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与 CO2 冷冻治疗宫颈上皮内瘤变

伴 HPV 感染疗效相关的影响因素分析
曹　欢，李　咏  

　　[ 摘要 ]　目的　探究 CO2 冷冻治疗宫颈上皮内瘤变（cervical intraepithelial neoplasia, CIN）伴人乳头瘤病毒（human 
papillomavirus, HPV）感染的疗效，并分析 HPV 持续感染的危险因素。方法　选取 2018 年 1—11 月期间在首都医科大学
附属北京妇产医院治疗的 CIN 伴 HPV 感染患者 560 例作为研究对象，观察 CIN 和 HPV 感染的治疗效果，并采用 Logistic
回归分析方法探究治疗后 HPV 持续感染的危险因素。结果　治疗后 6 个月，CIN 治疗的临床有效率为 83.04%，HPV 转阴
率为 73.75%；Logistic 回归分析显示，年龄≥ 50 岁、性伴侣个数≥ 2 个、人流次数≥ 1 次、生殖道炎症是 CO2 冷冻治疗
后 HPV 持续感染的独立危险因素（P 均＜ 0.05）。结论　CO2 冷冻治疗对 CIN 和 HPV 感染清除均有一定的效果， HPV 清
除效果受到年龄、性伴侣个数、人流次数、生殖道炎症等因素的影响。　　
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　　[Abstract]　Objective　To explore the efficacy of CO2 cryotherapy on cervical intraepithelial neoplasia (CIN) with human 
papillomavirus (HPV) infection, and to analyze the risk factors of persistent HPV infection. Methods　Totally 560 CIN patients with 
HPV infection who were treated in Beijing Obstetrics and Gynecology Hospital, Capital Medical University from January 2018 to 
November 2018 were selected as subjects. The therapeutic effects of CIN and HPV infection were observed. Logistic regression analysis 
was used to explore the risk factors of persistent HPV infection after treatment. Results　At 6 months after treatment, the clinical 
effective rate of CIN treatment was 83.04%, and the HPV negative rate was 73.75%. Logistic regression analysis showed that age ≥ 50 years, 
number of sexual partners ≥ 2, number of induced abortion ≥ 1, genital tract inflammation were independent risk factors of persistent 
HPV infection after CO2 cryotherapy (P ＜ 0.05). Conclusions　CO2 cryotherapy has a certain effect on the clearance of CIN and HPV 
infection. The clearance of HPV infection is affected by factors such as age, number of sexual partners, number of induced abortion and 
genital tract inflammation.  　　　　      
　　[Key words]　CO2 cryotherapy; cervical intraepithelial neoplasia; persistent HPV infection; risk factor

　　宫颈上皮内瘤变（cervical intraepithelial neoplasia, 
CIN）是一种临床较为常见的生殖系统病变，该病
变与宫颈浸润癌密切相关，严重威胁了女性的身
心健康 [1]

。CIN 发生的原因较为复杂，持续性的高
危型人乳头瘤病毒（human papillomavirus, HPV）

感染被认为与 CIN 密切相关，且是导致宫颈癌
的重要原因 [2]

。在治疗 CIN 的同时，合理的治疗
HPV感染对降低宫颈癌发病率具有重要的意义 [3]

。

对于 CIN 伴 HPV 感染，目前临床上尚缺少有效的
治疗方法，一些物理方法，可在一定程度上缩短
HPV感染持续的时间，从而降低宫颈癌的发病率，

在临床中得到了一定的应用 [4-5]
。CO2 冷冻治疗作

为一种物理治疗手段，其治疗效果的影响因素较
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为复杂，尤其是对 HPV 感染状态的影响，目前在
临床上也缺少研究 [6]

。因此，本研究对 CO2 冷冻
治疗 CIN 伴 HPV 感染的疗效进行了探究，分析了
影响治疗后 HPV 感染状态的独立危险因素，以期
为临床治疗提供一定的临床依据和理论指导，具
体报道如下。

1　对象与方法

1.1　对象　选取 2018 年 1—11 月于首都医科大学

附属北京妇产医院治疗的 CIN 伴 HPV 感染患者
560 例作为研究对象。患者年龄为 20 ～ 55 岁，

平均为（34.07±12.35）岁，产次为 0 ～ 4 次，

平均（2.31±0.27）次。纳入标准：①病理学检查
确诊为 CIN Ⅰ级；②检查确认 HPV 阳性；③年
龄≥ 20 岁；④有性生活且非妊娠期。排除标准：

①有全子宫切除史的患者；②有盆腔放化疗史的
患者；③患有生殖系统肿瘤的患者；④精神异常
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患者。

1.2　方法　CO2 冷冻治疗用 ERBOKRYO® CA 冷

冻治疗仪（德国爱尔博电子医疗仪器公司）进行
治疗。在患者月经干净 3 ～ 7 d，采用 CO2 为制冷
源行冷冻治疗。常规消毒，依据患者的病变范围
及深度选择相应的治疗金属头，范围超过病损区
外 2 mm 进行冷冻，冷冻的温度约为 -60 ℃，1 个
冻融周期为 3 min，均行 2 个冻融周期。

　　HPV 持续感染的影响因素分析：术后 6 个月
随访，行病理学以及高危型 HPV 检测。并调查分
析影响患者的 HPV 转阴的因素，包括一般情况（姓
名、性别、年龄、文化程度），吸烟、饮酒情况，

性伴侣个数，人流次数，是否有生殖道炎症以及
初次性生活年龄等。

1.3　观察指标　CO2 冷冻治疗 CIN 的疗效评价：

①进展。病理级别较治疗前提升 1 个或 1 个级别以
上。②持续。病理检查与治疗前无变化。③逆转。

病理级别较治疗前下降 1 个或 1 个级别以上，宫颈
活检完全正常。临床有效率 = 逆转例数 / 总例数。

　　观察 CO2 冷冻治疗 6 个月后患者的 HPV 转阴
情况，计算转阴率。

1.4　统计学处理　利用 SPSS 20.0 软件对数据进

行处理，计量资料以 x±s 表示，比较采用 t 检验；

计数资料采用频数、率或构成比表示，比较采用
χ2 检验；对影响 HPV 转阴情况的危险因素采用
Logistic 回归分析；以 P ＜ 0.05 表示差异有统计学
意义。

2　结　　果

2.1　CO2 冷冻治疗 CIN 的疗效以及 HPV 转阴

率　CO2 冷冻治疗后 6 个月，CIN 治疗的临床有
效率为 83.04%（465/560），见表 1。HPV 转阴率
为 73.75%（413/560）。

人流次数≥ 1 次、生殖道炎症是 CO2 冷冻治疗后
HPV 持续感染的独立危险因素（P 均＜ 0.05），

见表 3。

表 1　CO2 冷冻治疗 CIN 的疗效
Table 1　Efficacy of CO2 cryotherapy on CIN treatment

    疗效 例数 构成比 (%)
  进展   31   5.54
  持续   64 11.43
  逆转 465 83.04

2.2　单因素分析　单因素分析发现，年龄、吸烟、

饮酒、性伴侣个数、人流次数以及生殖道炎症均
是影响 CO2 冷冻治疗 CIN 患者 6 个月后 HPV 持续
感染危险的因素（P 均＜ 0.05），见表 2。
2.3　多因素 Logistic 回归分析　选择单因素分析

有统计学意义的变量带入模型，将 HPV 是否持续
感染作为因变量，进行多因素 Logistic 回归分析。

结果发现，年龄≥ 50 岁、性伴侣个数≥ 2 个、

影响因素 例数
HPV 持续感染

χ2 值 P 值
例数 持续感染率 (%)

  年龄   18.273 0.000
　　≥ 50 岁 382 121 31.68
　　＜ 50 岁 178   26 14.61
  文化程度     0.551 0.458
　　初中及以下 289   72 24.91
　　初中以上 271   75 27.68
  吸烟   14.513 0.000
　　是 108   44 40.74
　　否 452 103 22.79
  饮酒   14.834 0.000
　　是 187   68 36.36
　　否 373   79 21.18
  性伴侣个数     4.997 0.025
　　1 个 158   31 19.62
　　≥ 2 个 402 116 28.86
  人流次数 204.158 0.000
　　0 次 382   31   8.12
　　≥ 1 次 178 116 65.17
  生殖道炎症   33.265 0.000
　　是 166   71 42.77
　　否 394   76 19.29
  初次性生活年龄     2.065 0.151
　　≥ 20 岁 438 106            24.20
　　＜ 20 岁 122  41 33.61 　 　

表 2　CO2 冷冻治疗后的 HPV 持续感染的单因素分析
Table 2　Univariate analysis of persistent HPV infection 
after CO2 cryotherapy

表 3　CO2 冷冻治疗后 HPV 持续感染的多因素分析
Table 3　Multivariate analysis of risk factors for persistent 
HPV infection after CO2 cryotherapy

相关因素 β OR P 值
95%CI

下限 上限
 年龄 ( ≥ 50 岁 vs. <50 岁 ) 2.09 8.056 0.000 5.404 12.010
 性伴侣个数 ( ≥ 2 个 vs. 1 个 ) 0.78 2.172 0.000 1.410   3.346
 人流次数 ( ≥ 1 次 vs. 0 次 ) 1.40 4.039 0.006 2.662   6.175
 生殖道炎症 ( 有 vs. 无 ) 1.61 4.984 0.005 3.030   8.197

3　讨　　论

　　CIN 伴 HPV 感染是宫颈癌的必经阶段，部
分患者能自行或在干预后消除，但仍有约 7% 的
HPV 感染患者会发展为宫颈浸润癌 [7]

。因此，通
过治疗 HPV 感染达到防治宫颈病变是近年来研究
的热点，对 CIN 伴 HPV 感染患者进行早期干预对
预防宫颈癌也具有重要的意义。本研究对采用 CO2

冷冻治疗合并 HPV 感染的 CIN 患者进行分析，结
果显示，治疗后 6 个月，CIN 治疗的临床有效率
为 83.04%，HPV 转阴率为 73.75%。这一结果提示
CO2 冷冻治疗在 CIN 伴 HPV 感染患者中的效果良
好。该方法是一种物理治疗方法，它通过冷冻坏
死来破坏子宫颈病变组织，达到了治疗 CIN 的目
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的 [8]
。对于 HPV 感染，可能是由于冷冻治疗破坏

了大部分病灶，这在一定程度上降低了中心病毒
的负荷；其次，低温治疗也改善了患者对 HPV 的
免疫应答能力，加速了对 HPV 的清除，从而达到
治疗 HPV 感染的目的 [9-10]

。

　　CIN 伴 HPV 感染患者治疗后的 HPV 感染状
态是评价治疗效果的重要方面，也是治疗后随访
的重要指标。CO2 冷冻治疗疤痕轻，治疗过程中
出血量少，发生宫颈管狭窄少，适合一些具有生
育要求的妇女 [11]

。但大量的研究发现，其对 HPV
感染状态的影响受到多种因素的制约。因此，本
研究采用 Logistic 回归分析，对 CO2 冷冻后 HPV
感染情况的危险因素进行分析发现，年龄≥ 50 岁、

性伴侣个数≥ 2 个、人流次数≥ 1 次、生殖道炎
症是 CO2 冷冻治疗后 HPV 持续感染的危险因素。

这一结果与目前大部分的研究结果一致 [12-13]
。

50 岁以上女性大部分已经处于绝经期，其机体的
免疫力下降，感染 HPV 的风险增加，在进行治疗
干预后 HPV 的清除率也会远低于年轻患者 [13]

；

性伴侣个数多增加了与他人接触的机会，也增加
了 HPV 的传播风险 [14]

；人流次数多和生殖道炎症
会使患者的宫颈受到一定的损伤，导致移行带区
鳞状上皮增生的出现，也导致宫颈抵御外界病菌
的能力下降，在受到不良因素的刺激下更易发生
HPV 感染 [15]

。

　　综上所述，CO2 冷冻治疗对 CIN 伴 HPV 感染
清除均有一定的效果，但 HPV 清除效果受到年龄、

性伴侣个数、人流次数、生殖道炎症等因素的影响。

临床上在治疗中应尽量避免可能的因素，从而提
高 HPV 感染清除效果。CO2 冷冻治疗对 HPV 感
染虽然有一定的治疗效果，但其对复发和妊娠的
影响尚不明确，临床应增加随访时间进一步探究。
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