrospectiveanalysiswasperformedon412patientswhoweretreated
forthefirsttimeingynecologydepartmentofourhospitalfromJuly,2021toDecember,2022,whichweredividedinto
recurrencegroupandrecurrence-freegroupaccordingtotherecurrencesituation.Themainassessmentresultwaspost-

operativerecurrence,andHPVinfection,cytologyandcolposcopymaterialswerecollected.Results Attheendoffol-
low-up,48of412patientshadrecurrences,witharecurrencerateof11.65%.Comparedwithrecurrence-freegroup,

age,agesegment,menopausalstatus,smoking,histopathologicaldiagnosisbeforetreatment,HPVvaccine,ASCL1/

LHX8,FAM19A4/miR124-2weresignificantlyincreasedintherecurrencegroup(allP<0.05).Intherecurrence
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group,methylationlevelswereobviouslyhigherinrecurrencepatientswithpersistentHPVinfectioncomparedtowith
HPV-negativeandsporadicHPVinfection(allP<0.05).Amongrecurrencepatientsof48,therewerestatisticallysig-
nificantdifferencesinASCL1/LHX8positivecomparedwithHPV16/18positivity,cytologypositivityandFAM19A4/

miR124-2positivity(allP<0.05).Thereweresignificantdifferencesamongcytology,HPV16/28andFAM19A4/

miR124-2,aswellasbetweenpositiveofcytologyandHPV16/28(χ2=17.057,P<0.001).Themedianfollow-uptime
was41months,therewasastatisticallysignificantdifferenceinmedianrecurrencetimebetweenrecurrencegroupandre-
currence-freegroup(15vs.41,P<0.001).Cutoffvalue(4.75)ofriskscorewasobtainedbasedonCoxmethodanddi-
videdintohighandlowexpression,survivalanalysisresultsshowedthattherecurrence-freerateofpatientswithhighex-

pressionwasremarkablyworsethanthatoflowexpression(P<0.001).Smoking,positiveincisalmargin,positiveof
HPV16/18andcytologyattheendoffollow-up,positivesofASCL1/LHX8andFAM19A4/miR124-2,menopausemight
betheriskfactorsforrecurrenceofpost-operativeincervicalCIN2/3grade.Conclusion HPV16/18infection,cytology,

ASCL1/LHX8andFAM19A4/miR124-2methylationareincreasedinpost-operativepatientswithcervicalCIN2/3grade,

whichmayaffecttheriskofrecurrenceaftercervicalCIN2/3gradetreatment.
【Keywords】 Largeloopexcisionofthetransformationzone;Achaette-scutecomplexlike1/LIMhomeobox8;19

membersofsequencesimilarityfamilies4/microRNA124-2;Recurrence

  宫颈癌筛查的普及使宫颈上皮内瘤变(Cervical
intraepithelialneoplasia,CIN)检出率显著上升,手术

治疗已成为CIN2/3的标准管理方式。然而,即使经

宫颈移行区大环切除术(Largeloopexcisionofthe
transformationzone,LLETZ)或冷刀锥切除术(Cold-
knifeconization,CKC)等治疗的CIN2/3患者,仍有

15%(5%~25%)的患者出现残留病变或复发病变,甚
至转化为宫颈癌[1-2]。复发性CIN 是一种异质性疾

病,包括残留病变和新发病变,虽然两者形态学和治

疗方法相似,但进展为宫颈癌的短期风险可能不同。
与残留病变相比,新发病变进展为癌症的风险可能较

低[3]。此外,40%~50%的CIN2患者和30%的CIN3
患者的病变可自发消退,因此,精准评估其复发风险,
避免不必要的 CIN 的干预治疗,已成为研究的热

点[4-5]。人类基因的DNA甲基化检测宫颈癌以及宫

颈CIN2/3级病变尤为敏感,据推测,长期持续的高危

型人乳头状瘤病毒(Highrisk-humanpapillomavirus,

HR-HPV)感染可导致宫颈CIN2/3级病变,后者具有

进展为宫颈癌的风险[3,6-7]。另外,宿主细胞DNA甲

基化缺失与CIN2/3的消退相关[8]。因此,DNA甲基

化可能成为治疗后复发性CIN的监测手段。在一项

针对CIN2/3患者的多中心前瞻性临床研究中,研究

者对接受治疗者进行DNA甲基化(CADM1/MAL甲

基化)检测,结果显示,与基线相比,随访期间甲基化

水平在 CIN3(18.4%vs0.7%)和 CIN2(36.8%vs
8.2%)患者中显著增加[9]。近年来,一些新的甲基化

标志物如 PAX1/SOX1、锌指蛋白(Zincfingerpro-
tein,ZNF)671、无刚毛鳞甲复合体样(Achaete-scute
complexlike,ASCL)1/LIM 同源(LIM homeobox,

LHX)8等检测在CIN3和宫颈癌中表现出良好的诊

断性 能[10-12]。本 研 究 通 过 观 察 CIN2/3 术 后 患 者

ASCL1/LHX8和序列相似家族19成员4(4family
withsequencesimilarity19A4,FAM19A4)/微 小

RNA(microRNA,miR)124-2的甲基化水 平,并 与

HPV及细胞学检测比较,探讨其在预测CIN2/3治疗

后复发风险中的作用。

1 材料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析2021年7月—2022年

12月首次就诊于我院妇科并接受移行区切除术(Ex-
cisionofthetransformationzone,ETZ)的患者894
例。纳入标准:①完整的宫颈细胞学和高风险 HPV
筛查病史。②经组织病理确诊为高级别CIN2+/3+
的女性患者。③无宫颈手术病史。排除标准:①≤25
岁。②宫颈原位癌及其浸润性癌。③宫颈切缘不清

楚。④ETZ反复治疗病史。⑤其他肿瘤病史和妊娠

史。⑥家属或患者不同意。⑦失访。最终纳入412
例患者。根据复发情况,分为复发组和非复发组。此

研究已通过本院伦理委员会审核(编号:1001)。

1.2 收集资料及检测方法 收集的数据包括EIZ治

疗时的年龄、绝经状态、吸烟、基础疾病(糖尿病等)、

HPV疫苗接种情况、基线 HPV状态、组织学诊断、切
除标本切缘状态;对治疗后6个月和随访结束收集患

者的 HR-HPV、细胞学、阴道镜检查、ASCL1/LHX8、

FAM19A4/miR124-2;复 发 或 持 续 性 疾 病 的 时 间。

HPV检测采用罗氏cobasHPV(RocheDiagnostics,

Indianapolis,IN),包括HPV16、18、31、33、35、39、45、

51、52、56、58、59、68。根据Bethesda标准进行细胞学

分类,若报告为非典型鳞状宫颈细胞-意义不明(ASC-
US)或更严重,则视为阳性;若阴道镜检查报告为“异
常”,包括宫颈轻微或重严重的病变(分级为1级或
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2),则视为阳性;无论细胞学检查结果,HPV检测包

含 HPV16/18/31/33/35/39/45/51/52/56/58/59/68
阳性,则视为 HR-HPV。将宫颈黏液进行 ASCL1/

LHX8、FAM19A4/miR124-2的DNA甲基化检测,采
用QIAsure甲基化试剂盒(Qiagen,Hilden,德国)进
行检测。ASCL1/LHX8的双标记甲基化组合是通过

对ddCt比值分数的加权线组合进行二分类获得,并采

用基 于 YoudenJ指 数 的 预 设 阈 值;若 FAM19A4/

miR124-2检测中任一标记物的ddCt比值超过 QIA-
sure甲基化测试规定的预设阈值,则该测试结果被标

记为阳性。

1.3 主要评估标准 通过门诊进行随访,内容包括

HR-HPV、细胞学、阴道镜检查。随访自ETZ治疗后

开始,首次随访在6个月进行,以后每6~12个月随

访,如果HPV检查阳性或重复细胞学检查≥ASC-US
的患者,推荐阴道镜检查和宫颈管采样检查;如果

HPV阴性或连续2次重复细胞学为“上皮内病变或

恶变阴性”,继续细胞学随访,随访截至2024年12月

1日。主要评估结果是ETZ术后的病理组织学证实

CIN2+复发或持续性状态,即在随访期间新活检或子

宫切除标本经活检病理组织学证实为CIN2+,患者复

发或随访结束为终点事件,存活计为截尾数据。

1.4 统计学分析 采用SPSS26.0及Sangerbox
3.0软件进行分析,符合正态分布的计量资料以(􀭵x±s)
表示,组间比较采用独立样本t检验。计数资料采用

(%)表示,组间比较采用χ2 或Fisher精确检验。采用

R软件包survival,整合复发时间、复发状态和临床特

征、甲基化,利用Cox法评估这些特征在样本中的预后,
基于风险评分cutoff值分为高低表达组,经 Kaplan-
Meier绘制生存曲线,Log-rank法进行高低表达组的差

异分析。以双侧P <0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 宫颈CIN2+非复发与复发组的临床资料的比较

 随访结束后,有48例患者复发,复发率为11.65%
(48/412)。纳入412例患者中,平均年龄为(42.25±
9.71)岁;无绝经者335例(81.31%);无吸烟者346
例(83.98%);无合并症者379例(91.99%),高血压

者9例(2.18%)、糖尿病者11例(2.67%)、冠心病8
例(1.94%);治疗前 HR-HPV:单纯 HPV16/18者

192例(46.60%),其他 HR-HPV者204例(49.52%);
治疗前组织病理诊断:CIN2患者176例(42.72%)、

CIN2/3患 者 40 例 (9.71%)、CIN3 患 者 196 例

(47.57%);HPV疫苗:无注射者217例(52.67%)、
治疗前注射者166例(40.29%)、治疗后注射者29例

(7.04%);切缘阴性者334例(81.07%)、阳性者78

例(18.93%);随访结束复查HPV16/18,复发者31例

(64.58%);随 访 结 束 复 查 细 胞 学:复 发 者 30 例

(62.5%);复发ASCL1/LHX8阳性35例(72.92%),
复发FAM19A4/miR124-2阳性32例(66.67%)。两

组比较,年龄、年龄分段、绝经状态、吸烟、治疗前组织

病理诊断、HPV疫苗、切缘、随访结束复查 HPV16/

18、随访结束复查细胞学、ASCL1/LHX8、FAM19A4/

miR124-2均具有统计学意义(均P<0.05)。见表1。

表1 复发组和非复发组临床特征的差异分析[(􀭵x±s),n(×10-2)]

Table1 Differentialanalysisoftheclinicalcharacteristicsbetweenre-

currenceandrecurrence-freegroups

项目
总例数
(n=412)

无复发组
(n=364)

复发组
(n=48) t/χ2 P

年龄(岁) 42.25±9.71 41.43±9.2748.44±10.75 4.827 <0.001
年龄分段(岁) 18.273 <0.001
 25~30 52(12.62) 51(13.75) 1(2.08)

 31~50 289(70.15) 260(70.08) 29(60.42)

 51~65 62(15.05) 47(12.67) 15(31.25)

 >66 9(2.18) 6(3.50) 3(6.25)
绝经状态 12.796 0.001
 无绝经 335(81.31) 305(83.79) 30(62.50)

 绝经 72(17.48) 56(15.38) 16(33.33)

 NA 5(1.21) 3(0.83) 2(4.17)
吸烟 79.118 <0.001
 无吸烟 346(83.98) 330(85.16) 16(75.00)

 正在吸烟 15(3.64) 8(3.30) 7(6.25)

 既往吸烟 46(11.17) 22(10.44) 24(16.67)

 NA 5(1.21) 4(1.10) 1(2.08)
合并症 7.660 0.065
 无 379(91.99) 339(93.13) 40(83.33)

 高血压 9(2.18) 6(1.65) 3(6.25)

 糖尿病 11(2.67) 9(2.47) 2(4.17)

 冠心病 8(1.94) 6(1.65) 2(4.17)

 NA 5(1.22) 4(1.10) 1(2.08)
治疗前 HR-HPV 3.140 0.203
 阴性 16(3.88) 15(4.12) 1(2.08)

 单纯 HPV16/18 192(46.60) 164(45.05) 28(58.33)

 其他 HR-HPV 204(49.52) 185(50.83) 19(39.59)
治疗前组织病理诊断 7.536 0.024
 CIN2 176(42.72) 164(45.05) 12(25.00)

 CIN2/3 40(9.71) 35(9.62) 5(10.42)

 CIN3 196(47.57) 165(45.33) 31(64.58)

HPV疫苗 7.651 0.024
 无 217(52.67) 183(50.27) 34(70.83)

 治疗前注射疫苗 166(40.29) 153(42.03) 13(27.09)

 治疗后注射疫苗 29(7.04) 28(7.70) 1(2.08)
切缘 25.618 <0.001
 阴性 334(81.07) 308(84.62) 26(54.17)

 阳性 78(18.93) 56(15.38) 22(45.83)
随访结束 HPV16/18 99(24.03) 68(18.68) 31(64.58) 48.947 <0.001
随访结束细胞学
(≥ASC-US) 114(27.67) 84(23.08) 30(62.50) 32.932 <0.001

ASCL1/LHX8 86(20.87) 51(14.01) 35(72.92) 89.092 <0.001
FAM19A4/miR124-291(22.09) 59(16.21) 32(66.67 62.741 <0.001
注:NA.缺失记录。
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2.2 复发患者 HPV感染分层下的甲基化水平 在

HPV感染分层下分析复发患者的甲基化水平,与

HPV阴性和偶发 HPV感染相比,持续 HPV感染的

复发患者甲基化水平显著升高(均P<0.05)。无论

CIN状态如何,复发并持续 HPV感染患者的甲基化

水平无显著变化。48例复发患者中,CIN2患者32
例,CIN3患者16例,其中复发性CIN3患者均表现为

HPV持续感染,81.25%(13/16)患者表现为ASCL1/

LHX8阳性,75%(12/16)患 者 表 现 为 FAM19A4/

miR124-2阳性。复发性CIN2患者中,无 HPV感染

的患 者 占25%(8/32),偶 发 HPV 感 染 的 患 者 占

31.25%(10/32);持续 HPV 感染的患者占43.75%
(14/32),其中85.71%(12/14)患者表现为 ASCL1/

LHX8阳性,78.57%(11/14)患者表现为FAM19A4/

miR124-2阳性。见图1。
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图1 复发CIN2/3级患者HPV感染分层下的甲基化水平

Figure1 MethylationlevelsinrecurrentCIN2/3lesionsofpatientsstratifiedbyHPVinfection

2.3 复发患者甲基化与 HPV16/18感染、细胞学的

关系 48例复发患者中,35例(72.92%)ASCL1/

LHX8阳性患者,HPV16/18阳性26例(74.29%),
细胞学阳性 29 例(82.86%),FAM19A4/miR124-2
阳性30例(85.71%),差异具有统计学意义(均P<
0.05)。FAM19A4/miR124-2阳性患者32例(66.67%)

中,HPV16/18和细胞学阳性者占比分别为75.00%
(24/32)和 81.25% (26/32),统 计 学 结 果 显 示,

FAM19A4/miR124-2与HPV16/18、细胞学间差异显

著(均P<0.05)。HPV16/18阳性和细胞学阳性者

26例,HPV 阴性和细胞学阴性者13例,差异显著

(χ2=17.057,P<0.001)。见图2。
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图2 复发患者ASCL1/LHX8、FAM19A4/miR124-2与HPV感染、细胞学的差异分析

Figure2 DifferentanalysisamongASCL1/LHX8,FAM19A4/miR124-2,HPVinfectionandcytologyinrelapsedpatients

2.4 影响CIN2/3治疗后复发的风险因素分析 随

访结束,中位随访时间为41个月,复发组中位时间为

15个月,无复发组中位时间为41个月,差异具有统计

学意义(t=18.29,P<0.001)。本研究分析了临床特

征与患者随访时间、复发的关系,基于Cox法获得风

险分数的cutoff值(4.75),并分为高低表达,结果显

示,随着风险分数的增加,患者的复发时间明显缩短,
吸烟、切缘阳性、随访结束 HPV16/18阳性、ASCL1/
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LHX8阳性、FAM19A4/miR124-2阳性、随访结束细

胞学阳性、绝经是危险因素,随访风险分数的增加危

险因素呈现上调趋势。生存分析结果显示,高低表达

者的中位复发时间为38个月和41个月,高表达者的

无复发率明显低于低表达者(P<0.001)。见图3。
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图3 影响CIN2/3治疗后复发的风险及其生存分析

Figure3 RiskandsurvivalanalysisofrecurrenceafterCIN2/3treatment
注:A.影响宫颈CIN2/3治疗后复发的风险分析并热图可视化;B.高低表达组无复发率的比较。

3 讨论

本研究结果显示,随访3年左右,宫颈病变复发

患者占比为11.65%,与多项研究结果相似[13-15]。这

些结果提示定期复查在宫颈病变中的重要性,特别是

接受CIN2或CIN3级治疗的患者发生CIN2级的风

险显著高于普通人群。除了定期复查外,敏感性强的

筛查对于早期发现宫颈病变复发也非常重要[16]。本

研究发现在基线时 HR-HPV 阳性的患者,不包括

HPV16/18,在随访期间HPV16/18阳性的患者,与在

基线仅为其他 HPV 基因型阳性的患者相比,发生

CIN2+级的可能性高出近5倍,与一项研究结果相

似[15]。该研究发现,58.33% 的复发者在随访期间检

测出HPV16/18阳性,强调该基因型显著表现于高级

别上皮内瘤变复发和宫颈癌患者。考虑到高级别上

皮内瘤变的发展可能存在持续性,推测患有该病的患

者可能更容易发生新病变,究其原因其可能与持续存

在的风险因素有关。多项研究已证实,吸烟、阴道微

生物菌群的改变可能与高级别上皮内瘤变复发相

关[17-18]。针对此现象,有研究者建议对于未接受过

HPV疫苗的高级别上皮内瘤变患者治疗后给予HPV
疫苗注射[16]。但本研究发现,相对于无复发组,治疗

后注射疫苗在复发组占比未见升高,提示治疗后注射

疫苗降低复发的作用可能性不大,究其原因可能与复

发病例数较少有关。然而,一项 Meta分析结果显示,
与未接受HPV疫苗的患者相比,接受HPV疫苗的患

者未能降低宫颈高级别上皮内瘤变复发的风险[19]。
本研究显示,切缘阳性、随访结束 HPV16/18阳性、随
访结束细胞学阳性的患者复发率较高,与多项研究结

果一致[20-21]。除了HPV检测,DNA甲基化已被证明

对宫颈CIN2/3的检测敏感,而且宿主细胞DNA甲基

化的缺失与CIN2/3的消退相关[3,8,22]。在本研究中,
复发组患者 ASCL1/LHX8、FAM19A4/miR124-2阳

性较非复发组显著升高,再次提示DNA甲基化可能

预测CIN2/3治疗后复发,与Louvanto等[23]研究结

果相一致。此研究者建议,FAM19A4/miR124-2甲基

化检测与HPV基因分型或巴氏细胞学相结合,更有

可能利于识别具有真正CIN2/3级持续风险的患者。
本研究显示,在复发组患者中,持续 HPV感染患

者FAM19A4/miR124-2及SCL1/LHX8甲基化阳性

率显 著 高 于 HPV 阴 性 或 偶 发 阳 性,再 次 提 示,

FAM19A4/miR124-2阳性可能与 HPV 感染存在相

关性,与既往研究结果相似[24]。此外,在CIN2/3级

患者中,DNA 甲基化频率普遍较高,约 占 50% ~
89%,其中基因型52、33、45显示出最高的甲基化频

率[25]。本研究还发现,ASCL1/LHX8阳性在 HPV
16/18阳性、细胞学阳性和FAM19A4/miR124-2阳性

中显著增多,表明ASCL1/LHX8甲基化可能与 HPV
感染、FAM19A4/miR124-2甲基化均存在相关性。虽

然ASCL1/LHX8甲基化与 HPV感染没有相关性的

研究,然而高风险 HPV阳性的宫颈病变患者中尿液

ASCL1/LHX8阳性,而且后者会随着宫颈病变的严

重程度而增加,特别是CIN2/3患者,这提示ASCL1/

LHX8甲基化对宫颈CIN2/3级病变的筛查,不亚于

HPV,这可能与HPV关联强度高有关[26]。
此外,本研究对宫颈CIN2/3级危险因素进行了

分析,结果显示吸烟、切缘阳性、随访结束 HPV16/18
阳性、ASCL1/LHX8阳 性、FAM19A4/miR124-2阳

性、随访结束细胞学阳性、绝经可能是影响CIN2/3术

后复发的危险因素。其中,HPV16/18持续感染、细
胞学阳性、切缘阳性已被证实是CIN2/3级术后复发
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的危险因素[27-28]。有研究分析,吸烟患者出现CIN2/

3级的风险是非吸烟患者的3倍,另外,年轻患者细胞

学阳性也与吸烟有关[29]。相对于 HPV感染或细胞

学 阳 性,FAM19A4/miR124-2 阳 性、ASCL1/LHX8
阳 性 诊 断 CIN2/3 显 示 出 相 似 的 概 率,然 而

FAM19A4/miR124-2、ASCL1/LHX8甲基化是否是

宫颈CIN2/3级病变的风险因素仍需要研究论证[3]。
本研究将这些危险因素进行风险分层,发现高表达者

复发率显著高于低表达者,提示这种风险因素可能是

宫颈上皮内瘤变患者复发的原因。
本研究不足之处在于:①本研究仅为单中心回顾

性研究,可能会导致选择偏倚。②随访期间没有对

HR-HPV进行分层分析,没有头对头比较 HPV、细胞

学及甲基化对CIN2/3术后复发的监测价值。

4 结论

  HPV16/18、细胞学、FAM19A4/miR124-2、ASCL1/

LHX8甲基化在CIN2/3术后复发患者中显著增多,
可能是影响宫颈CIN2/3级术后复发的危险因素。
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