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［摘　 要］ 　 目的：分析重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶联合宫颈环形电切术（ＬＥＥＰ）对宫颈上皮内瘤

（ＣＩＮ）伴高危型 ＨＰＶ（ＨＲ － ＨＰＶ）感染患者阴道环境及 ＨＰＶ － ＤＮＡ 表达的影响。 方法：选取本

科 ２０１８ 年 ７ 月 － ２０１９ 年 １０ 月期间 １０７ 例 ＣＩＮ 伴 ＨＲ － ＨＰＶ 患者作为研究对象，根据随机数字

表法分组，对照组 ５３ 例给予 ＬＥＥＰ 治疗，观察组 ５４ 例在此基础上联合应用重组干扰素 α － ２ｂ 凝

胶治疗，观察组用药 ３ 个月。 观察两组患者术后阴道环境（创面愈合时间和阴道流液时间）、
ＨＰＶ 感染和复制情况（ＨＰＶ － ＤＮＡ１６、ＨＰＶ － ＤＮＡ１８、ＨＰＶ 感染清除率），以及两组不良反应情

况。 结果：两组患者治疗后创面愈合时间和阴道流液时间、ＨＰＶ － ＤＮＡ１６、ＨＰＶ － ＤＮＡ１８ 水平较

治疗前低，且观察组低于对照组（ Ｐ ＜ ０． ０５）；两组患者发生不良反应差异无统计学意义（ Ｐ ＞
０． ０５）；观察组 ＨＰＶ 感染清除率较对照组高（ Ｐ ＜ ０． ０５）。 结论：重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶联合

ＬＥＥＰ 治疗宫颈上皮内瘤伴 ＨＲ － ＨＰＶ 效果好，能够减少 ＨＰＶ － ＤＮＡ 含量，调节阴道环境。
［关键词］ 　 重组干扰素 α －２ｂ 凝胶；宫颈环形电切术；宫颈上皮内瘤
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ｔｅｒｆｅｒｏｎ α － ２ｂ ｇｅｌ ｏｎ ｔｈｉｓ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ３ ｍｏｎｔｈｓ． Ｔｈｅ ｖａｇｉｎａｌ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ （ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ
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ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （ Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ （ Ｐ ＞ ０． ０５）． Ｔｈｅ ＨＰＶ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｃｌｅａｒａｎｃｅ ｒａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （ Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α － ２ｂ ｇｅｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ
ＬＥＥＰ ｉｓ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｎｅｏｐｌａｓｉａ ｗｉｔｈ ＨＲ － ＨＰＶ， ｗｈｉｃｈ ｃａｎ ｒｅ⁃
ｄｕｃｅ ＨＰＶ － ＤＮＡ ｃｏｎｔｅｎｔ ａｎｄ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｖａｇｉｎａｌ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ　 Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α － ２ｂ Ｇｅｌ； Ｃｅｒｖｉｃａｌ Ｌｏｏｐ Ｅｌｅｃｔｒｏｔｏｍｙ； Ｃｅｒｖｉｃａｌ Ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅ⁃
ｌｉａｌ Ｎｅｏｐｌａｓｉａ

　 　 宫颈上皮内瘤（ｃｅｒｖｉｃａｌ ｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｎｅｏｐｌａｓｉａ，
ＣＩＮ） ［１］好发于免疫力低下、性活跃和长期吸烟的女

性。 大部分宫颈上皮内瘤患者伴有 ＨＰＶ 的感染，高
危型患者宫颈上皮 ＤＮＡ 上会整合 ＨＰＶ 病毒，造成

原癌基因和抑癌基因突变，使细胞恶化，发展为宫颈

癌。 临床上通常采取宫颈环形电切术（Ｌｏｏｐ ｅｌｅｃｔｒｏ⁃
ｓｕｒｇｉｃａｌ ｅｘｃｉｓｉｏｎ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ， ＬＥＥＰ） 治疗，其操作简

单，创口小，术中出血量少，切除病变组织非常彻底，
避免了正常组织损伤，但是易发生创面感染。 重组

干扰素 α －２ｂ 凝胶可与细胞表面的相应受体结合，
诱导细胞形成抗病毒蛋白，控制病毒 ＤＮＡ 复制，抑
制病毒的复制［２］；还可以降低创面的感染率，促进

伤口愈合［３］。 本文通过探讨重组干扰素 α － ２ｂ 凝

胶联合 ＬＥＥＰ 对 ＣＩＮ 伴 ＨＲ － ＨＰＶ 感染患者阴道环

境及 ＨＰＶ － ＤＮＡ 表达的影响，旨在为后续临床治疗

提供参考。

１　 对象与方法

１． １　 对象　 选取本科 ２０１８ 年 ７ 月 － ２０１９ 年 １０ 月

期间符合美国妇产科医师学会推荐的宫颈癌筛查及

预防指南［４］的诊断标准的 １０７ 例 ＣＩＮ 伴 ＨＲ － ＨＰＶ
患者作为研究对象， 根据随机数字表法分组，对照

组 ５３ 例给予 ＬＥＥＰ 治疗，观察组 ５４ 例在此基础上

联合应用重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶治疗，观察组用药

３ 个月。 除外合并其他癌症患者。 两组患者性别、
年龄、病程、孕次等一般资料比较差异均无统计学意

义（ Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。 本研究获医院医学伦

理委员会批准。
１． ２　 方法　 两组均进行宫颈环形手术，患者取截石

位，置入阴道镜，采取 ＬＥＥＰ 切除病变部位，切除病

变部位约 ８ ｍｍ，按顺时针方向进行切除，且创口深

度为 １． ５ ｃｍ，切除后用碘伏棉球进行消毒。 观察组

在进行宫颈环形手术后采用重组干扰素 α － ２ｂ 凝

胶（兆科药业（合肥） 有限公司，规格：１０ ｇ） 隔日

１ 次，一次 １ ｇ，观察组用药 ３ 个月。
１． ３ 　 观察指标 　 （１）观察两组患者术后阴道环境

情况（创面愈合时间和阴道流液时间）；（２）观察并

记录两组患者治疗前后 ＨＰＶ 感染清除率（用棉签在

宫颈口处取分泌物，通过醋酸白实验检测 ＨＰＶ －
ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ － ＤＮＡ１８ 的表达量）；（３）观察并记

录两组患者的不良反应情况。
１． ４　 统计学处理 　 采用 ＳＰＳＳ ２１． ０ 统计软件进行

分析，符合正态分布的计量资料以表示，采用独立样

本 ｔ 检验，组内比较采用配对 ｔ 检验，计量资料用

（％ ）表示，采用 χ２ 检验， Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学

意义。

２　 结果

２． １　 两组患者一般资料比较

表 １　 两组患者一般资料比较（ ｘ ± ｓ ）

组别 例数 年龄（岁） 病程（月） 孕次（次）
对照组 ５３ ３０． １５ ± ２． ４５ ３． １９ ± １． ３４ ２． ２３ ± ０． ４５
观察组 ５４ ３０． １４ ± ２． ２６ ３． ２６ ± １． ５７ ２． １４ ± ０． ４５

ｔ ０． ０２１９ ０． ２４７９ １． ０３４４
Ｐ ０． ９８２５ ０． ８０４７ ０． ３０３３

２． ２　 两组患者阴道环境情况　 观察组术后创面愈

合时间和阴道流液时间低于对照组，差异有统计学

意义（ Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ２。
表 ２　 两组治疗后阴道环境情况（ ｘ ± ｓ ）

组别 例数 创面愈合时间（ｄ） 阴道流液时间（ｄ）
对照组 ５３ ７． ０２ ± １． ３９ １２． ５７ ± ２． ６７
观察组 ５４ ５． ３６ ± １． ３４ ９． ３４ ± ２． １９

ｔ ６． ２８９６ ６． ８４７６
Ｐ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１
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２． ３ 　 两组患者 ＨＰＶ 感染及复制情况 　 两组患者

ＨＰＶ － ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ － ＤＮＡ１８ 较治疗前低，且观察

组低于对照组；观察组 ＨＰＶ 感染清除率较对照组

高，差异具有统计学意义（ Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ３
表 ３　 对比两组患者 ＨＰＶ 感染及复制情况（ ｘ ± ｓ ）

组别 例数
ＨＰＶ － ＤＮＡ１６（ＲＬＵ ／ ＣＯ）

治疗前 治疗后

ＨＰＶ － ＤＮＡ１８（ＲＬＵ ／ ＣＯ）

治疗前 治疗后

ＨＰＶ 感染

清除率（％ ）
对照组 ６２ １０３． ４２ ± １４． ６４ ７８． ９４ ± ２． ７５ａ １０１． ２９ ± １０． ２８ ７１． ４６ ± １０． ４９ａ ３７（５８． ７３）
观察组 ６３ １０３． ５１ ± １３． ３４ １８． ６８ ± ９． ２１ａ １０１． ２６ ± １３． ７２ ２０． ２４ ± ８． ４９ａ ５２（８２． ５４）
ｔ ／ χ２ ０． ０３５９ ４９． ３９４６ ０． ０１３８ ３０． ０３００ ７． ９６５０
Ｐ ０． ９７１４ ０． ００１ ０． ９８９０ ０． ００１ ０． ００４８

　 　 注：ａ 为两组 ＨＰＶ － ＤＮＡ１６ 治疗前后水平相比， Ｐ ＜ ０． ０５；ｂ 为两组 ＨＰＶ － ＤＮＡ１８ 治疗前后水平相

比 Ｐ ＜ ０． ０５。

２． ４　 两组患者不良反应情况　 　 对照组患者外阴

疼痛 １ 例、分泌物增多 １ 例，发烧 ３ 例，总发生率

８． ０６ ％ （５ ／ ６２）；观察组患者外阴疼痛 １ 例、分泌物

增多 １ 例，发烧 １ 例，总发生率 ４． ７６ ％ （３ ／ ６３），两组

差异无统计学意义 （χ２ ＝ ０． ５６９０， Ｐ ＝ ０． ４５０７）。

３　 讨论

　 　 宫颈上皮内瘤属于宫颈癌前期病变，有原位癌

和非浸润癌两种，由人乳头瘤病毒感染所致［５］。 患

者发病时无明显症状，偶见阴道分泌物增多，严重者

可出现尿频、尿痛、阴道异常排液等症状出现。 近几

年，大量研究显示 ＨＰＶ 可使宫颈上皮内瘤进一步发

展成宫颈癌；ＨＰＶ 可分为低危型和高危型，低危型

主要引起尖锐湿疣病变，ＨＲ － ＨＰＶ 可导致高度宫

颈上皮内瘤变。 其中性行为、卫生状况等一些原因

会增加 ＨＰＶ 发生率，导致患有 ＨＰＶ 宫颈上皮内瘤

人数增大，不仅对患者身心健康受到影响，还增加患

者经济的负担。 临床上通常采用 ＬＥＥＰ 治疗，以改

善患者的症状。 宫颈环形电切术［６］ 主要通过机器

产生高频电波，传导到电切环，再进一步传导到宫颈

组织上，使宫颈组织产热，让细胞内水分形成蒸汽

波，完成手术切割目的。 手术是微创，可减少术中出

血量，加上重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶是广谱抗生素，
通过免疫调节，抑制感染细胞内病毒的复制，增加免

疫细胞对靶细胞的作用，减少患者感染的发生率。
　 　 本研究结果显示，观察组术后创面愈合时间和

阴道流液时间低于对照组（ Ｐ ＜ ０． ０５）。 说明重组

干扰素 α － ２ｂ 凝胶联合 ＬＥＥＰ 治疗效果好，可减少

术后创面愈合时间和阴道流液时间，修复阴道微生

态环境。 ＬＥＥＰ 是通过传导高频电流作用于宫颈组

织，不仅可以清除病变组织，还可以严格控制切割的

范围，且术中出血量少，创口小，易恢复，且对宫颈部

位的肌肉未造成损伤，可缩短创口愈合时间和阴道

流液时间；加上重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶可以增强单

核细胞的吞噬能力，增加机体内雌激素水平，改善患

者免疫力，还可使干扰素与含有细菌的靶细胞结果，
从而减少阴道细菌，保护阴道内酸性环境，同时重组

干扰素 α －２ｂ 凝胶可与细胞膜表面的受体结合，启
动细胞内反应和对酶的诱导，改善患者免疫功能，增
强淋巴细胞对细菌和病毒的杀伤力，减少炎症因子

含量，减少术后感染发生率，缩短创口愈合时间［７］。
　 　 ＨＰＶ 属于双链 ＤＮＡ 病毒，主要感染皮肤和黏

膜，是诱发宫颈癌发生原因之一，因此，ＨＰＶ 感染与

复制情况与患者病情进一步发展密切相关。 ＨＰＶ
感染清除率、ＨＰＶ － ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ － ＤＮＡ１８ 是高危

型宫颈癌检测指标，可判断宫颈上皮病变的后续发

展，升高说明患者感染宫颈上皮内瘤，且有往宫颈癌

转变的趋势。 研究结果显示，两组患者 ＨＰＶ －
ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ － ＤＮＡ１８、ＨＰＶ 感染清除率较治疗前

低，且观察组低于对照组，观察组 ＨＰＶ 感染清除率

较对照组高（ Ｐ ＜ ０． ０５）。 说明观察组用药可减少

ＨＰＶ 感染发生率，降低 ＨＰＶ － ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ －
ＤＮＡ１８ 水平，阻止病情进一步发展，并治愈患者。
ＬＥＥＰ 可切除病灶组织，同时阻止感染发生，降低感

染发生率，提高治愈率［８］；加上重组干扰素 α － ２ｂ
凝胶可在阴道穹隆与宫颈溶解，减少患者治愈时间，
且病毒在复制时子代病毒颗粒无法离开细胞，干扰

素与靶细胞膜上受体结合，可抑制病毒的复制，降低

ＨＰＶ 病毒复发率，减少 ＨＰＶ － ＤＮＡ１６ 及 ＨＰＶ －
ＤＮＡ１８ 的含量，降低高危型宫颈癌发生率。
　 　 ＬＥＥＰ 手术中会对病变部位的正常组织产生牵

拉，造成阴道括约肌损伤或松弛，引起外阴疼痛，且
创口愈合促使机体产生免疫反应，造成大量白细胞

作用于创口，引起患者术后发烧及分泌物增多等不
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良症状［９］。 重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶具有消除炎症

的作用，但药物刺激宫颈腺体易促使分泌物增多。
另外药物和白带混合也容易造成分泌物增多，此外，
干扰素本身可作为一种内源性致热源，在少数患者

应用后，干扰素可与下丘脑体温调节中枢受体结合，
引起体温调定点上移，机体产热增加，就会引起机体

出现发热反应，但经数次应用后机体产生对干扰素

的适应性，其作为致热原的特性逐渐减弱或消退，故
不再引起发热反应。 研究结果显示，两组不良反应

差异无统计学意义（ Ｐ ＞ ０． ０５）；提示两组患者术后

均出现外阴疼痛、分泌物增多、发烧不良反应。 与秦

燕萍等［１０］研究结论一致。
　 　 综上所述，重组干扰素 α － ２ｂ 凝胶联合 ＬＥＥＰ
治疗 ＣＩＮ 伴 ＨＲ － ＨＰＶ 感染患者可以加快患者创面

恢复，阻止病毒复制，提高机体免疫力，降低感染发

生率。 但因样本量较少，治疗时间比较局限，仍需要

后期进行大量的研究证明。
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