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上海市奉贤区人乳头瘤病毒感染状况及型别分布特征
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（１．上海市奉贤区中心医院，上海２０１４００；２．复旦大学附属上海市第五人民医院，上海２０１４００）

　　摘　要：目的　了解上海市奉贤区女性宫颈人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染状况和基因亚型分布情况，为预防 ＨＰＶ感染和宫颈癌

防治提供可靠的科学依据。方法　采用ＰＣＲ联合反向斑点杂交技术，对２０１１年２月至２０１３年１０月来本院初次进行 ＨＰＶ检查

的１８１９４例妇女 ＨＰＶ检测结果进行分析。结果　１８１９４例样本中阳性例数为２９８６例，总感染率为１６．４１％，其中２１种基因型

全部检出，单一 ＨＰＶ病毒感染２７１４例，２种 ＨＰＶ病毒感染１４８例，占总感染例数的４．９６％，３种及以上 ＨＰＶ病毒感染１２４例。

住院患者阳性率为１２．７６％，门诊患者阳性率为１６．８８％。ＨＰＶ感染高危型多于低危型，检出数约为低危型的７．５倍。高危型

ＨＰＶ感染中，以１６、５２、５８型感染最多；低危型 ＨＰＶ感染中以８１型感染最多，其次为６、１１型。结论　奉贤区 ＨＰＶ流行整体符

合亚洲人群分布规律，又有独特的地域特征。感染年龄高峰在５１～６５岁，高危型感染高于低危型感染，主要为单基因型感染。
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　　子宫颈癌是最常见的妇科恶性肿瘤之一，发病率仅次于乳

腺癌，在全球妇女癌症病死率中位居第２位
［１］。高危型人乳头

瘤病毒（ＨＰＶ）的持续感染是宫颈癌前病变及宫颈癌的直接原

因。ＨＰＶ是一种具有种属特异性的嗜上皮病毒，属双链闭合

环状小ＤＮＡ病毒，其片段大约为８０００ｂｐ，包括８个开放式阅

读框，按功能可分为３个结构域：早期蛋白编码区，晚期蛋白编

码区和上游调控区。根据 ＨＰＶ基因的序列变异可将其分为

多种亚型。目前确定的 ＨＰＶ型别约有１５０余种，其中有约４０

种可以感染人的生殖器官［２］。临床上根据 ＨＰＶ亚型致癌危

险性大小不同，将其分为低危型和高危型，低危型主要包括

ＨＰＶ６、１１、４０、４２、４３、４４、５４、６１、７０、７２、８１等亚型，其中以

ＨＰＶ６和 ＨＰＶ１１最为常见，主要引起尖锐湿疣等良性病

变［３］。高危型包括 ＨＰＶ１６、１８、３１、３３、３５、３９、４５、５ｌ、５２、５３、

５６、５８、５９、６６、６８、７３、８３、ＭＭ４等，主要引起宫颈癌等恶性病

变。ＨＰＶ的检测是诊断宫颈病变的重要依据。ＨＰＶ的感染

具有很强的地域性，不同国家、种族 ＨＰＶ的感染率及型别分

布均存在差异［４］。因此，了解本地区 ＨＰＶ感染状况及型别的

分布特点，对研究 ＨＰＶ感染的防治及 ＨＰＶ疫苗开发应用有

着重要的指导意义，并且对于宫颈癌早期的预防有着重要的作

用。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１０年３月至２０１３年１０月上海市奉

贤区中心医院妇科门诊及住院１８９１４名妇女进行 ＨＰＶ筛查，

其中门诊患者１６１０９例，住院患者２０８５例，年龄１５～９２岁，

有性生活史，初次进行 ＨＰＶ筛查，筛查前半年内无宫颈及阴

道手术史，检查前３ｄ无性生活及阴道用药。采集宫颈分泌

物，４℃保存，３ｄ内检测。

１．２　仪器与试剂　ＡＢＩ７５００荧光定量ＰＣＲ仪、凯普快速核酸

杂交仪ＨＨＭ２、ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ高速冷冻离心机及微量加样器、Ｋ

３０干式恒温器、其林贝尔漩涡混运器、宫颈脱落细胞采集器均

由凯普公司提供。试剂为广东凯普公司生产的２１种 ＨＰＶ分

型检测试剂盒（ＰＣＲ＋膜杂交法）。

１．３　方法　将含有宫颈分泌物的保存液混匀，取５００μＬ，

１４０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，弃去上清液，用 ＤＮＡ 提取液提取
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ＤＮＡ。将ＰＣＲ反应液与 Ｔａｇ酶按照比例混合后取２４μＬ分

装在反应管中，加入１μＬ提取的ＤＮＡ液用 ＡＢＩ７５００进行扩

增。使用快速核酸杂交仪将扩增后的开链ＤＮＡ用凯普核酸

杂交试剂进行２１种分型检测。结果分析采用直接观察杂交

膜，阳性结果为清晰的紫色原点，ＢＩＯ及ＩＣ点均显色为结果有

效（若为阳性结果，ＩＣ点可出现不显色）。根据阳性显色点读

取 ＨＰＶ亚型。本实验可检测１５种高危型别：ＨＰＶ１６、１８、

３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６、６８型及６种低危型

别：ＨＰＶ６、１１、４２、４３、４４、８１型。

１．４　统计学处理　运用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行分析。采用

χ
２ 检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＰＶ总感染状况　在１８１９４例样本中，阴性样本１５

２０８例，阳性样本２９８６例，阳性率为１６．４１％，其中单一 ＨＰＶ

病毒感染２７１４例，占总感染例数的９０．８９％，２种 ＨＰＶ病毒

感染１４８例，占总感染例数的４．９６％，３种及以上ＨＰＶ病毒感

染１２４例，占总感染例数的４．１５％。２１种型别均有检出。样

本中住院患者阳性２６６例，阳性率为１２．７６％，门诊患者阳性

２７２０例，阳性率为１６．８８％，门诊患者 ＨＰＶ感染率高于住院

患者。

表１　　ＨＰＶ感染基因亚型检出情况

ＨＰＶ型别
单一

感染（狀）

混合

感染（狀）

总检

出数（狀）

总检出

率（％）

占高／低危型

比率（％）

高危型

　１６ ４１８ ２１０ ６２８ １６．７３ １８．９７

　１８ １４３ ９３ ２３６ ６．２９ ７．１３

　３１ １１０ ８４ １９４ ５．１７ ５．８６

　３３ １３６ １０２ ２３８ ６．３４ ７．１９

　３５ １０ ２０ ３０ ０．８０ ０．９１

　３９ ８４ ４９ １３３ ３．５４ ４．０２

　４５ ２６ １３ ３９ １．０４ １．１８

　５１ ９ １４ ２３ ０．６１ ０．６９

　５２ ４３４ ２４６ ６８０ １８．１１ ２０．５４

　５３ １８８ １２７ ３１５ ８．３９ ９．５１

　５６ ２８ ２３ ５１ １．３６ １．５４

　５８ ２４７ １４８ ３９５ １０．５２ １１．９３

　５９ ２９ ３４ ６３ １．６８ １．９０

　６６ ６５ ５１ １１６ ３．０９ ３．５０

　６８ ９０ ８０ １７０ ４．５３ ５．１３

低危型

　６ ４６ ４７ ９３ ２．４８ ２０．９９

　１１ ４３ ４０ ８３ ２．２１ １８．７４

　４２ ９ ３ １２ ０．３２ ２．７１

　４３ ３ １ ４ ０．１１ ０．９０

　４４ ９ ９ １８ ０．４８ ４．０６

　８１ １４０ ９３ ２３３ ６．２１ ５２．６０

２．２　ＨＰＶ感染的型别分布　在检出的２９８６例阳性标本中，

各型均有检出 ＨＰＶ感染，其中高危型多于低危型，检出数高

危型约为低危型的７．５倍。高危型 ＨＰＶ感染中，以１６、５２、５８

型感染最多，分别占高危型的１８．９７％、２０．５４％、１１．９３％，占

ＨＰＶ基因亚型总检出数的１６．７３％、１８．１１％、１０．５２％。低危

型 ＨＰＶ感染中以８１型感染最多，占低危型的５２．６０％，占

ＨＰＶ基因亚型总检出数的６．２１％，其次为６、１１型，分别占低

危型的２０．９９％和１８．７４％，占 ＨＰＶ基因亚型总检出数的２．

４８％和２．２１％，见表１。

２．３　ＨＰＶ感染的年龄分布　本研究受检者年龄为１５～９２

岁，平均（３８．７５±１１．４０）岁。本研究将受检者按年龄分为≤２０

岁，２０～＜２５岁，２５～＜３０岁，３０～＜３５岁，３５～＜４０岁，４０～

＜４５岁，４５～＜５０岁，５０～＜５５岁，５５～＜６０岁，６０～＜６５

岁，６５～＜７０岁，≥７０岁１２组，不同年龄感染情况如表２所

示，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

表２　　不同年龄 ＨＰＶ感染情况

年龄组别（岁） 阳性例数 受检标本数 ＨＰＶ感染率（％）

≤２０ ６８ ３４６ １９．６５

２０～＜２５ ３２８ ２０２３ １６．２１

２５～＜３０ ３９２ ２６９０ １４．５７

３０～＜３５ ４５３ ２７１９ １６．６６

３５～＜４０ ４３１ ２６６５ １６．１７

４０～＜４５ ４５２ ２８７４ １５．７３

４５～＜５０ ３７７ ２２３９ １６．８４

５０～＜５５ ２２０ １１６１ １８．９５

５５～＜６０ １３４ ６６８ ２０．０６

６０～＜６５ ８６ ４６８ １８．３８

６５～＜７０ ３０ ２０９ １４．３５

≥７０ １５ １３２ １１．３６

３　讨　　论

３．１　ＨＰＶ感染状况　ＨＰＶ病毒主要通过性传播致感染，

ＨＰＶ的持续感染与宫颈癌的发生密切相关
［５］。本研究选取奉

贤区１８９１４例有性生活史、初次并且自愿进行 ＨＰＶ筛查的女

性进行研究，分析发现本地区 ＨＰＶ感染的阳性率为１６．４１％，

高于全国的平均水平。

３．２　ＨＰＶ感染的型别特征　高危型 ＨＰＶ感染与宫颈癌等

恶性疾病密切相关，低危型 ＨＰＶ感染与尖锐湿疣等良性病变

相关。高危型 ＨＰＶ感染在子宫颈癌癌前期病变和进展中起

着重要作用，在发达国家，约７０％的子宫颈癌患者检测发现

ＨＰＶ１６和１８型感染
［６］。本地区 ＨＰＶ感染情况的研究中，高

危型 ＨＰＶ感染多于低危型，检出数约为低危型的７．５倍。高

危型 ＨＰＶ感染中，以１６、５２、５８型感染最多，这３型与中国最

常见的 ＨＰＶ感染类型相一致。高危型 ＨＰＶ１６是中国最为

常见的感染型别［７８］，而本地区 ＨＰＶ感染第一位的是 ＨＰＶ５２

型，这可能与不同地区 ＨＰＶ感染状况不同相关。已有研究表

明，地理位置不同，ＨＰＶ 的流行状况存在差异
［９］。低危型

ＨＰＶ感染中以８１型感染最多，占低危型的５２．６０％，占 ＨＰＶ

基因亚型总检出数的６．２１％，其次为６、１１型，分别占低危型

的２０．９９％和１８．７４％，占 ＨＰＶ基因亚型总检出数的２．４８％

和２．２１％。

３．３　ＨＰＶ感染的年龄分布　有研究显示 ＨＰＶ感染高峰在

３４岁之前，３５～４５岁的感染率随之降低，而大于４５岁组，感染

率又有所增加［１０］。本地区２０岁以下人群的阳性率较高，这可

能与过早的性生活史相关，过早的性生活及多个性伴侣是宫颈

癌的高危因素。４０～＜４５岁 ＨＰＶ感染率有所下降，４５岁后

感染率又逐渐增加，各年龄组感染率之间差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。本研究感染高峰在５０～６５岁之间，这可能与绝

经后激素水平改变或机体免疫力降低相关，（下转第２８１０页）
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（上接第２７９３页）

具体原因还有待于后续的分析研究。６６岁以后，ＨＰＶ感染率

逐渐下降，这可能与性生活的减少相关。

综上所述，ＨＰＶ感染是一种性传播疾病，与性行为因素相

关，较好的经期卫生、同房卫生、固定性伴侣、合理使用避孕工

具可以有效降低 ＨＰＶ的感染率，通过对本地区 ＨＰＶ分型检

测及分析，为 ＨＰＶ感染的预防诊断及宫颈癌预防治疗提供依

据，并可为针对地域性的 ＨＰＶ检测试剂及疫苗的研发提供

依据［１１］。
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ｖｉｒｕｓｅｓ（ＰＶｓ）ｂａｓｅｄｏｎ１８９ＰＶｔｙｐｅｓａｎｄｐｒｏｐｏｓａｌｏｆｔａｘｏｎｏｍｉｃ

ａｍｅｎｄｍｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｖｉｒｏｌｏｇｙ，２０１０，４０１（１）：７０７９．

［３］ Ｄ′ｈａｕｗｅｒｓＫＷ，ＧａｄｅｔＰＦ，ＤｏｎｄｅｒｓＡＲ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｃｔｏｆｍｅｄｉｃａｌ

ｅｄｕｃａｔｉｏｎｏｎｋｎｏｗｌｅｄｇｅａｎｄａｔｔｉｔｕｄｅｓｒｅｇａｒｄｉｎｇｔｈｅｈｕｍａｎｐａｐｉｌ

ｌｏｍａｖｉｒｕｓａｎｄｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｆｏｒｅａｎｄ６ｙｅａｒｓａｆｔｅｒ

ｔｈｅｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅｖａｃｃｉｎｅｓ［Ｊ］．Ｖａｃｃｉｎｅ，２０１３，３１（４９）：５８４３

５８４７．

［４］ ＭｕｏｚＮ，ＢｏｓｃｈＦＸ，ＣａｓｔｅｌｌｓａｇｕéＸ，ｅｔａｌ．Ａｇａｉｎｓｔｗｈｉｃｈｈｕｍａｎ

ｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｔｙｐｅｓｓｈａｌｌｗｅｖａｃｃｉｎａｔｅａｎｄｓｃｒｅｅｎ？Ｔｈｅｉｎｔｅｒｎａ

ｔｉｏｎａｌｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪＣａｎｃｅｒ，２００４，１１１（２）：２７８２８５．

［５］ ＭｅｙｅｒＭＦ，ＨｕｅｂｂｅｒｓＣＵ，ＳｉｅｆｅｒＯＧ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｒｉｓｋ

ｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｏｒａｌｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎ１２９ ｗｏｍｅｎ

ｓｃｒｅｅｎｅｄｆｏｒｃｅｒｖｉｃａｌＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＯｒａｌＯｎｃｏｌ，２０１４，５０（１）：

２７３１．

［６］ ＭａｒａｎｇａＩＯ，ＨａｍｐｓｏｎＬ，ＯｌｉｖｅｒＡＷ，ｅｔａｌ．ＨＩＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｌｔｅｒｓ

ｔｈｅｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆＨＰＶｓｕｂｔｙｐｅｓｆｏｕｎｄｉｎｃｅｒｖｉｃａｌｓｍｅａｒｓａｎｄｃａｒｃｉ

ｎｏｍａｓｆｒｏｍｋｅｎｙａｎｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＯｐｅｎＶｉｒｏｌＪ，２０１３，７（３）：１９２７．

［７］ＣｌｉｆｆｏｒｄＧＭ，ＳｍｉｔｈＪＳ，ＰｌｕｍｍｅｒＭ，ｅｔａｌ．Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ

ｔｙｐｅｓｉｎｉｎｖａｓｉｖｅｃｅｒｖｉｃａｌＣａｎｃｅｒｗｏｒｌｄｗｉｄｅ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｂｒ

ＪＣａｎｃｅｒ，２００３，８８（１）：６３７３．

［８］ＳｕｎＺＲ，ＪｉＹＨ，ＺｈｏｕＷＱ，ｅｔａｌ．ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＨＰＶｐｒｅｖａ

ｌｅｎｃｅａｍｏｎｇｗｏｍｅｎｉｎＬｉａｏｎｉｎｇｐｒｏｖｉｎｃｅ，Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．ＩｎｔＪＧｙｎａｅ

ｃｏｌＯｂｓｔｅｔ，２０１０，１０９（２）：１０５１０９．

［９］ＣｌｉｆｆｏｒｄＧＭ，ＧａｌｌｕｓＳ，ＨｅｒｒｅｒｏＲ，ｅｔａｌ．Ｗｏｒｌｄｗｉｄｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ

ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｔｙｐｅｓｉｎｃｙｔｏｌｏｇｉｃａｌｌｙｎｏｒｍａｌｗｏｍｅｎｉｎｔｈｅ

ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＡｇｅｎｃｙｆｏｒＲｅｓｅａｒｃｈｏｎＣａｎｃｅｒＨＰＶ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ

ｓｕｒｖｅｙｓ：ａｐｏｏｌｅｄａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｌａｎｃｅｔ，２００５，３６６（９４９０）：９９１９８

９９１９９．

［１０］ｄｅＳａｎｊｏｓéＳ，ＤｉａｚＭ，ＣａｓｔｅｌｌｓａｇｕéＸ，ｅｔａｌ．Ｗｏｒｌｄｗｉｄｅｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ

ａｎｄｇｅｎｏｔｙｐｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｃｅｒｖｉｃａｌｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓＤＮＡ

ｉｎｗｏｍｅｎｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｃｙｔｏｌｏｇｙ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＩｎｆｅｃｔ

Ｄｉｓ，２００７，７（７）：４５３４５９．

［１１］ＤｒｏｌｅｔＭ，ＬａｐｒｉｓｅＪＦ，ＢｏｉｌｙＭＣ，ｅｔａｌ．Ｐｏｔｅｎｔｉａｌｃｏｓｔｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ

ｏｆｔｈｅｎｏｎａｖａｌｅｎｔｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ（ＨＰＶ）ｖａｃｃｉｎｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪ
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（收稿日期：２０１４０５０８）
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