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　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨分析包皮环切术（ＭＣ）前后夫妻共患高危型人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染率变化。 　 方法　 选择解放

军第一七四医院 １４０ 对经包皮或宫颈组织脱落细胞高危型 ＨＰＶ 检测双方均为 ＨＰＶ 阳性的夫妻，且男方均有包皮过长，进行

前瞻性、单中心、随机对照试验。 随机分为 ２ 组：手术组 ７０ 对夫妻，男性均行包皮环切术；对照组 ７０ 对夫妻，男性未行包皮环

切术。 留取治疗前和治疗后 １ 年男性包皮覆盖区（尿道口、阴茎头、冠状沟和包皮内板）、非包皮覆盖区（阴茎干、阴囊和肛

周）、女性宫颈分泌物，采用 ＰＣＲ 法检测高危型 ＨＰＶ 的表达。 　 结果　 治疗前 ２ 组患者无论男性女性高危型 ＨＰＶ 感染率之

间的差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 术后 １ 年复查，手术组男性包皮覆盖区的高危型 ＨＰＶ 感染率明显低于对照组（４４．３％ ｖｓ
７８．６％，Ｐ＜０．０１）；但是非包皮覆盖区在 ２ 组之间比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 对于女性患者，手术组 ＨＰＶ 转阴率明显高

于对照组（５１．４％ ｖｓ ２０．０％，Ｐ＜０．０１），手术前后单一亚型感染率明显低于对照组（３０．０％ ｖｓ ４４．３％，Ｐ＜０．０１），多亚型 ＨＰＶ 感染

率明显低于对照组（１８．６％ ｖｓ ３５．７％，Ｐ＜０．０１）。 　 结论　 ＭＣ 可以降低包皮过长男性包皮覆盖区以及配偶高危型 ＨＰＶ 感染率

的发生。
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０　 引　 　 言

人乳头状瘤病毒（ｈｕｍａｎ ｐａｐｉｌｌｏｍａ ｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）
是感染人类泌尿生殖道黏膜的常见病毒之一［１］。
ＨＰＶ 可引起泌尿系肿瘤和疣［２－３］，多项研究发现性

生活是 ＨＰＶ 病毒传播的主要途径，感染 ＨＰＶ 病毒

后引起生殖系统发生炎症，严重的发生宫颈癌、阴
茎癌等疾病。 ＨＰＶ 病毒根据其导致疾病的不同可

分为高危型和低危型，其中 ＨＰＶ１６、１８、３１、３３、３５、
３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６ 和 ６８ 等 １５ 种病毒类

型属于常见的高危型，研究发现高危型 ＨＰＶ 病毒具

有致癌性［４］，特别是与女性宫颈癌发病密切相关。
近年来研究发现，如果男性包皮过长，夫妻共患

ＨＰＶ 的感染率明显升高。 因此，寻找减少 ＨＰＶ 感

染的方法具有重要临床意义。 我们曾经的回顾性

研究显示，对男性包皮过长的患者进行包皮环切术

（ｍａｌｅ ｃｉｒｃｕｍｃｉｓｉｏｎ， ＭＣ）后，夫妻双方发生 ＨＰＶ 感

染的几率明显降低［５］。 本研究进一步设计了前瞻

性随机对照研究，比较对成年包皮过长患者行 ＭＣ
后，夫妻双方 ＨＰＶ 感染的情况，更科学地评价 ＭＣ
在男性包皮过长的夫妻中 ＨＰＶ 感染方面的意义，现
报道如下。

１　 资料与方法

１．１　 病例选择　 选取 ２０１２ 年 １ 月至 ２０１５ 年 １２ 月

就诊于解放军第一七四医院门诊符合纳入标准的

已婚夫妻。 纳入标准：①男性均包皮过长，且夫妻

双方均经包皮或宫颈组织脱落细胞 ＨＰＶ 检测确定

为高危型 ＨＰＶ 阳性感染；②夫妻性生活正常；③夫

妻双方自愿参加本研究并接受 ＨＰＶ 复查。 排除标

准：①夫妻双方中有婚外性生活或性病史；②女性

存在妊娠、子宫手术史、具有宫颈癌或癌前病变病

史；③男性存在包皮龟头感染。 共入选 １４０ 对已婚

夫妻，男性平均年龄（３５．９±６．９）岁，女性平均年龄

（３３．９±７．９）岁。 随机分为 ２ 组：手术组 ７０ 对夫妻，
男性均行包皮环切术；对照组 ７０ 对夫妻，男性未行

包皮环切术。 ２ 组患者在年龄、婚龄以及生育史方

面差异无统计学意义。 本研究经医院医学伦理委

员会审查批准（批准号：２０１２ 伦审第 ０６ 号），所有受

试者均签署知情同意书。
１．２　 试验设计 　 采取随机对照的临床试验方法。

用 ＳＡＳ 统计分析系统 ＰＲＯＣＰＬＡＮ 过程语句，给定

种子数，生成随机数字表，由与本试验无关的专人

控制分配方案，按随机数字表将对应的分组代码装

入信封，临床医师按顺序号依次纳入受试者时拆开

信封，按里面的分组代码，受试者分别进入不同

分组。
１．３　 治疗方法　 ２ 组夫妻均未给予任何药物治疗，
并指导其合理性卫生、避免婚外性生活等。 首先分

别从男性包皮覆盖区（尿道口、阴茎头、冠状沟和包

皮内板和非包皮覆盖区（阴茎干、阴囊和肛周）取

材，评价了 ２ 组患者在不同区域 ＨＰＶ 感染的情况，
手术组男性根据泌尿外科手术学均行包皮环切

术［６］，采用背侧切开包皮环切术，在距离冠状沟

０．５～０．８ ｃｍ 处环形切除过长包皮，结扎止血后肠线

间断缝合包皮内外板。 对照组男性未行包皮环切

术，对照组未接受任何药物治疗。 ２ 组夫妻均在 １
年后复查 ＨＰＶ 感染情况，进一步分析 ＭＣ 对夫妻共

患 ＨＰＶ 感染的不同亚型之间的差异。
１．４　 标本采集　 泌尿外科医师进行男性标本采集，
拭净包皮腔内包皮垢，所有患者留取标本前 ３０ ｍｉｎ
禁止小便，将特制的无菌细棉签在按照尿道口内⁃阴
茎头⁃冠状沟⁃包皮内板（包皮覆盖区）顺序稍加压力

顺时针各旋转拭子 ２ 圈，抽出棉签置于洗脱管，接着

迅速置于含有等渗盐水的无菌有盖试管内，然后置

入－２０℃冰箱内待测。 另外，同时留取非包皮覆盖

区（阴茎干、阴囊和肛周）标本备检。 妇科医师进行

女性标本采集。 取材时候宫颈充分暴露，应用 ＨＰＶ
取样器材插入宫颈管旋转 ３～５ 周，然后将取样器放

入保存液中保存以便检测。
１．５　 检测方法　 ＨＰＶ 试剂盒由广东凯普生物科技

有限公司提供。 主要检测 ＨＰＶ１６、１８、３１、３３、３５、
３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６ 和 ６８ 等高危 ＨＰＶ 的

表达，ＨＰＶ⁃ＤＮＡ 的分型检测严格按照操作流程［６］，

主要包括：①ＨＰＶ⁃ＤＮＡ 提取；② ＰＣＲ 扩增；③核酸

分子快速导流杂交及分型。
１．６　 统计学分析　 数据采用 ＳＰＳＳ１７．０ 软件进行统

计学分析。 正态分布计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±
ｓ）表示，采用 ｔ 检验进行组间检验；计数资料以率表

示，采用 χ２检验进行结果分析。 以 Ｐ＜０．０５ 为差异

有统计学意义。
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２　 结　 　 果

２．１　 男性包皮覆盖区和非包皮覆盖区高危型 ＨＰＶ
感染率比较　 ＭＣ 术后 １ 年，手术组包皮覆盖区高

危型 ＨＰＶ 感染率 明 显 低 于 对 照 组 （ ４４． ３％ ｖｓ
７８．６％，Ｐ＜０．０１）。 治疗前手术组和对照组合并非包

皮覆盖区 ＨＰＶ 感染率分别为 ４１．４％和 ４４．３％，组间

比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 在 ＭＣ 术后 １
年，２ 组间患者非包皮覆盖区的高危型 ＨＰＶ 感染率

比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 见表 １。

表 １　 男性包皮覆盖区域和非包皮覆盖区域高危型 ＨＰＶ 感

染率比较［ｎ（％）］

组别 ｎ
包皮覆盖区 非包皮覆盖区

手术前 手术后 手术前 手术后

对照组 ７０ ７０（１００） ５５（７８．６） ３１（４４．３） ３０（４２．９）
手术组 ７０ ７０（１００） ３１（４４．３） ２９（４１．４） ２３（３２．９）
χ２值 １７．３６４ ０．１１７ １．４８８
Ｐ 值 ０．０００ ０．７３３３ ０．２２３

２． ２ 　 治疗前后 ２ 组高危型 ＨＰＶ 感染率比

较　 ＨＰＶ 感染类型：ＨＰＶ １６、１８、３３、３５、３９、５１、５２、
５８ 和 １５ 型。 治疗前 ２ 组无论男性女性均以 ＨＰＶ
单一型别为主，组间比较差异无统计学意义（Ｐ ＞
０．０５）。 但是在术后 １ 年，无论男性女性，手术组高

危型 ＨＰＶ 转阴率明显高于对照组（Ｐ＜０．０１）。 手术

组患者单一型别和多型别 ＨＰＶ 感染率明显低于对

照组（Ｐ＜０．０１）。 见表 ２、表 ３。

表 ２　 手术前后 ２组男性高危型ＨＰＶ感染率比较［ｎ（％）］

组别 ｎ
手术前 手术后 １ 年

单一型别 多型别 转阴 单一型别 多型别

对照组 ７０ ４２（６０．０） ２８（４０．０） １５（２１．４） ３３（４７．１） ２２（３１．４）
手术组 ７０ ４３（６１．４） ２７（３８．６） ３９（５５．７） ２２（３１．４） ９（１２．９）
χ２值 ０．００３ ０．００５ １８．３１８ １２．９８１ ７．５６９
Ｐ 值 ０．８６３ ０．７６８ ０．０００ ０．００３ ０．００５

表 ３　 手术前后 ２组女性高危型ＨＰＶ感染率比较［ｎ（％）］

组别 ｎ
手术前 手术后 １ 年

单一型别 多型别 转阴 单一型别 多型别

对照组 ７０ ４０（５７．１） ２８（４２．９） １４（２０．０） ３１（４４．３） ２５（３５．７）
手术组 ７０ ４１（５８．６） ２９（４１．４） ３６（５１．４） ２１（３０．０） １３（１８．６）
χ２值 ０．０２９ ０．０５６ １５．３９３ １２．３０１ ６．３０９
Ｐ 值 ０．８６４ ０．８０３ ０．０００ ０．００２ ０．００４

３　 讨　 　 论

目前 １３０ 多种 ＨＰＶ 病毒被研究发现，进一步的

研究发现不同的型别感染可引起不同的临床表现，
其中高危性的病毒感染人类殖系统后可引起泌尿

系肿瘤［７］。 女性通过性生活感染高危型 ＨＰＶ１６、
１８、５２、５８ 等可在慢性宫颈炎的基础上引起细胞无

限分裂并引起宫颈癌的发生［８］。 性生活是感染高

危型 ＨＰＶ 感染最主要传播途径，阴茎头、包皮、尿道

口均为男性的 ＨＰＶ 易感部位，男性感染后症状多不

如女性明显，但病毒容易通过性接触传染给女性，
增加女性患病的风险［９⁃１０］。 ＨＰＶ 分型检测已经作

为子宫颈癌的筛查诊治的必要因素。 本研究探讨

分析 ＭＣ 前后夫妻共患高危型 ＨＰＶ 感染率变化，具
有一定临床意义。

男性包皮过长使得垢不能及时清除，进而长期

慢性炎症刺激使得阴茎皮肤保护屏障改变，从而使

得 ＨＰＶ 病毒等病毒容易感染并且繁殖。 男性感染

ＨＰＶ 病毒多表现亚临床感染，有的感染并无明显不

适感，成为病毒的传播桥梁［１１］，研究发现包皮过长

的男性更容易携带大量病毒及细菌，并且通过性生

活传染给女性，使得女性宫颈癌的患病率大大提

高［１２］，进一步研究发现在感染 ＨＰＶ 病毒的女性中，
其配偶有大多数有包皮过长［１３］。 Ｄａｖｉｓ 等［１４］ 对乌

干达 ３３５ 例 ＭＣ 手者术与 ３４０ 例未行手术男性的性

伴侣进行为期 ２ 年的高危型 ＨＰＶ 病毒检测，发现术

前 ２ 组配偶高危型 ＨＰＶ 感染率分别为 ５８． ８％ 和

６２．１％，术后 ２ 年检测配偶感染率分别为 ４２．７％以及

５５．１％，认为男性行ＭＣ 可以显著减少女性性伴侣的

病毒感染率，可见未行包皮环切术的男性是病毒传

播的源泉。 赵学英等［１５］ 对 １２０ 例已婚成年男性包

皮环切术前及术后 １ 年高危型 ＨＰＶ 进行检测，发现

男性转阴率手术组为 ４１．１％，对照组为 ２１．９％，认为

ＭＣ 能够明显降低成年男性高危型 ＨＰＶ 的感染率。
ＭＣ 手术后角质化的阴茎皮肤表面和疤痕组织减少

了在阴茎基底表皮细胞中 ＨＰＶ 和随后的 ＨＰＶ 复制

的进入，在未行 ＭＣ 的男性中，潮湿的皮下组织可能

促进 ＨＰＶ 病毒的存活，进而增加 ＨＰＶ 持久性的风

险。 Ｇｒａｂｏｗｓｋｉ 等［１６］研究发现 ＭＣ 可减少男性患者

包皮感染 ＨＰＶ 病毒的几率，男性行 ＭＣ 手术可减少

女性性伴侣感染 ＨＰＶ 的风险。 Ｓｅｎｋｏｍａｇｏ 等［１７］ 对

１１５９ 例行 ＭＣ 手术者以及 １１４０ 例未行 ＭＣ 手术者

龟头以及阴茎高危型 ＨＰＶ 进行每间隔 ６ 个月为期

２ 年的 ＰＣＲ 检测对比研究发现 ＭＣ 组男性高危型
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ＨＰＶ 感染率明显低于对照组，认为 ＭＣ 可以通过减

少男性 ＨＰＶ 感染的风险进而减少其性伴侣高 ＨＰＶ
病毒感染的发生率和持续性，降低了 ＨＰＶ 感染的风

险。 因为受检测水平、文化水平以及医疗水平不同

的制约，ＨＰＶ 感染阳性率在不同区域、种族之间

略有差异，但最终结论一致。 本研究结果显示，ＭＣ
术后手术组包皮覆盖区高危型 ＨＰＶ 感染率明显低

于对照组（４４．３％ ｖｓ ７８．６％），无论男性女性，术后手

术组高危型 ＨＰＶ 转阴率明显高于对照组，与上述结

论基本一致，说明 ＭＣ 手术后可以降低自身感染

ＨＰＶ 病毒的几率，进一步可能减少女性更多的 ＨＰＶ
相关损害。

此外，本研究进一步有了新的发现：ＭＣ 可以明

显降低了包皮覆盖区（ 包括尿道口、龟头、 冠状沟

及包皮） 的高危型 ＨＰＶ 感染率；但是 ＭＣ 没有影响

非包皮覆盖区部位的 ＨＰＶ 感染率，提示 ＭＣ 的效果

与男性生殖器 ＨＰＶ 感染的解剖部位相关。 包皮覆

盖区黏膜部分脆弱，容易成为 ＨＰＶ 等病毒侵入的部

分和存储场所，易导致两性间的传播［１８］。 本研究发

现行 ＭＣ 术的男性患者，其配偶的 ＨＰＶ 转阴率明显

高于对照组，并且术后单一型别、多型别感染率明

显低于对照组，部分多型别感染转变为单一型别感

染，意味着随着感染病毒载量的减少，女性患宫颈

癌风险的降低，因此，ＭＣ 有潜力作为减少 ＨＰＶ 生

殖器感染的一项廉价而终生有效的公共卫生措施，
尤其是对于尚未普遍开展 ＨＰＶ 疫苗接种的地区。

综上所述，本研究表明 ＭＣ 可以预防降低男性

高危型 ＨＰＶ 的感染，进而减少其在两性间的传播，
并可能成为防治子宫颈癌的重要的干预措施。 男

性包皮过长者感染高危型 ＨＰＶ 的可能性较大，应尽

早行包皮环切术以避免高危型 ＨＰＶ 对男性自身以

及其性伴侣构成的威胁。
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