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高危型人乳头瘤病毒感染女性的配偶病毒跟踪检测结果分析＊
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　　摘　要：目的　探讨 高 危 型 人 乳 头 瘤 病 毒（ＨＲ－ＨＰＶ）感 染 女 性 的 配 偶 病 毒 感 染 状 况、自 然 消 退 情 况 及 夫 妻 型 别 吻 合 率。
方法　对２４６例生殖道 ＨＲ－ＨＰＶ感 染 女 性 的 配 偶 进 行 阴 茎 头 上 皮 细 胞 和 尿 道 口 分 泌 物 的 病 毒 跟 踪 检 测，检 测 间 隔 为１年。
结果　感染者配偶 ＨＲ－ＨＰＶ　１年病毒自然清除率为３１．８２％（３５／１１０）。阳性检出率初始检测为４４．７２％（１１０／２４６），阳性检出率

复测为３０．４９％（７５／２４６），差异 有 统 计 学 意 义（χ
２＝１０．６１２，Ｐ＜０．０５）。夫 妻 型 别 吻 合 率 初 始 检 测 为１５．０４％（３７／２４６），复 测 为

８．９４％（２２／２４６），差异有统计学意义（χ
２＝４．３３３，Ｐ＜０．０５）。ＨＰＶ１６、１８型别频次百分比与初始检测结果比 较 明 显 升 高，差 异 有

统计学意义（χ
２＝３５．９９１，Ｐ＜０．０５）。结论　ＨＲ－ＨＰＶ感 染 女 性 与 配 偶 之 间 存 在 病 毒 交 叉 感 染，有 必 要 对 感 染 女 性 的 配 偶 进 行

ＨＲ－ＨＰＶ跟踪检测。
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　　人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）是一种无包膜的小ＤＮＡ病毒，具有

一定的嗜上皮细胞属性，可引发感染部位增殖性病理改变。低

危型 ＨＰＶ包括 ＨＰＶ６、１１、４２、４３、４４等型别，主要与尖锐湿疣

等良性病变的发生有关。高 危 型 人 乳 头 瘤 病 毒（ＨＲ－ＨＰＶ）包

括１６、１８、３１、３３、４５、５１、５２、５８、５９、６８等型别，与７０％以上的宫

颈癌发病密切相关［１］。ＨＲ－ＨＰＶ可通过性活动在两性之间相

互传播。研究者采集ＨＲ－ＨＰＶ感染女性的配偶（以下简称“感

染者配偶”）阴茎头上皮细胞和尿道口分泌物进行跟踪检测，探

讨女性感染者配偶病毒感染状况、夫妻型别吻合率及病毒自然

消退情况。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１３年１月至２０１５年１０月在本院进行常规

体检的１　５００例成年已婚女性，其中检测出ＨＲ－ＨＰＶ阳性２６５
例。在自愿和知情同意的原则下，对感染者配偶进行阴茎头上

皮细胞和尿 道 口 分 泌 物 ＨＲ－ＨＰＶ分 型 检 测。首 次 检 测 后 嘱

其保持性生活卫 生 及 经 常 清 洗 外 阴 等 注 意 事 项。１年 后 再 次

对感染者配偶进行复 测。两 次 检 测 结 果 分 别 与 同 期 女 性 感 染

者的检测结果进行夫妻间匹配，统计夫妻吻合率。剔除正常性

生活不满１年者、夫妻任一方有婚外性生活史者、研究期间 因

采用药物或手术治疗、失访等原因退出研究的男性１９例，共计

２４６例感染者配偶 纳 入 研 究。感 染 者 配 偶 年 龄２８～５３岁，平

均（３８．６±７．３）岁。

１．２　标本采集　标本 采 集 前 嘱 男 性 清 洗 阴 茎 头 及 包 皮 腔，充

分去除包皮垢。由指定 的２名 有 资 质 的 泌 尿 男 科 医 师 负 责 采

样。采样时将无菌细湿拭子 置 于 尿 道 口 内１～２ｃｍ处 加 压 捻

动４～５圈，然后 另 取 一 无 菌 细 湿 拭 子 按 照 阴 茎 头－冠 状 沟－包
皮内板的顺序旋转擦拭，获取足够的标本后将两拭子头端置于

洗脱管中，标记后送检。

１．３　检测方法　采用 ＨＰＶ聚合酶链反应（ＰＣＲ扩增）和核酸

分子快速 导 流 杂 交 分 型 技 术，一 次 性 快 速 检 测 ＨＲ－ＨＰＶ１６、

１８、３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５６、５８、５９和６８等１３种高危亚型。
检测步骤包括 ＨＰＶ－ＤＮＡ提 取、ＨＰＶ聚 合 酶 链 反 应（ＰＣＲ扩

增）、核酸分子快速导 流 杂 交 及 分 型 及 结 果 判 定 等。检 测 仪 器

及试剂 包 括 凯 普ＤＮＡ　ＨｙｂｒｉＭａｘ导 流 杂 交 仪、凯 普 核 酸 分 子

快速杂交基因分型试剂盒等。ＨＰＶ实验室检测严格按照操作

流程进行，结果分析按照试剂盒说明书进行。
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１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０统 计 学 软 件 进 行 分 析。计

数资料采用χ
２ 检验，Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　感染者 配 偶 的 初 始 病 毒 检 测 结 果　２４６例 样 本 共 检 出

ＨＲ－ＨＰＶ阳性１１０例，阳性检出率为４４．７２％。１１０例 阳 性 标

本中，共检出 单 一 型 别 感 染９９例，双 重 型 别 感 染９例（１６、１８
型，１６、３３型，１６、５２型，１８、５２型，３３、５２型，３３、５９型，５２、６８型

各１例，１６、５８型２例），三 重 型 别 感 染２例（１６、３３、５８型，１８、

５２、５９型各１例），见 表１。优 势 型 别 为１６、５８、１８、５２、３３型。

１６、１８型 频 次 合 计７０次，１６、１８型 别 频 次 阳 性 百 分 比 为

５６．９１％（７０／１２３）。
表１　　ＨＲ－ＨＰＶ感染者配偶初始检测型别分布情况

ＨＰＶ型别
阳性例数

（ｎ）
阳性检出率

（％）
型别频次

（ｎ）
型别频次

百分比（％）

１６　 ４８　 １９．５１　 ５４　 ４３．９０

１８　 １３　 ５．２８　 １６　 １３．０１

３１　 ２　 ０．８１　 ２　 １．６３

３３　 ６　 ２．４４　 １０　 ８．１３

４５　 １　 ０．４１　 １　 ０．８１

５２　 ９　 ３．６６　 １４　 １１．３８

５６　 １　 ０．４１　 １　 ０．８１

５８　 １７　 ６．９１　 ２０　 １６．２６

５９　 ０　 ０．００　 ２　 １．６３

６８　 ２　 ０．８１　 ３　 ２．４４

２．２　感染者配偶的复测病毒检测结果　１年后２４６例感 染 者

配偶接受ＨＲ－ＨＰＶ复测，共检出ＨＲ－ＨＰＶ阳性７５例，阳性检

出率为３０．４９％，差 异 有 统 计 学 意 义（χ
２＝１０．６１２，Ｐ＜０．０５）。

１年病毒自然清除率为３１．８２％（３５／１１０）。共检出单一型别感

染７０例，双重型别感染５例（１６、１８型，１６、５２型，１６、５８型，１８、

５９型，５２，６８型各１例），见 表２。１６、１８型 别 频 次 阳 性 百 分 比

为７０．００％（５６／８０），与初始检测 结 果（５６．９１％）比 较 差 异 有 统

计学意义（χ
２＝３５．９９１，Ｐ＜０．０５）。

表２　　ＨＲ－ＨＰＶ感染者配偶复测型别分布情况

ＨＰＶ型别
阳性例数

（ｎ）
阳性检出率

（％）
型别频次

（ｎ）
型别频次

百分比（％）

１６　 ３９　 １５．８５　 ４２　 ５２．５０

１８　 １２　 ４．８８　 １４　 １７．５０

３３　 ３　 １．２２　 ３　 ３．７５

５２　 ６　 ２．４４　 ８　 １０．００

５８　 １０　 ４．０７　 １１　 １３．７５

５９　 ０　 ０．００　 １　 １．２５

６８　 ０　 ０．００　 １　 １．２５

２．３　夫妻型别吻合状况　将 夫 妻 双 方 感 染 型 别 进 行 匹 配，双

方检测结果 均 存 在 同 种 ＨＲ－ＨＰＶ型 别 阳 性 判 为 吻 合。初 始

检测时共匹配出３７对 夫 妻 ＨＲ－ＨＰＶ型 别 完 全 一 致 或 部 分 一

致，夫妻 吻 合 率 为１５．０４％（３７／２４６），复 测 时 夫 妻 吻 合 率 为

８．９４％（２２／２４６），差异有统计学意义（χ
２＝４．３３３，Ｐ＜０．０５）。

３　讨　　论

　　ＨＰＶ感染是常见的性传播疾病之一，多性伴、性行为混乱

等行为方式是 ＨＲ－ＨＰＶ感 染 和 持 续 存 在 的 主 要 危 险 因 素［２］。
本研究将夫妻任何一方 有 婚 外 性 生 活 史 者 排 除 在 追 踪 检 测 范

围之外，主要考虑此人群感染病毒来源不确定性较大，影响夫

妻之间配比及追踪检测结果的真实性。除性行为接触外，ＨＲ－
ＨＰＶ还可通过间 接 接 触、医 源 性 接 触 等 方 式 进 行 传 播，因 此

ＨＲ－ＨＰＶ感染在人群 中 广 泛 存 在。男 性 包 皮、阴 茎 头 及 尿 道

口均是 ＨＰＶ的易感 染 部 位，男 性 感 染 后 多 呈 潜 伏 感 染 状 态，
较少出现阴茎癌等恶性病变的发生，但可通过性生活传播给配

偶，增加女性感染的机会和治疗的难度，也可造成男性自身生

育能力下降甚至不育［３］。

ＨＰＶ病毒不能在体外进行 培 养，且 ＨＰＶ　ＤＮＡ具 有 一 定

的免疫逃逸功能，人体感染 ＨＰＶ后一般不会出 现 强 烈 的 免 疫

反应，无法通过血清学检测进行诊断、分型［４］。目前，分子生物

学技术检测 ＨＰＶ基 因 组 已 成 为 育 龄 女 性 筛 查 宫 颈 癌 及 癌 前

病变的主要方法之一。受资金、取样技术及男性筛查依从性的

影响，目前对无症状男 性 进 行 ＨＲ－ＨＰＶ集 中 筛 查 尚 缺 乏 可 操

作性，全球尚 没 有 大 样 本 男 性 ＨＰＶ感 染 分 型 研 究 的 数 据 资

料［５］。刘北陆等［６］统计 ＨＰＶ１６、１８阳 性 妇 女 的 男 性 伴 侣 病 毒

感染率为３４．８％（２３／６６）。本 研 究 感 染 者 配 偶 的 初 始 检 测 阳

性率为４４．７２％，高于 上 述 结 果，与 本 次 研 究 检 测 所 包 含 的 型

别较多有关。女性阴道 内 乳 酸 杆 菌 的 存 在 有 利 于 维 持 阴 道 局

部抗感染能力和病毒 的 自 我 清 除 能 力。男 性 生 殖 器 无 自 洁 功

能，感染后病毒的清除只能依靠表皮黏膜屏障的自然修复和感

染的上皮 细 胞 基 质 层 角 化 脱 落。张 倩 等［７］统 计 生 殖 道 ＨＲ－
ＨＰＶ感染女 性 的１年 的 病 毒 自 然 清 除 率 为６１．３２％（４６６／

７６０），陈雪 等［８］统 计 为５４．８９％（３３１／６０３）。本 研 究 中 感 染 者

配偶１年病 毒 自 然 清 除 率 为３１．８２％，低 于 女 性 的 病 毒 清 除

率，与男性感染后阴茎头及包皮内板表皮黏膜屏障的自然修复

和感染的上皮细胞细胞角化脱落所需时间较长有关。
本课题组前期研 究 显 示 本 地 区 女 性 感 染 ＨＰＶ１６、５８、１８、

５２、３３型频次较高［９］，与中国大陆女性的高频感染型 别 大 体 相

符［１０－１１］。本研究中 ＨＰＶ　１６、１８、５８、５２型在初始检测和复测时

出现的频次较高，说明上述型别也是本地区男性最常见的感染

类型。夫妻双方 ＨＲ－ＨＰＶ感 染 的 优 势 型 别 基 本 一 致，证 明 了

夫妻之间存在着病毒 交 叉 感 染。ＨＰＶ１６和１８型 具 有 致 病 力

强、自我清除 较 慢 的 特 点［１２］。美 国 癌 症 协 会 建 议 对 ＨＰＶ１６、

１８阳性者直接行阴道镜检查以排除宫颈病变［１３］。本研究中感

染者配偶 ＨＰＶ１６、１８型 所 占 频 次 较 高，复 测 时 两 型 所 占 型 别

频次阳性百分比明 显 升 高，说 明ＰＶ１６和１８型 在 男 性 中 也 具

有自我清除较 慢 的 特 点。各 高 危 型 别，特 别 是 ＨＰＶ１６、１８型

对感染男性的致病力尚无定论，但其在感染中所占的型别频次

阳性百分比明显升高，表明 ＨＰＶ１６、１８型 持 续 时 间 长，有 更 多

在两性之间 交 叉 感 染 的 机 会。因 此 笔 者 认 为，从 确 定 高 危 人

群、易感人群的角度出发，对 感 染 者 特 别 是 ＨＰＶ１６、１８型 进 行

定期追踪检测，较单次检测更有实际意义。
由于两性在免疫功能和解剖生理等方面不同，自身防御和

清除 病 毒 的 能 力 存 在 差 异。配 对 研 究 发 现 夫 妻 吻 合 率 为

１５．０４％，１年后随着部分病毒的消退，夫妻吻合 率 也 呈 现 下 降

趋势。此现象的出现与 部 分 共 同 感 染 的 夫 妻 单 方 病 毒 转 阴 率

较高，特别是女 性 感 染 者 病 毒 自 我 清 除 较 快 有 关。女 性 ＨＲ－
ＨＰＶ病毒免疫清除受年 龄、病 毒 载 量 及 避 孕 方 式 等 因 素 的 影

响较大［１４］，国内对男 性 感 染 者 病 毒 消 退 的 影 响 因 素 及 方 法 的

研究较少。有研 究 显 示 男 性 患 有 包 皮 过 长、包 茎 可 导 致 配 偶

ＨＲ－ＨＰＶ持 续 感 染 率 增 加，尽 早 行 包 皮 环 切 术 可 促 进 夫 妻 共

患 ＨＰＶ感染的消除［１５］，提示对感染夫妻进行早期干预可有效

·０４３２· 国际检验医学杂志２０１７年９月第３８卷第１７期　Ｉｎｔ　Ｊ　Ｌａｂ　Ｍｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ　２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１７



降低感染率、提高双方的生殖健康水平。
综上所述，ＨＲ－ＨＰＶ感 染 女 性 与 配 偶 之 间 存 在 病 毒 交 叉

感染，有必要对 女 性 感 染 者 配 偶 进 行 ＨＲ－ＨＰＶ检 测，对 于 预

防病毒传播、促进夫妻共同防治感染有着积极的意义。
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应用的特点。联合检测血清中ｈＫ６和ＣＥＡ水平，对提高胃癌

检出率有积极作用。本研究为ｈＫ６ＥＬＩＳＡ试剂盒的研发提供

了重要 的 实 验 依 据 和 临 床 数 据，为 今 后 的 临 床 推 广 奠 定 了

基础。
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