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"摘要#

!

目的
!

研究陕西省妇女宫颈不同病变人乳头状瘤病毒"

)P+

#感染状况及亚型分布特征$方法
!

采

用聚合酶链反应"

PQR

#体外扩增和
9:6

反向点杂交相结合的
9:6

芯片技术!对
-XA-

例宫颈不同病变脱落细胞

标本进行
)P+

基因分型检测$结果
!

单一型别
)P+

感染在健康人群中前
&

位亚型为
X-

'

#3

'

-&

'

#X

'

$"

和
""

型%

慢性宫颈炎为
-&

'

X-

'

$"

'

$3

'

--

和
#X

型%宫颈上皮内瘤变"

Q':

#为
-&

'

#3

'

#X

'

""

'

#&

和
X-

型%宫颈鳞癌为
-&

'

#X

'

-X

'

#3

'

""

和
#&

型$多重感染中
)P+-&

亚型最为常见!占
"#.##T

%其次为
#3

和
#X

型!分别占
-B.3%T

和
-A."%T

$

总体
)P+

多重感染常见亚型为
-&

'

#X

'

#3

'

-X

'

#&

和
""

型!共占
X-.3$T

$在宫颈不同病变中仍以单一亚型感染最

为常见!二重感染占多重感染的
A%.#"T

$宫颈鳞癌中主要存在
)P+

高危单一亚型"

&".-$T

#'高危多重亚型

"

-X.B-T

#和高低危多重亚型"

-A.B#T

#感染!与慢性宫颈炎和
Q':

相比!差异有统计学意义"

B

$

%.%-

#$

结论
!

)P+-&

'

#X

'

-X

'

#3

'

#&

和
""

亚型均应作为陕西省
)P+

预防的重点高危亚型$
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慢性宫颈炎%

!
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人乳头瘤病毒$

)P+

%是一种小分子双链无包膜
9:6

病

毒#基因组约
XHN

#可通过人体皮肤和黏膜复层鳞状上皮的微

小创口入侵#从而感染上皮基底层细胞)通常
)P+

感染没有

明显症状#难以引起人们的高度重视#一旦病毒不能及时清除#

常出现持续性感染#引起细胞损伤和恶性转变+

-

,

#导致宫颈癌

的发生+

3

,

)目前
)P+

感染在我国十分常见#每年约有
-"

万

人发病#几乎占世界发病患者数的
#%T

#防治形势十分严峻)

)P+

亚型众多#具有明显的人口特征和地域性+

"!#

,

#只有确定

不同地域
)P+

的亚型分布和流行特征#才能为本地区宫颈癌

的防治提供指导)本文使用
PQR!

反向点杂交法对陕西省各地

市妇女人群进行
)P+

基因分型检测#主要对宫颈不同病变

)P+

感染亚型分布进行分析#以期为本地区宫颈癌的预防提

-

3A-

-

检验医学与临床
3%-&

年
-

月第
-"

卷第
3

期
!

(INU1KQE<=

!

ZI=/I@

M

3%-&

!

+>E.-"

!

:>.3
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供参考)现报道如下)

$

!

资料与方法

$.$

!

一般资料
!

收集
3%--

年
-

月至
3%-"

年
-

月陕西省乳腺

癌和宫颈癌.两癌/筛查*陕西省机会性筛查*陕西省计划生育

指导所各门诊部育龄妇女体检*陕西省单位体检和陕西省肿瘤

医院就诊的妇女宫颈鳞状上皮细胞标本#选择
)P+

检测阳性

的
-XA-

例妇女作为研究对象#其中宫颈病变患者
-A#X

例和

无宫颈病变者$健康对照者%

--"

例)宫颈病变患者中#慢性宫

颈炎
3&"

例$年龄
-B

!

&-

岁#平均
$-.#&

岁%*宫颈上皮内瘤变

$

Q':

%

"$3

例$

Q':

$

&X

例#

Q':

.

--B

例#

Q':

%

-##

例(年龄

3$

!

&3

岁#平均
$3.&-

岁%*宫颈鳞癌
--#"

例$

$

期
-BX

例#

.

期
#$#

例#

%

期
""B

例#

/

期
A-

例(年龄
3X

!

&B

岁#平均
$$.A3

岁%)纳入标准!陕西省各市*县常住人口(已婚或有性生活史

-

年以上(无宫颈锥切及子宫切除史(无全身感染或免疫性疾

病(检查前
"K

未做妇科检查*行阴道给药及性生活(智力健

全#非妊娠妇女)

$./

!

仪器与试剂
!

)P+

基因分型检测试剂由深圳亚能生物

技术有限公司提供#可
-

次检测
-X

种高危型$

)P+-&

*

-X

*

"-

*

""

*

"#

*

"B

*

$#

*

#-

*

#3

*

#"

*

#&

*

#X

*

#B

*

&&

*

&X

*

A"

*

X3

*

X"

%和
#

种低

危型$

)P+&

*

--

*

$3

*

$"

*

X-

%病毒亚型)

PQR

仪为美国
6*'

公

司
A#%%

型产品#基因检测自动阅读仪为深圳亚能生物科技有

限公司
910<

,

F1@

CU

)P+!-%%%

型)

$.'

!

方法
!

采用窥阴器或阴道扩张器充分暴露宫颈#用棉拭

子擦去宫颈口处分泌物#将采样宫颈刷置于宫颈口#顺时针旋

转宫颈刷
$

!

#

圈#慢慢抽出#以获得足够的宫颈上皮细胞标

本#然后沿刷柄折痕处折断刷头#将宫颈刷头部放入洗脱管中#

管中装有细胞保存液#旋紧洗脱管盖#做好标本标识#保持采集

管直立#放入
hX%W

冰箱保存待测)

9:6

提取*

PQR

扩增*杂

交*孵育和显色均严格按照说明书操作#并参照文献+

#

,的具体

步骤进行)

$.1

!

结果判定
!

显示蓝色斑点者为阳性#根据蓝色斑点有无

和位置用专用阅读分析仪判断
)P+

是否感染及基因亚型#当

对照膜条阳性对照点显示蓝色斑点时表示试验体系正常#检测

结果准确可靠)

$.2

!

统计学处理
!

采用
5P55-A.%

统计软件进行分析#计量

资料以
AY=

表示#组间比较采用
5

检验#计数资料以率表示#

组间比较采用
)

3 检验#以
B

$

%.%#

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/.$

!

宫颈不同病变
)P+

感染单一亚型分布
!

人群中
)P+

单一亚型感染在健康妇女中主要亚型前
&

位排序为
X-

*

#3

*

-&

*

#X

*

$"

和
""

型#占
#%.$XT

$

#"

"

-%#

%(慢性宫颈炎为
-&

*

X-

*

$"

*

$3

*

--

和
#X

型#占
#X.3"T

$

-"X

"

3"A

%(

Q':

$

为
-&

*

#3

*

#X

*

""

*

"-

和
#"

型#占
&3.%AT

$

"&

"

#X

%(

Q':

.

为
-&

*

#3

*

#X

*

""

*

X-

和
#&

型#占
&%.&-T

$

&%

"

BB

%(

Q':

%

为
-&

*

#X

*

#3

*

-X

*

""

和
#&

型#占
&#.3#T

$

AA

"

--X

%(宫颈鳞癌
$

期为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和

#&

型#占
AB.-$T

$

--%

"

-"B

%(

.

期为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和
#&

型#占
AB.##T

$

3X%

"

"#3

%(

%

期为
)P+-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

&X

和
""

型#占
B3."BT

$

-X3

"

-BA

%(

/

期为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和
#&

型#占

B#.%%T

$

"X

"

$%

%)综合统计单一亚型感染前
&

位亚型排序为

-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和
X-

型#占
&X.""T

$

B-B

"

-"$#

%)高危单一

亚型感染前
&

位亚型为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和
#&

型#占高危亚型

的
AX.&%T

$

B-X

"

--&X

%(低危单一亚型感染排序为
X-

*

$"

*

$3

*

--

和
&

型)综合
Q':

患者
)P+

单一感染常见亚型为
-&

*

#3

*

#X

*

""

*

#&

和
X-

型#占
&-.X3T

$

-A%

"

3A#

%(宫颈鳞癌为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

和
#&

型#占
AB.B#T

$

#X3

"

A3X

%)

/./

!

宫颈不同病变
)P+

多重感染亚型分布
!

健康对照者中

多重感染$包括高危亚型多重感染和高低危亚型多重感染%最

常见亚型排序为
-&

*

-X

*

#3

*

#X

*

""

和
"-

型#占
&3.#%T

$

-%

"

-&

%(慢性宫颈炎为
-&

*

#3

*

-X

*

#X

*

$3

和
#&

型#占
##.-AT

$

"3

"

#X

%(

Q':

$

为
-&

*

-X

*

#3

*

#&

*

#X

和
"-

型#占
#$.-AT

$

-"

"

3$

%(

Q':

.

为
-&

*

#3

*

#X

*

X-

*

-X

和
#-

型#占
$#.X"T

$

33

"

$X

%(

Q':

%

为
-&

*

#3

*

X-

*

-X

*

#&

和
#X

型#占
#%.%%T

$

$#

"

B%

%(宫颈鳞癌
$

期为
-&

*

#3

*

X-

*

-X

*

#X

和
#&

型#占
$B."3T

$

A3

"

-$&

%(

.

期为

-&

*

#3

*

#X

*

X-

*

$3

和
-X

型#占
#%.33T

$

3""

"

$&$

%(

%

期为
-&

*

#3

*

X-

*

#X

*

-X

和
$3

型#占
#%.3BT

$

-A-

"

"$%

%(

/

期为
-&

*

#3

*

-X

*

#&

*

#X

和
$3

型#占
#%.&XT

$

"A

"

A"

%)综合统计
)P+

多重

感染前
&

位常见亚型排序为
-&

*

#3

*

X-

*

#X

*

$3

和
#&

型#占

#%.&XT

$

&"X

"

-3#B

%(低危多重感染排序为
X-

*

$3

*

$"

*

&

*

--

型)

Q':

患者
)P+

多重感染最常见亚型为
-&

*

#3

*

X-

*

-X

*

#&

和
$3

型#占
#-.3"T

$

X"

"

-&3

%(宫颈鳞癌为
-&

*

#3

*

X-

*

#X

*

$3

和

-X

型#占
#%.3$T

$

#-$

"

-%3"

%)

/.'

!

宫颈不同病变
)P+

单一和多重感染结果
!

见表
-

)

Q':

多重感染率为
-B.#BT

#宫颈鳞癌多重感染率为
"&.X&T

)

健康对照者与慢性宫颈炎比较#宫颈鳞癌
%

期与
/

期比较#差

异均无统计学意义$

B

%

%.%#

%)慢性宫颈炎与
Q':

比较#

Q':

与宫颈鳞癌比较#差异均有统计学意义$

B

$

%.%-

%)二重感染

占多重感染的
A%.#"T

$

"A-

"

#3&

%)

/.1

!

宫颈不同病变
)P+

高低危单一及多重感染结果
!

见表

3

)可见低危单一亚型感染主要出现在健康对照者$

"-.X&T

%

和慢性宫颈炎$

"X.%3T

%#其与
Q':

$

--.BBT

%比较#差异均有

统计学意义$

B

$

%.%-

%(高危单一亚型感染则在各疾病类别中

均有较高的感染率#差异均无统计学意义$

B

%

%.%#

%)宫颈鳞

癌中主要存在
)P+

高危单一亚型感染#占
&".-$T

$

A3X

"

--#"

%(其次为高危多重亚型占
-X.B-T

$

3-X

"

--#"

%和高低危

多重亚型占
-A.B#T

$

3%A

"

--#"

%#与慢性宫颈炎和
Q':

相比#

差异有统计学意义$

B

$

%.%-

%)宫颈鳞癌无低危多重感染#其

他各类疾病低危多重感染率也较低(高危多重感染率则随病变

严重程度增加而逐步升高#健康对照者与慢性宫颈炎比较#差

异无统计学意义$

B

%

%.%#

%(慢性宫颈炎与
Q':

*宫颈鳞癌比

较#差异均有统计学意义$

B

$

%.%-

%)高低危多重感染趋势与

高危多重感染基本一致)

表
-

!

宫颈不同病变
)P+

单一和多重感染结果)

'

%

T

(*

疾病类别
'

单一 二重 三重 四重 五重 六重

健康对照者
--" -%#

$

B3.B3

%

X

$

A.%X

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

慢性宫颈炎
3&" 3"A

$

B%.--

%

3%

$

A.&-

%

&

$

3.3X

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

-

"A-

-

检验医学与临床
3%-&

年
-

月第
-"

卷第
3

期
!

(INU1KQE<=

!

ZI=/I@

M

3%-&

!

+>E.-"

!
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续表
-

!

宫颈不同病变
)P+

单一和多重感染结果)

'

%

T

(*

疾病类别
'

单一 二重 三重 四重 五重 六重

Q':

$

&X #X

$

X#.3B

%

A

$

-%.3B

%

3

$

3.B$

%

-

$

-.$A

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

Q':

.

--B BB

$

X".-B

%

-#

$

-3.&-

%

"

$

3.#3

%

-

$

%.X$

%

-

$

%.X$

%

%

$

%.%%

%

Q':

%

-## --X

$

A&.-"

%

3#

$

-&.-"

%

B

$

#.X-

%

3

$

-.3B

%

-

$

%.&#

%

%

$

%.%%

%

宫颈鳞癌
$

期
-BX -"B

$

A%.3%

%

$%

$

3%.3%

%

-"

$

&.#A

%

"

$

-.#3

%

"

$

-.#3

%

%

$

%.%%

%

宫颈鳞癌
.

期
#$# "#3

$

&$.#B

%

-"X

$

3#."3

%

"B

$

A.-&

%

-%

$

-.X"

%

#

$

%.B3

%

-

$

%.-X

%

宫颈鳞癌
%

期
""B -BA

$

#X.--

%

-%"

$

"%."X

%

3A

$

A.B&

%

X

$

3."&

%

"

$

%.XX

%

-

$

%.3B

%

宫颈鳞癌
/

期
A- $%

$

#&."$

%

33

$

"%.BX

%

A

$

B.X&

%

3

$

3.X3

%

%

$

%.%%

%

%

$

%.%%

%

合计
-XA- -"$#

$

A-.XX

%

"A-

$

-B.X"

%

--"

$

&.%$

%

3A

$

-.$$

%

-"

$

%.&B

%

3

$

%.--

%

表
3

!

宫颈不同病变
)P+

多重感染结果)

'

%

T

(*

疾病类别
'

低危单一 高危单一 低危多重 高危多重
!

高低危多重
!

健康对照者
--" "&

$

"-.X&

%

&B

$

&-.%&

%

$

$

".#$

%

3

$

-.AA

%

3

$

-.AA

%

慢性宫颈炎
3&" -%%

$

"X.%3

%

-"A

$

#3.%B

%

-"

$

$.B$

%

A

$

3.&&

%

&

$

3.3X

%

Q':

$

&X -"

$

-B.-3

%

$#

$

&&.-X

%

3

$

3.B$

%

#

$

A."#

%

"

$

$.$-

%

Q':

.

--B -A

$

-$.3B

%

X3

$

&X.B-

%

"

$

3.#3

%

B

$

A.#&

%

X

$

&.A3

%

Q':

%

-## --

$

A.-%

%

-%A

$

&B.%"

%

-

$

%.&#

%

3%

$

-3.B%

%

-&

$

-%."3

%

宫颈鳞癌
$

期
-BX %

$

%.%%

%

-"B

$

A%.3%

%

%

$

%.%%

%

"-

$

-#.&&

%

3X

$

-$.-$

%

宫颈鳞癌
.

期
#$# %

$

%.%%

%

"#3

$

&$.#B

%

%

$

%.%%

%

BX

$

-A.BX

%

B#

$

-A.$"

%

宫颈鳞癌
%

期
""B %

$

%.%%

%

-BA

$

#X.--

%

%

$

%.%%

%

A3

$

3-.3$

%

A%

$

3%.&#

%

宫颈鳞癌
/

期
A- %

$

%.%%

%

$%

$

#&."$

%

%

$

%.%%

%

-A

$

3".B$

%

-$

$

-B.A3

%

合计
-XA- -AA

$

B.$&

%

--&X

$

&3.$"

%

3"

$

-.3"

%

3&-

$

-".B#

%

3$3

$

-3.B"

%

'

!

讨
!!

论

为了解陕西省宫颈不同病变患者
)P+

感染的亚型分布

特征#本文对
-XA-

例
)P+

感染的正常宫颈和不同宫颈病变

妇女人群进行研究#结果发现单一亚型感染在健康妇女和不同

宫颈病变人群亚型分布均有较大差异#宫颈不同病变患者中

-&

亚型均占首位)这与国外的研究报道基本一致+

&

,

(在宫颈

不同病变中其他型别分布特征则与国外报道有一定差异+

A

,

)

对单一亚型感染总体分析发现#常见型别为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

*

X-

型(高危型为
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

""

*

#&

型(低危型为
X-

*

$"

*

$3

型)构成了陕西省不同宫颈病变
)P+

单一亚型
)P+

感染的

流行特征)

在多重感染中
-&

型亦最为常见#占
"#.##T

(其次为
#3

和
#X

型#与文献+

X

,报道基本一致)

#3

和
#X

型在亚洲地区较

为常见#在多重感染中亦占有重要位置#较易发生合并感染+

B

,

)

将单一亚型和多重感染合计分析发现#总体
)P+

感染常见亚

型为
-&

*

#X

*

#3

*

-X

*

#&

*

""

型#共占
X-.3$T

#构成了陕西省不

同宫颈病变
)P+

多重感染的流行特征#也为宫颈癌预防疫苗

的研究提供了参考)

有学者认为
)P+

多重感染与宫颈病变严重程度无明显

相关#另有学者发现
)P+

多重感染与宫颈病变呈正相关+

-%

,

)

本文研究发现随宫颈病变严重程度增加#单一亚型感染率逐步

降低#而多重感染率明显升高#差异有统计学意义$

B

$

%.%-

%(

且多重感染亚型个数也明显增多#与文献+

--

,报道不尽相同)

总体分析发现#单一亚型感染率为
A-.XXT

#多重感染率为

3X.--T

#高于
*FI?EI

等+

-3

,报道的
3%.%%T

#低于
5I=K@<

等+

&

,

报道的
$".%%T

)说明在宫颈不同病变中仍以单一感染最为

常见#且随感染亚型个数的增加#多重感染率逐步降低)与文

献+

-"

,报道亦有不同)

5

,

<=<EE>

等+

-$

,的研究表明#

)P+

多重感染发展为高度病

变的风险增高
"

倍)本研究发现低危单一亚型感染率随宫颈

病变严重程度增加而降低$

B

$

%.%-

%#高危多重和高低危多重

感染率则随宫颈病变严重程度增加而升高$

B

$

%.%-

%#与文献

+

-#!-&

,报道相一致)表明多型别
)P+

感染在宫颈癌前病变

及宫颈癌发展中起一定的促进作用#但多重感染亚型间是否具

有协同作用则尚需进一步研究)进一步分析多重感染在不同

类型宫颈病变中的分布发现#低危单一和低危多重感染主要存

在于慢性宫颈炎和
Q':

#宫颈鳞癌中并未发现低危单一和低危

多重感染#其构成比分析差异有统计学意义$

B

$

%.%-

%)而宫

颈癌高危单一感染占
&".-$T

#明显高于高危多重$

-X.B-T

%和

高低危多重$

-A.B#T

%感染$

B

$

%.%-

%)进一步说明高危

)P+

感染在宫颈癌发生中的作用)

总之#陕西省宫颈不同病变妇女人群
)P+

感染有其独特

的亚型分布特征#其中
-&

*

#X

*

-X

*

#3

*

#&

和
""

亚型均应作为陕

西省
)P+

预防的重点高危亚型)
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综上所述#血液病患者呼吸道感染中肠杆菌科的耐药与

45*(7

密切相关#是导致耐药性增加的重要原因之一)血液

科医生在治疗血液病患者呼吸道肠杆菌科感染时#密切监测

45*(7

的变化#将有利于减少耐药肠杆菌科细菌的出现和避

免引起医院感染)持续有效的抗菌药物使用管理#能够降低呼

吸道非发酵菌耐药率#是目前减少多重耐药菌出现的最有效措

施之一)同时#规范和严格的消毒措施*正确的医疗操作也是

必需的)

参考文献

+

-

,

)/><Q

#

+I=F1;7P

#

:<0>EE1UQ

#

1?IE.'=0<K1=01>GF>7

,

<!

?IE!I0

e

/<@1K

,

=1/;>=<I

#

NI0?1@I1;<II=K/@<=I@

M

?@I0?<=!

G10?<>=7<=

,

I?<1=?7 L<?F FI1;I?>E>

8

<0IE ;IE<

8

=I=0<17

#

3%%$h3%-%

!

I7/@J1<EEI=01!NI71K7?/K

M

+

Z

,

.P(>5V=1

#

3%-"

#

X

$

"

%!

#X-3-.

+

3

, 郝建萍#王蕾#朱震宏#等
.

血液科医院感染部位及病原菌

分析+

Z

,

.

中华医院感染学杂志#

3%-3

#

33

$

-B

%!

$3%X!$3%B.

+

"

, 方碧兰#陈蕾#郑美娣
.

血液科医院感染病原菌分布及耐

药性分析+

Z

,

.

中华医院感染学杂志#

3%-3

#

33

$

3$

%!

#&$"!

#&$$.

+

$

, 陈香丽#王连才#郭建民#等
.

血液病房病原菌分布及耐药

性分析+

Z

,

.

中华医院感染学杂志#

3%-3

#

33

$

3

%!

$-X!$3%.

+

#

,

RF>;N1@

8

RP

#

Z>=17R:.5/;;I@

M

?@1=K7G>@?F1U1@>!

,

1=1; \1I@E

M

5/701

,

?<N<E<?

M

C17?'=G>@;I?<>=Q>EE10?<>=

,

@>

8

@I;

!

I -%!

M

1I@ 1D

,

1@<1=01<= ?F1 =̂<?1K 5?I?17

$

-BBBh3%%X

%+

Z

,

.9<I

8

U<0@>N<>E'=G10?9<7

#

3%%B

#

&#

$

$

%!

$-$!$3&.

+

&

,

91E

8

IK>!+IEJ1@K1 U

#

5>

d

>!9>@IK>Z

#

PI70/IE6

#

1?IE.

QE<=<0IE;I=I

8

1;1=?>G<=G10?<>=70I/71KN

M

;/E?<K@/

8

!

@17<7?I=?4=?1@>NI0?1@<I01I1

+

Z

,

.CF1@6KJ'=G10?9<7

#

3%-"

#

-

$

3

%!

$B!&B.

+

A

,

PI?1@7>=9(

#

*>=>;>R6.4D?1=K1K!7

,

10?@/;

'

!EI0?I;I!

717

!

I0E<=<0IE/

,

KI?1

+

Z

,

.QE<=U<0@>N<>ER1J

#

3%%#

#

-X

$

$

%!

&#A!&X&.

+

X

, 余月芳#沈巨信
.3%%$

!

3%%X

年呼吸内科住院患者医院感

染分析及防治对策+

Z

,

.

中华医院感染学杂志#

3%-%

#

3%

$

-B

%!

3B3-!3B33.

$收稿日期!

3%-#!%#!%$

!!

修回日期!

3%-#!%B!3#

%

-

#A-

-

检验医学与临床
3%-&

年
-

月第
-"

卷第
3

期
!

(INU1KQE<=

!

ZI=/I@

M

3%-&

!

+>E.-"

!

:>.3




