
的遗传性质。人类ＡＢＯ血型基因位于９号染色体，由ＡＢＯ三

个等位基因控制。三个等位基因组成４个表现型，即 Ａ型Ｂ

型Ｏ型ＡＢ型，因为不同地区ＡＢＯ基因频率不同
［４］，所以不同

地区ＡＢＯ血型构成比不同。另外，ＡＢＯ基因所形成的抗原物

质不同，不同基因对不同疾病的易感性不同［５］，所以不同血型

的人易患疾病也就不同。探讨上消化道出血与血型分布的关

系，可为研究上消化道大出血的遗传易感性并为上消化道大出

血的病因提供一定的依据［６］，还对输血科针对性的储备血液制

品有一定的指导意义。血型分布分析结果表明：上消化道出血

患者Ｂ型血病例构成比高于健康人（犘＜０．０１），Ａ型和 ＡＢ型

血构成比低于健康人（犘＜０．０１），Ｏ型血病例构成比与健康人

群血型构成比差异无统计学意义（犘＞０．０５）。从分析结果得

知，本地区Ｂ型血人群可能更容易发生上消化道大出血，这可

能是Ｂ型血人群更易罹患消化道疾病如消化道溃疡、食管静

脉曲张、急性感染、外伤等。有文献报道［１］，上消化道大出血多

数发生于消化道溃疡的患者，而消化道溃疡又常见于 ＨＰ的感

染，所以是否可以考虑 ＨＰ的感染与人类血型的抗原物质有相

关性，即Ｂ型血的抗原物质对 ＨＰ的易感性更大，此问题尚有

待进一步研究。同时国内也曾有报道Ｏ型人群易出现上消化

道大出血，而其余血型差异无显著性［７］，这可能与血型人群分

布的地区差异有关。

综上所述，上消化道大出血与血型分布确实存在着一定的

关联。但由于地区不同，其相互关系也可能不同。所以，针对

本地区患者的血型分布，在遗传易感性方面和疾病的诊断治疗

上进一步研究，会有一定的意义。
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·经验交流·

北京地区妊娠期女性ＨＰＶ感染调查及基因型分析

韩　品，王培昌△，张蕴秀，洪　萍

（首都医科大学宣武医院检验科，北京１０００５３）

　　摘　要：目的　调查北京地区妊娠期女性人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染及基因型分布情况和特点。方法　采用基因扩增合并导

流杂交技术对北京地区２９６例妊娠期女性及１６７例非妊娠期健康女性进行２１种 ＨＰＶ亚型分析。结果　北京地区妊娠期女性

ＨＰＶ感染率为２９．３９％，其中高危型 ＨＰＶ１６、ＨＰＶ５２、ＨＰＶ５８、ＨＰＶ５３感染率最高，占２１种 ＨＰＶ亚型检出型别的百分率依

次为２９．１７％、２０．８３％、１２．５０％、８．３３％。３个年龄组感染率分别为４０．００％、２２．９４％、３６．３６％。结论　北京地区妊娠期女性

ＨＰＶ感染较为普遍，且以高危型为主，ＨＰＶ亚型分布具有明显的地域特征。低龄段妊娠期女性感染率最高，应加强产后随访。

关键词：人乳头瘤病毒；　妊娠期；　非妊娠期；　基因型

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．２０．０６５ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）２０２７６３０３

　　人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）是引起皮肤

尤其是生殖道／器皮肤黏膜感染最常见的病原微生物之一，其

感染症状多为疣状改变。ＨＰＶ还是一种致瘤病毒，可促进上

皮细胞的增生，ＨＰＶ感染是宫颈上皮内瘤变及宫颈癌的主要

病因［１２］。由于妊娠期激素水平的变化，机体抵抗力下降，且随

着孕产妇日益高龄化，妊娠期女性 ＨＰＶ感染的筛查和预防受

到越来越多的重视［３４］。为了解北京地区妊娠期女性 ＨＰＶ感

染情况，本研究对４６３例育龄女性宫颈脱落细胞 ＨＰＶ进行了

检测与分型。

１　资料与方法

１．１　一般资料　从２０１１年１１月至２０１２年１１月首都医科大

学宣武医院妇产科产检和健康体检的育龄期女性４６３例。平

均年龄（３０．２７±５．２３）岁。其中妊娠期２９６例，平均（２９．７９±

５．１６）岁。

１．２　年龄分组　≤２５岁组６０例，平均年龄（２３．１７±０．９１）

岁；＞２５～３５岁组１７０例，平均年龄（２９．０４±２．０４）岁；＞３５岁

组６６例，平均年龄（３７．７６±１．７２）岁。

１．３　标本采集　采样前用棉拭子除去宫颈口过多的分泌物，

采样时采用 ＨＰＶ检测专用采样刷深入宫颈口处，轻轻搓动宫

颈刷，顺时针旋转３～５周，以取得宫颈脱落细胞。取出毛刷，

将其放入备有细胞保存液的样本管中，做好样本标记，４～８℃

保存，３ｄ内检测。

１．４　仪器及试剂　ＰＣＲ扩增仪（ＰＥＡｐｐｌｉｅｄＢｉｏｓｙｓｔｅｍｓＧｅ

ｎｏｍｅＰＣＲＳｙｓｔｅｍ９６００），ＨｙｂｒｉＭａｘ核酸分子快速杂交仪，

ＨＰＶ核酸扩增分型检测试剂盒（凯普公司，广东潮州）。

１．５　样本ＤＮＡ 提取方法　混匀样本，依据样本浑浊程度，取

７００～１４００μＬ样本，１４０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，弃上清液。加

入４００μＬ溶液Ⅰ（４５℃水浴预热），混匀后１００℃金属浴中１５

·３６７２·国际检验医学杂志２０１３年１０月第３４卷第２０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２０



ｍｉｎ；加入４００μＬ溶液Ⅱ，混匀后，室温下放置２ｍｉｎ，１４０００ｒ／

ｍｉｎ离心６ｍｉｎ，弃上清液，１４０００ｒ／ｍｉｎ离心３ｍｉｎ，弃上清液

（务必去干净）。室温放置５ｍｉｎ，待干燥后，加入５０μＬ溶液Ⅲ

充分溶解，混匀后，１４０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取１μＬ样品做

ＰＣＲ检测。

１．６　ＨＰＶＤＮＡ检测方法　采用凯普医用核酸分子快速导流

杂交仪及配套试剂盒，在杂交平台上放入杂交膜，杂交膜上标

记有２１种 ＨＰＶ基因型寡核苷酸探针，按凯普试剂盒说明进

行导流杂交，酶标显色。

１．７　结果判断　杂交膜晾干后肉眼观察检测结果，只有Ｂｉｏ

ｔｉｎ及ＩＣ点同时显色才是正常结果。如阳性点显色，但ＩＣ点

不显色亦为正常结果。阳性点为清晰可见的蓝紫色圆点，根据

膜条 ＨＰＶ分型分布图判断为何种 ＨＰＶ病毒基因型。

１．８　统计学处理　采用χ
２ 检验，检验水准α＝０．０５。

２　结　　果

２．１　ＨＰＶＤＮＡ２１亚型检测结果　对４６３例育龄女性进行

ＨＰＶ检测，２１种 ＨＰＶ基因分型检测阳性者为１２７例，阳性率

为２７．４３％（１２７／４６３），妊娠期筛查人数２９６人，２１种 ＨＰＶ基

因分型检测阳性者为８７例，阳性率为２９．３９％（８７／２９６），非妊

娠期筛查人数１６７人，２１种 ＨＰＶ基因分型检测阳性者为４０

例，阳性率为２３．９５％（４０／１６７）。虽然妊娠期 ＨＰＶ感染率稍

高于非妊娠期，但与非妊娠期相比，差异无统计学意义（χ
２＝

１．５８７，犘＞０．０５）。

２．２　ＨＰＶ亚型分布　在妊娠期筛查人群中，共检出感染型别

１４种，其中感染率比较高的亚型有 ＨＰＶ１６、ＨＰＶ５２、ＨＰＶ

５８、ＨＰＶ５３，且均为高危型，占２１种 ＨＰＶ亚型检出型别的百

分率依次为２９．１７％（２８／９６）、２０．８３％（２０／９６）、１２．５０％（１２／

９６）、８．３３％（８／９６）（多型别感染者重复计数）。妊娠期女性单

型别感染者为７８人，占妊娠期总感染者的百分率为８９．６６％

（７８／８７），多型别感染者为９人，占妊娠期总感染者的百分率为

１０．３４％（９／８７），且感染型别相对集中。在非妊娠期筛查人群

中，共检出感染型别１７种，ＨＰＶ５２、ＨＰＶ１６、ＨＰＶ５３、ＨＰＶ

５８感染率最高，占非妊娠育龄女性２１种 ＨＰＶ亚型检出型别

的百分率依次为２０．３１％（１３／６４）、１４．０６％（９／６４）、１０．９４％

（７／６４）、７．８１％（５／６４）（多型别感染者重复计数）。非妊娠期女

性单型别感染者为２１人，占非妊娠期总感染者的百分率为

５２．５０％（２１／４０），多型别感染者为１９人，占非妊娠期总感染者

的百分率为４７．５０％（１９／４０），感染型别相对分散。

２．３　ＨＰＶ感染率与妊娠年龄　≤２５岁组感染率最高，其次

是大于３５岁组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　　不同年龄妊娠期女性 ＨＰＶ感染率

年龄组（岁） 筛查例数（狀） 感染例数（狀） 感染率（％）

≤２５ ６０ ２４ ４０．００

＞２５～３５ １７０ ３９ ２２．９４

＞３５ ６６ ２４ ３６．３６

合计 ２９６ ８７ ２９．３９

３　讨　　论

ＨＰＶ是一种双链ＤＮＡ病毒，通过皮肤和黏膜微小损伤，

进入接触者皮肤黏膜，刺激上皮细胞增生，可引起宫颈癌和疣。

此外，妊娠期女性 ＨＰＶ感染还可垂直传播导致胎儿感染，导

致新生儿喉乳头瘤等疾病［５］。但国内妊娠期女性 ＨＰＶ感染

情况研究较少，缺乏相关数据，且不同地区，不同人群感染的各

个亚型和比率都有所不同，因此，有必要对妊娠期女性 ＨＰＶ

感染情况及亚型分布进行研究，为制定正确的妊娠期女性筛查

措施与预防策略提供参考依据。

本研究通过对北京地区４６３例育龄期女性的 ＨＰＶ感染

情况及亚型分布进行调查分析，结果显示，妊娠期女性 ＨＰＶ

感染率为２９．３９％，稍高于非妊娠期（２３．９５％），但差异无统计

学意义（χ
２＝１．５８７，犘＞０．０５）。其机制可能为虽然妊娠期女

性细胞免疫功能低下，甾体激素上升，增加了 ＨＰＶ感染的机

会，但是由于近年来育龄期女性体检意识的增强，政府优生优

育的提倡以及孕前保健的普及，育龄期女性在备孕前及时进行

了 ＨＰＶ筛查与治疗，在减少 ＨＰＶ妊娠期感染的发生率上起

到了一定的作用。

对 ＨＰＶ亚型分布的分析结果表明，妊娠期和非妊娠期筛

查人群中，ＨＰＶ感染率最高的４种型别均为高危型的 ＨＰＶ

１６、ＨＰＶ５２、ＨＰＶ５８、ＨＰＶ５３。本研究发现北京育龄女性

ＨＰＶ５２、ＨＰＶ５８型检出率较高，这与香港、台湾地区的文献

报道相一致［６７］。本研究及前人研究提示：ＨＰＶ亚型的分布在

不同人群、不同地域之间存在一定差异性。因此，医疗机构对

于中国人群 ＨＰＶ 感染的筛查不应局限于 ＨＰＶ１６／１８型和

ＨＰＶ６／１１型，而应对５８、３１、３２、５１、５２、５３等亚型进行全面检

测以提高检出率［８］。妊娠期女性 ＨＰＶ 单型别感染率为

８９．６６％，多型别感染率为１０．３４％，前者明显高于后者，多型

别感染明显低于非妊娠期，差异有统计学意义（χ
２＝２２．０１０，犘

＜０．０５），且妊娠期女性感染型别相对非妊娠期女性而言，较为

集中。其机制可能为妊娠期女性性活动较之非妊娠期减少，性

伴侣相对固定，从而减少了 ＨＰＶ多型别感染的发生。

对不同年龄组进行比较发现，≤２５岁组的感染率为最

高，＞２５～３５岁组感染率最低，＞３５岁组感染率再次升高，与

张咏梅等［９］报道相一致。ＨＰＶ感染率呈现两头增高的现象，

推测与≤２５岁组人群性活动相对活跃，且缺乏保护，＞３５岁组

人群免疫力相对下降有关。近年来，子宫颈癌患者有年轻化与

逐年增加的趋势，其机制可能与高危型 ＨＰＶ感染低龄化有

关。虽然大部分女性 ＨＰＶ感染期比较短，但仍有１０％～１５％

的３５岁以上女性有持续感染的情况，而 ＨＰＶ高危亚型的持

续感染是子宫颈癌和癌前病变的必要条件，宫颈癌的发生和发

展是一个缓慢、渐进的过程，是可以预防的［１０］，因此随诊十分

重要，故有必要加强产后随访，减少宫颈癌的发病率，同时应加

强年轻人群的性健康教育，增强自我防护意识，减少 ＨＰＶ的

感染概率。
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·经验交流·

１３４７株临床分离肺炎克雷伯菌耐药性分析

刘　霞
１，曾　平

１＃，邹自英１，汤雪晴２，朱　冰
１，熊　杰

１△

（成都军区总医院：１．检验科；２．小儿科，四川成都６１００８３）

　　摘　要：目的　探讨临床分离肺炎克雷伯菌（ＫＰＮ）产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）的发生率和耐药性。方法　采用生物梅里

埃公司的ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪对菌株进行鉴定和抗菌药物敏感性检测。结果　１３４７株ＫＰＮ中共检出产

ＥＳＢＬｓＫＰＮ４１３株，占３０．６６％。头孢替坦和碳青酶烯类抗菌药物对产酶株和不产酶株的敏感性均大于９５％，为治疗ＫＰＮ感染

的最有效抗菌药物。产酶株和不产酶株对头孢唑林和氨苄西林的敏感率均小于１０％，但不产酶株对头孢唑林和氨苄西林的中介

率高于产酶株（犘＜０．０５）；与不产酶株比较，产ＥＳＢＬｓＫＰＮ对临床常用抗菌药物氨曲南、环丙沙星、左氧氟沙星、头孢曲松、头孢

他啶、头孢吡肟、妥布霉素、庆大霉素、呋喃妥因、复方新诺明、氨苄西林／舒巴坦和哌拉西林／他唑巴坦敏感率显著降低（犘＜

０．０５）。结论　ＥＳＢＬｓ是ＫＰＮ对β内酰胺类抗菌药物的主要耐药机制之一，产酶株的耐药率和中介率均较非产酶株高，应加强

ＫＰＮＥＳＢＬｓ的监测，合理使用抗菌药物。

关键词：超广谱β内酰胺酶；　肺炎克雷伯菌；　抗菌性，微生物

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．２０．０６６ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）２０２７６５０２

　　肺炎克雷伯菌（Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ，ＫＰＮ）是人体上呼

吸道、肠道及皮肤的正常菌群，是临床最常见的革兰氏阴性杆

菌也是产超广谱β内酰胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍβｌａｃｔａｍａｓｅｓ，

ＥＳＢＬｓ）的主要菌株之一
［１］。近年来，随着广谱抗菌药物广泛

应用于临床，ＫＰＮ医院感染的发生率不容忽视。为了解本院

ＫＰＮ的流行状况和耐药性特点，作者对２０１１～２０１２年本院临

床各种标本ＫＰＮ分离株的产酶特点和耐药性进行了回顾性

分析。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　２０１１年１月至２０１２年１２月本院各类临床标

本（包括痰液、血液、脓液、分泌物、胸腹水、尿液、穿刺液、胆汁、

支气管灌洗液等）分离出的ＫＰＮ共１３４７株，同一患者相同部

位的重复分离菌株只统计第１次的结果。

１．２　菌株的鉴定和药敏试验　采用法国梅里埃公司的

ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪，采用梅里埃公司

的ＧＮ鉴定卡对细菌进行鉴定，ＡＳＴＧＮ１３药敏卡检测菌株的

药物敏感性。结果评价按２０１２年 ＣＬＳＩＭ１００Ｓ２２判断
［２］。

ＡＳＴＧＮ１３检测的抗菌药物：氨苄西林、氨苄西林／舒巴坦、哌

拉西林／他唑巴坦、头孢吡肟、头孢唑啉、头孢曲松、头孢他啶、

头孢替坦、氨曲南、厄他培南、亚胺培南、庆大霉素、妥布霉素、

阿米卡星、环丙沙星、左氧氟沙星、呋喃妥因。药敏纸片包括头

孢噻肟、头孢噻肟／克拉维酸、头孢他啶和头孢他啶／克拉维酸

为英国Ｏｘｏｉｄ公司产品。

１．３　ＥＳＢＬｓ确证试验　ＡＳＴＧＮ１３药敏卡通过 ＶＩＴＥＫ２

ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪检测提示ＥＳＢＬｓ阳性的菌株

均按ＣＬＳＩ推荐的方法，将０．５麦氏单位菌液均匀涂布 ＭＨ

平板，将头孢噻肟（３０μｇ）和头孢噻肟／克拉维酸（３０μｇ／１０

μｇ）、头孢他啶（３０μｇ）和头孢他啶／克拉维酸（３０μｇ／１０μｇ）粘

贴在涂布菌液的 ＭＨ平板上，３５℃培养１８ｈ，测量抑菌圈直

径，两对纸片或其中任何一对纸片的直径相差大于或等于５

ｍｍ，即为产ＥＳＢＬｓ菌株。

１．４　质控菌株　阴沟肠杆菌 ＡＴＣＣ７００３２３、大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２、ＥＳＢＬｓ阳性ＫＰＮＡＴＣＣ７００６０３购自卫生部临检

中心。

１．５　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行统计学分析。

组与组之间的数据分析采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行χ
２ 检验，犘＜

０．０５判断为有统计学差异。

２　结　　果

２．１　ＥＳＢＬｓ产酶株的检出　２０１１年１月至２０１２年１２月本

院各类临床标本分离出的 ＫＰＮ共１３４７株，其中２０１１年４７９

株，２０１２年８６８株。产ＥＳＢＬＫＰＮ共计４１３株（３０．６６％），其

中２０１１年１４９株（３１．１１％），２０１２年２６４株（３０．４１％）。

２．２　ＫＰＮ的标本来源分布　以痰液和血液的构成比最高，见

表１（见《国际检验医学杂志》网络主页“论文附件”）。

２．３　ＫＰＮ抗菌药物敏感性分析　１３４７株ＫＰＮ中共检出产

ＥＳＢＬＫＰＮ４１３株，占３０．６６％。ＫＰＮ对临床常用抗菌药物的

敏感性，见表２（见《国际检验医学杂志》网络主页“论文附

件”）。

３　讨　　论

从本院临床标本中分离的１３４７株 ＫＰＮ，其中产ＥＳＢＬｓ

ＫＰＮ４１３株，占３０．６６％，ＥＳＢＬｓ作为ＫＰＮ多药耐药主要机制

之一，是由耐药 ＫＰＮ产生的、质粒介导的最主要一类抗菌药
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