
有显著的相关性（犘＜０．０５）（见表１）。

表１　　ＨＰＶ阳性组与 ＨＰＶ阴性对照组的

　　　ＨＳＶⅡ的检测结果

ＨＰＶ分组 狀 ＨＳＶⅡ阳性［狀（％）］

阳性组 ４９ １０（２０．４）

阴性组 ４０ ３（７．５）

　　：与 ＨＰＶ阴性组比较犘＜０．０５。

３　讨　　论

宫颈癌是严重影响妇女的身体之一，发病率居全球恶性肿

瘤第２位，仅次于乳腺癌。ＨＰＶ分低危和高危型，不同的地区

其分布和不同年龄阶段女性的其阳性率有一定差异，与宫颈癌

相关的型别也不尽相同。笔者前期研究表明，筛查人群在小于

或等于２０年龄段感染率较高，然后至３１～３５岁年龄段下降至

最低，而后又于大于或等于５０达到高峰，出现双峰现象，各年

龄段 ＨＰＶ感染检出率差异有显著性意义
［６］。

林美姗等［７］通过荧光ＰＣＲ检测表明粤东地区 ＨＳＶⅡ的

阳性率为 １２．９％；正常妇女的宫颈 ＨＳＶⅡ 的阳性率为

６．７％
［８］。本文采用荧光定量ＰＣＲ检测 ＨＰＶ阳性组的 ＨＳＶ

Ⅱ的阳性率分别为２０．４％（１０／４９）和７．５％（３／４０），ＨＰＶ阳性

组其 ＨＳＶⅡ的感染率明显高于 ＨＰＶ阴性对照组，说明 ＨＰＶ

和 ＨＳＶⅡ的感染具有明显的相关性。

ＨＳＶⅡ可能在宫颈疾病的进程上起到协同致病因子的作

用，当一种病原体感染以后会破坏生殖道的内环境，使患者的

免疫状态发生改变，从而使另一种病原体易感，并抑制了宿主

免疫系统的清除作用。因此，当发现有 ＨＰＶ或 ＨＳＶⅡ阳性

的患者，应考虑是否有另一种病原菌感染合并感染。尽早发

现，早治疗，防止多种病原体相互作用而加速宫颈病变进程，以

更加积极的方式延缓疾病进程和预防宫颈癌的发生，对于有效

保障女性的身体健康具有十分重要的作用。

参考文献

［１］ＢｏｓｃｈＦＸ，ＬｏｒｉｎｃｚＡ，ＭｕｆｌｏｚＮ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｃａｕｓａｌｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ

ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｏｍａｖｉｒｕｓａｎｄ 是ｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＰａｔｈｏｌ，

２００２，５５（４）：２４４２６５．

［２］ 向华国，曾锦婷，何婉意．ＰＣＲ反向点杂交技术在女性下生殖人乳

头瘤病毒感染分型检测的应用研究［Ｊ］．中国病原生物学杂志，

２０１２，７（５）：３６７３６８．

［３］ＬｉｕＳＳ，ＬｅｕｎｇＲＣ，ＣｈａｎＫＫ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆａｎｅｗｌｙｄｅｖｅｌ

ｏｐｅｄＧｅｎｏＡｒｒａｙｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ（ＨＰＶ）ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇａｓｓａｙ

ａｎｄｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｔｈｅＲｏｃｈｅＬｉｎｅａｒＡｒｒａｙＨＰＶｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇａｓ

ｓａｙ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１０，４８（３）：７５８７６４．

［４］ ＯｈＪＫ，ＦｒａｎｃｅｓｃｈｉＳ，ＫｉｍＢＫ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏ

ｍａｖｉｒｕｓａｎｄＣｈｌａｍｙｄｉａｔｒａｃｈｏｍａｔｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｍｏｎｇｗｏｍｅｎａｔｔｅｎ

ｄｉｎｇｃｅｒｖｉｃａｌＣａｎｃｅｒｓｃｒｅｅｎｉｎｇｉｎｔｈｅＲｅｐｕｂｌｉｃｏｆＫｏｒｅａ［Ｊ］．ＥｕｒＪ

ＣａｎｃｅｒＰｒｅｖ，２００９，１８（１）：５６６１．

［５］ 庄贤，林莹．ＨＰＶ，ＨＳＶ２感染及ＣｅｒｂＢ２表达与宫颈癌关系［Ｊ］．

汕头大学医学院学报，２００２，１５（４）：１９７１９８．

［６］ 向华国，黎国，曾锦婷，等．ＰＣＲ反向点杂交技术在女性下生殖道

人乳头瘤病毒感染分型检测的应用研究［Ｊ］．国际检验医学杂志，

２０１２，３３（８）：９１６９１７．

［７］ 林美姗，陈林兴，林广玲，等．粤东地区四种性传播疾病病原感染

的流行状况［Ｊ］．国际流行病学传染病学杂志，２００９，３６（６）：１６２

１６４．

［８］ＣｓáｎｇóＰＡ，ＳｋｕｌａｎｄＪ，ＮｉｌｓｅｎＡ，ｅｔａｌ．Ｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎａ

ｍｏｎｇａｂｏｒｔｉｏｎａｐｐｌｉｃａｎｔｓａｎｄｐａｔｉｅｎｔｓａｔａｓｅｘｕａｌｌｙｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｄ

ｄｉｓｅａｓｅｃｌｉｎｉｃ［Ｊ］．ＳｅｘＴｒａｎｓｍＤｉｓ，１９９２，１９（３）：１４９１５３．

（收稿日期：２０１２１１２３）

·经验交流·

广西钦州地区女性感染人乳头瘤病毒基因型分析

刘宁毅，陈良军，谢武琼，农　婷

（钦州市第二人民医院检验科，广西钦州５３５０００）

　　摘　要：目的　了解广西钦州地区人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染及其型别分布情况，为 ＨＰＶ预防感染诊断和宫颈癌防治提供依

据。方法　采用核酸扩增和反向点杂交技术检验１２１１例临床怀疑 ＨＰＶ（低危型：ＨＰＶ６、１１、４２、４３、４４），高危型：ＨＰＶ（１６、１８、

３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６、６８、７３、８８、ＭＭ４）感染样本中２３种 ＨＰＶ型别，对检测结果进行统计分析。结果　１２１１

例检出 ＨＰＶ阳性３５５例，阳性率率为２９．３１％，其中低危型别感染率为６．３５％，高危型别感染率为１３．８％，单一型别感染率为

２０．１５％。两种型别混合感染率为５．７８％，３种以上型别混和感染率为３．３９％，各种 ＨＰＶ型别检出患者在单一型别感染患者中

所占的比例超过５％的有８种：ＨＰＶ１６型１４．３４％、ＨＰＶ６型１１．０７％、ＨＰＶ１８型１０．２５％、ＨＰＶ４３型１０．２５％、ＨＰＶ５８型９．８４％、

ＨＰＶ３３型８．６％、ＨＰＶ１１型８．２％、ＨＰＶ５２型６．５６％，其余型别为２０．８９％。ＨＰＶ４４、ＨＰＶ３９、ＨＰＶ７３、ＨＰＶ８３和 ＭＭ４未检出。

宫颈癌 ＨＰＶ阳性率明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＨＰＶ１６、６、１８、４３、５８、３３、１１、５２型是钦州地区

主要感染类型，了解钦州地区人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染及其型别分布情况，为 ＨＰＶ预防感染诊断和宫颈癌防治提供依据。

关键词：人乳头瘤病毒；　基因分型；　宫颈疾病

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．０５．０４４ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）０５０６１００２

　　人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）是定向感染人体皮肤及黏膜复层鳞

状上皮细胞的一类乳头瘤病毒，可分为高危型和低危型。大量

的研究证明 ＨＰＶ，特别是高危型人乳头瘤病毒感染，在宫颈疾

病的发生和发展中起着重要的作用。不同地区 ＨＰＶ的人群

感染率不同，所携带的型别不同，与宫颈癌相关的型别也不尽

相同［１２］。随着对 ＨＰＶ研究的深入，分子生物学方法已成为

目前临床实验室检测 ＨＰＶ感染的主要手段。本文应用近年

建立的可以同时检测２３种 ＨＰＶ型别的核算扩增和反向点杂

交技术［３］对１２１１例患者样本进行了检测和分析，现报道

如下。

·０１６· 国际检验医学杂志２０１３年３月第３４卷第５期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．５



１　资料与方法

１．１　一般资料　１２１１例患者标本取自本院门诊或住院疑似

ＨＰＶ感染的女性患者，年龄１７～６０岁，平均３８岁。用专用宫

颈脱落细胞采集器采集子宫颈脱落细胞、疾病部位分泌物或脱

落细胞，－２０℃以下保存，１０ｄ内检测。

１．２　仪器与试剂　亚能生物技术（深圳）有限公司提供的

ＨＰＶ基因分型检测试剂盒及 ＨＰＶ基因芯片阅读仪；凯普生

物科技有限公司提供的基因扩增仪；亚能生物技术（深圳）有限

公司提供的ＦＹＹ３型分子杂交仪；台式振荡器。

１．３　方法

１．３．１　ＤＮＡ提取　充分洗脱宫颈刷，并在管壁上挤干。把１

ｍＬ洗脱液全部转移到１．５ｍＬ离心管中，１３０００ｒ／ｍｉｎ离心

１０ｍｉｎ，弃去上清液，保留管底的细胞沉淀。加入５０μＬ裂解

液悬浮沉淀，沸水裕加热１０ｍｉｎ。１３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，

保留上清液待用。

１．３．２　核酸扩增　取出ＰＣＲ反应管，在管盖上做好标记，低

速离心数秒，分别加入已提取的待测样本ＤＮＡ５μＬ，反应总

体系为２５μＬ，低速离心数秒。每次实验必须设置一个阴性对

照及阳性对照，处理方法同标本。扩增条件为５０℃１５ｍｉｎ，

９５℃１０ｍｉｎ，而后以９４℃３０ｓ，４２℃９０ｓ，７２℃３０ｓ进行４０

个循环，最后７２℃延伸５ｍｉｎ。

１．３．３　反向点杂交、显色及结果判定　将ＰＣＲ产物和固定有

２３种 ＨＰＶ分型探针的膜条放入５ｍＬＡ液（２倍ＳＳＣ，质量分

数０．１％ＳＤＳ，ＰＨ７．４）管中，沸水浴１０ｍｉｎ后于５１℃杂交仪

中杂交１．５ｈ，膜条转移至已于杂交仪中预热到５１℃的４０ｍＬ

Ｂ液（０．５倍ＳＳＣ，０．１％ＳＤＳ，ＰＨ７．４）管中，于５１℃轻摇洗涤５

ｍｉｎ（每管４０ｍＬ，最多可同时洗涤４张膜），弃液体。膜条置于

ＰＯＤ溶液中室温轻摇孵育３０ｍｉｎ，弃ＰＯＤ溶液，用 Ａ液室温

轻摇２次，每次５ｍｉｎ，再用Ｃ液室温轻摇１～２ｍｉｎ，最后膜条

置于新鲜配制的显色液中避光显色１５ｍｉｎ，显色完毕后将膜

条浸泡在水中清洗，取出膜条装入封口袋于４℃避光保存。根

据蓝色斑点出现的有无即可判断 ＨＰＶ是否感染及基因亚型，

当对照膜条ＰＣ点出现蓝色斑点时提示ＰＣＲ、杂交、显色等各

环节操作正常，此时结果真实有效。

１．３．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，

计数资料以率表示，采用χ
２ 检验，犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＨＰＶ感染率分析　１２１１例患者检出３５５例，感染率为

２９．３１％，其中低危型感染率为６．３５％（７７／１２１１），高危型

ＨＰＶ感染率为１３．８％（１６７／１２１１），从感染的ＨＰＶ型别看，单

一型别感染者占２０．１５％（２４４／１２１１），两种型别混合型感染者

占５．７８％（７０／１２１１），３种或以上型别混合感染者占３．３９％

（４１／１２１１）。

２．２　ＨＰＶ各单一型别感染分布　各种 ＨＰＶ型别检出患者

在单一型别感染的２２４例患者中所占的比例超过５％的有８

种：ＨＰＶ１６ 型 １４．３４％、ＨＰＶ６ 型 １１．０７％、ＨＰＶ１８ 型

１０．２５％、ＨＰＶ４３型１０．２５％、ＨＰＶ５８型９．８４％、ＨＰＶ３３型

８．６％、ＨＰＶ１１ 型 ８．２％、ＨＰＶ５２ 型 ６．５６％，其余 型 别 为

２０．８９％。ＨＰＶ４４、ＨＰＶ３９、ＨＰＶ７３、ＨＰＶ８３和 ＭＭ４未检出。

３　讨　　论

据统计，ＨＰＶ引起的生殖系统感染疾病近年来逐步攀升，

跃居为我国性病的第２位
［４］。ＨＰＶ可分为低危型和高危型，

ＨＰＶ低危型常引起外生殖器湿疣、子宫颈上皮内轻度非典型

增生（ＣＩＮⅠ）等良性病变，可治愈；ＨＰＶ高危型持续感染科与

子宫颈癌上皮内瘤样高度病变（ＣＩＮⅡ／ＣＩＮⅢ）的发生相关，尤

其是 ＨＰＶ１６，１８型
［５６］；因此，对 ＨＰＶＤＮＡ进行检测和基因

分型对宫颈癌的早期防治有非常重要的意义。ＨＰＶ感染的亚

型分布具有一定的地域性差异。从全球范围看主要是１６型，

其次是１８型，分别占５１％和１６．２％，再次是４５、３１、３３型。在

宫颈细胞学诊断正常的人群中，欧洲地区的型别分布以

ＨＰＶ１６、３１、１８为主，亚洲地区以 ＨＰＶ１６、１８、３３为主，南美地

区以 ＨＰＶ１６、５８、１８为主
［７］；本调查结果显示，广西钦州地区

ＨＰＶ亚型检出率前８位分别是：ＨＰＶ１６型１４．３４％、ＨＰＶ６型

１１．０７％、ＨＰＶ１８型１０．２５％、ＨＰＶ４３型１０．２５％、ＨＰＶ５８型

９．８４％、ＨＰＶ３３ 型 ８．６％、ＨＰＶ１１ 型 ８．２％、ＨＰＶ５２ 型

６．５６％，其中以 ＨＰＶ１６型最为常见，提示钦州地区 ＨＰＶ高危

型感染以１６、１８、５８、３３及５２亚型为主，ＨＰＶ低危型主要以６、

４３、１１亚型为主。本研究显示，广西钦州地区女性感染人乳头

瘤病毒基因亚型基本符合亚洲地区分布趋势，但 ＨＰＶ５８

（９．８４％）占比例比 ＨＰＶ３３（８．６１％）大，还是存在一定的地域

差异。另外，ＨＰＶ４４、ＨＰＶ３９、ＨＰＶ７３、ＨＰＶ８３和 ＭＭ４未检

出是由于 ＨＰＶ型别分布具有地域性，与方法学无关。

本文调查 ＨＰＶ感染单一型有２４４例（２０．１５％），两种型

别混合感染７０例（５．７８％），３种以上型别混和感染４１例

（３．３９％），随着宫颈病变级别的增加，多重感染也呈增加趋势。

多重感染可能预示机体对病毒清楚不全，Ｌｅｅ等
［８］认为多重感

染发生宫颈癌的危险性比单一型别的感染者高。

综上所述，钦州地区 ＨＰＶ高危型感染以１６、１８、５８、３３及

５２亚型为主，这项研究对 ＨＰＶ感染诊断和宫颈癌等疾病的防

治是十分必要的。同时也指导本地区 ＨＰＶ疫苗的研究。
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