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［摘　要］目的：比较荧光定量ＰＣＲ（ｒｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ）与普通反转录酶－聚合酶链锁反应（ＲＴＰＣＲ）对人偏肺病
毒（ｈＭＰＶ）的检测价值。方法：ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ和ＲＴＰＣＲ同时对５００例急性下呼吸道感染（ＡＬＲＴＩ）患儿鼻咽部
分泌物进行ｈＭＰＶ检测，分析两种方法的特异性和灵敏性。结果：ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ和 ＲＴＰＣＲ的检出率分别为
１６％及９８％，ＲＴＰＣＲ与 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ比较，灵敏度为３１３％（２５／８０），特异度为９４３％（３９６／４２０）。结论：
ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测ｈＭＰＶ敏感性高于ＲＴＰＣＲ，是临床检测儿童鼻咽部分泌物ｈＭＰＶ感染的有效的方法。
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　　儿童急性下呼吸道感染（ａｃｕｔｅｌｏｗｅｒｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＡＬＲＴＩ）是儿科常见的感染性疾病，
是５岁以下儿童死亡的主要原因之一，病原谱中病
毒感染占较大的比重［１］。目前除呼吸道合胞病

毒、流感病毒、副流感病毒以及腺病毒等常见病毒

病原能迅速灵敏的检测外，仍有相当部分呼吸道感

染病毒病原不能及时检出。人偏肺病毒（ｈｕｍａｎ

ｍｅｔａｐｎｅｕｍｏｖｉｒｕｓ，ｈＭＰＶ）是２００１年首次分离发现
的新呼吸道病毒病原，目前尚没有成熟的检测试剂

盒，文献报道的一些检测方法存在换地区及实验室

后重复性不良等情况，因此迫切需要建立一种能特

异和有效检测 ｈＭＰＶ的方法，明确 ＡＬＲＴＩ患儿的
ｈＭＰＶ感染情况，对阐明儿童呼吸道感染病毒病原
的构成、发病率及感染后临床特征具有十分重要的
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实践意义。

１　材料与方法

１１　标本来源
分泌物标本为２０１４年１月 ～２０１４年１２月儿

内科新入院５００例 ＡＬＲＴＩ患儿深部鼻咽分泌物，
标本采集后低温保存，于３ｈ内送检；ＡＬＲＴＩ包括
支气管肺炎、喘息性支气管炎、毛细支气管炎等，诊

断标准均符合第７版《诸福棠实用儿科学》。同时
收集检验科血液检验副流感病毒、腺病毒、甲型及

乙型流感病毒感染阳性的儿童血液标本各１份。
１２　方法
１２１　提取核酸　采用 ＴＩＡＮａｍｐＶｉｒｕｓＤＮＡ／
ＲＮＡＫｉｔ试剂盒（北京天根生物工程公司）提取标
本中总 ＲＮＡ，再以提取的总 ＲＮＡ为模板，采用
ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔＲＴＲｅａｇｅｎｔＫｉｔ试剂盒（ＴａＫａＲａ，中
国）逆转录 ｃＤＮＡ，然后分别进行荧光定量 ＰＣＲ
（ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ）及反转录酶 －聚合酶链锁反应
（ＲＴＰＣＲ）检测。
１２２　ＲＴＰＣＲ检测 根据文献［２］，以 ｈＭＰＶ
ＮＬＤ００１（核苷酸登录号 ＡＦ３７１３３７）为模板，合成
针对ｈＭＰＶＦ基因片断的引物（由上海生工生物技
术有限公司合成），引物序列为 ４５０Ｆ（５′ＣＴＴＴＧ
ＧＡＣＴＴＡＡＴＧＡＣＡＧＡＴＧ３′）和 ４５０Ｒ（５′ＧＴＣＴＴＣ
ＣＴＧＴＧＣＴＡＡＣＴＴＴＧ３′），扩增后片段长度４５０ｂｐ。
设置ｈＭＰＶ标准株ｃＤＮＡ质粒（重庆医科大学附属
儿童医院 Ｐ２实验室惠赠）为阳性对照，ｄｄＨ２Ｏ为
阴性对照，将标本ｃＤＮＡ２μｌ加入 ＲＴＰＣＲ反应液
２３μＬ中，混匀后放入ＲＴＰＣＲ仪中扩增，反应条件
为９４℃４ｍｉｎ、９４℃１ｍｉｎ、５５℃１ｍｉｎ、７２℃１ｍｉｎ、
３５ｃｙｃｌｅ、７２℃ １０ｍｉｎ。扩增产物用１％琼脂糖凝
胶电泳，１６０Ｖ，２５ｍｉｎ后观察目的条带。
１２３　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测　根据 ｈＭＰＶＦ基因保
守位点选择引物及探针，引物及探针序列为 ＦＦ
（５′ＴＴＣＧＧＡＡＴＣＣＴＧＡＴＡＧＧＧＧＴＣＴ３′），ＦＲ（５′
ＣＣＴＧＴＧＣＴＡＡＣＴＴＴＧＣＡＴＧＧＧＴ３′），ＦＰ（５′ＣＴＣ
ＣＧＴＡＡＴＴＴＡＣＡＴＧＧＴＧＣＡＧＣＴＧＣＣ３′），荧光定量
ＲｅａｌＭａｓｔｅｒＭｉｘ（Ｐｒｏｂｅ）试剂盒购自北京天根生物工
程有限公司。将标本ｃＤＮＡ２μＬ加入荧光定量反
应液１８μＬ中，震荡混匀后放入 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ仪中
反应，反应条件为９５℃３ｍｉｎ、１ｃｙｃｌｅ、９５℃１５ｓｅｃ、
６２℃１０ｓｅｃ、６８℃２６ｓｅｃ、４０ｃｙｃｌｅｓ，设置ｈＭＰＶ标
准株 ｃＤＮＡ质粒（重庆医科大学附属儿童医院 Ｐ２

实验室惠赠）为阳性对照，ｄｄＨ２Ｏ为阴性对照，阳
性结果判断标准为Ｃｔ≤３６。
１２４　ＰＣＲ特异性分析　将血液标本 ｃＤＮＡ（逆
转录的 ｃＤＮＡ经紫外分光光度计测量，ＯＤ均值
１８～２０）从－２０℃从冰箱取出，置于冰上溶解，４
种病毒的 ｃＤＮＡ标本混匀后分别按照上述 ２种
ＰＣＲ反应条件及反应体系进行检测，设置 ｈＭＰＶ
ＮＬ／１／００株质粒为阳性对照，ｄｄＨ２Ｏ为阴性对照。
１３　统计学分析

采用 ＳＰＳＳ１９０软件进行统计学分析。计数
资料用率表示，组间比较采用卡方检验，Ｐ＜００５
具有统计学意义，两种方法一致性比较采用 ｋａｐｐａ
分析。

２　结果

２１　建立ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ标准曲线
将１０倍浓度 ７个梯度稀释的 ｈＭＰＶ标准株

ｃＤＮＡ质粒，经ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ扩增仪扩增后，建立
ｈＭＰＶｃＤＮＡ标准曲线及扩增曲线，见图 １、２。相
关系数Ｒ２＝０９９２，说明线性关系良好。

图１　ｈＭＰＶｃＤＮＡ标准曲线
Ｆｉｇ．１　ＳｔａｎｄａｒｄｃｕｒｖｅｏｆｈＭＰＶｃＤＮＡ

图２　ｈＭＰＶｃＤＮＡ扩增曲线
Ｆｉｇ．２　ＡｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｈＭＰＶｃＤＮＡ

２２　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测标本ｈＭＰＶ
分泌物标本共检出８０例 ｈＭＰＶ阳性病例，阳
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性率１６％，说明该检测具有特异性，见图３。

注：Ａ为阳性，Ｂ为无扩增，Ｃ为阴性

图３　ｈＭＰＶ特异性（ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ）
Ｆｉｇ．３　ＴｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙａｎａｌｙｓｉｓｏｆｈＭＰＶ

ｆｏｒＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ
２３　ＲＴＰＣＲ检测标本ｈＭＰＶ

ＲＴＰＣＲ扩增产物经１％凝胶电泳后显示目的
条带，长度４５０ｂｐ，阴性对照无条带显示，结果见图
４。分泌物标本共检出４９例ｈＭＰＶ阳性病例，阳性
率９８％。检测混合４种病毒的血液标本无特异
性扩增条带出现，说明该方法对ｈＭＰＶ的检测具有

特异性。

注：１为１００ｂｐＤＮＡＭａｒｋｅｒ，２为阳性对照，３为阴性对照，
４－５为标本ｈＭＰＶ扩增阳性病例

图４　ｈＭＰＶ阳性病例Ｆ基因 ＲＴＰＣＲ扩增结果
Ｆｉｇ．４　ＴｈｅＲＴＰＣＲａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆ

ｈＭＰＶｐｏｓｉｔｉｖｅＦｇｅｎｅｓａｍｐｌｅｓ
２４　验证ｈＭＰＶ阳性扩增产物

随机抽取２种ＰＣＲ方法扩增检测阳性的标本
各３份送上海生物工程有限公司，通过 ＢＬＡＳＴ软
件进行核苷酸序列测定。测序结果经与 ＧｅｎｅＢａｎｋ
中ｈＭＰＶ的基因序列比对发现阳性标本基因序列
与ｈＭＰＶ荷兰株的最高相似度达到９９％，证实为
ｈＭＰＶＦ基因，见图５。

图５　ｈＭＰＶＦ基因片段测序图
Ｆｉｇ．５　ｈＭＰＶＦｇｅｎｅｓｅｇｍｅｎｔｓｅｑｕｅｎｃｅｄｉａｇｒａｍ

２５　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ与ＲＴＰＣＲ的敏感性及特异度
比较

分别采用２种方法对５００例分泌物标本进行
ｈＭＰＶ检测，ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ共检出ｈＭＰＶ阳性标本
８０例，检出率１６％，ＲＴＰＣＲ检出４９例阳性标本，
检出率９８％；ＲＴＰＣＲ与 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ相比较，
灵敏度为３１３％（２５／８０），特异度为９４３％（３９６／
４２０）；２种检测方法的敏感性有显著的差异（χ２＝
８５５３，Ｐ＝０００２），见表１。
２６　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ和ＲＴＰＣＲ的相关性比较

表１　两种ＰＣＲ方法ｈＭＰＶ检出率比较
Ｔａｂ．１　Ｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏＰＣＲｍｅｔｈｏｄｓ

检验方法 标本数 阳性例数 检出率

ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ ５００ ８０ １６％

ＲＴＰＣＲ ５００ ４９ ９８％

ｘ２＝８５５３ Ｐ＝０００２

　　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测出的 ８０例 ｈＭＰＶ阳性标
本中，有 ２５例经 ＲＴＰＣＲ检测出阳性，Ｒｅａｌｔｉｍｅ
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ＰＣＲ检测 ４２０例 ｈＭＰＶ阴性标本中有 ２４例 ＲＰ
ＰＣＲ检测出阳性，两者比较差异具有统计学意义
（χ２＝４９５７２，Ｐ＝００００）。进一步一致性 ｋａｐｐａ
分析，ｋａｐｐａ值 ＝０３４３，Ｐ＝００００，说明两种检测
方法结果基本相符合，一致性一般。见表２。

表２　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ与ＲＴＰＣＲ
检测ｈＭＰＶ的相关性比较

Ｔａｂ．２　Ｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎ
ｏｆＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲａｎｄＲＴＰＣＲ

ＲＴＰＣＲ
ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ

ｈＭＰＶ（＋） ｈＭＰＶ（－）
合计

ｈＭＰＶ（＋） ２５ ２４ ４９
ｈＭＰＶ（－） ５５ ３９６ ４５１
合计 ８０ ４２０ ５００

χ２＝４９５７２ Ｐ＝００００

３　讨论
自２００１年发现 ｈＭＰＶ以来，世界各地对其已

经进行了大量的研究，均有该病毒被检出的报

道［３－４］。荷兰一项血清学研究表明，ｈＭＰＶ感染人
类不少于 ５０年，大部分 ２岁以下婴幼儿都存在
ｈＭＰＶ感染，ｈＭＰＶ特异性抗体检测中发现５岁以
上的儿童几乎都感染过该病毒［５］。２００３年我国科
研人员研究发现ｈＭＰＶ感染的证据，提示ｈＭＰＶ也
是我国急性呼吸道感染的病毒病源谱成员之

一［６］。随后我国多地相继报道了儿童感染 ｈＭＰＶ
的流行病学调查，长沙的检出率为６２５％［７］，北京

的检 出 率 可 达 到 ３０％［５］， 成 都 检 出 率 为

１０２６％［８］，表明 ｈＭＰＶ在儿童呼吸道感染中具有
很重要的地位，应引起临床工作者的重视。但目前

的调查都是小规模地域性检测，大规模的流行病学

调查仍然少见报道，究其原因是目前尚无简便、快

捷、特异、可靠、稳定地针对 ｈＭＰＶ病原的检测方
法，因此，建立快速、准确、稳定、可靠性高的 ｈＭＰＶ
检测方法十分迫切，对 ｈＭＰＶ感染的早期诊断、治
疗和预防具有非常重要的临床意义。

目前，临床上主要使用免疫荧光、Ｒｅａｌｔｉｍｅ
ＰＣＲ、ＲＴＰＣＲ及病毒分离培养 ４种方法检测
ｈＭＰＶ病毒［９］，虽然确诊的金标准为病毒分离培养

法，但对于ｈＭＰＶ的培养，国内外的很多研究认为
ｈＭＰＶ分离较为困难，对其敏感的细胞较少，病毒
在细胞中不能快速生长，且培养病毒所需要的时间

较长，故临床上未能常规进行病毒分离培养，而仅

用于实验室研究［１０］。免疫荧光法检测病毒抗体，

主要用于诊断既往是否感染或再感染，对早期诊断

意义不大。ＲＴＰＣＲ技术曾一度被认为是检测病
毒最敏感、最特异的检测方法，临床上应用广泛，但

ＲＴＰＣＲ无法准确定量起始模板，只能对终产物进
行分析，而且必须进行电泳分析扩增后产物，费时

费力，同时ＰＣＲ产物容易造成对环境的污染，导致
假阳性结果的出现。近年来，随着 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ
方法的建立，灵敏度较 ＲＴＰＣＲ高，缩短了检测时
间，而且能够定量检测，更加具有现实意义［１１］。

本研究选择用 ｈＭＰＶ相对保守的 Ｆ基因来设
计引物及探针序列，完成了反应条件及反应体系的

最佳优化，建立了较为成熟的 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ方法
用于检测 ｈＭＰＶ，并与 ＲＴＰＣＲ方法进行了对比，
ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ的阳性检出率明显高于 ＲＴＰＣＲ，
ＲＴＰＣＲ的灵敏度不如 ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ。将２种方
法均检测出ｈＭＰＶ阳性的标本送核苷酸测序鉴定
证实为 ｈＭＰＶ，排除了检测结果中出现的假阳性。
混合副流感病毒、腺病毒、甲型及乙型流感病毒等

４种病毒的血液标本，ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测未见阳性
扩增曲线，ＲＴＰＣＲ方法亦无扩增，说明两种方法
均有一定的特异性［１２］。ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测出的
８０例阳性标本中，有２５例经ＲＴＰＣＲ检测出阳性，
４２０例ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ阴性标本中有２４例 ＲＴＰＣＲ
检测出阳性，显示２种方法具有一定的相关性，一
致性欠佳，研究发现，ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ可以检测到存
放数周甚至更长时间的的呼吸道病毒标本，因此

ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测阳性但 ＲＴＰＣＲ检测阴性结果
的原因可能是由于标本在检测的过程中反复冻融

导致拷贝数较低的标本病毒载量降低，对检测结果

产生了一定的影响或已经存在很长时间的感染史。

综上，本研究针对ｈＭＰＶ的Ｆ基因设计的特异
性的引物及探针建立的ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ方法能够显
著提高呼吸道分泌物标本中ｈＭＰＶ的检出率，是具
有时间短、针对性强、灵敏度较高、污染率较低的检

测方法，较ＲＴＰＣＲ具有更高的灵敏度及更好的特
异性，可以在临床和科研中推广。
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ＢＬＢＣ发生情况［７－１０］。本研究检测结果证实ＢＬＢＣ
癌灶组织中 ＴＯＰＯＩＩα表达明显高于非 ＢＬＢＣ，其
ＴＯＰＯＩＩα表达与淋巴结转移、组织分级有关，但与
年龄、肿瘤大小、临床分期无关。因此，临床医师通

过检测乳腺癌患者 ＴＯＰＯＩＩα，可了解 ＢＬＢＣ的转
移、组织分级，为指导ＢＬＢＣ的化疗方案提供依据，
避免无效或过度治疗对患者造成不良的影响。

４　参考文献

［１］ＰｅｒｏｕＣＭＰｅｍｕＣＭ，ＳｏｒｌｉｅＴ，ＥｉｓｅｎＭＢ，ｅｔａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｐｏｒｔｒａｉｔｏｆｈｕｍａｎｂｒｅａｓｔ．ｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２０１２（４０６）：
７４７－７５２．

［２］ＮｉｅｌｓｅｎＴＯ，ＨｓｕＦＤ，ＪｅｎｓｅｎＫ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉ
ｃａｌａｎｄｃｌｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｂａｓａｌｌｉｋｅｓｕｂｔｙｐｅｏｆ
ｉｉｉｖａｓｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１１
（１０）：５３６７－５３７４．

［３］ＣａｒｅｙＬＡ，ＰｅｒｏｕＣＭ，ＬｉｖａｓｙＣＡ，ｅｔａｌ．Ｒａｃｅ，ｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ
ｓｕｂｔｙｐｅｓ，ａｎｄｓｕｒｖｉｃａｌｉｎｔｈｅＣａｒｏｌｉｎａｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｓｔｕｄｙ
［Ｊ］．ＪＡＭＡ，２００６（２１）：２４９２－２５０２．

［４］ＪａｒｖｉｎｅｎＴＡ，ＴａｎｎｅｒＭ，ＲａｎｔａｎｅｎＶ，ｅｔａｌ．Ａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎ
ａｎｄｄｅｌｅｔｉｏｎｏｆｔｏｐｏｉｓｏｍｅｒａｓｅⅡａｌｐｈａｈａｓｓｏｃｉａｔｅｗｉｔｈ
ＥｒＢ２ａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄａｆｆｅｃｔｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｔｏｔｏｐｏｉｓｏｍｅｒａｓｅ
Ⅱａｌｐｈａｈｉｎｈｉｂｉｔｏｒｄｏｓｏｒｕｂｉｃｉｎｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃ
ｅｒ［Ｊ］．ＡｍＪＰａｔｈｏｌ，２０１０（３）：８３９－８４７．

［５］ＳｏｒｉｌｅＴ，ＰｅｒｏｕＣＭ，ＴｉｂｓｈｉｒａｎｉＲ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｐａｔｔｅｒｎｓｏｆｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａｓｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈｔｕｍｏｒｓｕｍｏｒｓｕｂ
ｃｌａｓｓｅｓｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔＡｃａｄＳｃｉ
ＵＳＡ，２０１０（６９）：１０８６９－１０８７４．

［６］ＮｉｅｌｓｅｎＴＯ，ＨｓｕＦＤ，ＪｅｎｓｅｎＫ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉ
ｃａｌａｎｄｃｌｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｂａｓａｌｌｉｋｅｓｕｂｔｙｐｅｏｆ
ｉｉｉｖａｓｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣａｎｃｅｒＲｅｓ，２００４
（１０）：５３６７－５３７４．

［７］ＭＩＮＬｉｓｈａｎ，ＣＨＥＮＹｉｎｇｒｏｎｇ，ＭＡＺｈｉｈｏｎｇ，ｅｔａｌ．Ｅｘ
ｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｍｉｄｋｉｎｅｉｎｂｒｅａｓｔｃａｒ
ｃｉｎｏｍａｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｐｒｏｆｉｌｉｎｇ［Ｊ］．
ＣｕｒｒｅｎｔＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，２０１２（５）：３８１－３８６．

［８］ＢａｕｅｒＫＲ，ＢｒｏｗｎＭ，ＣｒｅｓｓＲＤ，ｅｔａｌ．Ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒ（ＥＲ）Ｎｅｇａｔｉｖｅ，ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ
（ＰＲ）ｎｅｇａｔｉｖｅ，ａｎｄＨＥＲ２ｎｅｇａｔｉｖｅｉｎｖａｓｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃ
ｅｒ，ｔｈｅｓｏｃａｌｌｅｄｔｒｉｐｌｅｎｅｇａｔｉｖｅｐｈｅｎｏｔｙｐｅ：ａｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ
ｂａｓｅｄｓｔｕｄｙｆｒｏｍｔｈｅＣａｌｉｆｏｒｎｉａｃａｎｃｅｒＲｅｇａｉｓｔｒｙ［Ｊ］．
Ｃａｎｃｅｒ，２００７（１０９）：１７２１－１７２８．

［９］ＳｎｇＪＨ，ＨｅａｔｏｎＶＪ，ＢｅｌｌＭ，ｅｔａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｌｏｎｉｎｇａｎｄ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｈｕｍａｎｔｏｐｏｉｓｏｍｅｒａｓｅⅡａｌｐｈａａｎｄ
Ⅱｂｅｔａｇｅｎｅｓ：Ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｏｒｉｓｏｆｏｒｍｅｖｏｌｕｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｇｅｎｅ
ｄｕｐｌｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａ，２００９（１４４４）：３９５
－４０６．

［１０］孟辉，李文才，王留兴，等．拓扑异构酶Ⅱα表达与乳腺
癌患者生存的相关性［Ｊ］．中华肿瘤杂志，２０１１（５）：
３６３－３６６．

（２０１５－０３－１５收稿，２０１５－０５－１８修回）
中文编辑：刘　平；英文编辑：刘　



华

（上接第８３７页）
［３］ＣｈａｎｇＡ，ＭａｓａｎｔｅＣ，ＢｕｃｈｈｏｌｚＵＪ，ｅｔａｌ．Ｈｕｍａｎｍｅｔａｐ

ｎｅｕｍｏｖｉｒｕｓ（ＨＭＰＶ）ｂｉｎｄｉｎｇａｎｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｒｅｍｅｄｉａｔｅｄ
ｂｙｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＨＭＰＶｆｕｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎａｎｄ
ｈｅｐａｒａｎｓｕｌｆａｔｅ［Ｊ］．ＪＶｉｒｏｌ，２０１２（６）：３２３０－３２４３．

［４］ＪｏｓｅＯ，ＪｏｓｅＡＢ，ＭａｌｔａＡＡ，ｅｔａｌ．ＲｏｌｅｏｆＭｅｔａｐｎｅｕｍｏｖｉｒ
ｕｓｉｎＶｉｒａｌＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＩｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎＹｏｕｎｇＣｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ
］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏ，２００６（８）：２７３９－２７４２．

［５］ＧｒｅｇｏｒｙＡ．Ｓｔｏｒｃｈ．ＤｉａｇｎｏｓｔｉｃＶｉｒｏｌｏｇｙ．ＤｉａｇｎｏｓｔｉｃＶｉｒｏｌ
ｏｇｙ［Ｊ］．ＣｌｉｎｉｃａｌＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓ，２０００（３１）：７３９－
７５１．

［６］朱汝南，钱渊，邓洁，等．北京地区２岁以下儿童急性
呼吸道偏肺病毒 感染［Ｊ］．中华儿科杂志，２００３（１）：
４４１－４４４．

［７］梁沫，谢志萍，段招军，等．长沙地区急性下呼吸道感染
儿童呼吸道合胞病毒 、偏肺病毒临床特征及流行状况

分析［Ｊ］．实用预防医学，２０１２（７）：９６８－９７２．
［８］李天舒，潘明，杨慧萍，等．成都地区急性呼吸道感染病

例人偏肺病毒感染状况研究［Ｊ］．现代预防医学，２０１２

（３）：６９８－７０５．
［９］ＨｉｄｅａｋｉＫｉｋｕｔａ，ＣｈｉｋａｋｏＳａｋａｔａ，ＲｅｉｋｏＧａｍｏ．，ｅｔａｌ．

ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａＬａｔｅｒａｌＦｌｏｗＩｍｍｕｎｏｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＡｓ
ｓａｙｗｉｔｈＲｅａｌＴｉｍｅＲｅｖｅｒｓｅＴｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎＰＣＲｆｏｒＤｅｔｅｃ
ｔｉｏｎｏｆＨｕｍａｎＭｅｔａｐｎｅｕｍｏｖｉｒｕｓ［Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆｃｌｉｎｉｃａｌ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ，２００８：９２８－９３２．

［１０］ＤｅｆｆｒａｓｎｅｓＣ，ＣｏｔｅＳ，ＢｏｉｖｉｎｇＧ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ
ｋｉｎｅｔｉｃｓｏｆｔｈｅＨｕｍａｎｍｅｔａｐｎｅｕｍｏｖｉｒｕｓｉｎｄｉｆｉｅｒｅｎｔｃｅｌｌ
ｌｉｎｅｓｂｙｒｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２００５（１）：
４８８－４９０．

［１１］陈明艳，朱飞，刘爱玲，等．实时荧光 ＰＣＲ技术诊断人
偏肺病毒检测效果分析［Ｊ］．现代生物医学进展，
２０１３（３０）：５９８１－５９８３．

［１２］向蕾，陈仕菊，王昕，等．实时荧光定量ＲＴＰＣＲ快速检
测四种呼吸道病毒的研究［Ｊ］．热带医学杂志，２０１４
（４）：４６１－４６５．

（２０１５－０４－０６收稿，２０１５－０５－２３修回）
中文编辑：戚　璐；英文编辑：赵　毅

０４８

贵 阳 医 学 院 学 报　 ４０卷　


