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干扰素局部应用联合微波治疗绝经后持续高危型
人乳头瘤病毒感染的效果分析

鞠晨影 1 黄顶 2 王艳虹 1

【摘要】  目的 探讨阴道局部应用干扰素联合微波治疗绝经后持续高危型人乳头瘤病毒 （HR-HPV） 感染的疗

效，并分析对患者免疫功能的影响。方法 将我院 2023 年 2 月~2024 年 12 月收治的 106 例绝经后持续 HR-HPV 感染患

者纳入本次研究，用信封随机法分为对照组和联合组，各 53 例，其中对照组在常规治疗的基础上接受阴道局部应用

干扰素治疗，联合组在对照组的基础上接受微波治疗。比较两组患者疗效及 HPV 转阴率，比较两组患者治疗前后的

阴道微生态 ［pH 值、乳酸杆菌分布情况 （Nugent 评分）、清洁度］、炎症因子、免疫功能、不良反应。结果 联合组

治疗总有效率高于对照组 （P<0.05）；治疗前，两组患者阴道微生态情况比较差异无统计学意义 （P>0.05），治疗后，

两组 pH 值、Nugent 评分、清洁度Ⅲ~Ⅳ度人数占比均较治疗前降低，且联合组低于对照组 （P<0.05）；治疗前，两组

肿瘤坏死因子-α （TNF-α）、白介素-17 （IL-17）、白介素-4 （IL-4）、C 反应蛋白 （CRP） 水平比较差异无统计学意

义 （P>0.05），治疗后，两组 TNF-α、IL-17、IL-4、CRP 水平均较治疗前降低，且联合组低于对照组 （P<0.05）；治

疗前，两组患者免疫功能指标水平比较差异无统计学意义 （P>0.05），治疗后，两组 CD4+ T 细胞百分比、CD4+/CD8+比
值均较治疗前升高，且联合组高于对照组 （P<0.05），两组 CD8+ T 细胞百分比均较治疗前降低，且联合组低于对照组

（P<0.05）；两组不良反应总发生率比较差异无统计学意义 （P>0.05）。结论 阴道局部应用干扰素联合微波治疗绝经

后 HR-HPV 感染患者的疗效显著，患者 HPV 转阴率提高，阴道微生态环境改善，炎性反应明显减轻，免疫功能提高，

具有推广应用价值。
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【Abstract】  Objective  To explore the efficacy of topical vaginal interferon combined with microwave therapy in treating 
postmenopausal persistent high-risk human papillomavirus (HR-HPV) infection, and analyze its impact on patients' immune 
function. Methods  A total of 106 postmenopausal patients with persistent HR-HPV infection admitted to our hospital from Feb 
2023 to Dec 2024 were enrolled. They were randomly divided into a control group and a combined group using the envelope 
randomization method, with 53 cases in each group. The control group received topical vaginal interferon therapy on the basis of 
conventional treatment, while the combined group received additional microwave therapy on top of the control group's regimen. 
The therapeutic efficacy and HPV clearance rate were compared between the two groups. Additionally, vaginal microecology [pH 
value, lactobacillus distribution (Nugent score), cleanliness], inflammatory factors, immune function, and adverse reactions were 
compared before and after treatment. Results  The total effective rate of treatment in the combined group was significantly 
higher than that in the control group (P<0.05). Before treatment, there were no significant differences in vaginal microecology 
between the two groups (P>0.05). After treatment, the pH value, Nugent score, and the proportion of patients with cleanliness 
grades Ⅲ ~ Ⅳ in both groups were lower than those before treatment, and the combined group showed lower levels than the 
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control group (P<0.05). Before treatment, there were no significant differences in the levels of tumor necrosis factor-α (TNF-α), 
interleukin-17 (IL-17), interleukin-4 (IL-4), and C-reactive protein (CRP) between the two groups (P>0.05). After treatment, 
the levels of TNF-α, IL-17, IL-4, and CRP in both groups decreased compared with those before treatment, and the combined 
group had lower levels than the control group (P<0.05). Before treatment, there were no significant differences in immune 
function indices between the two groups (P>0.05). After treatment, the percentage of CD4+ T cells and the CD4+/CD8+ ratio in both 
groups increased compared with those before treatment, and the combined group had higher levels than the control group (P<
0.05); the percentage of CD8+ T cells in both groups decreased compared with that before treatment, and the combined group had 
a lower level than the control group (P<0.05). There was no significant difference in the total incidence of adverse reactions 
between the two groups (P>0.05). Conclusion  The topical vaginal interferon combined with microwave therapy shows 
significant efficacy in treating postmenopausal patients with HR-HPV infection. It increases the HPV clearance rate, improves 
the vaginal microecological environment, significantly reduces inflammatory responses, and enhances immune function, thus 
having value in clinical promotion and application.

【Key words】  Interferon    Microwave therapy    Menopause    High-risk human papillomavirus    Efficacy    Immune 
function

持续高危型人乳头瘤病毒 （high-risk human 
papillomavirus，HR-HPV） 感染是导致宫颈癌的主

要因素［1］。绝经后女性因雌激素水平下降，导致

局部免疫力降低，阴道微环境改变，更易发生持

续 HR-HPV 感染及宫颈病变［2］。目前，针对 HR-
HPV 感染尚无特效抗病毒药物，临床多采用干扰

素等免疫调节剂局部治疗，但其单一应用对绝经

后患者的病毒清除率有限［3］。微波治疗作为一种

物理疗法，可通过热效应改善患者局部血液循环、

增强组织修复，但其对免疫功能的调控作用尚不

明确［4］。近年来，研究发现持续 HR-HPV 感染与

宿主细胞免疫功能紊乱密切相关，尤其是外周血 T
淋巴细胞亚群的失衡可能影响病毒的清除［5］。然

而，目前关于阴道局部联合治疗 （如干扰素与微

波） 对绝经后 HR-HPV 感染患者免疫功能的调节

作用的研究较少。基于此，本研究探讨了阴道局

部应用干扰素联合微波治疗绝经后持续 HR-HPV
感染患者的临床疗效，并分析其对患者外周血 T 淋

巴细胞亚群的影响，以期为绝经后 HR-HPV 感染

患者的综合治疗提供新的理论依据和临床策略。

1　资料与方法

1.1 研究对象　 本 研 究 样 本 量 估 算 参 考 公 式 为

n=tα2PQ/d2，其中 α=0.05，tα=1.90，P=0.5，Q=0.5，

d=10 % （上述参数均为统计常规值，d 为容许误

差，可在合理范围内自行设定），估算出的样本量

约为 91 例，考虑到抽样误差再扩大 10 %~20 %，

约 100~109 例。将我院 2023 年 2 月~2024 年 12 月收

治的 106 例绝经后持续 HR-HPV 感染患者作为本

次研究对象，采用信封随机法分对照组和联合组，

各 53 例，其中对照组在常规治疗的基础上接受阴

道局部应用干扰素治疗，联合组在对照组的基础

上接受微波治疗。纳入标准：①经病理或 HPV 检

测确诊为高危型 HR-HPV 持续感染［6］（同一型别

感染≥12 个月）；②年龄在 45 岁以上；③自然绝经

≥1 年；④患者及家属均知情且签署同意书。排除

标准：①现有或既往有宫颈癌、子宫内膜癌、卵

巢癌病史；②有急性生殖道感染患者，包括急性

盆腔炎性疾病、急性宫颈炎、霉菌、滴虫或细菌

性阴道病的阴道炎；③严重阴道萎缩 （需雌激素

治疗者）；④有自身免疫性疾病；⑤近 3 个月内接

受过 HPV 疫苗、干扰素或其他免疫调节治疗；⑥
对干扰素治疗过敏。脱落标准：①严重不良反应

（如持续阴道出血、剧烈疼痛） 需中止治疗；②失

访或自行退出研究。两组患者基线资料比较差异

无统计学意义 （P>0.05），见表 1。本研究已获医

院伦理委员会批准 （批件号：2002-12-010-E12）。

1.2 方法　常规治疗：给予患者抗菌、抗生素等药

物治疗，叮嘱患者在治疗期间应保障充足睡眠，

清淡饮食，避免性生活。

对照组患者在常规治疗的基础上接受阴道局

部应用干扰素治疗，采用安徽安科生物工程的人

干扰素 α-2 b 栓 （国药准字 S20020103，规格：10
万 IU/粒），患者于每晚睡前将胶囊置入阴道后穹

隆处，1 粒/次，治疗 10 天为 1 疗程，治疗 3 疗程。

联合组在对照组的基础上接受微波治疗。患

者提前将膀胱排空，取膀胱截石位，外阴进行常

··95



中国现代医药杂志 2025 年 8 月第 27 卷第 8 期   MMJC，Aug 2025，Vol 27，No.8

规碘伏消毒，置入阴道窥器，生理盐水棉球擦拭

宫颈及阴道壁分泌物，使用南京德文医学科技有

限公司的 DW-M6T 型微波治疗仪为患者治疗。治

疗前调整微波频率至 2 500 MHz，输出频率设为

15~20 W，将探头套上避孕套后伸入患者阴道，在

距宫颈口 1~2 cm 处缓慢移动，灼烧至组织呈灰白

色并超出病灶区 2 mm 为宜。每次 10~15 min，结

束后观察患者 30 min，确认有无出血、剧烈疼痛，

既往有慢性宫颈炎患者，在微波治疗中有少许阴

道流血或褐色分泌物时，使用广东洛斯特制药的

0.1 %苯扎氯铵溶液 （国药准字 H20093305，规格：

500 mL：0.05 g） 冲洗阴道，用重组人表皮生长因

子凝胶涂抹宫颈创面，嘱患者 24 h 内避免性生活、

盆浴及剧烈运动。治疗 2 天 1 次，10 天为 1 疗程，

共治疗 3 疗程。

1.3 检查指标　①疗效：比较两组患者的疗效，临

床症状消失，病毒亚型均转阴视为显效；临床症

状减轻，病毒亚型转阴种类超过 1 种视为有效；无

病毒亚型转阴视为无效［7］。治疗前后，分别用毛

刷收集患者宫颈表面分泌物，使用核酸扩增实时

荧 光 检 测 样 本 ， 检 测 值 低 于 1.0 为 HPV 亚 型 阴

性［8］。总有效率=100 %-无效率。②阴道微生态：

治疗前后，分别用无菌棉签收集阴道分泌物送检，

用 pH 试纸测分泌物 pH 值，pH 在 3.8~4.5 范围内为

正常。乳酸杆菌占比：将阴道分泌物涂片后革兰

染色，根据 Nugent 评分［9］，7~10 分为存在细菌性

阴道病，乳酸杆菌减少；4~6 分为中间态；0~3 分

为正常，以乳酸杆菌为主。在显微镜下观察阴道

分泌物涂片清洁度：Ⅰ~Ⅱ度表示正常，Ⅲ~Ⅳ度

表示异常。记录异常人数占比。③炎症因子：治

疗前后分别采集患者空腹静脉血 3 mL，离心取血

清，用酶标法测肿瘤坏死因子-α （TNF-α）、白介

素-17 （IL-17）、白介素-4 （IL-4）、C 反应蛋白

（C-reactive protein，CRP），试剂盒来自武汉默沙

克生物科技有限公司。④免疫功能：治疗前后分

别采集患者空腹静脉血 3 mL，使用肝素抗凝管抗

凝 保 存 ， 用 湖 南 唯 公 生 物 科 技 有 限 公 司 的

EasyCell Auto 204B0 型流式细胞仪检测血浆 CD4+ T
细胞、CD8+ T 细胞，计算 CD4+/CD8+比值。⑤不良

反应情况：记录研究期间患者发生肝肾功能异常、

恶心、皮疹、下腹隐痛、阴道瘙痒、分泌物增多

等不良反应发生情况。

1.4 统计学分析　数据分析用 SPSS 26.0 软件处理，

正态计量资料以 -x±  s 表示，行 t 检验；计数资料

以例 （%） 表示，行 χ2 检验，等级资料行秩和检

验，P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1 两组患者疗效比较　联合组的治疗总有效率高

于对照组 （P<0.05），见表 2。

2.2 两组患者阴道微生态比较　治疗前，两组患者

pH 值、Nugent 评分、清洁度Ⅲ~Ⅳ度人数比较差

异无统计学意义 （P>0.05），治疗后，两组 pH 值、

Nugent 评分、清洁度Ⅲ~Ⅳ度人数占比均较治疗前

降低，且联合组低于对照组 （P<0.05），见表 3。

2.3 两组患者炎症因子比较　治疗前，两组患者

TNF-α、IL-17、IL-4、CRP 水平比较差异无统计

学意义 （P>0.05），治疗后，两组 TNF-α、IL-17、

IL-4、CRP 水平均较治疗前降低，且联合组低于对

照组（P<0.05），见表 4。

表1　两组患者基线资料比较（-x±  s）

组别

对照组

联合组

t/χ2

P

n

53
53

年龄（岁）

62.35±5.34
63.46±5.94

1.012
0.314

病程（年）

3.41±1.02
3.52±1.05

0.547
0.586

体质量指数

（kg/m2）
24.36±1.64
25.52±1.29

0.558
0.578

HPV 类型（n）

HPV-16
21
25

0.614
0.433

HPV-18
18
22

0.642
0.423

HPV-52
16
18

0.173
0.677

其他

10
13

0.500
0.480

单一感染

（n）

24
26

0.151
0.697

合并感染

（n）

29
27

表2　两组患者疗效比较［n（%）］

组别

对照组

联合组

χ2

P

n

53
53

显效

20（37.74）
30（56.60）

有效

23（43.40）
20（37.74）

无效

10（18.87）
3（5.66）

总有效

43（81.13）
50（94.34）

4.296
0.038
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2.4 两组患者免疫功能比较　治疗前，两组患者的免

疫功能指标水平比较差异无统计学意义 （P>0.05），

治疗后，两组 CD4+ T 细胞、CD4+/CD8+比值均较治

疗前升高，且联合组高于对照组 （P<0.05），两组

CD8+ T 细胞均较治疗前降低，且联合组低于对照组

（P<0.05），见表 5。

2.5 两组患者不良反应发生情况比较　两组患者治

疗期间均未出现肝肾功能异常。联合组发生恶心 2
例、下腹隐痛 1 例、阴道瘙痒 2 例、分泌物增多 2
例，总发生率为 13.21 % （7/53）；对照组发生恶心

2 例 、 阴 道 瘙 痒 2 例 、 皮 疹 1 例 ， 总 发 生 率 为

9.43 % （5/53），两组不良反应总发生率比较差异无

统计学意义（χ2=0.376，P=0.540）。

3　讨论

绝经后持续 HR-HPV 感染患者的外周血 T 淋

巴细胞亚群通常表现出免疫抑制或失衡状态，这

与病毒持续感染、宫颈病变进展及免疫衰老密切

相关，研究认为，HPV 感染的前提是患者阴道内

环境遭到破坏［10］。因此恢复患者阴道局部微环

境、抗病毒与免疫调节至关重要。目前临床上常

用的药物治疗为干扰素治疗，但存在患者阴道萎

缩影响药物渗透、药物半衰期短的局限性，单用

干扰素需长期用药，且易导致各种并发症；微波

治疗属于物理疗法，其作用机制是通过热效应破

坏 HPV 感染细胞，促进健康组织再生，但临床发

现单用微波治疗患者的复发率较高［11］。王丽娟

等［12］将微波疗法与干扰素联合应用于 HPV 感染合

并慢性宫颈炎患者中发现，该联合方法的疗效优

于单一药物疗法，患者阴道微生态环境得到明显

改善。本研究将阴道局部应用干扰素联合微波治

疗绝经后 HR-HPV 感染患者，结果显示，联合组

治疗总有效率高于对照组 （P<0.05），说明联合疗

法可显著提升疗效。分析原因在于，患者绝经后

会出现阴道黏膜萎缩、糖原减少，局部免疫力下

降情况，微波的热效应可以直接破坏 HPV 感染的

病变细胞，减少病毒载量，暂时升高患者阴道的

pH 值，且其能增强干扰素的渗透性，促进免疫细

胞 （如淋巴细胞、巨噬细胞） 浸润，增强组织修

表4　两组患者炎症因子比较（-x±  s）

组别

对照组

联合组

t

P

n

53
53

TNF-α（ng/L）

治疗前

2.65±0.79
2.67±0.62

0.145
0.885

治疗后

2.12±0.63a

1.79±0.53a

2.918
0.004

IL-17（ng/L）

治疗前

184.22±20.97
186.94±20.46

0.676
0.501

治疗后

124.16±15.34a

113.76±15.26a

3.499
0.001

IL-4（ng/L）

治疗前

11.14±2.64
11.24±2.34

0.206
0.837

治疗后

6.73±1.46a

5.27±1.58a

4.910
<0.001

CRP（mg/L）

治疗前

9.84±2.24
9.91±2.31

0.158
0.874

治疗后

6.84±1.62a

5.96±1.51a

2.893
0.005

注：与同组治疗前比较，aP<0.05

表3　两组患者阴道微生态比较（-x±  s）

组别

对照组

联合组

χ2/t
P

n

53
53

pH 值

治疗前

5.21±0.42
5.18±0.45

0.355
0.723

治疗后

4.57±0.38a

4.32±0.29a

3.807
<0.001

Nugent 评分（分）

治疗前

4.32±1.29
4.39±1.31

0.277
0.782

治疗后

3.08±0.92a

2.68±0.63a

2.612
0.010

清洁度Ⅲ~Ⅳ度人数占比［n（%）］

治疗前

35（66.04）
38（71.70）

0.396
0.529

治疗后

13（24.53）a

5（9.43）a

4.283
0.038

注：与同组治疗前比较，aP<0.05

表5　两组患者免疫功能比较（-x±  s）

组别

对照组

联合组

t

P

n

53
53

CD4+ T 细胞（%）

治疗前

39.54±5.28
38.43±5.42

1.068
0.288

治疗后

48.89±5.63a

51.94±5.27a

2.879
0.005

CD8+ T 细胞（%）

治疗前

32.52±5.61
31.45±5.48

0.993
0.323

治疗后

29.11±4.85a

26.43±4.48a

2.955
0.004

CD4+/CD8+

治疗前

1.14±0.34
1.18±0.35

0.597
0.552

治疗后

1.39±0.41a

1.58±0.47a

2.218
0.029

注：与同组治疗前比较，aP<0.05
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复能力，改善患者血供和修复黏膜［13］。干扰素则

能够激活细胞内抗病毒蛋白，抑制 HPV 的 DNA 复

制，上调白细胞抗原表达，促进抗原提呈，激活

自然杀伤细胞和细胞毒性 T 细胞，增强对感染细胞

的杀伤，减少病变组织血供，降低复发风险［14］。

因此联合疗法通过物理清除+免疫激活双重路径来

提高治疗效果。

HPV 感染的清除或持续感染与宿主免疫状态

密切相关，尤其是细胞免疫 （Th1/Th2/Th17 平衡）

和局部炎症微环境［15］。TNF-α 可以直接抑制 HPV
病毒复制，促进树突细胞成熟，增强抗原提呈能

力，该指标可以评估局部抗病毒炎症反应强度；

IL-17 可以招募中性粒细胞，增强黏膜屏障防御；

IL-4 能抑制辅助性 T 细胞 1 型/细胞毒性 T 淋巴细胞

抗病毒反应，促进 B 细胞分化，IL-17、IL-4 可以

提示免疫抑制状态；CD4⁺ T 细胞可协调抗病毒免

疫；CD4⁺ T 细胞、CD4⁺/CD8⁺比值提示免疫耗竭状

态［16］。绝经后持续 HR-HPV 感染患者会发生阴道

菌群失调，优势菌如乳酸杆菌显著减少，条件致

病菌增殖，阴道黏膜结构改变，雌激素缺乏导致

阴道黏膜胶原纤维减少，细胞层变薄，易受损出

血，阴道黏液分泌不足，清洁能力下降，病原体

更易黏附［17］。本研究结果显示，治疗后，两组 pH
值、Nugent 评分、清洁度Ⅲ~Ⅳ度人数占比均较

治疗前降低，且联合组低于对照组 （P<0.05），

说明微波+干扰素联合治疗能显著改善阴道微生

态。分析原因在于，微波通过精准升温促进阴道

黏膜血管扩张，增加血流灌注，改善萎缩黏膜的

营 养 供 应 ， 温 和 热 刺 激 可 以 激 活 热 休 克 蛋 白

（HSP70） 表达，增强上皮细胞修复能力，上皮细

胞的完整性是阴道微环境稳定的重要屏障，因此

通过微波治疗能改善阴道微环境［18］。干扰素则可

以上调表皮生长因子受体表达，促进基底层细胞

增殖，重建黏膜屏障功能，刺激杯状细胞分泌黏

液，改善阴道润滑度，干扰素还促进上皮细胞糖

原 合 成 ， 为 乳 酸 菌 提 供 代 谢 底 物 ， pH 值 得 到

调控［19］。

本研究结果还显示，治疗后，联合组的炎

症因子指标水平、CD8+ T 细胞水平均低于对照组

（P<0.05）；CD4+ T 细胞水平、CD4+/CD8+比值均高于

对照组 （P<0.05），说明经联合治疗后，患者的炎

症反应显著减轻，免疫功能明显改善。分析原因

在于，微波治疗通过局部加热选择性破坏炎性病

灶，使 CRP 合成减少，下调巨噬细胞 TNF-α 分泌，

同时受热刺激而被激活的 HSP70 能诱导调节性 T
细胞扩增，抑制 IL-17、IL-4 活性，有助于促炎-
抗炎平衡重建［20］。干扰素上调细胞因子信号转导

抑制因子 3 蛋白的表达，抑制 JAK/STAT 过度激活，

从而阻断 TNF-α 的正反馈循环，通过驱动初始辅

助性 T 细胞 （Th0） 向 Th1 分化，抑制 Th2 转录因

子和 Th17 转录因子表达，使 IL-4/IL-17 分泌减

少［21］。也有研究指出，由于微波直接消融 HPV 感

染的上皮细胞，减少了持续抗原刺激，因此能够

降低 CD8+ T 细胞过度活化［22］。而干扰素能逆转

CD8+ T 细胞耗竭状态，使其从效应态向记忆态转

化［23］。动物实验研究则指出，微波能改善局部血

供，促进淋巴结中初始 CD4+ T 细胞向病灶归巢，

而干扰素能促进 CD4+ T 细胞向 Th1 极化，Th1 细胞

分泌干扰素-γ 增强抗病毒免疫［24］，因此患者的炎

症反应减轻，免疫功能改善。

综上所述，阴道局部应用干扰素联合微波治

疗绝经后 HR-HPV 感染患者的疗效显著，患者

HPV 转阴率提高，阴道微生态环境改善，炎性反

应明显减轻，免疫功能明显提高，具有推广应用

价值。
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