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宫颈病变 382例高危人乳头瘤病毒亚型分布
及其与宫颈癌的相关性分析
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摘要：目的 探讨宫颈病变妇女高危人乳头瘤病毒（HPV）亚型分布及与宫颈癌的相关性分析。方法 选取 2016年 1月至

2018年8月洪湖市妇幼保健院收治的382例宫颈病变病人进行研究，其中宫颈癌病人95例（宫颈癌组），宫颈癌前病变病人135
例（癌前病变组），宫颈炎病人152例（宫颈炎组），对所有受试者进行HPV检测，比较三组病人HPV阳性率、高危HPV亚型分

布、感染类型及高危HPV亚型分布与宫颈癌临床分型关系。结果 宫颈癌组、癌前病变组HPV阳性检出率（94.74%、72.59%）

高于宫颈炎组（23.03%）（P＜0.001），宫颈癌组明显高于癌前病变组（P＜0.001）；宫颈癌组中HPV16、HPV18、HPV52、HPV59、
总HPV亚型阳性检出率（32.63%、13.68%、10.53%、7.37%、80.00%）高于宫颈炎组（6.58%、4.61%、2.63%、0.67%、17.76%）（P＜

0.001），宫颈癌组总HPV 亚型阳性检出率（80.00%）高于癌前病变组（64.44%）（P＜0.001），三组间HPV16、HPV18、HPV52、
HPV59、总HPV亚型阳性检出率比较差异有统计学意义（P＜0.05）；宫颈癌组、癌前病变组高危HPV阳性病人单一型感染率分

别为94.74%、72.41%，明显高于宫颈炎组（P＜0.001）；宫颈癌病人HPV16亚型在鳞癌中阳性检出率最高，不同临床分型比较差

异有统计学意义（P＜0.05），HPV18亚型在腺癌中阳性检出率最高，不同临床分型比较差异有统计学意义（P＜0.05）。结论

HPV亚型分布与宫颈癌发生密切相关，宫颈病变病人以单一亚型感染为主，其中HPV16、HPV18与宫颈癌临床分型相关。
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Abstract：Objective To investigate the distribution of high⁃risk human papillomavirus（HPV）subtypes in women with cervical le⁃
sions and its correlation with cervical cancer.Methods Three hundred and eighty⁃two patients with cervical lesions admitted to
Honghu Maternal and Child Health Hospital from January 2016 to August 2018 were selected for the study，among them，95 pa⁃
tients with cervical cancer（cervical cancer group），135 patients with cervical precancerous lesions（precancerous lesion group），

and 152 patients with cervicitis（cervicitis group），all subjects were tested for HPV，the HPV positive rate，distribution of high⁃risk
HPV subtypes，and types of infection were compared among the three groups，and the relationship between the distribution of high⁃
risk HPV subtypes with clinical stage of cervical cancer were compared.Results The positive rate of HPV in cervical cancer
group and precancerous lesion group（94.74%，72.59%）was higher than that in cervicitis group（23.03%）（P＜0.001），and the
positive rate of HPV in cervical cancer group was significantly higher than that in precancerous lesion group（P＜0.001）；the posi⁃
tive rate of HPV16，HPV18，HPV52，HPV59 and total HPV subtypes in cervical cancer group（32.63%，13.68%，10.53%，7.37%，

80.00%）was higher than that in cervicitis group（6.58%，4.61%，2.63%，0.67%，17.76%）（P＜0.001），the positive detection rate
of total HPV subtype in cervical cancer group（80.00%）was higher than that in precancerous lesion group（64.44%）（P＜0.001），
the positive detection rates of HPV16，HPV18，HPV52，HPV59 and total HPV subtypes among the three groups were statistically
significant（P＜0.05）；the single infection rate of high⁃risk HPV positive patients in cervical cancer group and precancerous lesion
group was 94.74% and 72.41%，respectively，which was significantly higher than that in cervicitis group（P＜0.001），there was sig⁃
nificant difference among the three groups（P＜0.001）；the positive detection rate of HPV16 subtype in patients with cervical can⁃
cer was the highest in squamous cell carcinoma，and the difference between different clinical classifications was statistically signifi⁃
cant（P＜0.05）.The positive detection rate of HPV18 subtype in adenocarcinoma was the highest，and the difference between differ⁃
ent clinical classifications was statistically significant（P＜0.05）.Conclusion The distribution of HPV subtypes is closely related
to the occurrence of cervical cancer，and the patients with cervical lesions are mainly single subtype infection，among which
HPV16，HPV18 is related to the clinical classification of cervical cancer.
Key words：Uterine cervical neoplasms； Human papillomavirus 16； Human papillomavirus 18； Human papillomavirus 52；
Human papillomavirus 59； Subtype distribution； Correlation

宫颈癌发病率居全球女性恶性肿瘤第 3位，而

在发展中国家发病率及死亡率居第 2位，严重威胁

女性生命健康［1］。宫颈癌从发生、发展至癌前病变

是一个连续复杂的病理过程，而人乳头瘤病毒（hu⁃
man papilloma virus，HPV）是目前全球公认的可导致

宫颈癌发生的危险因素，尤其是高危HPV持续感染

与宫颈癌发生密切相关［2⁃3］。大量资料调查研究发

现，不同地区HPV亚型分布及感染情况存在较大差

异［4］。因此，本研究旨在探讨荆州市妇女高危HPV
亚型分布及与宫颈癌的相关性分析，为该地宫颈癌

筛查及治疗提供参考资料。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016年 1月至 2018年 8月洪

湖市妇幼保健院收治的382例宫颈病变病人进行研

究，其中宫颈癌病人 95例（宫颈癌组）、宫颈癌前病

变病人135例（癌前病变组），宫颈炎病人152例（宫

颈炎组）。纳入标准：（1）入组前24 h内无性行为者；

（2）入组前3 d未使用阴道药物者；（3）病人对本研究

知情，并签署知情同意书；（4）年龄＞18岁；（5）无盆

腔放射治疗史；（6）未曾服用激素。排除标准：（1）
有宫颈切除史者；（2）有宫颈手术及放化疗史者；

（3）无性生活史者；（4）合并严重肝、肾等合并症者；

（5）有家族遗传病史者；（6）精神疾病病人；（7）妊娠

或哺乳期妇女。宫颈癌组年龄范围为29～58岁；病

程范围为 1～3年；组织病理切片分期：Ⅰ期 26例，

Ⅱ期 45例，Ⅲ期 19例，Ⅳ期 5例。癌前病变组年龄

范围为29～59岁；病程范围为1～4年；低级别病变

63例，病程（1.35±0.15）年；高级别病变 72例，病程

（2.17±0.52）年。宫颈炎组年龄范围为27～59岁；病

程范围为 1～5年，三组病人年龄、病程等一般资料

比较，差异无统计学意义（P＞0.05），见表 1。本研

究符合《世界医学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

表1 三组宫颈病变病人一般资料比较/x̄ ± s
组别

宫颈炎组

癌前病变组

宫颈癌组

F值

P值

例数

152
135
95

年龄/岁
37.82±5.41
38.51±4.16
39.37±4.23

2.455
0.087

病程/年
1.49±0.35
1.45±0.38
1.42±0.33

1.188
0.306

1.2 诊断标准 根据《宫颈癌及癌前病变规范化诊

疗指南（试行）》［5］中宫颈癌与癌前病变诊断标准诊

断，并经组织病理切片确诊。宫颈炎诊断标准为棉

拭子检查宫颈管内有肉眼可见黏液脓性分泌物，宫

颈管接触性出血，阴道分泌物高倍镜下白细胞数

15～30个或宫颈分泌物白细胞＞10个。

1.3 样本采集 受试者外阴和宫颈口消毒，拭去宫
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颈表面分泌物，取样刷置入宫颈管内顺时针旋转 4
周取出，将标本洗脱到含细胞保存液采样管中，4 ℃
保存待检。

1.4 方法 （1）HPV检测：取样本 0.5 mL于离心管

中，12 000 r/min 离心 1 min，弃上清，加细胞裂解液

提取 DAN，配制 PCR 扩增反应体系：互补 DNA
（cDAN）2 μL，混合物（mix）0.5 μL，上、下游引物各

0.5 μL，双蒸水（ddH2O）16.5 μL，扩增条件：95 ℃ 20
s，72 ℃ 300 s，40个循环，获取样本Ct，根据∆∆Ct计
算HPV水平。（2）HPV⁃DNA亚型检测：采用杂交捕

获法对 14 种高危亚型（HPV16、HPV18、HPV31、
HPV33、HPV35、HPV39、HPV45、HPV51、HPV52、
HPV56、HPV58、HPV59、HPV66、HPV68）分型检测，

分型检测试剂盒购于深圳迈瑞尔科技有限公司，实

验操作步骤严格参照试剂盒说明书执行。

1.5 统计学方法 研究数据采用SPSS 19.0统计软

件进行处理，计量资料用 x̄ ± s描述，三组间比较采

用单因素方差分析，计数资料用例（%）描述，三组比

较采用 χ 2 检验，当P＜0.05时，差异有统计学意义。

三组之间两两比较采用 P值修正的方法，当 P＜

0.05/3＝0.016 7时，才能认为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组病人HPV阳性率比较 宫颈癌组、癌前

病变组HPV阳性检出率分别为 94.74%、72.59%，高

于宫颈炎组 23.03%（χ 2＝120.271，P＜0.001；χ 2＝

70.641，P＜0.001），宫颈癌组明显高于癌前病变组

（χ 2＝18.319，P＜0.001）。
2.2 三组病人高危HPV亚型分布情况比较 三组

间HPV16、HPV18、HPV52、HPV59及总HPV亚型阳

性检出率比较差异有统计学意义（P＜0.05），宫颈癌

组中HPV16、HPV18、HPV52、HPV59及总HPV亚型

阳性检出率高于宫颈炎组（P＜0.05），其中总HPV
亚型阳性检出率还高于癌前病变组（P＜0.05），见

表2。
2.3 三组高危HPV阳性病人单一感染情况比较

宫颈癌组、癌前病变组高危HPV阳性病人单一型感

染率分别为94.74%（72/76）、72.41%（63/87），明显高

于宫颈炎组40.74%（11/27）（P＜0.001），三组比较差

异有统计学意义（χ 2＝34.410，P＜0.001）。
2.4 高危HPV不同亚型在宫颈癌不同分型中的分

布比较 宫颈癌病人HPV16亚型在鳞癌中阳性检

出率最高，不同临床分型比较差异有统计学意义

（P＜0.05），HPV18亚型在腺癌中阳性检出率最高，

不同临床分型比较差异有统计学意义（P＜0.05），

HPV33、HPV35、HPV51、HPV52、HPV59及其他亚型

表2 三组宫颈病变病人高危HPV亚型分布情况比较/例（%）

HPV亚型

HPV16
HPV18
HPV33
HPV35
HPV51
HPV52
HPV59
其他亚型

合计

宫颈炎组

（n＝152）
10（6.58）
7（4.61）
1（0.67）
2（1.31）
1（0.67）
4（2.63）
1（0.67）
1（0.67）

27（17.76）

癌前病变组

（n＝135）
40（29.63）a

15（11.11）a

3（2.22）
5（3.70）
3（2.22）

12（8.89）a

7（5.19）a

2（1.48）
87（64.44）a

宫颈癌组

（n＝95）
31（32.63）a

13（13.68）a

3（3.15）
5（5.26）
4（4.21）

10（10.53）a

7（7.37）a

3（3.16）
76（80.00）ab

χ 2值

32.620
6.743
2.207
3.211
3.615
7.172
7.855
2.374

108.643

P值

＜0.001
0.034
0.332
0.201
0.164
0.028
0.020
0.305
0.000

注：与宫颈炎组比较，aP＜0.016 7；与癌前病变组比较，bP＜

0.016 7
在不同临床分型比较差异无统计学意义（P＞0.05），
见表3。

表3 高危HPV不同亚型在宫颈癌不同临床分型中的

分布比较/例（%）

HPV亚型

HPV16
HPV18
HPV33
HPV35
HPV51
HPV52
HPV59
其他亚型

鳞癌

（n＝48）
25（52.08）
3（6.25）
2（4.17）
2（4.17）
3（6.25）
4（8.33）
3（6.25）
2（4.17）

腺癌

（n＝28）
6（21.43）
10（35.71）
1（3.57）
3（10.71）
1（3.57）
6（21.43）
4（14.29）
1（3.57）

合计

31（32.63）
13（13.68）
3（3.15）
5（5.26）
4（4.21）

10（10.53）
7（7.37）
3（3.16）

χ 2值

6.790
10.685
0.016
1.217
0.251
2.619
1.348
0.016

P值

0.009
0.001
0.898
0.270
0.616
0.106
0.246
0.898

3 讨论

宫颈癌全世界每年新增病例约为50万例，其中

约59%发生在亚洲，而中国发病率和死亡率约占全

世界的 1/3，并呈逐年升高趋势［6⁃7］。宫颈癌从癌前

病变到发展为宫颈浸润癌要经历10～20年，而HPV
持续感染为导致癌前病变与宫颈癌必要因素，并且

不同亚型HPV致病力差异较大，对宫颈癌发生影响

差异也较大［8］。因此，明确高危HPV亚型分布对宫

颈癌筛查及预防十分重要。

HPV亚型众多，目前发现的已有200多种，根据

对宫颈病变致病程度不同分为高危型和低危型，而

其中14种（HPV16、18、31、33、35、39、45、51、52、56、
58、59、66、68）高危型已被认定与宫颈癌相关，HPV
感染后约 50%～90%病人可经自身免疫系统清除，

无病变发生，只有高危HPV持续感染才能引起病

变，尤其在宫颈癌中约有 99.7% 由 HPV 感染所

致［9⁃10］。有研究报道粤东地区宫颈癌中HPV感染率

为 86.45%，江苏地区宫颈癌中 HPV 感染率为
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82.10%［11⁃12］。本研究结果显示，宫颈癌病人中HPV
感染率为 94.74%，明显高于宫颈癌前病变、宫颈炎

病人的 72.59%、23.03%，与张玲［13］研究结果基本相

一致，提示宫颈癌病人HPV感染率高。

国际癌症研究协会调查报道HPV16为全球感

染率最高亚型，HPV18感染率仅次于HPV16，亚洲

国家中HPV52、58感染较其他亚型常见。时宇等［14］

研究发现北京地区宫颈癌病人以HPV16、18、52、58
亚型为主。本研究结果显示，宫颈癌组中HPV16、
18、52、59阳性检出率最高，HPV35亚型阳性检出率

也略高于其他亚型，与毛丽梅等［15］研究结果基本相

一致，提示荆州市宫颈癌病人以HPV16、18、52、59
感染为主，存在地区差异，对该地区HPV16、18、52、
59感染病人进行早期干预，可能对宫颈癌发生具有

一定预防作用。

HPV亚型较多，各亚型间缺乏交叉保护抗体，

导致多重感染或交叉感染发生，但关于HPV亚型多

重感染是否增加宫颈癌发生率存在争议较大［16⁃17］。

本研究结果显示，宫颈癌组、癌前病变组高危HPV
阳性病人单一型感染率分别为 94.74%、72.41%，与

原荣等［18］研究报道的陕西省榆林地区与商洛地区

感染情况相似，提示荆州市宫颈癌病人主要为高危

HPV单一亚型感染。最后对高危HPV不同亚型在

宫颈癌不同临床分型分布情况比较显示，宫颈癌病

人HPV16亚型在鳞癌中阳性检出率最高，不同分型

比较差异有统计学意义（P＜0.05），HPV18亚型在腺

癌中阳性检出率最高，不同临床分型比较差异有统

计学意义（P＜0.05），与石彩歌等［19］研究结果基本相

一致。

综上所述，本研究通过对荆州市宫颈癌病人高

危 HPV 检测显示，该地区宫颈癌病人 HPV16、
HPV18、HPV52、HPV59亚型在该地区较常见，以单

一亚型感染为主，其中HPV16、HPV18与宫颈癌临

床分型相关，高危HPV亚型检测对宫颈癌筛查具有

重要意义。本研究所选研究对象及取样范围有限，

可能会造成一定结果误差。
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