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３ ５６５ 例女性体检人群人乳头瘤病毒
感染情况及型别分布
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摘要：　 目的　 了解女性体检人群人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎ ｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）感染情况及型别分布特征，为宫颈癌的早期

防治提供依据。 　 方法　 采用 ＰＣＲ－反向斑点杂交法对 ２０１４ 年 １２ 月—２０１８ 年 １０ 月来华东疗养院体检的 ３ ５６５ 例女性的

宫颈脱落细胞样本进行 ＨＰＶ 感染型别鉴定。 　 结果　 ３ ５６５ 名女性中 ＨＰＶ 感染者为 ６５５ 名，感染率为 １８􀆰 ３７％，其中单一

型别感染为 ４８２ 名，占比 ７３􀆰 ５９％；多种型别感染为 １７３ 名，占比 ２６􀆰 ４１％。 高危基因型 ＨＰＶ 感染的前 ５ 位型别为 ＨＰＶ５２
型 ３􀆰 ８４％，ＨＰＶ５３ 型 ２􀆰 ５２％，ＨＰＶ５１ 型 ２􀆰 １３％、ＨＰＶ５８ 型 １􀆰 ９６％和 ＨＰＶ１６ 型 １􀆰 ５１％；低危基因型 ＨＰＶ 感染的前 ３ 位型别

是 ＨＰＶ８１ 型 ２􀆰 １６％，ＨＰＶ４３ 型 １􀆰 ４０％和 ＨＰＶ４２ 型 １􀆰 ３７％。 不同年龄组 ＨＰＶ 感染率差异有统计学意义（ χ２ ＝ １７􀆰 ８１７，Ｐ ＝
０􀆰 ０３７），其中 ５５～５９ 岁组的感染率最高（２４􀆰 ５４％），６０ 岁后随着年龄的增加，感染率逐渐降低。 同时，多种型别感染率最

高的是 ５５ ～ ５９ 岁组（８􀆰 ０９％），其次是 ２５ ～ ２９ 岁组（７􀆰 １４％）。 　 结论 　 该地区体检女性高危 ＨＰＶ 感染的常见型别是

ＨＰＶ５２ 型、ＨＰＶ５３ 型、ＨＰＶ５１ 型、ＨＰＶ５８ 型和 ＨＰＶ１６ 型，２５～２９ 岁及 ５５～５９ 岁的妇女更应予以重视，对阳性患者要加强定

期随访。
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　 　 宫颈癌是全世界女性的第二大常见癌症和第四大

癌症死因，据统计，全球每年有约 ５３ 万例女性新患子

宫颈癌，２７ 万例女性死于子宫颈癌［１］。 ２０１５ 年，我国

子宫颈癌新发病例近 ９􀆰 ８９ 万人，死亡病例近 ３􀆰 ０５ 万

人，且近年来我国宫颈癌发病率呈上升趋势［２］。 人乳

头瘤病毒（ｈｕｍａｎ ｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）是一种嗜上皮

组织的双链环状小 ＤＮＡ 病毒，全球约 ４􀆰 ５％的癌症新

发病例与 ＨＰＶ 感染相关［３］。 迄今为止，在女性生殖道

检测到约 ４０ 种 ＨＰＶ 基因型，根据致癌性分为高危型

和低危型［４］。 高危型 ＨＰＶ 持续感染可引起女性子宫

颈、阴道等部位的癌前病变，病变可最终发展为浸润性

癌，低危 ＨＰＶ 感染可引起皮肤疣、肛门－生殖器疣等

疾病［５］。 从 ＨＰＶ 感染进展为浸润性宫颈癌通常需

１０～２０ 年［６］，因此进行 ＨＰＶ 基因分型筛查有助于实现

早发现，早治疗，降低宫颈癌的发生率和死亡率。 ＨＰＶ
感染情况和型别分布有明显的区域、人群、年龄差异。
为了解本地区女性 ＨＰＶ 感染情况、ＨＰＶ 亚型分布特

征及 ＨＰＶ 感染人群年龄分布特征，本文对 ３ ５６５ 例体

检女性的生殖道脱落细胞进行 ＨＰＶ 检测，探讨 ＨＰＶ
基因分型检测在宫颈癌防治方面的临床意义。
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１　 资料与方法

１􀆰 １　 资料来源　 选择 ２０１４ 年 １２ 月—２０１８ 年 １０ 月在

华东疗养院体检的已婚女性，年龄 ２５ ～ ８７ 岁，平均年

龄 ４７􀆰 ２１ 岁。 纳入标准：（１）已婚或有性生活史；（２）
无宫颈锥切及子宫切除史；（３）非经期女性。 排除采

集前 ２４ ｈ 内有性生活、阴道灌洗及用药的样本。 最终

纳入 ３ ５６５ 人。
１􀆰 ２　 仪器与试剂　 试剂采用人乳头瘤病毒基因分型

２３ 型检测试剂盒（深圳亚能，生产批号：２０１３１０２１），该
试剂盒可检测 ２３ 种型别，包括 １７ 种高危型 ＨＰＶ （１６、
１８、３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６、６８、７３、
８２ 和 ６ 种低危亚型（６、１１、４２、４３、８１ 和 ８３）。 仪器有：
ＡＢＩ ＶｅｒｉｔｉＴＭ ９６－Ｗｅｌｌ ＰＣＲ 仪、亚能恒温杂交仪、水浴

锅、博日恒温金属浴。
１􀆰 ３　 样本的采集与保存　 由妇科医生使用亚能一次

性宫颈细胞采集器深入受检者宫颈口内，沿顺时针方

向稍用力下压单方向旋转 ４～５ 周，获得足量的上皮细

胞，将采样刷的刷头放入亚能细胞保存缓冲液中，沿刷

柄折痕处将宫颈刷折断，旋紧瓶盖、做好标示，如不能

马上检测，应将样本放置 ４ ℃ 冰箱中，并在一周内

检测。
１􀆰 ４　 ＨＰＶ 基因分型检测　 使用亚能人乳头瘤病毒基

因分型 ２３ 型检测试剂盒（ＰＣＲ－反向斑点杂交）试剂

盒，严格按照说明书提取 ＤＮＡ、ＰＣＲ 扩增、ＰＣＲ 产物杂
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交，根据膜条对应的显色点进行结果判读。
１􀆰 ５　 统计学处理 　 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 版软件进行统

计，计数资料组间比较采用 χ２ 检验，检验水准为 α ＝
０􀆰 ０５。

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＨＰＶ 感染情况　 ３ ５６５ 名女性中 ＨＰＶ 感染者为

６５５ 名，感染率为 １８􀆰 ３７％，其中单一型别感染为 ４８２
名，占比 ７３􀆰 ５９％；多种型别感染为 １７３ 名，占比如

６􀆰 ４％２ 种、３ 种、４ 种、５ 种型别感染的患者分别为

１８􀆰 ９３％、５􀆰 ５０％、１􀆰 ２２％、０􀆰 ７６％，未检出感染 ５ 种以上

型别的患者，见表 １。
表 １　 ＨＰＶ 感染情况

感染类型 感染人数 百分比（％）

单一型别感染 ４８２ ７３􀆰 ５９

２ 种型别感染 １２４ １８􀆰 ９３

３ 种型别感染 ３６ ５􀆰 ５０

４ 种型别感染 ８ １􀆰 ２２

５ 种型别感染 ５ ０􀆰 ７６

总计 ６５５ １００􀆰 ００

２􀆰 ２　 ＨＰＶ 型别分布　 高危型别中感染率最高的 ５ 种

型别分别是 ５２ 型 （ ３􀆰 ８４％）、 ５３ 型 （ ２􀆰 ５２％）、 ５１ 型

（２􀆰 １３％）、５８ 型（１􀆰 ９６％）和 １６ 型（１􀆰 ５１％）；低危型别

中感染率最高的 ３ 种型别分别是 ８１ 型（２􀆰 １６％）、４３
型（１􀆰 ４％）、４２ 型（１􀆰 ３７％），见表 ２。

表 ２　 ３ ５６５ 例女性 ＨＰＶ 亚型阳性分布情况

分类
ＨＰＶ

型别

总病

例数

型别感染率

（％）

单一型别

感染例数

多种型别

感染例数

高危型

１６ ５４ １􀆰 ５１ ２９ ２５

１８ ２９ ０􀆰 ８１ １５ １４

３１ ２３ ０􀆰 ６５ ９ １４

３３ ２４ ０􀆰 ６７ １４ １０

３５ ２３ ０􀆰 ６５ １１ １２

３９ ２３ ０􀆰 ６５ １０ １３

４５ １１ ０􀆰 ３１ ４ ７

５１ ７６ ２􀆰 １３ ４０ ３６

５２ １３７ ３􀆰 ８４ ８６ ５１

５３ ９０ ２􀆰 ５２ ５０ ４０

５６ １９ ０􀆰 ５３ １２ ７

５８ ７０ １􀆰 ９６ ３１ ３９

５９ ３３ ０􀆰 ９３ １８ １５

６６ ２８ ０􀆰 ７９ １５ １３

６８ ４７ １􀆰 ３２ ２６ ２１

７３ ６ ０􀆰 １７ ３ ３

８２ ４ ０􀆰 １１ ２ ２

　 　 续表 ２

分类
ＨＰＶ

型别

总病

例数

型别感染率

（％）

单一型别

感染例数

多种型别

感染例数

低危型

６ １２ ０􀆰 ３４ ７ ５

１１ ８ ０􀆰 ２２ ２ ６

４２ ４９ １􀆰 ３７ ２７ ２２

４３ ５０ １􀆰 ４０ ３０ ２０

８１ ７７ ２􀆰 １６ ３９ ３８

８３ ３ ０􀆰 ０８ １ ２

　 　 注：表中存在多重感染，导致病例数的重复统计。

２􀆰 ３　 ＨＰＶ 感染年龄分布　 本研究各年龄组感染率比

较，差异有统计学意义（χ２ ＝ １７􀆰 ８１７，Ｐ ＝ ０􀆰 ０３７）。 其中

５５～５９ 岁组的感染率最高（２４􀆰 ５４％），６０ 岁后随着年

龄的增加，感染率逐渐降低。 多种型别感染率在各年

龄组中差异有统计学意义（χ２ ＝ １７􀆰 ９８３，Ｐ ＝ ０􀆰 ０３５），其
中最高的是 ５５ ～ ５９ 岁组，占 ８􀆰 ０９％（３１ ／ ３８３），其次是

２５～２９ 岁组，占 ７􀆰 １４％（１０ ／ １４０）。 见表 ３。
表 ３　 ３ ５６５ 例女性各年龄段 ＨＰＶ 感染率

年龄

（岁）
病例

单一型别感染

（ｎ，％）

多种型别感染

（ｎ，％）

合计

例数 （％）

２５～ １４０ １４（１０􀆰 ００） １０（７􀆰 １４） ２４ １７􀆰 １４

３０～ ３３１ ３６（１０􀆰 ８８） １３（３􀆰 ９３） ４９ １４􀆰 ８０

３５～ ４６４ ６５（１４􀆰 ０１） １６（３􀆰 ４５） ８１ １７􀆰 ４６

４０～ ５２８ ６８（１２􀆰 ８８） ２９（５􀆰 ４９） ９７ １８􀆰 ３７

４５～ ６３９ ８９（１３􀆰 ９３） ３１（４􀆰 ８５） １２０ １８􀆰 ７８

５０～ ６５５ ９５（１４􀆰 ５０） ２７（４􀆰 １２） １２２ １８􀆰 ６３

５５～ ３８３ ６３（１６􀆰 ４５） ３１（８􀆰 ０９） ９４ ２４􀆰 ５４

６０～ ２４９ ３３（１３􀆰 ２５） １３（５􀆰 ２２） ４６ １８􀆰 ４７

６５～ １１１ １４（１２􀆰 ６１） ２（１􀆰 ８０） １６ １４􀆰 ４１

≥７０ ６５ ５（７􀆰 ６９） １（１􀆰 ５４） ６ ９􀆰 ２３

合计 ３ ５６５ ４８２（１３􀆰 ５２） １７３（４􀆰 ８５） ６５５ １８􀆰 ３７

３　 讨　 论

子宫颈癌主要由高危型 ＨＰＶ 持续感染所致，在
９９􀆰 ７％的子宫颈癌中都可检测到高危型 ＨＰＶ［７］。
ＨＰＶ 感染率随子宫颈病变严重程度升高而升高，且感

染型别在不同地区、不同人群及不同级别子宫颈病变

中分布不同。 ２０１４ 年 ４ 月，美国食品药品监督管理局

（ＦＤＡ）批准了 ＨＰＶ 分型检测可以作为子宫颈癌的初

筛手段应用于临床工作中。 ２０１７ 年由中华预防医学

会妇女保健分会发布了《子宫颈癌综合防控指南》也
将 ＨＰＶ 分型检测作为子宫颈癌筛查方案。 随着分子

生物学的发展，ＨＰＶ－ＤＮＡ 基因分型出现了很多检测

方法，现主要有荧光定量 ＰＣＲ 法、ＰＣＲ－杂交法和基因

芯片技术。 本研究方法采用了 ＰＣＲ－反向斑点杂交法
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的原理，对 ２３ 种 ＨＰＶ 基因型进行分型检测，该方法与

传统的方法相比具有通量高，敏感性强，特异性好，准
确性高，可检测多重感染等优点，是目前认为进行

ＨＰＶ ＤＮＡ 检测和分型比较好的方法［８］。
Ｗａｎｇ 等［９］报道的 ５ ８６９ 例样本的 ＨＰＶ 总感染率

为 ２１􀆰 ７％，海口 ＨＰＶ 感染率在 ３７ 个城市最高，为

３１􀆰 ９４％，南昌 ＨＰＶ 感染率最低，为 １８􀆰 ４２％，上海 ＨＰＶ
感染率为 ２２􀆰 ６１％。 本研究结果显示体检女性 ＨＰＶ 感

染率为 １８􀆰 ３７％，低于浙江桐庐县的 ３６􀆰 ７％［１０］，高于深

圳的 １０􀆰 ３％［１１］。 由此可见，不同地区 ＨＰＶ 感染状况

存在差异。 这可能因为我国地域辽阔，民族多样，地区

经济发展不平衡，女性对 ＨＰＶ 的认知，主动接受利用

预防保健知识的程度不同有关［１２］。
本研究结果显示，在 ６５５ 例感染者中，７３􀆰 ５９％的

患者为单一型别感染，而只有 ０􀆰 ７６％的患者为 ５ 种型

别感染。 随着感染型别的增加，其感染百分比的下降，
可能与 ＨＰＶ 亚型之间存在竞争和抑制有关［１２］。 Ｌｅｅ
等［１３］ 发现单一 ＨＰＶ 感染使宫颈癌的患病风险增加

１９􀆰 ９ 倍，而多重 ＨＰＶ 感染使该风险增加到 ３１􀆰 ８ 倍。
提示对 ＨＰＶ 亚型多重感染者要特别加强定期随访。
本研究 ＨＰＶ 高危亚型中，感染率前 ５ 位分别是 ５２ 型

（３􀆰 ８４％）、 ５３ 型 （ ２􀆰 ５２％）、 ５１ 型 （ ２􀆰 １３％）、 ５８ 型

（２􀆰 ０２％）和 １６ 型（１􀆰 ５１％）；低危型中感染率最高的是

８１ 型 （ ２􀆰 １６％）、 其 次 为 ４３ 型 （ １􀆰 ４％） 和 ４２ 型

（１􀆰 ３７％）。 有研究报道［１４－１６］，１６ 型是中国部分地区最

主要的高危型别，与本研究结果并不一致。 原因可能

为本研究对象是常规体检样本，多数 ＨＰＶ 感染具有隐

匿性，而一些研究中对象多为宫颈病变和宫颈癌患者，
１６ 型与此类疾病高度相关［１７］。

本研究结果显示不同年龄组 ＨＰＶ 感染率差异有

统计学意义，５５～ ５９ 岁组的感染率最高（２４􀆰 ５４％），在
３０～３４ 岁感染率出现一个低谷（１４􀆰 ８％），６０ 岁以后出

现第二个低谷，≥７０ 岁组感染率最低（９􀆰 ２３％），与上

海奉贤区［１８］和 Ｗａｎｇ 等［９］ 报道的国内 ３７ 个城市不同

年龄段的 ＨＰＶ 感染分布情况较一致。 国内外研究结

果显示 ２０ ～ ２５ 岁是 ＨＰＶ 感染的第一个高峰［１９－２０］，由
于本研究小于 ２５ 岁的体检人群很少，故未纳入统计

中。 山西省宫颈癌筛查队列的动态研究［２１］ 中发现，
ＨＰＶ 多种型别感染率随年龄增长有明显波动，并在

５１～６０ 岁时突然增高。 在本研究中，ＨＰＶ 多种型别感

染率最高的是 ５５～５９ 岁组（８􀆰 ０９％），其次是 ２５～２９ 岁

组（７􀆰 １４％），这可能与围绝经期女性因生理因素造成

体内激素改变，清除既往感染和新发感染的能力减弱

以及 ２５～２９ 岁组女性性生活活跃有关。 这提示对５５～

５９ 岁组和 ２５～２９ 岁组 ＨＰＶ 亚型多重感染者要特别加

以重视，必要时应进行阴道镜活检。
综上所述，３ ５６５ 例体检女性高危 ＨＰＶ 感染的常

见型别是 ＨＰＶ５２ 型、ＨＰＶ５３ 型、ＨＰＶ５１ 型、ＨＰＶ５８ 型

和 ＨＰＶ１６ 型，２５ ～ ２９ 岁及 ５５ ～ ５９ 岁的妇女更应予以

重视，对阳性患者要加强定期随访。
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