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摘要 ：目的  探讨影响高危型人乳头瘤病毒（HPV）持续感染因素，旨在为降低高危型 HPV 持续感

染和宫颈癌的发生提供参考依据。方法  选取 2015 年 1 月—2015 年 12 月大连市某农村 35 ～ 64 岁、宫颈

完整且无宫颈癌病史，能理解研究程序且自愿参加 HPV 检测的 2 000 例妇女完成宫颈癌筛查调查表。2017

年度进行随访并且再次进行 HPV 筛查。结果  2 000 例调查对象中，感染型别共有 14 种。其中，阳性 191

例（9.55%）。随访 1 432 例调查对象，感染型别共有 15 种。其中，阳性 151 例（10.54%）；141 例感染高危型

HPV，其中 51 例为持续感染高危型 HPV（36.17%）。多因素 Logistics 回归结果显示，甲状腺疾病 [Ol̂R=3.500

（95% CI：1.067，11.478）] 和宫颈炎 [Ol̂R=2.721（95% CI：1.322，5.603）] 是高危型 HPV 持续感染的危险因素。 

结论  宫颈炎和甲状腺疾病是高危型 HPV 持续感染的危险因素，应采取针对性的防控措施，降低高危型 HPV

持续感染的发生。
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Analysis of female influencing factors of high-risk HPV persistent 
infection in a rural area in Dalian*

Ming-yue Liu, Lu Cui, Xiao-feng Li, Li Ma, Xin Chen, Xing Jin, Xiao-hong Gao
(Department of Epidemiology, School of Public Health of Dalian Medical University, 

 Dalian, Liaoning 116044, China)

Abstract:  Objective  To investigate the factors affecting the persistent infection of high-risk HPV, and to 
provide a reference for reducing the incidence of high-risk HPV infection and cervical cancer.  Methods  A total 
of 2 000 women aged from 35 to 64 years in a rural area of Dalian in 2015 were selected. There was no history of 
cervical cancer and cervical integrity. They could understand the research procedure and volunteer to participate in 
HPV testing, and completed the questionnaire survey. Follow-up was performed 2 years later and HPV screening 
was performed again.  Results  In 2015, among the 2, 000 respondents, there were 14 types of infections in HPV 
screening. The positive number was 191, and the positive rate was 9.55%. In 2017, the follow-up was 1432, and 
the HPV screening results were infectious. There are 15 species in total, and the number of positive cases is 141, 
and the positive rate is 10.54%. Among the 1 432 follow-up subjects, 141 were infected with high-risk HPV, and 51 
of them were persistently infected with high-risk HPV, and the sustained infection rate was 36.17%. Multivariate 
logistic regression results showed that there were significant differences in the influencing factors between cervicitis 
[O l̂R=3.500 (95% CI: 1.067, 11.478)] and thyroid disease [O l̂R=2.721 (95% CI: 1.322, 5.603)].  Conclusions  The 
influencing factors of cervicitis and thyroid disease are risk factors for persistent infection of high-risk HPV. Targeted 
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宫颈癌是一种严重危害女性生殖健康的恶性

肿瘤，在全世界女性恶性肿瘤中发病率居第 3 位 [1]。

2012 年，全球宫颈癌新发病例约 527 600 例，死亡人

数约 265 700 例 [2]。人类自身免疫功能可消除≥ 90%

人乳头瘤病毒（human papilloma virus, HPV）感染 [3]，

高危型 HPV 持续感染是宫颈癌发生、发展的主要原

因。本研究对 2 000 例妇女进行 HPV 筛查，并且 2 年

后对其进行随访。探讨高危型 HPV 持续感染因素，

为降低高危型 HPV 持续感染和宫颈癌的发生提供参

考依据。

1    资料与方法

1.1    一般资料

本研究依托 2015 年国家公益性行业科研专项“适

合中国农村地区的宫颈癌筛查技术与示范研究”，采

用多中心人群筛查队列研究。为保证研究对象的代表

性，采取多阶段抽样方法，选取 2015 年 1 月—2015 年 

12 月（第 1 年）大连市某地区的宫颈癌筛查项目点

抽取当地户籍或常住人口的 2 000 例妇女作为筛查对

象，选择过去 3 年中未参加过筛查的人群。第 3 年 

（2017 年度）对已被筛查对象进行随访。纳入标准 ：

①年龄 35 ～ 64 岁 ；②无宫颈癌疾病史，宫颈完整 ；③

无临床怀孕可疑症状 ；④理解研究程序，自愿参与。排

除标准 ：①怀孕或哺乳期妇女 ；②月经期或任何情况导

致的引导出血 ；③患有宫颈癌或因宫颈疾病切除宫颈。

本研究通过北京协和医院伦理委员会审查（编号S-705），

筛查对象签署知情同意书。

1.2    仪器与试剂

SLAN-96P 型荧光定量 PCR 仪（上海宏石医疗

科技有限公司），高危型 HPV 核酸分型测定试剂盒（上

海之江生物科技股份有限公司，Z-TD-0324-04-24）。

共有 15 种高危 HPV 亚型，依次为 HPV16、18、31、

33、35、39、45、51、52、56、58、59、66、68 及 

82 型。

1.3    方法

1.3.1      问卷调查    研究对象在研究人员指导下完成

宫颈癌筛查调查表，调查表内容包括年龄、疾病史及

月经等基本信息。为保证参与者的个人隐私及问卷答

案的真实性，本研究将采取调查员及妇女一对一、面

对面访谈式问卷调查，之后进行妇科检查、样本采集

及临床检查相关表格填写。根据检查结果填写临床检

查表、诊断结果表。

1.3.2      宫颈细胞取样    ①妇科医生将窥阴器或阴道

张开器暴露宫颈，将宫颈分泌黏液拭去 ；②将宫颈刷

轻轻插入宫颈口 1.0 ～ 1.5 cm，顺时针缓慢转动宫颈刷

3 ～ 5 圈；③将专用细胞保存液置于有样本的取样管中，

取出宫颈刷放入取样管后，拧紧瓶盖 ；④样本应尽快送

检，若不能则在室温保存 <24 h。

1.3.3      宫颈脱落细胞样本处理     样本细胞保存液

充分震荡摇匀，吸取 1 ml 液体转至 1.5 ml 离心管中

13 000 r/min 离心 5 min。沉淀加无菌生理盐水 1 ml

混匀，13 000 r/min 离心 5 min，小心吸弃上清。沉淀

直接加入 100 µl 核酸提取液充分混匀，100℃水浴或

99℃干浴 10 min，13 000 r/min 离心 5 min，取上清 4 µl

作为聚合酶链反应（PCR）模板。

1.3.4    HPV 脱氧核糖核酸（DNA）分型检测    检测

方法及结果判定按照高危型 HPV 核酸分型测定试剂

盒（荧光 PCR 法）说明书严格执行。PCR 反应条件 ：

94℃预变性 2 min,94℃变性 2 min，93℃退火 10 s，

62℃延伸 31 s，共 40 个循环 ；单点荧光检测在 62℃，

反应体系为 40μl。

1.4    质量控制

正式调查开始前培训调查员，并运用调查问卷进

行预调查。为保证整个研究过程高质量，进行妇科检

查的医护人员将按统一标准接受培训。在整个初筛当

天流程未结束前，知情同意书、调查问卷及临床检查

表全程交由妇女本人保管。参与者完成所有项目后，

质量控制组工作人员需对上述用表进行质量控制。

1.5    统计学方法

数据分析采用 SPSS 24.0 统计软件。计数资料以率

（%）表示，比较用 χ2 检验，影响因素的分析用多因素

Logistics 回归模型，P <0.05 为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    基本情况

2015 年度对 2 000 例农村妇女进行 HPV 筛查，

感染型别共有 14 种，阳性 191 例，阳性率为 9.55%。

2017 年随访 1 432 例妇女，进行 HPV 检查，感染型

别 共 有 15 种， 阳 性 151 例， 阳 性 率 为 10.54%。 见 

表 1。

prevention and control measures should be taken to reduce the incidence of persistent high-risk HPV infection.
Keywords:  papillomaviridae; rural population; infection; defense medicine
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表 1    2015 年、2017 年 HR-HPV 感染型别分布

2015 年 2017 年

HR-HPV 感染型别 n 感染率 /% HR-HPV 感染型别 n 感染率 /%

58 38 1.90 52 25 1.75

16/18 34 1.70 16/18 16 1.12

52 31 1.55 39 16 1.12

35 12 0.60 58 19 1.33

31 12 0.60 33 8 0.56

33 7 0.05 56 7 0.49

51 7 0.05 66 10 0.70

56 5 0.25 35 3 0.21

59 6 0.30 51 4 0.28

39 4 0.20 45 4 0.28

45 3 0.15 82 3 0.21

52、58 6 0.30 31 5 0.35

51、52 4 0.20 59 1 0.07

51、58 2 0.10 68 5 0.35

33、51 1 0.05 33、16/18 1 0.07

33、52 1 0.05 33、16/18 1 0.07

33、58 1 0.05 52、16/18 1 0.07

39、56 2 0.10 31、52 1 0.07

45、52 1 0.05 31、58 1 0.07

45、58、16/18 1 0.05 33、58 1 0.07

52、56 1 0.05 33、52 1 0.07

58、39 1 0.05 39、52 1 0.07

33、56、58 1 0.05 39、66 1 0.07

39、51、59 1 0.05 39、68 1 0.07

52、68、39 1 0.05 39、82 1 0.07

56、52、33 1 0.05 51、58 1 0.07

58、16/18 1 0.05 52、56 1 0.07

35、16/18 1 0.05 52、58 1 0.07

33、68、16/18 1 0.05 52、66 1 0.07

39、68 1 0.05 52、82 1 0.07

52、16/18 2 0.10 56、58 1 0.07

56、16/18 1 0.05 58、82 2 0.14

-- -- -- 59、68 1 0.07

-- -- -- 35、39、52 1 0.07

-- -- -- 35、45、66 1 0.07

-- -- -- 45、58、66 1 0.07

-- -- -- 51、58、59 1 0.07

-- -- -- 39、52、59、66 1 0.07

合计 191 9.55 151 10.54
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2.2    随访及感染情况

2017 年对 1 432 例研究对象完成随访，随访率为

71.6%。2015 年筛查的 191 例阳性患者中，2017 年筛

查中有 50 例失访、51 例持续感染、90 例自然清除。

141 例感染高危型 HPV 随访对象中，51 例为持续感染

高危型 HPV，持续感染率为 36.17% ；90 例为自然清除

高危型 HPV，自然清除率为 63.83%。

2.3    高危型 HPV 持续感染的单因素分析

高 危 型 HPV 持 续 感 染 的 甲 状 腺 疾 病、 高 血

压、阴道分泌物异常、宫颈炎及尿道感染因素比

较，经 χ2 检验，差异有统计学意义（P  <0.05）；而

年 龄、 吸 烟、 采 取 避 孕 措 施、 肿 瘤 及 怀 孕 次 数 比

较，经 χ2 检验，差异无统计学意义（P  >0.05）。见 

表 2。

表 2    高危型 HPV 持续感染的单因素分析

影响因素 随访人数 / 例 持续感染人数 / 例 持续感染率 /% χ2 值 P 值

年龄

  40 ～ 49 岁 50 20 40.00

4.630 0.099  50 ～ 59 岁 75 22 29.33

  ≥ 60 岁 16 9 56.25

吸烟

  是 73 27 36.99
0.044 0.834

  否 68 24 35.29

采取避孕措施

  是 59 21 64.40
0.015 0.904

  否 82 30 36.59

甲状腺疾病

  是 14 9 64.28
5.322 0.021

  否 127 42 33.07

肿瘤

  是 28 12 42.86
0.677 0.411

  否 113 39 34.51

高血压  

  是 19 11 57.89
0.411 0.034

  否 122 40 32.79

阴道分泌物异常

  是 59 29 49.15
7.406 0.007

  否 82 22 26.83

宫颈炎

  是 66 32 48.48
8.150 0.004

  否 75 19 25.33

怀孕次数

  1 43 14 32.56

3.350 0.318
  2 48 17 35.42

  3 32 10 31.25

  ≥ 4 18 10 55.56

尿道感染

  是 23 13 56.52
4.930 0.026

  否 118 38 32.20
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表 3    影响高危型 HPV 持续感染的多因素 Logistics 回归分析参数

变量 b Sb Wald χ2 P 值 Ol̂R
95% CI

下限 上限

甲状腺疾病 1.253 0.606 4.273 0.039 3.500 1.067 11.478

宫颈炎 1.001 0.368 7.385 0.007 2.721 1.322 5.603

2.4    高危型 HPV 持续感染的多因素 Logistics 回
归分析

将单因素分析中有差异的影响因素纳入多因素

Logistics 回归模型中，按照引入标准 0.05 和排除标准

0.10 进行分析。结果显示，甲状腺疾病和宫颈炎是高

危型 HPV 持续感染的危险因素（P <0.05）。见表 3。

3    讨论

HPV 是一种双链环状的 DNA 病毒，可特异感

染人皮肤及黏膜。目前已发现的 HPV 亚型有 200 余

种，分为高危型和低危型，其中最常见的致癌亚型是

HPV16 和 HPV18[4-6]。近年来，HPV 发病率呈年轻化

趋势，尤其是在经济欠发达的国家和地区，对女性生

殖健康带来极大的危害 [7]。随着病因学研究的不断发

展、发现，持续的高危型 HPV 感染是引起宫颈癌重

要因素，研究高危 HPV 持续感染的影响因素具有重

要意义。

本 研 究 结 果 得 出， 高 危 型 HPV 感 染 在 2015、

2017 年度感染率分别为 9.55% 和 10.54%，此结果低

于赵佳 [8] 和钟威达 [9] 等的 17.5% 和 25.96%，与郭月环 [10]

的 11.17% 接近。我国女性宫颈癌的发病率和病死率

呈逐年上升趋势，且具有地域差异 [9]。本研究调查结

果显示，高危型 HPV 持续感染率为 36.17%，这一结

果高于钟兴明等 [11] 和宁尼亚 [12] 的 25.76% 和 19.55%，

可能是由于本研究的研究对象来源于农村妇女，医疗

水平和个人卫生有差异所造成。因此，需要在以后研

究中进一步探讨。

高危型 HPV 感染作为造成宫颈癌的发生、发展

主要的致病因素，除此之外，还有多种致病因素也同

时存在。如能在早期有针对性地对引起宫颈癌发病的

高危影响因素进行预防，对降低宫颈癌的发病率具有

重要的意义。高危型 HPV 感染发生在子宫颈癌病变

前，并且是引起宫颈癌病变的主要因素。宫颈癌在发

生高危型 HPV 感染前治愈率高达 85%[13]，而在发生高

危型 HPV 感染后患者的治愈率下降，甚至在持续出

现 HPV 感染的患者中治愈率 <50%。控制感染高危型

HPV 非常重要，预防持续感染 HPV 病毒也极其重要，

所以本研究通过对 141 例感染高危型 HPV 研究对象

进行影响因素分析。

通过单因素分析结果得出，年龄、吸烟、肿瘤及

怀孕次数方面比较无差异，其中年龄因素与宁尼亚 [12]

和张蕴蕊 [14] 的研究结果相反。张蕴蕊的研究指出，持

续感染的高危型 HPV 主要分布在 31 ～ 50 岁年龄段 [14]，

造成本研究结果原因可能是年龄的纳入范围有缺陷。

本研究年龄集中在 40 ～ 60 岁，缺少 20 ～ 30 岁年龄

段女性。吸烟因素与覃小敏等 [15] 的研究结果一致，张

蕴蕊 [14] 的研究呈现出被动吸烟不是高危型 HPV 持续

感染的危险因素。甲状腺疾病、高血压、阴道分泌物

异常、宫颈炎症或阴道治疗及尿道感染方面比较有差

异，说明这 5 种影响因素可能是高危型 HPV 持续感

染影响因素。通过多因素 Logistics 回归模型分析结果

显示，宫颈炎和甲状腺疾病是高危型 HPV 持续感染

的危险因素。HPV 感染是导致宫颈炎最常见的因素，

一般情况下宫颈炎都是与 HPV 感染有关，宫颈癌的

发病过程相对缓慢且连续，在宫颈炎症的患者中持续

的 HPV 感染更容易导致患者发生宫颈癌的患病概率，

早期治疗宫颈炎症对预防宫颈癌具有重要作用。甲状

腺是调节机体代谢的重要内分泌器官，其分泌异常会

引起机体多种系统疾病。由于甲状腺疾病是高危型

HPV 持续感染的危险因素文献过少，需要更多的研究

结果支持本研究结果。

综上所述，宫颈炎和甲状腺疾病因素是影响感染

者高危 HPV 持续感染的危险因素，此结果可为感染

者持续感染高危型 HPV 的预防提供依据。
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