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摘 要:目的 分析广西南宁225例男性尖锐湿疣(condylomaacuminatum,CA)患者人乳头瘤病毒(humanpapilloma-
virus,HPV)感染的基因分型情况,探讨影响其复发的危险因素,为 HPV的防治提供一定的科学参考。方法 利用基

因芯片法对南宁225例男性CA患者皮损组织进行分型检测,收集患者社会人口学特征、性行为特征、疾病特征和生活

习惯特征,采用单因素和多因素二元Logistic回归分析,探究影响本病复发的危险因素。结果 225例尖锐湿疣患者中

共检出26种 HPV 亚 型,前3位 分 别 HPV6型106例 (47.11%)、HPV11型56例 (24.89%)、HPV52型23例

(10.22%)。一重感染占64.89%,多重感染占35.11%。低危型感染占59.56%,高危型感染占17.33%,混合型感染占

23.11%。熬夜(OR =3.484)、性伴侣≥2人(OR=2.880)、未坚持使用安全套(经常OR=10.574,偶尔OR=30.802,

从不OR=24.300)、同性性行为(OR=3.910)、皮损多发(OR=3.029)、HPV多重感染(OR=2.178)是男性CA患者

复发的独立危险因素(P<0.05)。结论 南宁男性尖锐湿疣患者 HPV感染以 HPV6和 HPV11为主,单一感染多见,

皮损多发、HPV多重感染、不良的性行为及不健康的生活习惯与男性CA复发密切相关。
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  Abstract: Objective Toanalyzethegenotypingofhumanpapillomavirus(HPV)infectionin225male
patientswithcondylomaacuminatum(CA)inNanning,Guangxi,andexploretheriskfactorsaffectingrecur-
rence,soastoprovidescientificreferencesforHPVpreventionandtreatment. Methods Genotypingdetec-
tionoflesiontissueswasperformedusinggenechiptechnologyin225maleCApatientsinNanning.Dataon
socio-demographiccharacteristics,sexualbehaviors,diseasefeatures,andlifestylehabitswerecollected.Uni-
variateandmultivariatebinarylogisticregressionanalyseswereconductedtoexploretheriskfactorsinfluen-
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cingdiseaserecurrence. Results Atotalof26HPVsubtypesweredetectedamongthe225CApatients.The
topthreesubtypeswereHPV6(106cases,47.11%),HPV11(56cases,24.89%),andHPV52(23cases,

10.22%).Singleinfectionsaccountedfor64.89%,whilemultipleinfectionsaccountedfor35.11%.Low-risk
HPVinfectionsconstituted59.56%,high-riskHPVinfections17.33%,andmixedinfections23.11%.Inde-
pendentriskfactorsforrecurrenceinmaleCApatientsincludedstayinguplate(OR=3.484),having≥2sex-
ualpartners(OR =2.880),inconsistentcondomuse(frequentlyOR =10.574,occasionallyOR =30.802,

neverOR =24.300),same-sexsexualbehavior(OR =3.910),multiplelesions(OR =3.029),andmultiple
HPVinfections(OR =2.178)(P<0.05). Conclusion HPV6andHPV11arethepredominantgenotypes
inmaleCApatientsinNanning,withsingleinfectionbeingmorecommon.Multiplelesions,multipleHPVin-
fections,riskysexualbehaviors,andunhealthylifestylesarecloselyassociatedwithCArecurrenceinmales.
  Keywords: male;condylomaacuminatum;humanpapillomavirus;recurrencefactors

  尖锐湿疣(condylomaacuminatum,CA)又称肛

门及外生殖器疣,是由人类乳头瘤病毒(humanpapil-
lomavirus,HPV)感染所引起的性传播疾病,表现为会

阴、生殖器及肛门等部位的表皮瘤样增生[1]。HPV感

染可导致良性肿瘤和恶性肿瘤的发生,迄今为止发现

了200多种HPV亚型,其中高危型与宫颈癌、阴茎癌

等密切相关,而低危型常与尖锐湿疣及其他皮肤疣感

染有关[2]。2020年,全球约有561295例男性患者被

诊断出HPV相关癌症,其中中国患者约占10%,尽管

有大量关于 HPV感染率的研究,但大多数针对女性

患者,而针对男性HPV感染的研究相当有限,对于哪

种基因型号更容易导致男性患病,以及哪种基因型号

更容易通过疫苗接种得以预防,目前业界尚未达成共

识[3]。因此,为了解广西南宁男性CA患者 HPV感

染的基因分型情况及其复发危险因素,本研究利用基

因芯片法对225例临床确诊CA的男性患者标本进行

基因分型检测,同时采用单因素和多因素二元Logis-
tic回归分析法对CA患者复发危险因素进行分析,为

HPV的防治尤其男性患者 HPV疫苗的接种提供一

定的参考依据,现将结果报告如下。

1 对象与方法

1.1 研究对象 选择2020年1月至2022年1月在

广西壮族自治区人民医院皮肤性病科门诊就诊确诊为

CA的225例男性患者为研究对象。纳入标准:①符

合CA诊断标准且HPV基因分型检测为阳性的男性

患者;②能配合治疗及定期随访者;③临床资料完整

者。排除标准:①有精神性疾病者;②合并有严重重要

脏器功能异常者;③合并有肿瘤及自身免疫性疾病者;

④对本研究所采用的治疗方法有禁忌证者。治疗方案

及疗效判定:CO2 激光+白介素局部封闭组采用电灼

完全清除疣体,术后予重组人白介素-2局部封闭,每
周1次,连续8周。CO2 激光+光动力组采用电灼完

全清除疣体,术后予光动力治疗仪照射患处及周围皮

肤,每周1次,连续3周。所有随诊时间共6个月,疣

体消除且醋酸白试验阴性者为治愈,6个月内在原病

变处或周围有新发疣体者判定为复发。

1.2 研究方法

1.2.1 主要仪器及试剂 人乳头瘤病毒核酸分型检

测试剂盒(流式荧光杂交法),由上海透景生命科技股

份有限公司提供,可同时检测27种 HPVDNA(包括

HPV16、HPV18、HPV26、HPV31、HPV33、HPV35、

HPV9、HPV45、HPV51、HPV52、HPV53、HPV56、

HPV58、HPV59、HPV66、HPV68等16种高危型及

HPV82、HPV6、HPV11、HPV40、HPV42、HPV43、

HPV44、HPV55、HPV61、HPV81、HPV83等11种低

危型);PCR扩增仪(珠海黑马生物科技有限公司);

LuminexxMAP200多功能流式点阵分析系统(Lu-
minexCorporation,美国)。

1.2.2 标本采集 标本取自于包皮、尿道口、肛周及

肛内等部位疣体,用无菌棉拭子擦拭疣体数次。标本

置于专用细胞保存液常温保存及时送检,并于48h内

完成检测。

1.2.3 HPV分型检测方法步骤 ①HPVDNA提

取,严格按照试剂盒说明书进行,操作过程注意避免污

染;②PCR扩增,将PCR反应管放入PCR仪,设定好

热盖功能。按照以下两个热循环条件进行扩增反应:

95℃,5min,1个循环;95℃,30s,58℃,30s,72℃,

30s,共5个循环;95℃,30s,55℃,30s,72℃,30s,
共35个循环;72℃,3min1个循环。③杂交检测,根
据PCR反应的管数剪取相应数量及大小的微孔杂交

板;先将微球杂交液试剂瓶倒置于涡旋仪上振荡30s,
再正立振荡30s,待微球充分混悬在溶液中后在每一

个杂交孔中加入22μL样本;分别抽取3μL扩增产物

依次加入到相应的杂交孔中,充分抽吸混匀;杂交板置

于金属恒温浴,将仪器的盖子压紧杂交板,撕下透明封

口膜,每个杂交孔迅速加入链霉亲和素-藻红蛋白75

μL。重新粘好透明封口膜,在48℃下继续孵育15
min;之后将微孔杂交板转移至多功能流式点阵仪上
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进行检测;④结果判读,当阳性内对照Globin信号及

HPV型别特异性探针信号均>150时判断为阳性。

1.2.4 收集临床资料 主要包括人口学特征、生活方

式、性行为、疾病资料等4个方面。人口学特征主要包

括年龄;生活方式主要包括:吸烟、长期熬夜、缺乏锻炼

等;性行为主要包括:性伴侣数、是否有同性性行为、安
全套使用情况等;疾病因素主要包括:皮损部位、皮损

数、是否合并其他性病、采取的治疗方式、HPV基因感

染的重别及类型等。

1.3 统计学方法 采用SPSS26.0软件处理数据,对
正态分布或近似正态分布的计量资料采用(췍x±s)进行

统计描述,组间比较采用独立样本的t检验;计数资料

采用n(%)进行描述,组间比较采用χ2 检验及Fisher
确切概率法进行,以单因素分析有统计学意义的变量

作为自变量,采用二元Logistic回归进行多因素分析,
以a=0.05为检验水准。

2 结果

2.1 HPV基因亚型分布及构成 225例阳性患者共

检出26种基因型号,仅 HPV26型未检出,前3位分

别为 HPV6型106例(47.11%)、HPV11型56例

(24.89%)、HPV52型23例(10.22%)。见表1。一

重感染占64.89%,多重感染占35.11%,低危型感染

占59.56%,高危型感染占17.33%,混合型感染占

23.11%。一重感染以低危型感染多见,共116例,占

51.56%,多 重 感 染 以 混 合 感 染 为 主,共52例,占

23.11%。

表1 HPV基因亚型分布情况

型号 例数 百分比/%

HPV06 106 47.11
HPV11 56 24.89
HPV52 23 10.22
HPV56 16 7.11
HPV16 13 5.78
HPV39 11 4.89
HPV43 11 4.89
HPV44 11 5.89
HPV51 11 6.89
HPV58 11 7.89
HPV59 11 8.89
HPV40 10 4.44
HPV61 9 4.00
HPV66 9 4.00
HPV42 8 3.56
HPV18 7 3.11
HPV53 7 3.11
HPV31 6 2.67
HPV35 6 2.67
HPV81 6 2.67
HPV68 5 2.22

表1(续) HPV基因亚型分布情况

型号 例数 百分比/%

HPV82 5 2.22
HPV33 3 1.33
HPV45 3 1.33
HPV83 3 1.33
HPV55 2 0.89
HPV26 0 0.00

2.2 影响男性患者CA复发的单因素分析 完成复

诊随访的患者中,复发101例,未复发124例,复发率

44.89%。复发组与未复发组两组间比较结果显示,熬
夜、性伴侣数、安全套使用频率、同性性行为、皮损数

量、发病部位、HPV基因感染重别及 HPV基因感染

类型8个因素在两组间差异有统计学意义(P <
0.05),见表2。

表2 男性CA患者经治疗后复发危险因素的单因素分析

相关因素
未复发

(n=124)

复发

(n=101) χ2 P

年龄/岁 0.072 0.789
 <35 69(55.65) 58(57.43)

 ≥35 55(44.35) 43(42.57)
吸烟 1.311 0.252
 否 40(32.26) 40(39.60)

 是 84(67.74) 61(60.40)
熬夜 13.871 <0.001
 否 41(33.64) 12(11,88)

 是 83(66.94) 89(88.12)
性伴侣数 8.803 0.003
 1人 57(45.97) 27(26.73)

 ≥2人 67(54.03) 74(73.27)
安全套使用频率 73.138 <0.001
 总是 74(59.68) 9(8.91)

 经常 32(25.81) 39(38.61)

 偶尔 15(12.10) 45(44.55)

 从不 3(2.41) 8(7.92)
是否同性恋 13.280 <0.001
 否 115(92.74) 76(75.25)

 是 9(7.26) 25(24.75)
皮损数量 9.552 0.002
 单发 76(61.29) 41(40.59)

 多发 48(38.72) 60(59.41)
发病部位 12.505 0.001
 外生殖器 113(91.13) 74(73.27)

 肛门 9(7.26) 21(20.79)

 两者兼有 2(1.61) 6(5.94)
合并其他性病 0.433 0.511
 否 121(97.58) 96(95.05)

 是 3(2.42) 5(4.95)
治疗方式 0.867 0.352
 CO2激光+光动力 10(8.06) 5(4.95)

 CO2激光+白介素封闭 114(91.94) 96(95.05)
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表2(续) 男性CA患者经治疗后复发危险因素的单因素分析

相关因素
未复发

(n=124)

复发

(n=101) χ2 P

HPV感染重别 7.713 0.007
 一重感染 90(72.58) 56(55.45)
 多重感染 34(27.42) 45(44.55)
HPV感染类型 6.178 0.046
 低危 72(58.06) 62(61.39)
 高危 28(22.58) 11(10.89)
 高低危混合 24(19.35) 28(27.72)

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示。

2.3 影响男性患者CA复发的多因素分析 以CA
患者是否复发为因变量(0=未复发,1=复发),以是否

熬夜(0=否,1=是)、性伴侣数(0=1人,1=≥2人)、

安全套使用频率(1=总是,2=经常,3=偶尔,4=从

不)、是否同性性行为(0=否,l=是)、皮损数量(0=单

发,1=多发)、皮损部位(1=外生殖器,2=肛门,3=两

者兼有)、HPV感染重别(0=一重,1=多重)、HPV感

染类型(0=低危型,1=高危型,2=高低危混合型)等

8个因素为自变量进行二元Logistic回归分析。结果

显示 熬 夜(OR =3.484)、性 伴 侣≥2人(OR =
2.880)、未坚持使用安全套(经常 OR =10.574,偶尔

OR =30.802,从不 OR =24.300)、同性恋(OR =
3.910)、皮损 多 发(OR =3.029)、HPV 多 重 感 染

(OR =2.178)是男性CA患者复发的独立危险因素

(P<0.05),见表3。

表3 男性CA患者复发的多因素Logistic回归分析

影响因素 B SE Waldχ2 P OR 95%CI

熬夜

 否 1
 是 1.248 0.455 7.353 0.006 3.484 1.429~8.492
性伴侣数

 1人 1
 ≥2人 1.058 0.381 7.729 0.005 2.880 1.366~6.072
是否使用安全套

 总是 1
 经常 2.358 0.490 23.187 <0.001 10.574 4.049~27.615
 偶尔 3.428 0.520 43.525 <0.001 30.802 11.126~85.725
 从不 3.19 0.859 13.783 <0.001 24.300 4.059~130.949
是否同性恋

 否 1
 是 1.364 0.538 6.421 0.011 3.910 1.362~11.225
皮损数量

 单发 1
 多发 1.108 0.378 8.594 0.003 3.029 1.444~6.353
HPV感染重别

 一重感染 1
 多重感染 0.778 0.376 4.274 0.039 2.178 1.041~4.554

3 讨论

CA是常见性传播疾病之一,在我国其发病率仅次

于梅毒[3],应引起重视。HPV是一种球形无包膜的、
双链环状DNA病毒,属于多孔病毒科乳头瘤病毒属,
直径为55~60nm。HPV可通过皮肤微小损伤侵人

体,刺激表皮基层细胞发生分裂,使表皮发生增殖性损

害而形成尖锐湿疣[4]。研究表明[5-7],不同地区、不同

CA人群HPV感染存在一定差异,例如法国以 HPV6
为主(69%),其次 HPV11(16%)和 HPV16(9%);奥
地利以 HPV6最常见,占61.7%,其次为 HPV16,占

19.5%;科威特以高危的 HPV16感染为主(28.2%),
其次为HPV27b(14.7%)HPV53C(14.1%)。本研究

结果显示,本地区男性CA患者 HPV感染以 HPV6
为主,其次是HPV11,与国内其他地区[8-13]情况类似,
高危型以HPV52为主,而长春[8]、西安[9]、上海[10]、广
州[11]等地常见高危型为 HPV16,重庆[12]为 HPV43,
河南[13]则为 HPV58。表明了国内不同地区 HPV感

染差异性以高危型感染的差异为主,提示了在 HPV
感染的防治中需要充分考虑高危型 HPV感染存在的

地域差异性。本地区男性CA患者 HPV感染以一重

常见,占55.75%,且以低危型感染多见,占73.15%,
推测与 HPV疫苗的接种有关,尤其9价 HPV疫苗

(可 预 防 HPV6、HPV11、HPV16、HPV18、HPV31、

HPV35、HPV45、HPV52、HPV58等型号的感染),其
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对高危型的覆盖则达到7种之多,对低危型的覆盖仅

有HPV6和HPV11两种。
本研究显示,熬夜、多性伴侣、未坚持使用安全套、

同性性行为、皮损多发、HPV多重感染是男性CA患

者复发的独立危险因素,与胡继旭等[14]研究结果类

似,其研究显示患者的文化水平、熬夜、饮酒、未使用安

全套、性伴数>2人、合并免疫低下疾病、皮损数量多

发及包皮过长等因素与尖锐湿疣复发存在相关性。熬

夜可通过干扰昼夜节律和抑制免疫功能,增加 HPV
持续感染风险,其机制可能与褪黑素分泌减少导致

CD4+T细胞数量减少和Th1/Th2细胞因子失衡,干
扰素-γ分泌减少,使得机体对 HPV的清除能力降低

有关[15]。多个性伴侣显著增加 HPV重复暴露风险,
因频繁性行为可能导致生殖器黏膜微损伤,促进病毒

定植。此外,性伴侣的 HPV感染状态未被同步治疗

时,病毒载量反复输入可激活潜伏感染灶。性行为中

未坚持使用安全套者,复发风险较规范使用者高,因存

在黏膜接触风险,病毒颗粒可通过微小皮损直接侵入

基底细胞,导致亚临床感染持续存在,因此使用安全套

可降低HPV传播[16]。男男性行为者(MSM)因肛交

导致肛周黏膜破损,另外,肛门潮湿环境有助于病毒定

植,导致 HPV易感性升高。皮损数量反映局部病毒

载量和感染范围,广泛分布的疣体提示病毒载量高或

存在免疫耐受[15]。HPV多重感染通过协同作用增强

病毒复制能力,此外,高危型 HPV的E7蛋白可抑制

干扰素通路,促进低危型HPV持续复制[17]。
综上所述,广西南宁尖锐湿疣男性患者 HPV感

染以HPV6型和HPV11型为主,HPV感染以一重为

主,且以低危型感染多见。熬夜、多性伴侣、未坚持使

用安全套、同性性行为、皮损多发、HPV多重感染是男

性CA患者复发的独立危险因素。与本地区之前的研

究相比[14],本研究将CA患者 HPV分型检测情况纳

入危险因素分析,研究结果可为本地区 HPV感染的

治疗及HPV疫苗预防接种提供参考依据。本研究为

单中心回顾性研究,且样本量偏小,对研究结果可能造

成偏倚,存在一定的局限性,同时也为以后深入研究本

地区CA患者与HPV的相关性提供前期基础及课题

方向。
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