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某院女职工人乳头瘤病毒感染及基因分型检测结果分析
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摘
"

要"目的
"

了解该院女职工人乳头瘤病毒"

aV4

$感染情况%方法
"

采用聚合酶链反应"

V!U

$和
J"/

反向点杂交相结

合的
J"/

芯片技术对该院
FA,

例女职工进行
aV4

感染及
aV4

亚型检测%结果
"

aV4

感染率为
'%)(CD

"

+(

&

FA,

$!其中单一'

双重和三重及其以上基因型感染者分别占
A*)C,D

"

F(

&

+(

$'

'@)@FD

"

'%

&

+(

$和
C)F@D

"

+

&

+(

$#单纯低危型和单纯高危型感染率

分别为
',)+@D

"

C

&

+(

$和
A+)('D

"

F*

&

+(

$!低危型与高危型混合感染率为
',)+@D

"

C

&

+(

$%共检出
'C

种基因型!以高危型

aV4*%

检出率最高)

%)+@D

"

'C

&

FA,

$*%结论
"

该院女职工
aV4

感染率较高!多重感染及高危型感染情况较为严重!应重视

aV4

筛查在疾病预防中的重要作用%

关键词"宫颈肿瘤#

"

人乳头瘤病毒#

"

基因亚型#

"

宫颈癌#

"
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人乳头瘤病毒$

aV4

&可通过多种途径感染女性生殖道#

导致尖锐湿疣以及宫颈病变#甚至可能引发宫颈癌'

'

(

)因此#

有针对性地进行
aV4

分型检测对于宫颈癌的早期诊断和治

疗具有重要意义)本研究采用聚合酶链反应$

V!U

&和
J"/

反向点杂交相结合的
J"/

芯片技术对
FA,

例该院女职工进

行
aV4

定性及分型检测#现将结果报道如下)

E

"

资料与方法

E)E

"

一般资料
"

%,''

年
'

'

%

月于大连大学附属中山医院参

加健康体检的女职工
FA,

例#年龄
%(

'

F(

岁#平均
(C

岁)

E)F

"

仪器与试剂
"

人乳头瘤病毒基因分型检测试剂盒'亚能

生物技术$深圳&有限公司(%

-a!$'(,,

*

/

"

-

%

生物洁净安全

柜$苏州净化设备有限公司&#

Ĝ$@,,/

恒温金属浴$上海培清

科技有限公司&#

7!$fV

基因扩增仪$杭州博日科技有限公

司&#

Je$F,,-

电热恒温水槽$上海森信实验仪器有限公司&#

5bb$(

分子杂交仪$江苏兴化市分析仪器厂&)

E)G

"

方法
"

标本采集及
aV4J"/

提取*扩增及杂交检测严

格按仪器及试剂说明书操作)杂交检测结果有效需同时满足

以下条件!$

'

&每张膜条在显色质控点必须出现蓝色信号%$

%

&

阴性质控品检测#除显色质控点出现蓝色信号外#其余位点均

不出现显色信号%$

(

&阳性质控品检测#除显色质控点出现蓝色

信号外#须在相应
aV4

基因型位点出现显色信号)根据斑点

显色情况判读结果#显示蓝色斑点时判为对应基因型阳性)

F

"

结
""

果

F)E

"

不同
aV4

感染类型分布情况
"

共检出
aV4

阳性者
+(

例#阳性率为
'%)(CD

$

+(

"

FA,

&#不同
aV4

感染类型检出情况

见表
'

'

%

)

表
'

""

单一或多重感染分布情况

感染类型
#

构成比$

D

& 阳性率$

D

&

单一基因型
F( A*)C, C)@,

双重基因型
'% '@)@F ')AC

三重及以上基因型
+ C)F@ ')%,

合计
+( ',,),, '%)(C

表
%

""

高危性&低危型或混合型感染分布情况

基因型
#

构成比$

D

& 阳性率$

D

&

低危型
C ',)+@ ')(@

高危型
F* A+)(' C)A'

低危型
i

高危型
C ',)+@ ')(@

合计
+( ',,),, '%)(C

+

C+F

+

国际检验医学杂志
%,'%

年
(

月第
((

卷第
F

期
"

60:̂ \M<W1Q

!

WM;IE%,'%

!

4>=)((

!

">)F



F)F

"

不同
aV4

基因型分布情况 共检出
'C

种基因型#不同基

因型检出情况见表
(

)

表
(

""

不同
aV4

基因型分布情况

aV4

基因型
#

构成比$

D

& 阳性率$

D

&

低危型
F F *)(F ,)+C

@% @ ()*A ,)F,

@( C +),@ ')(@

高危型
'F 'A '*)'+ %)*@

'+ * @)@F ,)A*

(' A F)%* '),@

(( ( %)F+ ,)@*

(* @ ()*A ,)F,

(C ' ,)+C ,)'*

@* % ')AC ,)%C

*' ' ,)+C ,)'*

*% 'C 'F)CA %)+@

*( ' ,)+C ,)'*

*F * @)@F ,)A*

*+ '( '')F' ')C@

*C @ ()*A ,)F,

FF A F)%* '),@

F+ ( %)F+ ,)@*

+( ' ,)+C ,)'*

G

"

讨
""

论

aV4

是一类体积较小的能特异性感染人类皮肤和黏膜的

双链闭合环状
J"/

病毒)目前已知的
aV4

基因型有
',,

多

种#其中近
@,

种能导致生殖道感染'

%

(

)根据致病力的大小可

将
aV4

分为低危型和高危型)生殖道感染高危型
aV4

是宫

颈癌及宫颈上皮内瘤变$

!6"

&的主要危险因素)因此#

aV4

感染及基因分型检测是宫颈疾病筛查不可缺少的指标)

本研究采用
V!U

和
J"/

反向点杂交相结合的
J"/

芯

片技术对
FA,

例健康体检女职工进行
aV4

感染及基因分型

检测#共检出
aV4

阳性者
+(

例#阳性率为
'%)(CD

#单一*双

重和三重及其以上基因型感染者在
aV4

阳性者中分别占

A*)C,D

$

F(

"

+(

&*

'@)@FD

$

'%

"

+(

&和
C)F@D

$

+

"

+(

&#说明
aV4

多重感染现象较为严重#且大部分多重感染者可检出高危型

aV4

)据文献报道#无症状女性多重
aV4

感染率约为

'*)+D

#而宫颈癌患者多重感染率为
(D

'

@D

#可能与多重感

染导致
aV4

致病性改变有关'

(

(

)关婷等'

@

(的研究显示#在

'FF

例
aV4

阳性的
!6"

患者中#单基因型感染占
A+)C%D

#二

重和三重感染分别占
'*),FD

和
F),%D

#说明宫颈感染不同亚

型
aV4

的数量与宫颈病变的级别不一定呈正比)随着对宫

颈癌病因学研究的不断深入#已证实宫颈癌的最主要致病因素

是高危型
aV4

持续或反复感染)本研究结果显示#单纯低危

型和单纯高危型感染者分别占
',)+@D

$

C

"

+(

&和
A+)('D

$

F*

"

+(

&#低危型与高危型混合感染者占
',)+@D

$

C

"

+(

&#可见高危

型
aV4

感染情况较为严重)

aV4

的致病性与其亚型有关#

如低危型感染仅诱发生殖器疣样病变#高危型感染则是导致宫

颈癌的最主要原因'

*

(

)因此#加强高危型
aV4

的筛查对有效

降低宫颈癌发病率和致死率有重要意义)

国际癌症研究中心$

6/U!

&数据显示
'*

种常见
aV4

亚型

依次为$递减&

'F

*

'+

*

@*

*

('

*

((

*

*%

*

*+

*

(*

*

*C

*

*F

*

(C

*

*'

*

A(

*

F+

*

FF

)

'+

亚型以感染率
'%)FD

'

%*)AD

居第
%

位)

@*

亚型

在非洲*欧洲*南亚*北美居第
(

位#但在南美洲居第
(

位的是

('

亚型'

F

(

)在亚洲国家#

*%

*

*+

亚型所占比例要高于
@*

*

('

*

((

亚型#

*%

亚型在日本居第
%

位#

*+

亚型在韩国居第
(

位#

'+

*

*+

*

*%

亚型在中国大陆地区分别居第
%

*

(

*

@

位#在中国台

湾地区#除
'F

*

'+

亚型外#

('

*

((

*

(*

亚型的感染率也比较

高'

A$C

(

)中国辽宁地区
aV4

优势型别依次为
'F

*

*+

*

*%

*

((

*

*(

和
('

'

',

(

)彭敏等'

''

(的研究发现#

''C

例患者不同
aV4

基因

型感染率由高到低依次为
aV4*%

占
%%D

#

aV4'F

占
'*D

#

aV4*+

占
'@D

)本研究共检出
'C

种基因型#包括低危型

aV4F

*

@%

*

@(

和高危型
aV4'F

*

'+

*

('

*

((

*

(*

*

(C

*

@*

*

*'

*

*%

*

*(

*

*F

*

*+

*

*C

*

FF

*

F+

*

+(

#以高危型
aV4*%

检出率'

%)+@D

$

'C

"

FA,

&(最高#其次为
aV4'F

的
%)*@D

$

'A

"

FA,

&和
aV4*+

的

')C@D

$

'(

"

FA,

&#优势型别检出情况与相关文献报导相同#但阳

性率明显降低'

''

(

)郭广洲等'

'%

(的调查显示#深圳白领女性

aV4

感染率为
A)(AD

#其中高危型
aV4'F

阳 性 率 最 高

$

%)A@D

&#其次为
aV4((

$阳性率为
')'+D

&#可见该人群不同

亚型
aV4

感染率也相对较低)产生上述差异的原因可能与不

同女性在工作*生活习惯及受教育程度等方面存在差异有关)

aV4

感染是宫颈癌的主要致病因素#

aV4

筛查仍是现阶

段控制和预防宫颈癌的主要手段)

J"/

芯片技术是可用于

aV4

筛查及分析
aV4

感染与宫颈癌关系的简便*快速*特异

的方法)
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表
'

""

不同研究组血栓前状态标志物检测结果比较#

HB8

%

组别
# J$J

$

&

?

"

\

&

56-

$

?

"

\

&

:$V/

$

0

?

"

P\

&

L85

$

D

&

E9$!UV

$

P

?

"

\

&

JU

组
',F A('),CB'%C)+C

!"

@),@B,)AA

!"

%)CFB,)F,

!"

'(C)(%B'()@,

!

#

@),*B,)+%

!

#

"

-JU

组
*+ FA,)FAB'(%)CF ()A'B,)FA ()%*B,)** '(+)F@B'%)C, ()*+B,)FC

"

VJU

组
@+ A+')',B',*)(%

)

@)('B,)A@

)

%)A'B,)*@

#

'@')*+B'')FA

#

@)@(B,)A(

#

"JU

组
A% *CA)((B''*)*C

!

()%AB,)F,

!

()**B,)*F

!

'(A)+@B'+)('

!

()%%B,)**

!

"!

组
FF 'C')*%B@()A% %)++B,)FC @)%+B,)A+ ',()'*B'')%F ')'FB,)@@

""

!

!

D

$

,),,'

#与
"!

组比较%

"

!

D

$

,),,'

#

#

!

D

$

,),*

与
"JU

组比较%

)

!

D

$

,),*

#

#

D

$

,),,'

#与
-JU

组比较)

G

"

讨
""

论

G)E

"

J$J

*

56-

与
JU

"

%

型糖尿病患者体内常存在高凝倾向#

有微血管病变者更为明显'

F

(

)

56-

和
J$J

作为均为反映凝血

和纤溶系统功能的指标%前者反映凝血状态#是糖尿病血管病

变独立危险因子%后者则是反映高凝状态*血栓形成和继发性

纤溶的标志物'

A$+

(

)有研究显示#糖尿病病情严重程度与
56-

*

J$J

水平呈正相关#说明糖尿病患者体内存在明显的高凝状

态'

C

(

)

JU

的发病机制尚未完全明确)有文献报道#糖尿病病

程*血糖水平和高血压是诱发
JU

的主要危险因素'

',

(

)本研

究中
JU

组*

"JU

组
J$J

*

56-

水平均高于
"!

组$

D

$

,),,'

&#

说明
JU

患者和
"JU

患者均处于高凝和纤溶亢进状态%

JU

组

J$J

*

56-

水平高于
"JU

组$

D

$

,),,'

&#提示
JU

患者体内高

凝和纤溶亢进状态更严重)与
-JU

组相比#

VJU

组
J$J

*

56-

水平均升高$

D

$

,),*

&#提示随着
JU

患者的病情进展#高凝和

纤溶亢进状态进一步加重)上述研究结果与许德英等'

''

(的研

究结果基本一致)

G)F

"

:$V/

*

L85

与
JU

"

:$V/

由血管内皮细胞合成*贮存并

释放入血#能使纤溶酶原转化为纤溶酶#进而降解和消除纤维

蛋白凝块#是纤溶系统主要的生理性激活剂)当血管内皮细胞

受损时#

:$V/

的合成和释放减少以致纤溶活性降低是
V7G

发

病机制之一)

L85

亦由血管内皮细胞合成和分泌#为
/

!

!

凝

血因子中的载体蛋白#是血管内皮细胞损伤标志物之一#在启

动外源性凝血途经中发挥关键作用)本研究显示#

JU

组
:$V/

水平低于
"JU

组和
"!

组$

D

$

,),,'

&%与
-JU

组比较#

VJU

组
L85

水平升高而
:$V/

水平降低$

D

$

,),,'

&%说明
%

型糖

尿病患者中#有血管并发症者的血管内皮细胞损伤程度较无血

管并发症者严重#且随着病情进展#血管内皮细胞损伤程度进

一步加重)

G)G

"

E9$!UV

与
JU

"

E9$!UV

是低水平炎性反应标志物之一)

有研究显示#

E9$!UV

与糖尿病微血管病变的发生有关'

'%

(

)本

研究中#

"!

组*

"JU

组和
JU

组
E9$!UV

水平渐次升高$

D

$

,),,'

&#且
VJU

组
E9$!UV

水平亦高于
-JU

组$

D

$

,),,'

&%

说明
JU

的发生可能与炎性反应过程相关#且炎症反应强度与

微血管损伤程度平行)

血浆
J$J

*

56-

*

:$V/

*

L85

以及血清
E9$!UV

是血管内皮

损伤*微血栓形成及纤溶亢进的敏感标志物)本研究结果表

明#

JU

患者上述指标均出现不同程度的改变#提示
JU

患者凝

血和纤溶功能出现不同程度的异常#处于血栓前状态#且随着

病情的进展#其高凝和纤溶亢进状态进一步加重)因此#应对

%

型糖尿病患者进行血栓前状态标志物早期检测#以便为
JU

的早期诊断及预后判断提供重要依据)
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