
;

G:G9?:4NMF

P

G

!

MG

P

FMHQMF<HKG,4YB3bSFMJO!S?OGI:H?<?=MF!

8?IJ9NMTG?JJI:=G

P

MF

;

MI<<G

(

[

)

$[7:H?<?=MF80KG<FHKGM

#

#&&'

#

>#

$

%

&!

>1'!>@&$

(

@

) 刘军辉#李鹏#王淑梅#等
$

葡萄球菌的耐药性分析(

[

)

$

西安交通

大学学报!医学版#

#&""

#

'#

$

"

&!

"'>!"'($

(

"&

)陈自武
$

降钙素原'超敏
0

反应蛋白与外周血碱性磷酸酶积分在

细菌感染中应用探讨(

[

)

$

临床和实验医学杂志#

#&"&

#

@

$

1

&!

>(#!

>('$

$收稿日期!

#&""!&D!&@

&

!调查报告!

某地区人乳头瘤病毒感染现状调查及结果分析

李辉腾"

!郑
!

凯"

!刘国强#

"

"$

广东同江医院检验科!广东佛山
>#1'&&

$

#$

广东省佛山市顺德人口和计划生育服务中心
!

>#1'&&

%

!!

摘
!

要"目的
!

探讨某地区各年龄段人群感染人乳头瘤病毒"

-2/

%基因类型分布&分析
-2/

感染相关因素!了解某地区

-2/

的分布流行病学&方法
!

利用导流杂交基因芯片技术分别对从
#&"&

年
1

月至
#&""

年
%

月来就诊的
(>(

例疑有
-2/

感染

患者的生殖系分泌物标本进行
-2/!*Y7#"

种基因亚型检测筛查&结果
!

-2/

"包括单一感染及多重感染%总阳性检测率为

#($@A

"

#""

'

(>(

%!其中高危亚型检出率
#'$DA

"

"(@

'

(>(

%$低危亚型检测率
"&$%A

"

(@

'

(>(

%$

'

种中国人群常见亚型检测率
>$>A

"

%#

'

(>(

%&结论
!

某地区患者以
-2/!>#

感染为主!其次为
-2/!"D

!

-2/!""

等!女性发病率明显高于男性!易感人群组以
#"

!

'&

岁最高"占感染人数
>%$DA

%!并且有年轻化的趋势"

""

!

#&

岁年龄组占
@$#A

%&

关键词"感染$

!

人乳头瘤病毒$

!

基因分型$

!

导流杂交

!"#

!

"&$'@D@

"

E

$?99:$"D('!%"'&$#&""$"($&'>

文献标识码"

7

文章编号"
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"

#&""

%

"(!"@@#!&#

!!

人乳头瘤病毒$
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P

I

P

?JJF<IT?MN9

#

-2/

&能引起人类

皮肤的多种乳头状瘤或疣及黏膜生殖道上皮增生性损伤*感

染生殖道的
-2/

可分为两种!低危型和高危型*常见的低危

型如
-2/!D

'

-2/!""

等能导致生殖道尖锐湿疣%高危型如

-2/!"D

'

-2/!"1

等感染现已证实具有潜在的致癌性#与宫颈

癌的发生'发展有密切联系*由于近年来
-2/

感染率呈上升

趋势且超过
@&A

的宫颈癌都有
-2/

感染#同时#年轻宫颈癌

患者发病率以每年
#A

!

'A

的速度增长#因此其流行病学及

可能病因一直被广泛关注及研究(

"!#

)

*基因芯片技术对于检测

-2/

的多种型别和
-2/

多型别混合感染具有重要意义#可

为
-2/

感染和宫颈癌的防治提供重要依据(

'

)

*本研究采用

核酸分子快速反向斑点印迹导流杂交基因芯片分型技术同时

可检测
#'

种
-2/

型别#包括
"1

种高危型和
>

种低危型(

%!>

)

*

本院对
(>(

例就诊的疑似
-2/

感染患者进行了分型检测研

究*通过本研究#笔者掌握了本地区
-2/

感染现状#为临床

控制调整其治疗方案提供了有力的实验依据*

B

!

资料与方法

B$B

!

一般资料
!

收集
#&"&

年
1

月至
#&""

年
%

月到本院做生

殖系疾病筛查者$包括
-2/*Y7

检测&

(>(

例#年龄
""

!

(&

岁#其中感染有低危型和高危型
-2/

*采集的标本类别为生

殖系统分泌物*

B$C

!

仪器与试剂
!

采用
203

扩增仪$

h2!B0%1

&%导流杂交仪

$医用核酸分子快速杂交仪
--+!#

&%

-2/ *Y7

提取试剂

盒%

-2/

基因分型检测
203

试剂盒%

-2/

基因分型检测杂交

试剂盒*

B$D

!

方法

B$D$B

!

标本采集
!

上述研究对象采集的标本类别为生殖系统

分泌物$包括疣体'尿道分泌物和宫颈脱落细胞&*男性采样前

禁止小便#女性在非月经期间采样#

%1K

内禁止性生活和阴道

冲洗及阴道内用药物*

B$D$C

!

实验方法
!

采用
-2/

基因分型检测试剂盒#运用反

向斑点印迹杂交原理#利用导流杂交技术#严格按照标准操作

规程进行
-2/#"

种亚型分型检测#肉眼观察判读结果#按芯

片上
-2/

亚型分布的相应着色点位判断#单个着色位点即为

单一
-2/

感染#多个着色位点即为多重
-2/

感染*每张基

因芯片上有杂交质控点和
203

扩增质控点各一个*

#"

种

-2/

分为
"'

种高危亚型$包括
-2/!"D

'
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'
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'
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'
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'
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'
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'
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'
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'
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'

>1

'

>@

'

D1

型&#

>

种低危亚型$包括
D

'

""

'

%#

'

%'

'

%%

型&和
'

种中国人群常见亚型$

>'

'

DD

和
0

P

1'&%

型&*

B$E

!

统计学处理
!

采用
,2,,"D$&

软件进行统计学分析#统

计
-2/

感染的阳性百分率#

!

# 检验比较
-2/

感染的阳性率

差异*

C

!

结
!!

果

C$B

!

-2/#"

种亚型分型检测结果
!

-2/#"

种亚型基因型

均在所有被检标本中检测到#无一漏空*

C$C

!

-2/

感染亚型分布
!

-2/

感染总阳性率
#($@

$

#""

"

(>(

&#其中感染亚型阳性率由高到低依次为!
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型

$
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型 $
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'
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"
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型$
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型

$
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'

"&

"
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型$
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型$各
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'
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"

(>(
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型$

&$'A

'

#
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(>(
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型$

&$"A
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"
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&%其中高危亚型占
#'$DA

$

"(@

"

(>(

&#低危亚型占
"&$%A

$

(@

"

(>(

&#

'

种中国人群常见亚

型占
>$>A

$

%#

"

(>(

&%单一感染亚型占
"@$@A

$

">&

"

(>(

&#多重

感染亚型占
1$&A

$

D"

"

(>(

&*

C$D
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感染亚型性别'年龄段分布
!

其中男性$

&$>A

'

%

"

(>(

&%女性$

#($%A

'

#&(
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岁$

#$DA
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各亚型阳性分布率结果
!

见表
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月第
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卷第
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表
"

!!

亚型阳性分布率结果

-2/

类型
性别 年龄段

单一感染

$

%

&

多重感染

$

%

&

感染例数

$

%

&

总例数

$

%

&

阳性率

$

A

&

D

男"女
""

!

D& #> #% #@ (>( '$1

""

男"女
#&

!

%& #& "D 'D (>( %$1

%#

女
#&

!

D& " # ' (>( &$%

%'

女
'& & " " (>( &$"

%%

女
""

!

%& > > "& (>( "$'

"D

女
""

!

D& #( "> %# (>( >$>

"1

女
""

!

%& D > "" (>( "$>

'"

女
#&

!

>& > " D (>( &$1

''

女
#&

!

>& ' D @ (>( "$#

'>

女
#&

!

'& " " # (>( &$'

'@

女
""

!

'& & D D (>( &$1

%>

女
#% & " " (>( &$"

>"

女
#&

!

'& " # ' (>( &$%

>#

女
""

!

>& '& #% >% (>( ($"

>'

男"女
#&

!

%& "& "" #" (>( #$1

>D

女
""

!

'& & ' ' (>( &$%

>1

男"女
#&

!

>& "> "> '& (>( %$&

>@

女
#&

!

'& # " ' (>( &$%

DD

女
#&

!

%& ' ' D (>( &$1

D1

女
""

!

%& > % @ (>( "$#

0

P

1'&%

女
#&

!

D& D @ "> (>( #$&

合计
""

!

D& "D> ">> '&& (>( '@$(

C$F

!

杂交芯片及感染类型
!

见图
"

*

!!

在杂交基因芯片的左上角第一格$箭头所示&为
203

反应质控点

$即生物数点&#其下方为杂交显色质控点*

图
"

!!

杂交芯片及感染类型

D

!

讨
!!

论

由于
@@A

的宫颈癌和宫颈上皮内瘤变$

06Y

&存在高危型

-2/

感染#因此
-2/

分型检测作为初筛手段可浓缩高风险

人群#比通常采用的细胞学检测更有效#还可以对于未明确诊

断意义的不典型鳞状细胞"腺细胞$

7,0g,

"

7Zg,

&和鳞状上

皮内低度病变$

5,65

&再筛查(

D

)

*此方法已经广泛用于宫颈癌

的普查与复查#在癌症的早期预防与筛查及发病风险度的确

定'子宫颈癌术后跟踪'癌症防治疫苗的研发及应用等方面有

着极其重要的作用*

本次调查结果显示#顺德地区
-2/

总感染率为
#($@A

#

男性只感染
-2/!D

'

""

'

>'

和
>1

亚型#女性
#"

种亚型都有感

染#值得重视的是
-2/!>#

亚型感染阳性率高居首位*调查显

示#

-2/!>#

亚型在恶性病变中有
4#

基因组的整合#通常不以

附加体$即游离&的形式存在#而是整合到宿主细胞基因组中*

正常状态下#

4#

基因产物的功能是转录调节#一旦整合#

4#

正

常的功能被阻断#这似乎是病毒致癌基因起作用的关键所在*

所有肿瘤均含有并表达
4D

和
4(

#丧失
4#

调节的结果导致了

4D

和
4(

癌蛋白的过度表达#而
4D

和
4(

是很强的细胞转化

和致癌基因(

(

)

*那么感染
-2/

后有
'

种可能的结局!$

"

&

-2/

基因组可能成为稳定的非整合状态的附加体潜伏在宿主

内#没有明显的临床症状及形态学变化
@&A

可以自行清除

$

%

!

D

个月&%$

#

&大量繁殖的
-2/

导致活动性感染#进而诱发

鳞状上皮增殖#转变为良性肿瘤$如疣和乳头瘤&#低危型
-2/

$平均
1$#

个月&%$

'

&

-2/

基因组整合到宿主染色体的高危

区#干扰了对高度致癌病毒癌基因的控制#从而引起各种肿瘤#

高危型
-2/

$平均
"'$>

个月&*

另一方面#本地区高危型
-2/

感染阳性率远远高于低危

型
-2/

#单一感染阳性率高于多重感染#女性感染阳性率也大

于男性#地区性差异比较显著*这就说明单一的
-2/

高危亚

型在女性宫颈癌发病率中存在较大风险*在年轻女性中#

-2/

感染非常普遍#但大多可自然缓解#仅少数妇女发展为持

续性感染#并可发展为宫颈上皮内瘤变$

06Y

&#甚至进展为浸

润型宫颈癌*这提示在大多数
-2/

感染患者中有足够的免

疫防御机制对抗病毒*其确切原因还不清楚#这可能是由于女

性较男性存在相关的多危险因素#如!性伴侣个数增多'当地文

化氛围'气候'吸烟'妊娠次数'口服避孕药等*

总之#

-2/

基因分型检测对于多种型别和多型别混合感

染的检测有其独特的优势对生殖道感染的早期发现'预防及治

疗具有重要意义(

1

)

#可为宫颈病变的相关研究提供流行病学研

究*
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