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·论著·

某院1 715例妇科就诊者人乳头瘤病毒

感染率及基因型分布
高自颖 1  柏居林 2  甄拴平 1

 【摘要】目的  分析妇科就诊人群人乳头瘤病毒（HPV）感染率及基因型分布，为宫颈癌的诊治

及HPV疫苗的研制提供参考。方法  采用凯普医用核酸分子快速导流杂交基因芯片技术（Hybrimax）
检测2009年11月至2016年10月宝鸡市中医医院门诊及住院的1 715例自愿接受生殖道HPV感染筛查

且有性生活史妇女的21种HPV基因型别。结果  就诊人群宫颈感染HPV高危型以HPV58、HPV16、
HPV52和HPV33型最为常见，而HPV低危型则以HPV11及CP8304为主。1 715例就诊者中266例HPV
阳性，阳性率为15.51%。其中单一感染者168例（9.80%），双重及多重感染者98例（5.71%）；就诊

者以31～40岁和41～50岁年龄段HPV感染率较高，分别为18.31%和18.60%；其次为≤ 30岁就诊者，

感染率为13.92%；＞ 50岁患者HPV感染率较低（8.24%），与≤ 30岁患者相比差异具有统计学意义

（P均＜ 0.05）。168例单一高危型HPV感染者以HPV58、HPV16、HPV52、HPV33型感染为主，分

别为68例（40.48%）、40例（23.81%）、22例（13.10%）、10例（5.95%），与HPV58型阳性率比

较，HPV16、HPV52、HPV33型的阳性率差异均有统计学意义（P均＜ 0.05）；低危型HPV感染者

以HPV11型和CP8304感染为主，分别为16例（9.52%）和12例（7.14%），差异无统计学意义（χ2 = 
1.512、P = 0.186）。98例双重及多重HPV感染者中双重感染者62例（63.27%）；三重感染者28例
（28.57%）；四重感染者8例（8.16%）。双重及多重HPV感染亚型主要以HPV58、HPV16、HPV52和
HPV11型为主，分别为25例（25.51%）、20例（20.41%）、16例（16.33%）和11例（11.22%）。结论  
本院妇科就诊人群高危型HPV感染率基本符合亚洲人群分布规律，但存在一定区域性。 

 【关键词】 人乳头瘤病毒；感染；基因型；分布
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【Abstract】Objective  To investigate human papilloma virus (HPV) infection rate and type distribution 
in gynecological patients, and to provide reference for the diagnosis and treatment of cervical cancer and the 
development of HPV vaccine. Methods  Total of 21 HPV genotypes of 1 715 women with HPV infection 
screening of reproductive tract and sexual history in Baoji Traditional Chinese Medicine Hospital from 
November 2009 to October 2016 were detected by Rapid Biotransformation Hybridization Gene Chip 
Technology (Hybrimax). Results  HPV58, HPV16, HPV52 and HPV33 were the most common high risk 
types of cervical infection, while HPV 11 and CP8304 were the main risk types of HPV. Among the 1 715 
patients, 266 cases were HPV positive, the positive rate was 15.51%. There were 168 cases (9.80%) with single 
infection and 98 cases (5.71%) with double and multiple infection, the infection rates of HPV were higher in 
patients aged 31-40 years old (18.31%) and 41-50 years old (18.60%), followed by those ≤ 30 years old, the 
infection rate was 13.92%. The infection rate of HPV in patients > 50 years (8.24%) was significantly lower 
than that in patients ≤ 30 years old (all P < 0. 05). The high risk type of single infection were HPV58, HPV16, 
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HPV52 and HPV33 infection in 68 cases (40.48%), 40 cases (23.81%), 22 cases (13.10%) and 10 cases (5.95%), 
respectively. Compared with the positive rates of HPV58, the positive rate of HPV16, HPV52 and HPV33 
type were significantly different (all P < 0. 05); HPV11 and CP8304 were the main types of infection in low 
risk patients (16 cases, 9.52% vs. 12 cases, 7.14%), but there was no significant difference (χ2 = 1.512, P = 
0.186). Among the 98 cases with double or multiple infection, 62 cases (63.27%) were double infection, 28 
cases (28.57%) were triple infection, 8 cases (8.16%) were quadruple infection. The main subtypes of double 
and multiple infection were HPV58, HPV16, HPV52 and HPV11 for 25 cases (25.51%), 20 cases (20.41%), 
16 cases (16.33%) and 11 cases (11.22%), respectively. Conclusions  The infection rate of high-risk HPV of 
gynecological patients in our hospital basically accords with the distribution of Asian population, but with 
some regional characteristics.
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宫颈癌是女性生殖系统最常见恶性肿瘤之

一。2015年我国公布的相关数据显示，女性宫颈

癌发病人数为98 900例，占女性癌症发病总人数

5.6%，死亡病例30 500例，占女性癌症死亡总人数

0.3%[1]。2014年，子宫颈癌筛查有了重大改革，世

界卫生组织（World Health Organization，WHO）

提出用人乳头瘤病毒（human papillomavirus，
HPV）分型检测作为宫颈癌筛查的初筛方法[2]。

2017年11月北京市开始接种宫颈癌疫苗（葛兰素

史克公司获准进入中国，名为“希瑞适”的二价

疫苗），针对HPV16和HPV18亚型，可以覆盖约

70%宫颈癌。HPV是宫颈癌及癌前病变明确的致病

因素，研究表明不同HPV亚型感染者结局差异较

大[3]，同时越来越多的临床证据表明，不同HPV亚

型感染导致子宫颈癌发生风险亦不同[4-6]。因此，

探索与宫颈癌及癌前病变发生密切相关HPV类型

有助于早期诊断相关疾病[7]。

本研究采用回顾性研究，分析2009年11月至

2016年10月宝鸡市中医医院门诊及住院就诊者HPV
分型检测结果，探讨本市妇科就诊人群HPV感染率

及型别分布，现报道如下。

资料与方法

一、 一般资料

选择2009年11月至2016年10月于本院门诊或

住院的女性就诊者共计1 715例，年龄18～66岁，

平均年龄（37.5 ± 9.45）岁。经病例资料统计，就

诊者分别来自宝鸡市区（380例）及凤翔县（215
例）、岐山县（206例）、扶风县（195例）、眉县

（180例）、陇县（142例）、凤县（110例）、千

阳县（106例）、麟游县（102例）和太白县（79

例）所有县区，已排除非本地区常住患者。

二、仪器与试剂

仪器选择杭州博日科技有限公司Life Express 
PCR扩增仪，HPV检测系统（潮州凯普生物科技

公司，含HPV DNA提取试剂盒、HPV DNA扩增试

剂盒、HPV分型检测试剂盒及HHM-2型医用快速

杂交仪）。可检测的21种HPV型别包括HPV 16、
18、31、33、35、39、45、51、52、56、58、59、
68等13种高危型和HPV 6、11、42、43、44等5种
低危型和HPV53、HPV66和CP8304等3种我国女性

感染的常见亚型。

三、标本采集与处理

于就诊者非月经期采样，采样前3 d内不用阴

道栓剂，前1天禁止性生活取材前先用消毒棉拭子

擦去宫颈口分泌物后，用凯普公司专用宫颈刷顺时

针旋转3周取出，放入3 ml专用细胞保存液中，立

即送检或放置4 ℃冰箱1周内检验。

四、检测方法

应用快速导流杂交技术进行HPV分型检测。具

体步骤为：①样本DNA提取：采用HPV DNA提取试

剂盒进行DNA抽提（取样本0.5 ml，1 4000 r/min离心

10 min（离心半径r = 4.5 cm），弃上清；②PCR扩

增：在每个反应管加入PCR反应试剂及DNA Taq酶
混合物24 μl，再加入DNA模板1 μl，混合后上PCR
仪进行扩增（注意每批次检测必须同时设置HPV 
18阳性对照和阴性对照各1个）；③导流杂交：采

用凯普快速杂交仪及配套试剂盒，严格按试剂盒说

明进行操作（在杂交平台上放入标记有特异性寡核

苷酸探针的低密度基因芯片，一次同时检测15个样

本），最后酶标显色；④结果判断：通过肉眼观察

芯片上HPV不同亚型相应的点判断HPV亚型的型

别，阳性点呈现紫色圆点[注意每张芯片上PCR反
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应质控点（IC）和杂交显色质控点（Biotin）的显

色情况]。
五、统计学处理

应用SPSS 19.0统计软件处理数据；计数资料以

百分率（%）表示；两组间患者比较采用χ2检验，

以P ＜ 0.05为差异有统计学意义。

结    果

一、就诊患者HPV感染率

1 715例就诊者中266例HPV检测阳性，阳性率

为15.51%。其中单一感染者168例（9.80%），双

重及多重感染者98例（5.71%）；≤ 30岁及＞ 50
岁与其余各年龄组患者HPV感染率差异有统计学意

义（P均＜ 0.05）。各年龄段患者HPV感染率见表

1。
二、单一HPV感染率

168例单一感染者中，140例高危型感染者以

HPV58、HPV16、HPV52和HPV33型感染为主，与

HPV58阳性率比较，HPV16、HPV52和HPV33型
的阳性率差异有统计学意义（P均＜ 0.05）；低危

型28例HPV感染者则以HPV11和CP8304型感染为

主，两者阳性率差异无统计学意义（χ2 = 1.512、P = 
0.186），见表2。

三、双重及多重HPV感染率

98例双重及多重HPV感染中双重感染者62例
（63.27%）；三重感染者28例（28.57%）；四重

感染者8例（8.16%）。感染类型主要以HPV58、
HPV16、HPV52和HPV11为主，分别为25例
（25.51%）、20例（20.41%）、16例（16.33%）

和11例（11.22%），各型HPV感染分布见表3。

表 1  1 715 例标本各年龄组就诊人群 HPV 感染率 

年龄段组 标本数（例） HPV感染率 [例（%）] χ2值 P值 

≤ 30岁 352   49（13.92） — —

31～40岁 437   80（18.31） 1.915 0.036

41～50岁 586 109（18.60） 2.010 0.029 

＞ 50岁 340     28（8.24） 2.150 0.021

注：以≤ 30 岁组为标准行统计学分析，“—”：无相关数值

表 2  168 例 HPV 单一型感染者的阳性率 
HPV型别 阳性例数（%） χ2值 P值 

高危型

HPV58 68（40.48） — —

HPV16 40（23.81）   2.753 0.018

HPV52 22（13.10）   6.365 0.010

HPV33   10（5.95） 12.470 0.003

低危型

HPV11   16（9.52） — —

CP8304 12（7.14）   1.512 0.186

注：“—”：无相关数值

表 3  266 例双重及多重 HPV 感染者型别分布 
HPV型别 感染总例数 双重/多重感染 [例（%）] 占双重/多重感染者总例数百分率（%）

HPV58 98 25（25.51） 25.51

HPV16 63 20（31.75） 20.41

HPV52 28 16（57.14） 16.33

HPV11 14 11（78.57） 11.22

HPV33 10   7（70.00）   7.14

HPVcp8304 9     0（0.00）   0.00

HPV51 7   6（85.71）   6.12

HPV59 7   6（85.71）   6.12

HPV68 7     0（0.00）   0.00

HPV45 7   3（57.14）   3.06

HPV18 4     0（0.00）   0.00

HPV39 4   2（50.00）   2.04

HPV42 4     0（0.00）   0.00

HPV53 4   2（50.00）   2.04
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讨    论

研究发现，高危型HPV持续感染是引起宫颈

癌的高风险因素[8-9]。本研究显示宝鸡地区1 715例
就诊妇女HPV总感染率为15.5%，低于单玮等[10]报

道的陕西西安地区妇科门诊患者的27.84%及甘肃

地区妇科就诊人群的19.9%，与刘小文等[11]报道的

景德镇地区的15.5%基本一致。

以往研究认为，HPV16型与HPV18型感染在

宫颈癌患者中最为常见[12-15]。本研究发现，HPV58
是本地区妇科就诊人群最常见基因型，其余常见

HPV基因型为HPV16、HPV52、HPV33、CP8304 
型，与秦宇等[16]、侯萌等[17]认为北方地区以HPV16
为主导亚型，HPV52和HPV58型排在第2位或第3
位有所不同。168例单一HPV感染者中，HPV58、
HPV16、HPV52、HPV33型阳性率差异有统计学

意义，而HPV11和CP8304型的阳性率差异则无统

计学意义。国内HPV感染常见基因型别有一定地区

差异：陶萍萍等[18]报道的绍兴地区女性HPV感染基

因型别除HPV16、HPV52和HPV58型外，CP8304
在我国较常见，与本研究结果基本一致；陈志芳

等[19]研究表明新疆维吾尔自治区HPV总感染率为

19.7%，其中以HPV16、HPV58和HPV18型居多；

石亮程等[20]对长沙市13 542例患者调查发现HPV总

感染率为32%，最常见HPV亚型依次为HPV52、
HPV16和HPV58型。而本研究中高危型别HPV16
阳性率低于HPV58、高于HPV52，HPV33型较低

（5.95%）；最常见低危型为HPV11和CP8304，
而HPV6、HPV31、HPV35、HPV43、HPV44、
HPV56和HPV66亚型均未检出，与同类研究[19-20]有

所不同，提示妇科就诊人群常见HPV基因型具有显

著的地域特点，不同地区HPV感染常见亚型不同，

这对疫苗的研制提出了新要求；另一方面，可能与

本研究样本量较小有关，有待于增大样本量进一步

研究。

目前对妇科就诊人群HPV感染与年龄的相关

性有不同观点。本研究发现，HPV（尤其是高危型

HPV）感染率，其余3个年龄组与≤ 30岁年龄组，

差异均有统计学意义，其中≤ 30岁及＞ 50岁者感

染率较低，这与山西省报道相近，与国内外其他文

献报道并不一致，究其原因可能因中青年女性性生

活频繁，容易造成高危型HPV感染及多重感染；同

时本研究结果显示低危型HPV感染的28例患者中25

例年龄＜ 30岁，提示＜ 30岁患者低危型HPV感染

率显著高于其他各组。

多重HPV感染也是与子宫颈癌和HPV感染相

关的危险因素[21]。本研究266例HPV阳性患者中，

单一HPV亚型感染最多（占63.16%）；双重及多

重HPV感染次之（占36.84%），高于武燕红等[22]

报道的乌海市（19.27%）和苏瑞俊等[23]报道的内

蒙古自治区（6.2%）；而多重HPV感染中二重感

染占较大比例（63.27%）。多重感染可以是同时

感染不同HPV亚型，也有可能是多次感染导致[24]。

关于多重HPV亚型感染的基因型别是否提高宫颈病

变的发生率，因本研究病例所限暂未涉及，有待于

进一步研究证实。

综上所述，本院近7年来1 715例受检妇女HPV
分型检测结果显示：与国内其他地区比较，高危型

HPV感染率及基因型别存在一定的地区差异；感染

者年龄分布也存在地区差异。为宝鸡地区开展宫颈

癌筛查、诊治及研制适合该地区的预防性HPV疫苗

提供了参考资料和依据。
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