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  摘 要:目的 分析解脲支原体(UU)感染状况及耐药性,探讨 UU与女性生殖道病变及人乳头瘤病毒

(HPV)的相关性。方法 回顾性分析2021年11月至2022年12月在南通大学附属肿瘤医院及南通大学附属

妇幼保健院住院或门诊就诊的1
 

858例研究对象的UU、HPV及白带常规检测结果,其中宫颈癌患者98例(宫

颈癌组)、宫颈上皮内瘤变(CIN)患者73例(CIN组)、宫颈炎患者33例(宫颈炎组)、阴道炎患者355例(阴道炎

组)及健康体检者1
 

299例(健康对照组)。分析各组研究对象UU感染情况、不同类型阴道炎患者UU感染情

况、UU阳性及阴性研究对象中 HPV检出情况、UU阳性研究对象中 HPV分型情况及 UU药敏试验结果。
结果 1

 

858例研究对象中UU阳性率为44.94%(835/1
 

858)。>20~30岁研究对象的 UU阳性率最高,为

50.39%。健康 对 照 组 UU 阳 性 率(36.87%)明 显 低 于 宫 颈 癌 组(75.51%)、CIN 组(65.75%)、宫 颈 炎 组

(63.64%)及阴道 炎 组 (60.00%),差 异 均 有 统 计 学 意 义 (P<0.05)。细 菌 性 阴 道 炎 患 者 的 UU 阳 性 率

(67.76%)高于健康对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。UU阳性与阴性研究对象的HPV检出率(66.23%
 

vs.
 

22.29%)比较,差异有统计学意义(P<0.05)。UU阳性研究对象中,HPV亚型占比从高到低依次为

HPV16(19.94%)、HPV52(19.63%)、HPV58(11.90%)、HPV39(7.11%)。UU对米诺环素和多西环素敏感

率最高(均为100.00%),对左氧氟沙星耐药率最高(66.00%)。结论 UU阳性率随女性宫颈病变程度的加重

而升高,与高风险HPV密切相关;加强UU及其他宫颈病变因素的检查,并结合药物敏感试验合理用药,对于

宫颈病变的早期诊断和治疗有积极的意义。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

infection
 

status
 

and
 

drug
 

resistance
 

of
 

Ureaplasma
 

urealyticum
 

(UU),and
 

to
 

explore
 

the
 

correlation
 

between
 

UU
 

and
 

female
 

genital
 

tract
 

lesions
 

and
  

human
 

papillomavirus
 

(HPV).Methods Retrospective
 

analysis
 

of
 

UU,HPV
 

and
 

leukorrhea
 

routine
 

test
 

results
 

of
 

1
 

858
 

study
 

sub-
jects

 

who
 

were
 

hospitalized
 

or
 

outpatient
 

in
 

the
 

Affiliated
 

Tumor
 

Hospital
 

of
 

Nantong
 

University
 

and
 

Affilia-
ted

 

Maternity
 

and
 

Child
 

Health
 

Care
 

Hospital
 

of
 

Nantong
 

University
 

from
 

November
 

2021
 

to
 

December
 

2022
 

were
 

conducted,including
 

98
 

cases
 

of
  

cervical
 

cancer
 

(cervical
 

cancer
 

group),73
 

cases
 

of
 

cervical
 

intraepithelial
 

neoplasia
 

(CIN
 

group),33
 

cases
 

of
  

cervicitis
 

(cervicitis
 

group),355
 

cases
 

of
 

vaginitis
 

(vaginitis
 

group)
 

and
 

1
 

299
 

cases
 

of
 

healthy
 

physical
 

examinees
 

(healthy
 

control
 

group).The
 

UU
 

infection
 

status
 

of
 

the
 

study
 

sub-
jects

 

in
 

each
 

group,the
 

UU
 

infection
 

status
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

types
 

of
 

vaginitis,the
 

HPV
 

detection
 

sta-
tus

 

of
 

the
 

UU-positive
 

and
 

negative
 

study
 

subjects,the
 

HPV
 

typing
 

status
 

of
 

the
 

UU-positive
 

study
 

subjects
 

and
 

the
 

results
 

of
 

the
 

UU
 

drug
 

sensitivity
 

test
 

were
 

analyzed.Results The
 

UU
 

positive
 

rate
 

in
 

1
 

858
 

study
 

subjects
 

was
 

44.94%
 

(835/1
 

858).The
 

study
 

subjects
 

aged
 

>20-30
 

years
 

old
 

were
 

with
 

the
 

highest
 

UU
 

positive
 

rate(50.39%).The
 

UU
 

positive
 

rate
 

in
 

the
 

healthy
 

control
 

group
 

(36.87%)
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

cervical
 

cancer
 

group
 

(75.51%),the
 

CIN
 

group
 

(65.75%),the
 

cervicitis
 

group
 

(63.64%)
 

and
 

the
 

vaginitis
 

group
 

(60.00%),with
 

statistically
 

significant
 

difference(P<0.05).The
 

UU-positive
 

rate
 

of
 

pa-
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tients
 

with
 

bacterial
 

vaginitis
 

(67.76%)
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

healthy
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

HPV
 

detection
 

rate
 

between
 

UU-positive
 

study
 

subjects
 

and
 

UU-
negative

 

study
 

subjects
 

(66.23%
 

vs.
 

22.29%)
 

had
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0.05).The
 

per-
centage

 

of
 

HPV
 

subtypes
 

of
 

the
 

UU-positive
 

study
 

subjects
 

from
 

high
 

to
 

low
 

was
 

HPV16
 

(19.94%),HPV52
 

(19.63%),HPV58
 

(11.90%)
 

and
 

HPV39
 

(7.11%).Minocycline
 

and
 

doxycycline
 

had
 

the
 

highest
 

sensitivity
 

rate
 

(both
 

100.00%)
 

to
 

UU
 

and
 

levofloxacin
 

had
 

the
 

highest
 

resistance
 

rate
 

(66.00%).Conclusion The
 

pos-
itive

 

rate
 

of
 

UU
 

increases
 

with
 

the
 

aggravation
 

of
 

the
 

degree
 

of
 

cervical
 

lesions
 

in
 

women,and
 

UU
 

is
 

closely
 

related
 

to
 

HR-HPV;strengthening
 

the
 

examination
 

of
 

UU
 

and
 

other
 

factors
 

of
 

cervical
 

lesions,and
 

combining
 

with
 

drug
 

sensitivity
 

test
 

and
 

rational
 

use
 

of
 

medication
 

are
 

of
 

positive
 

significance
 

for
 

the
 

early
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

cervical
 

lesions.
Key

 

words:Ureaplasma
 

urealyticum; human
 

papillomavirus; female
 

genital
 

tract
 

lesions; drug
 

sen-
sitivity

 

test

  解脲支原体(UU)是一类体积介于细菌与病毒之

间的原核细胞微生物,是女性泌尿生殖道常见的一类

条件寄生菌或共生菌[1],是性传播疾病的病原体之

一。作为支原体的一个亚种,UU长期感染可能是引

发外阴阴道炎、宫颈炎症、宫颈上皮内瘤变(CIN)和恶

性肿瘤的原因之一[2]。人乳头瘤病毒(HPV)是乳头

瘤空泡病毒A属,HPV持续感染是宫颈病变及宫颈

癌的主要病因,尤其是高危型 HPV,如 HPV16和

HPV18型[3-4]。有研究认为 CIN 及宫颈癌患者中

UU感染与 HPV 感染密切相关,可能存在协同作

用[5-6]。也有学者认为 UU是 HPV感染患者中最常

见的宫颈鳞状上皮内瘤变可能相关的微生物[7]。UU
作为无细胞壁结构的微生物,应选择适当的抗菌药物

治疗才能避免增加耐药率。本研究通过探讨 UU与

HPV及其亚型的关系,并进一步探讨 UU感染与女

性生殖道疾病(包括阴道炎、子宫颈炎、CIN 及宫颈

癌)的相关性,为进一步研究 UU感染和宫颈病变机

制提供参考,并分析UU对抗菌药物的敏感和耐药情

况,为临床合理用药提供依据。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析2021年11月至2022
年12月在南通大学附属肿瘤医院及南通大学附属妇

幼保健院住院或门诊就诊的1
 

858例研究对象的

UU、HPV及白带常规检测结果,其中宫颈癌患者98
例(宫颈癌组)、CIN患者73例(CIN组)、宫颈炎患者

33例(宫颈炎组)、阴道炎患者355例(阴道炎组)及健

康体检者1
 

299例(健康对照组)。宫颈癌组年龄

34~74岁,平均(44.5±8.76)岁;CIN组年龄30~66
岁,平均(42.0±9.84)岁;宫颈炎组年龄23~62岁,
平均(36.5±10.25)岁;阴道炎组年龄16~66岁,平
均(37.5±10.07)岁;健康对照组年龄18~71岁,平
均(39.5±11.44)岁。各组年龄比较,差异无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。纳入标准:(1)所有研

究对象均经宫颈组织学诊断;(2)病历资料完整。排

除标准:(1)有放化疗及免疫治疗史;(2)1周内进行过

抗菌药物治疗。所有研究对象均知情同意。本研究

经医院伦理委员会审批通过。

1.2 仪器与试剂 仁度恒温SAT扩增仪、ABI7500
荧光PCR分析仪及宏石96P扩增仪。UU试剂盒(上
海仁度生物科技有限公司),HPV试剂盒[港龙生物

技术(深圳)有限公司及硕世生物科技股份有限公

司],UU培养鉴定计数药敏试剂盒(郑州安图生物工

程股份有限公司)。

1.3 方法

1.3.1 标本采集 (1)UU和 HPV检测。送检前将

宫颈采样刷伸进宫颈口鳞柱上皮交界处,顺时针或逆

时针旋转3~5圈采集宫颈脱落细胞。(2)白带常规

检测。取阴道壁上1/3的分泌物进行标本检查。(3)

UU药敏试验。采集宫颈分泌物后,将其放入取样管

中,低温保存并及时送至微生物室培养。

1.3.2 检测方法 严格按试剂盒操作说明进行UU、

HPV、白带常规检测及对UU进行药敏鉴定。

1.4 观察指标 (1)各组研究对象 UU 感染情况;
(2)不同类型阴道炎患者 UU感染情况;(3)UU阳性

及阴性研究对象中HPV检出情况;(4)UU阳性研究

对象中HPV分型情况;(5)UU药敏试验结果。

1.5 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两
组间比较采用t 检验;计数资料以例数或百分率表

示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统

计学意义。

2 结  果

2.1 不同年龄段研究对象UU感染情况 本研究中

UU阳性研究对象共计835例,阳性率为44.94%
(835/1

 

858)。年龄≤20岁研究对象中,UU 阳性率

为45.45%(5/11);>20~30岁研究对象中,UU阳性

率为50.39%(256/508);>30~40岁研究对象中,

UU阳性率为45.97%(280/609);>40~50岁研究对
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象中,UU阳性率为32.84%(112/341);>50岁研究

对象中,UU阳性率为46.79%(182/389)。

2.2 各组研究对象UU感染情况比较 健康对照组

UU阳性率(36.87%,479/1
 

299)明显低于宫颈癌组

(75.51%,74/98)、CIN组(65.75%,48/73)、宫颈炎

组(63.64%,21/33)及阴道炎组(60.00%,213/355),
差异 均 有 统 计 学 意 义(χ2=56.88、24.37、9.83、

61.27,P<0.05)。

2.3 不同类型阴道炎患者 UU感染情况比较 355
例阴道炎患者中,细菌性阴道炎245例,UU阳性率为

67.76%(166/245);霉菌性阴道炎103例,UU阳性率

为42.72%(44/103);滴虫性阴道炎7例,UU阳性率

为42.86%(3/7)。霉菌性阴道炎和滴虫性阴道炎患

者的UU阳性率与健康对照组比较,差异均无统计学

意义(P>0.05);细菌性阴道炎患者的UU阳性率高

于健康对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。

2.4 UU阳性及阴性研究对象中 HPV检出情况比

较 本研究中 HPV阳性研究对象共计781例,阳性

率为42.03%(781/1
 

858)。835例UU阳性研究对象

中HPV阳性553例,阳性率为66.23%;1
 

023例UU
阴性 研 究 对 象 中 HPV 阳 性 228 例,阳 性 率 为

22.29%。UU阳性与阴性研究对象的 HPV检出率

比较,差异有统计学意义(P<0.05)。

2.5 UU阳性研究对象中 HPV分型情况 实时荧

光PCR法检测 HPV亚型结果显示,高风险亚型13
种:HPV16、18、31、33、35、39、45、51、52、56、58、59、

68,中风险亚型3种:HPV53、66、73,低风险亚型2
种:HPV6、11。UU 阳性553例,其中单重亚型467
例,多重亚型86例;HPV亚型总计数647例。UU阳

性研究 对 象 中,HPV 亚 型 占 比 从 高 到 低 依 次 为

HPV16(19.94%)、HPV52(19.63%)、HPV58
(11.90%)、HPV39(7.11%)。见表1。

表1  UU阳性研究对象中 HPV分型

HPV亚型
构成比

[n(%)]
HPV亚型

构成比

[n(%)]

HPV16 129(19.94) HPV56 21(3.25)

HPV52 127(19.63) HPV31 18(2.78)

HPV58 77(11.90) HPV68 16(2.47)

HPV39 46(7.11) HPV59 15(2.32)

HPV53 40(6.18) HPV6 12(1.85)

HPV18 39(6.02) HPV35 7(1.08)

HPV51 33(5.10) HPV73 7(1.08)

HPV33 26(4.02) HPV11 5(0.77)

HPV66 25(3.86) HPV45 4(0.62)

2.6 UU药敏试验结果 药敏试验结果显示,UU敏

感率从高到低的药物依次是米诺环素(100.00%)、多
西环素(100.00%)、交沙霉素(92.00%)、克拉霉素

(66.00%)及阿奇霉素(60.00%);耐药率从高到低的

药物 依 次 是 左 氧 氟 沙 星 (66.00%)、司 帕 沙 星

(58.00%)、加替沙星(56.00%)、罗红霉素(54.00%)
及红霉素(46.00%)。见表2。

表2  UU药敏试验结果(%)

抗菌药物 敏感 中介 耐药

米诺环素 100.00 0.00 0.00

多西环素 100.00 0.00 0.00

交沙霉素 92.00 4.00 4.00

克拉霉素 66.00 10.00 24.00

阿奇霉素 60.00 6.00 34.00

红霉素 42.00 12.00 46.00

罗红霉素 38.00 8.00 54.00

加替沙星 32.00 12.00 56.00

司帕沙星 28.00 14.00 58.00

左氧氟沙星 20.00 14.00 66.00

3 讨  论

女性生殖道疾病包括阴道炎、宫颈炎、CIN和宫

颈癌等。本研究对1
 

858例标本进行检测,UU阳性

率为44.94%,较谢平霖等[8]的研究结果偏高,HPV
阳性率为42.03%,与胥萍等[9]报道相似,原因是本研

究人群来自妇幼保健院和肿瘤医院,多为育龄妇女及

防癌筛查人群,且UU和HPV感染率又与地区差异、
医疗观念等不同有关。UU阳性率在>20~30岁女

性中最高,原因是 UU感染主要通过性生活传播,年
轻人处于性活跃期,不洁的性生活易导致UU从黏膜

破口侵入,引起女性生殖道感染[10]。UU除引起生殖

道感染外,还引起不孕症,也与不良妊娠和新生儿疾

病有关[11]。这一阶段人群正值育龄期,应尽早干预和

药物治疗,改善预后,以防不良后果发生。其次是>
50岁人群UU感染阳性率高。UU是机会致病菌,50
岁以上人群免疫力相对降低,更易感染[10]。本研究显

示,UU阳性率在宫颈癌组、CIN组、宫颈炎组及阴道

炎 组 中 分 别 为 75.51%、65.75%、63.64% 和

60.00%,明显高于健康对照组的36.87%,差异均有

统计学意义(P<0.05),说明 UU阳性率与阴道炎、
宫颈炎、CIN及宫颈癌密切相关,且随宫颈病变程度

加重而升高。本研究发现,细菌性阴道炎患者的 UU
阳性率高于健康对照组(P<0.05),而霉菌性阴道炎

和滴虫性阴道炎患者的 UU阳性率与健康对照组比

较,差异均无统计学意义(P>0.05)。有研究认为细

菌性阴道炎是被UU等杂菌取代,UU可能是细菌性

阴道炎菌群的共生体,引起阴道生态系统紊乱,而乳
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酸菌缺失又与宫颈病变成正相关,导致机体清除

HPV能力下降[12-13],与本研究结果一致。本研究中

UU阳性研究对象的HPV阳性率为66.23%,UU阴

性研究对象的HPV阳性率为22.29%,UU阳性与阴

性研究对象的 HPV检出率比较,差异有统计学意义

(P<0.05),说明UU与HPV具有协同作用,与邓浩

等[14]研究结果一致。UU阳性研究对象中,HPV亚

型占比较高依次为 HPV16、52、58、39,均为高风险

HPV(HR-HPV),与宫颈癌最密切相关的 HPV16和

HPV18占比分别为19.94%和6.02%,说明 UU与

HR-HPV关系密切。HR-HPV持续感染与宫颈细胞

学密切相关,有研究认为 UU感染能提高 HPV感染

的敏感性,其可作为HR-HPV的辅助因子,使宫颈病

变程度持续加重,并参与CIN和宫颈癌的形成与发

展[15]。UU药敏试验结果显示,敏感率最高的药物为

米诺环素、多西环素,二者均为100.00%,其次是交沙

霉素(92.00%);耐药率从高到低依次是左氧氟沙星

(66.00%)、司 帕 沙 星 (58.00%)、加 替 沙 星

(56.00%),可以看出 UU对四环素类药物敏感度较

高,对喹诺酮类耐药性强,但对大环内酯类抗生素敏

感性和耐药性差异较大。虽然本研究中 UU对米诺

环素、多西环素和交沙霉素的耐药率低,但仍有研究

认为因药物的不规范使用,导致耐药菌株的增加,其
耐药性 也 在 增 加[8,16],给 UU 治 疗 带 来 了 困 难 和

挑战。
综上所述,UU阳性率随女性宫颈病变程度的加

重而升高,UU与HR-HPV密切相关;加强UU及其

他宫颈病变因素的检查,并结合药敏试验结果合理用

药,对于宫颈病变的早期诊断和治疗有积极意义。但

本研究尚有不足之处:标本来源有局限性,鉴于此后

续将扩大研究范围。UU感染与宫颈病变均具有动

态性,需进一步随访研究。
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