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摘
"

要"目的
"

探讨南京地区女性高危型人乳头瘤病毒"

#/7#4W

$亚型分布特征!并分析其在宫颈疾病诊

治中的应用价值%方法
"

收集
$)%G

年
%a%$

月江苏省妇幼保健院门诊就诊*自愿接受
#4W

分型检测的
&(D.

例女性患者的宫颈脱落细胞标本!采用罗氏
-?=B2*.))#4W

检测系统进行
%*

种
#/7#4W

分型"

%E

*

%.

型和

其他
%$

种型别$检测!对
#4W

分型检测阳性病例进行阴道镜检查!有异常者行多点活检%分析
#/7#4W

感染

与宫颈病变的关系%结果
"

&(D.

例患者中检出
#/7#4W

感染
%*)*

例!阳性率为
&D')$S

%

#4W

阳性患者

主要集中于
$(

#$

((

岁!占
.D'(.S

%随着年龄的增长!

#/7#4W

阳性率逐渐增高!阳性率最高的是
E(

岁以

上人群!阳性率为
(.')ES

%以单一亚型感染为主!共
%$*G

例"

..'.$S

$!双重感染
%(*

例"

%)'DGS

$%

#4W%E

阳性
&%.

例"

$)'&&S

$!

#4W%.

阳性
DD

例"

E'&&S

$!其他
%$

种
#/7#4W

阳性
%%*G

例"

G&'&*S

$%在不同程

度的宫颈病变中均以单一亚型感染为主"

.&'&GS

$!但双重感染患者宫颈病变级别明显升高!差异有统计学意

义"

!

$

)')(

$%

#4W%E

阳性患者宫颈病变率高达
G$'&&S

!引发宫颈病变为高级别宫颈鳞状上皮内病变"宫颈

上皮内瘤变
&#+

$及以上者占
(&'..S

!明显高于其他
#4W

亚型!差异有统计学意义"

!

$

)')(

$%结论
"

南

京地区女性
#/7#4W

阳性率随年龄增长逐渐增高%以单一感染为主!但多重感染能显著增加宫颈病变发生

率!其中
#4W%E

亚型感染更易引发宫颈高级别病变%

关键词"人乳头瘤病毒
%E

#

"

人乳头瘤病毒
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宫颈癌是常见的妇科恶性肿瘤之一#近年来呈明

显上升和年轻化趋势%

%

&

(宫颈癌前病变的发生$发展

与高危型人乳头瘤病毒*

#/7#4W

+的持续感染密切

相关%

$

&

(

#4W

是女性通过性传播感染的最常见病

毒(至今已发现的
#4W

亚型有
%()

多种#其中
#/7

#4W

包括
%E

$

%.

$

($

$

(.

型等#不同
#4W

型别所致疾

病存在差异(

目前#我国宫颈癌筛查仍以细胞学检查为主#但

在宫颈疾病诊治中
#4W

感染检测及分型检测的应用

也逐渐得到推广%

&

&

(为探讨
#/7#4W

亚型检测诊断

宫颈病变的价值及南京地区女性患者
#/7#4W

的分

布#本研究对
$)%G

年在江苏省妇幼保健院就诊患者

的
#/7#4W

亚型分布进行了分析#并与细胞学结果

进行了比较#以便优化诊疗路径(

C

"

资料与方法

C'C

"

一般资料
"

收集
$)%G

年
%

月
%

日至
%$

月
&%

日

在江苏省妇幼保健院妇科因各类原因就诊$经知情同

意自愿接受宫颈
#4W

分型检查的
&(D.

例女性患者

的病例资料#年龄
%E

#

.E

岁#平均*

&D'G&cD'&D

+岁#

中位年龄
*)

岁(部分患者疑似存在宫颈病变#其中

.&%

例同时进行了宫颈细胞学及阴道镜组织学病理检

查(纳入标准!*

%

+既往有性生活史'*

$

+

&

个月内未使

用性激素'*

&

+非妊娠期'*

*

+非月经期'*

*

+无严重自

身免疫性疾病(

C'D

"

仪器与试剂
"

采用罗氏
-?=B2*.))#4W

检测

系统%包括
-?=B2C*.)Y01

提取仪#实时荧光定量

-?=B2\*.)

聚合酶链反应*

4-/

+仪及循环数*

-:

+值

自动读取软件平台&进行检测#

-?=B2#4W

检测试剂

盒购自美国罗氏公司(

C'E

"

方法

C'E'C

"

用干净棉球擦净宫颈口分泌物#然后用专用

毛刷前半部于宫颈管内
%')

#

%'(AO

适当加压#顺时

针旋转
(

圈左右#收集宫颈管内及外口的脱落上皮细

胞#置于保存液中#用漩涡法洗脱刷头上细胞#标明信

)
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息后送分子实验室(

-?=B2#4W

检测试剂盒可同时

检测
%*

种
#/7#4W

#包括
%E

$

%.

和其他
%$

种
#/7

#4W

*

&%

$

&&

$

&(

$

&D

$

*(

$

(%

$

($

$

(E

$

(.

$

(D

$

EE

$

E.=

+(

按试剂盒说明书的要求#提取
#4WY01

#并将已自

动加样的
4-/

板移至
-?=B2\*.)4-/

仪中进行

4-/

扩增和荧光检测(读取
-:

值并报告检测结果(

以
"

7

K

>?=3<

保守基因作为内部质控#每次实验中均设

置阴性和阳性质控(

C'E'D

"

细胞学检查与宫颈组织活检 细胞学检查采用

液基细胞学检查*

6-6

+(分类诊断结果为!*

%

+未见

宫颈上皮病变或恶性改变*

0TV+

+'*

$

+未明确诊断的

非典型鳞状上皮细胞*

1M-fM

+'*

&

+非典型鳞状上皮

细胞不除外高级别鳞状上皮内病变*

1M-7#

+'*

*

+低

级别宫颈鳞状上皮内病变*

VMTV

+'*

(

+高级别宫颈鳞

状上皮内病变*

#MTV

+'*

E

+宫颈癌*包括鳞状细胞癌$

腺癌+(

1M-fM

及以上病变判定为细胞学检查阳性(

经细胞学诊断为
1M-fM

及以上或
#/7#4W

阳性者

经阴道镜评估后取宫颈活组织进行病理检查(宫颈

组织病理活检结果报告方式为!*

%

+良性病变$慢性炎

症'*

$

+宫颈上皮内瘤变*

-T0

+

%

'*

&

+

-T0

&

'*

*

+

-T0

+

'*

(

+鳞状细胞癌'*

E

+腺癌(

C'F

"

统计学处理
"

采用
M4MM%D')

统计软件对数据

进行分析#计数资料以率*

S

+表示#采用
!

$ 检验(检

验标准!

'

d)')(

#以
!

$

)')(

为差异有统计学意义(

D

"

结
""

果

D'C

"

#/7#4W

整体感染情况
"

&(D.

例标本中
#/7

#4W

阳性
%*)*

例#阳性率为
&D')$S

(根据美国中

期指南确定的筛查年龄已由
&)

岁提前至
$(

岁%

*

&

#因

此#本研究将
$(

岁作为划分界限(

#/7#4W

感染人

群主要集中于
$(

#$

((

岁*

.D'(.S

+(随着年龄的

增长#

#/7#4W

阳性率逐渐增高(阳性率最高者是

E(

岁以上人群#阳性率为
(.')ES

#其次为
((

#$

E(

岁年龄段#阳性率为
*E'($S

(

&(

# $

*(

岁患者

#4W

阳性率为
*)'D.S

'

$(

#$

&(

岁患者
#/7#4W

阳性率为
&('))S

(各年龄组患者
#/7#4W

阳性率

比较#差异有统计学意义*

!

$

d$)'&E*

#

!d)'))%

+(

见表
%

(

D'D

"

#/7#4W

混合感染及不同亚型分布情况
"

%*)*

例阳性患者中以单一亚型感染者最多#

%$*G

例

*

..'.$S

+'双重感染者
%(*

例*

%)'DGS

+'三重感染

者仅检出
&

例(单一感染中以其他
%$

种
#/7#4W

最 多#

DD%

例 *

GD'*GS

+'

#4W%E

阳 性
$%%

例

*

%E'D$S

+'

#4W%.

阳性
*(

例*占
&'E%S

+(双重感

染以
#4W%E

与其他
%$

种
#/7#4W

混合感染较多

见#

%)$

例*

EE'$&S

+'其次是
#4W%.

与其他
%$

种

#/7#4W

的混合感染#

()

例*

&$'*GS

+'

#4W%E

和

#4W%.

的双重感染仅检出
$

例(为分析不同
#/7

#4W

亚型的感染情况#将多重感染病例中不同亚型

进行分 别 计算#

#4W%E

阳 性
&%.

例 *

$)'&&S

+#

#4W%.

阳性
DD

例*

E'&&S

+#其他
%$

种
#/7#4W

阳

性
%%*G

例*

G&'&*S

+(

表
%
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#/7#4W

整体感染及年龄分布情况

年龄组*岁+

3 #4W

阳性*

3

+

#4W

阴性*

3

+

#4W

阳性率*

S

+
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$( %(G (( %)$ &(')&

$(

#$

&( %%(* *)* G()

&('))

!

&(

#$

*( %$*$ ()D G&&

*)'D.

!

*(

#$

(( .$G &&% *DE

*)')$

!

((

#$

E( %.G .G %))

*E'($

!

'

E( &% %. %&

(.')E

!

总计
&(D. %*)* $%D* &D')$
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注!各年龄组
#4W

阳性率比较#

!

$

d$)'&E*

#

!

!d)'))%

表
$
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#4W

多重感染与宫颈病变的关系(

3

#

S

$)

#4W

感染
0TV+ 1M-fM VMTV

*

-T0

%

+

#MTV

-T0

&

-T0

+

宫颈癌 合计

单一感染
&&(

*

*('.&

+

E*

*

.'GE

+

%%$

*

%('&$

+

G(

*

%)'$E

+

%&D

*

%D')$

+

E

*

)'.$

+

G&%

*

.G'DG

+

双重感染
$%

*

$%'$%

+

*

*

*')*

+

$)

*

$)'$)

+

$(

*

$('$(

+

$(

*

$('$(

+

*

*

*')*

+

DD

*

%%'D%

+

!

三重感染
)

*

)'))

+

)

*

)'))

+

)

*

)'))

+

%

*

%))'))

+

)

*

)'))

+

)

*

)'))

+

%

*

)'%$

+

合计
&(E

*

*&'D$

+

E.

*

.'%.

+

%&$

*

%('..

+

%)%

*

%$'%(

+

%E*

*

%D'G*

+

%)

*

%'$)

+

.&%

*

%))'))

+
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注!与单一感染比较#

!

$

d&('.*E

#

!

!d)')))

D'E

"

.&%

例同时进行了宫颈细胞学及阴道镜组织学

病理检查患者宫颈病变分析
"

在不同程度的宫颈病

变中#均以单一亚型感染为主*

.G'DGS

+(单一感染

者中发生
#MTV

及以上宫颈病变率为
&)'%)S

*

$$)

"

G&%

+'而双重感染者发生
#MTV

及以上宫颈病变率为

(*'((S

*

(*

"

DD

+(相较于单一感染#双重感染发生宫

颈病变级别明显升高#差异有统计学意义*

!

$

d

&('.*E

#

!d)')))

+(三重感染因患者数较少#故未进

行统计学分析(见表
$

(为分析不同
#4W

亚型与宫

颈病变的关系#对
.&%

例有病理诊断患者中的多重感

染病例分别进行计算(

#4W%E

阳性患者宫颈病变率

最高#达
$$'&*S

#且病理诊断主要是
#MTV

*

-T0

&#

+

+者#占
(&'..S

*

%%%

"

$)E

+'

#4W%.

阳性患者宫颈

病变率为
G'&.S

#病理学检查结果为
#MTV

*

-T0

&#

+

+者仅占
$D'*%S

*

$)

"

E.

+#而
VMTV

*

-T0

%

+较多#

达
$&'(&S

'其他
%$

种
#/7#4W

阳性患者宫颈病变

率为
G)'$.S

#病理诊断为
#MTV

*

-T0

&#+

+者占

$.'G)S

*

%.E

"

E*.

+(三组患者宫颈病变情况比较#差

异有统计学意义*

!

$

d%E'G$%

#

!d)')))

+(因本研究

纳入的宫颈癌患者数较少#故
#4W%E

和
%.

阳性率分

)

D($%

)

国际检验医学杂志
$)%D

年
(

月第
*)

卷第
%)

期
"

T<:UVB=+9L

!

+B

P

$)%D

!

W?>'*)
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别为
$'*&S

和
*'*%S

#其他
%$

种
#/7#4W

阳性率 更低#仅有
)'D&S

(见表
&

(

表
&

""

不同
#4W

感染亚型与宫颈病变的关系

#4W

型别
0TV+ 1M-fM VMTV

*

-T0

%

+

#MTV

-T0

&

-T0

+

宫颈癌 合计

#4W%E (G

*

$G'EG

+

D

*

*'&G

+

$*

*

%%'E(

+

&.

*

%.'*(

+

G&

*

&('*%

+

(

*

$'*&

+

$)E

*

$$'&*

+

#4W%. $&

*

&&'.$

+

E

*

.'.$

+

%E

*

$&'(&

+

%&

*

%D'%$

+

G

*

%)'$D

+

&

*

*'*%

+

E.

*

G'&.

+

!

其他
%$

种
#/7#4W $DG

*

*('.&

+

(G

*

.'.)

+

%)$

*

%('G*

+

GG

*

%%'..

+

%)D

*

%E'.$

+

E

*

)'D&

+

E*.

*

G)'$.

+

!

合计
&GG

*

*)'.D

+

G$

*

G'.%

+

%*$

*

%('*)

+

%$.

*

%&'..

+

%.D

*

$)'()

+

%*

*

%'($

+

D$$

*

%))'))

+
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注!

&

种
#4W

型别宫颈病变情况比较#
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宫颈癌发病率居全球妇科恶性肿瘤第
$

位#流行

病学及基础医学研究已证实#

#/7#4W

的持续感染

是
-T0

和宫颈癌的主要病因%

(

&

(所以#对
#/7#4W

的早期分型检测能及时发现宫颈病变并进行早期治

疗#以降低宫颈癌发病率#起到早发现$早诊断$早治

疗的作用(目前#很多国家和地区均将
#4W

的基因

分型检测纳入到宫颈癌前筛查计划中%

E

&

(

我国
#4W

的阳性率因地区和研究人群不同而存

在明显差异%

G

&

(本研究结果显示#本院妇科门诊就诊

人群
#/7#4W

阳性率为
&D')$S

#与王珑等%

.

&在赣南

地区进行的研究结果类似#但明显高于夏艳等%

D

&在上

海地区进行的研究结果*

$&'EES

+(究其原因#除地

域$人群差异外#与使用的检测方法不同亦有关(本

研究结果显示#随年龄的增长#

#/7#4W

阳性率逐渐

增高#阳性率最高的是
E(

岁以上人群#与林亚珍等%

%)

&

在漳州地区进行的研究结果类似(考虑到本研究中

E(

岁以上人群的样本量较少#今后应更多关注老年女

性
#4W

感染情况(值得注意的是在
$(

岁以下的年

轻女性中
#4W

阳性率也高达
&(')&S

#可能与年轻

女性宫颈上皮修复功能尚未成熟有关#过早的性生

活$多个性伴侣等因素易增加感染的风险(因此#有

必要扩大对年轻女性
#4W

基因分型检测的普查范

围(尽管年轻女性感染
#/7#4W

后绝大部分可自然

清除#但持续感染仍可能罹患宫颈癌#因此#青春期女

性可考虑尽早接种
#4W

疫苗%

%%

&

(

由于不同亚型
#4W

其编码外壳的基因变异很

大#不同
#4W

亚型之间基本无交叉保护性抗体#易造

成不同
#/7#4W

的多重感染%

%$

&

(有学者认为#

#4W

多重感染出现持续感染的危险性更大#易导致宫颈病

变(但也有文献报道多重
#4W

亚型感染与宫颈病变

进展无关#可能与研究纳入的样本人群不同有关%

%)

&

(

本研究结果显示#

#/7#4W

感染者中以单一亚型感

染为主#占
.G'DGS

#与大多文献报道结果一致%

%&

&

(

但双重感染者发生
#MTV

及以上宫颈病变显著多于

单一感染者*分别为
(*'((S

$

&)'%)S

+#可能与在单

一感染状态下自身免疫系统更易清除病毒有关(

不同亚型
#4W

感染对宫颈细胞恶变的发生$发

展具有显著差异%

%*

&

(本研究结果显示#其他
%$

种

#/7#4W

感染者宫颈病变率最高#占
G)'$.S

#其次

为
#4W%E

阳性者#占
$$'&*S

#

#4W%.

阳性最低#仅

占
G'&.S

(通过研究明确了本地区
#4W

感染流行

的主要型别#将对
#4W

感染引起的宫颈病变的预防

和治疗提供可靠依据(根据目前的资料显示#相较于

#4W%E

和
#4W%.

#其他
%$

种
#/7#4W

的致癌风险

相对较低#阳性患者只需定期复查%

%(

&

(因本研究所用

检测方法的局限性#是对
%$

种
#/7#4W

亚型感染的

汇总结果#并不能具体到某一型别(随着对不同
#/7

#4W

亚型感染与宫颈病变研究的深入#发现其他
%$

种
#/7#4W

亚型对宫颈病变的预防治疗也具有越来

越重要的意义(因此#通过其他检测方法对
%$

种

#/7#4W

亚型进行具体分型检测#也是今后
#/7

#4W

分型检测的方向(

本研究结果显示#

#4W%E

阳性患者宫颈病变为

#MTV

*

-T0

&#+

+者最多#占
(&'..S

#显著高于

#4W%.

阳性和其他
%$

种
#/7#4W

阳性患者的宫颈

病变为
#MTV

*

-T0

& # +

+者*分别占
$D'*%S

$

$.'G)S

+#不同
#/7#4W

亚型宫颈病变程度比较#差

异有统计学意义*

!

$

)')(

+(由此可见#

#4W%E

是致

病力最强的亚型#更易致宫颈高级别病变(与大多数

文献报道结果一致(其原因可能是
#4W%E

感染后抑

制机体免疫应答能力更强#更易实现持续性感染有

关%

%E

&

(故应加强对
#4W%E

阳性患者的管理#发现阳

性者积极进行阴道镜检查#及早发现宫颈高级别

病变(

宫颈癌的发生$发展是由量变到质变$渐变到突

变的连续过程(因此#在宫颈疾病治疗前有必要了解

#/7#4W

感染状况及基因型别#将有利于宫颈癌的

预防$疫苗的研制和接种#以及对宫颈疾病患者的术

后管理#应引起患者$医院和社会的高度关注(

南京地区女性
#/7#4W

阳性率随年龄的增长逐

渐增高(以单一感染为主#但多重感染能显著增加宫

颈病变发生率#其中
#4W%E

亚型感染更易引发宫颈

高级别病变(
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摘
"

要"目的
"

了解德阳地区地中海贫血"地贫$的基因型检出情况及分布特点%方法
"

对
$)%$

年
$

月至

$)%.

年
D

月该院就诊疑诊为地贫患者
$*D.

例采用聚合酶链反应和反向斑点杂交技术进行地贫基因检测%结

果
"

$*D.

例疑诊患者中检出地贫基因携带者
%(&G

例!检出率为
E%'(&S

!共检出
*%

种地贫基因突变类型!其

中
'

地贫
G(E

例!占
*D'%DS

"

G(E

)

%(&G

$#前
*

位
'

地贫的基因型及构成比分别为
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"

地

贫
G($

例!占
*.'D&S

"

G($

)

%(&G

$,!检出前
*

位突变基因型及构成比分别是
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"

$EE

)
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复合型地贫
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例!占

%'.DS

"

$D

)

%(&G

$!主要以
-Y*%7*$

合并
77M!1

)

''

和
7

'

&'G

)

''

为主%结论
"

德阳地区地贫基因的检出率较高

且类型较多!

'

地贫与
"

地贫携带率相接近!分布具有区域性特点!可为该地区地贫的诊疗与遗传咨询*产前诊

断提供依据%

关键词"地中海贫血#
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基因型#
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