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  摘 要:目的 了解贵阳地区女性的人乳头瘤病毒(HPV)感染的流行病学特征,为本地区宫颈癌重点人群

的筛查、随访及宫颈HPV疫苗的开发及临床应用提供理论依据。方法 选取2018年5月至11月在贵州省人

民医院就诊、行HPV分型检查的5
 

151例女性为研究对象,采用微流控芯片技术对 HPV进行分析检测,分析

不同年龄组HPV的感染情况。结果 本研究5
 

151例女性中有1
 

484例女性HPV检测阳性,总阳性率为28.
81%。HPV分型检测结果显示,单一型HPV感染率为20.27%(1

 

044/5
 

151),感染率排名前3位的 HPV优

势亚型是HPV52、16和58。多重型HPV感染率为8.54%(440/5
 

151),二重感染最常见,其中以 HPV52与

HPV51共感染最为多见。结论 贵阳地区女性HPV感染率偏高,以单一型感染为主,最常见的感染亚型是高

危型HPV52、16和58;多重型 HPV感染以 HPV52与 HPV51共感染的二重感染最常见,且单一型和多重型

HPV感染有各自的年龄分布特点,在该地区感染预防工作中应给予足够重视。
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Abstract:Objective To
 

analyze
 

the
 

subtypes
 

of
 

HPV
 

infection
 

in
 

5
 

151
 

hospital
 

females
 

in
 

Guiyang
 

Dis-
trict,and

 

to
 

provide
 

theoretical
 

foundations
 

for
 

Screening
 

and
 

follow-up
 

for
 

cervical
 

cancer
 

patients
 

and
 

devel-
opment

 

and
 

clinical
 

application
 

of
 

HPV
 

vaccine.Methods The
 

detection
 

results
 

of
 

5
 

151
 

women
 

who
 

admitted
 

to
 

the
 

People
 

's
 

Hospital
 

of
 

Guizhou
 

and
 

detected
 

HPV
 

typing
 

examination
 

from
 

May
 

to
 

December
 

2018
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study,to
 

investigate
 

the
 

subtypes
 

of
 

HPV
 

infection
 

in
 

different
 

age
 

groups.Results 1
 

484
 

out
 

of
 

5
 

151
 

women
 

were
 

HPV
 

positive,and
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

HPV
 

infection
 

was
 

28.81%.The
 

detection
 

results
 

of
 

subtypes
 

of
 

HPV
 

infection
 

indicated
 

that
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

single
 

HPV
 

type
 

infection
 

was
 

20.27%(1
 

044/

5
 

151),at
 

the
 

same
 

time,multiple
 

HPV
 

subtypes
 

infection
 

was
 

8.54%(440/5
 

151).The
 

most
 

population
 

sub-
types

 

in
 

single
 

HPV
 

type
 

infection
 

were
 

HPV52,16
 

and
 

58,meanwhile
 

double
 

HPV
 

subtypes
 

infection
 

was
 

the
 

most
 

common
 

form
 

in
 

multiple
 

HPV
 

subtypes
 

infection.Conclusion The
 

total
 

infection
 

rate
 

of
 

HPV
 

in
 

Guiyang
 

District
 

is
 

high,which
 

mainly
 

caused
 

by
 

single
 

HPV
 

type
 

infection.The
 

most
 

population
 

subtypes
 

of
 

HPV
 

infection
 

were
 

HPV52,16
 

and
 

58.The
 

co-infection
 

of
 

HPV52
 

and
 

HPV51
 

is
 

the
 

most
 

common
 

multiple
 

HPV
 

subtypes
 

infection.The
 

single
 

and
 

multiple
 

HPV
 

infections
 

have
 

their
 

own
 

age
 

distribution
 

characteris-
tics.It

 

is
 

necessary
 

to
 

focus
 

on
 

preventing
 

these
 

high-risk
 

HPV
 

infection
 

of
 

females
 

in
 

this
 

area.
Key

 

words:human
 

papillpma
 

virus; HPV
 

subtype; Guiyang

·7282·国际检验医学杂志2019年12月第40卷第23期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,December
 

2019,Vol.40,No.23

* 基金项目:国家自然科学基金项目(81960536);贵州省人民医院国家自然科学基金培养基金(黔科合平台人才[2017]5724-6)。

  作者简介:杨丹,女,主治医师,主要从事分子诊断的工作及研究。 △ 通信作者,E-mail:2575827598@qq.com。

  本文引用格式:杨丹,韩然,罗振元,等.贵阳地区5
 

151例医院就诊女性 HPV感染亚型分析[J].国际检验医学杂志,2019,40(23):2827-

2831.



  宫颈癌是继乳腺癌之后的威胁女性健康的第二

大类恶性肿瘤,给广大女性带来了巨大的身心痛苦和

沉重的经济负担。人乳头瘤病毒(HPV)是一类属于

乳多空病毒科的球形DNA病毒,主要感染皮肤和黏

膜,可导致鳞状上皮增殖,引发良性增生性病变或者

恶性肿瘤。目前已鉴定出的200多种HPV基因亚型

中有至少有42种与生殖道感染有关,且致病力大小

或致癌危险性差异巨大。大量实验室研究及流行病

学调查资料表明,高危型 HPV持续感染是导致宫颈

上皮内瘤变和宫颈癌的主要原因[1-2]。目前,宫颈癌

是唯一一种经过临床干预可以有效预防的癌症。所

以了解医院机会性筛查人群 HPV各亚型的感染情

况,能够为宫颈癌重点人群的筛查、随访及宫颈 HPV
疫苗的开发及临床应用提供理论依据。本研究收集

了贵州省人民医院2018年检测的5
 

151例 HPV分

型结果,分析贵阳及周边地区女性 HPV的感染及亚

型分布现状,为此地区宫颈癌患者的防治提供临床数

据支持。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年5月至11月在贵州省

人民医院就诊、行 HPV分型检查的5
 

151例女性为

研究对象,包括了妇科、妇科门诊、生殖医学科和体检

中心患者,年龄19~77岁,平均年龄48岁。所有患

者均自愿接受HPV分析检测。

1.2 仪器与试剂 北京博晖创新光电技术股份有限

公司微流控全自动医用核酸分子检测仪(型号BHF-
VI),配套使用HPV核酸扩增分型检测试剂盒,通过

微流控芯片对24种HPV亚型进行检测、分型。该实

验采用微量点样技术,将各位点检测探针与各种质控

探针固定在杂交膜上,其中24种亚型 HPV检测探

针、空白对照、阴性对照各1个点,内参质控探针有3
个不同浓度,每个浓度各1个点,显色质控探针重复3
个点。全部检测流程严格按照试剂盒说明书进行。

1.3 方法

1.3.1 样本采集及保存 使用宫颈脱落细胞取材器

(北京博晖创新光电技术股份有限公司提供)置于宫

颈口取宫颈脱离细胞,取材后刷头浸泡于专用保存液

中,4
 

℃保存,24
 

h内进行检测。

1.3.2 样本检测 使用 HPV核酸扩增分型检测试

剂盒(北京博晖创新光电技术股份有限公司),采用微

流控芯片技术进行HPV分型检测,包括18种高危型

(HPV16、18、31、33、35、39、45、51、52、56、58、59、68、

83、53、66、73、82)和6种低危型(HPV6、11、41、42、

43、81)。全部检测流程严格按照试剂盒说明书进行。

1.3.3 结果判读 根据微流控芯片上 HPV各亚型

的分布图,判断 HPV的基因亚型,质控点GB和SP

应均为阳性。24个 HPV亚型中的任意一个为阳性

则判断为单一 HPV感染;同时出现两个及两个以上

亚型阳性,则判断为HPV多重感染。

1.4 统计学处理 所有数据处理采用统计软件

SPSS19.0进行。计数资料数据采用百分率(%)表
示。构成比和组间率的比较采用χ2 检验,以 P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 女性HPV感染概况 本研究中,5
 

151例就诊

患者中有1
 

484例为HPV阳性患者,总感染率为28.
81%(1

 

484/5
 

151),其中1
 

044例为单一感染,占全部

就诊患者的20.27%(1
 

044/5
 

151),440例为多重感

染,占全部就诊患者的8.54%(440/5
 

151)。

2.2 女性 HPV感染各型的分布及感染率 在本院

筛查出HPV单一亚型阳性的1
 

044例女性中,高危

亚型阳性者为894例,占全部就诊患者的17.36%
(894/5

 

151),占 HPV 单一亚型阳性者的85.63%
(894/1

 

044)。最常见的 HPV高危亚型是52型,感
染率为(215/5

 

151)4.17%,占单一亚型阳性高危型感

染者的24.05%(215/894),其次为 HPV16型,感染

率为3.44%(177/894),第三为 HPV58型,感染率为

2.33%(120/894)。低危亚型中,以 HPV81、42亚型

较为常见,阳性患者数分别为37、32,感染率分别为

0.72%和0.62%。见表1。
表1  HPV单一亚型感染的分布及感染率

HPV亚型 阳性例数 感染率*(%) 构成比(%)

高危型 HPV 894 17.36 100.00

 52 215 4.17 24.05

 16 177 3.44 19.80

 58 120 2.33 13.42

 39 53 1.02 5.93

 68 44 0.85 4.92

 53 41 0.80 4.58

 51 40 0.78 4.47

 18 39 0.76 4.36

 33 38 0.74 4.25

 56 33 0.64 3.69

 59 33 0.64 3.69

 66 22 0.43 2.46

 31 19 0.37 2.13

 35 10 0.19 1.12

 82 6 0.12 0.67

 45 2 0.04 0.22

 83 1 0.02 0.11

 73 1 0.02 0.11
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续表1  HPV单一亚型感染的分布及感染率

HPV亚型 阳性例数 感染率*(%) 构成比(%)

低危型 HPV 150 2.91 100.00

 81 37 0.72 24.67

 42 32 0.62 21.33

 11 24 0.47 16.00

 6 22 0.42 14.66

 43 20 0.39 13.33

 44 15 0.29 10.00

  注:*表示计算5
 

151例就诊患者中的感染率

2.3 女性HPV多重感染概况 在本院筛查出 HPV
多重感染的440例女性中,以二重感染最常见,占全

部就诊患者的5.65%(291/5
 

151),占多重感染患者

总数的66.14%(291/440);随感染亚型数量的增多,
三重感染、四重感染和五重及以上感染的感染人数逐

渐减 少。97 例 为 三 重 感 染,占 全 部 就 诊 患 者 的

1.88%(97/5
 

151),占多重感染患者总数的22.05%
(97/440)。30例为四重感染,占全部就诊患 者 的

0.58%(30/5
 

151),占多重感染患者总数的6.81%
(30/440)。五重及以上HPV感染的患者有22例,占
全部就诊患者的0.43%(22/5

 

151),占多重感染患者

总数的5%(22/440)。最多可见9种 HPV亚型同时

感染。各多重感染类型组间构成比比较,差异有统计

学意义(χ2=21.30,P<0.01)。见表2。
表2  HPV多重感染的分布及感染率

多重感染类型 阳性(n) 多重感染率(%) 构成比(%)

二重感染 291 5.65 66.14

三重感染 97 1.88 22.05

四重感染 30 0.58 6.81

五重及以上感染 22 0.43 5.00

合计 440 8.54 100.00

2.4 HPV单一感染的年龄分布特点 按照年龄分

组后,单一感染患者中,31~40岁组患者 HPV阳性

率最高,占比为28.93%(302/1
 

044),以此年龄段为

“分水岭”,41~50岁组 HPV 阳性率第二,占比为

26.34%(275/1
 

044),而20~30岁组患者的占比则为

20.69%(216/1
 

044),位居第三。20岁以下组的占比

最低,仅占0.96%(10/1
 

044)。感染率较高的年龄组

是51~60岁组及60岁以上组,分别达到24.79%
(75/279)和26.88%;<20岁组感染率最低,仅为

18.18%(10/55)。各年龄组间单一型HPV感染率比

较,差异有统计学意义(χ2=13.54,P<0.01)。见

表3。

2.5 HPV多重感染的年龄分布特点 从年龄分布

情况来看,在440例多重感染患者中,20岁以下组患

者多重感染率高达25.45%;其次是60岁以上组,多
重感染率为12.19%。而21~30岁组、31~40岁组

和41~50岁组的多重感染率的占比位居前三,构成

比分别为22.95%、24.32%和24.09%。上述现象与

HPV单一型感染的年龄分布基本一致。在本项目统

计中,最常见的多重感染类型为:HPV52与 HPV51
共 感 染、HPV52 与 HPV16 共 感 染、HPV52 与

HPV58共感染。各年龄组间多重HPV感染率比较,
差异有统计学意义(χ2=6.02,P<0.05)。见表4。

表3  HPV单一感染患者的年龄分布概况

年龄分组
检查例数

(n)
HPV

阳性(n)

成比

(%)

感染率

(%)

第一优势

亚型及例数

<20岁 55 10 0.96 18.18 11型2例

20~30 1
 

169 216 20.69 18.48 52型44例

31~40 1
 

558 302 28.93 19.38 52型70例

41~50 1
 

418 275 26.34 19.39 52/16型55例

51~60 672 166 15.90 24.79 52型32例

>60岁 279 75 7.18 26.88 16型21例

合计 5
 

151 1
 

044 100 20.27 52型215例

表4  HPV多重感染患者的年龄分布概况

年龄分组
检查例数

(n)

多重感染例数

(n)

构成比

(%)

感染率

(%)

20岁以下 55 14 3.18 25.45

20~30 1
 

169 101 22.95 8.64

31~40 1
 

558 107 24.32 6.87

41~50 1
 

418 106 24.09 7.48

51~60 672 78 17.73 1.61

60岁以上 279 34 7.73 12.19

合计 5
 

151 440 100 8.54

3 讨  论

  在我国,宫颈癌居于女性癌症发病率的前十位,
在女性肿瘤中的发病率仅次于乳腺癌,且近十年来发

病率不断上升并呈年轻化的趋势[3]。2018年9月,世
界卫生组织国际癌症研究中心发布的全球癌症统计

数据中指出,宫颈癌是世界女性生殖系统发病率第二

的恶性肿瘤,发病率达到7.5%[4]。高危型 HPV持

续性感染是宫颈癌的主要危险因素,几乎所有的宫颈

癌症都是由HPV引起,其中大部分的宫颈癌可以归

咎于HPV16和18型[5]。此外,还有十多种亚型的

HPV病毒可以导致宫颈癌,比如 HPV45和31。单

一HPV感染可是宫颈癌的患者风险增加19.9倍,多
重HPV感染曾使宫颈癌风险增加到31.8倍[6]。所

以,尽早发现HPV感染,做到早诊、早治、早预防是降
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低宫颈癌发病率的有效手段。

HPV感染率在不同国家和地区、不同民族间有

很大的区别。在世界范围内,HPV的平均感染率为

10.4%,亚洲最低,为8.0%,非洲最高,为22.1%[7]。
我国范围内,各省市的 HPV感染率也有较大差异。
本研究通过对就诊于贵州省人民医院的5151例女性

患者进行 HPV检测,发现贵阳及周边地区的 HPV
阳性感染率为28.81%,与重庆市人群中 HPV阳性

率28.61%[8]、河南省HPV阳性率28.7%[9]接近,虽
然 高 于 成 都 地 区 的 17.6%[10]、广 东 深 圳 的

13.8%[11],但是低于我国云南地区的38.1%[12]、北京

的34.7%[13]。本研究中HPV的总阳性率较高,可能

与本地区医生及女性人群的宫颈癌筛查意识增强及

检测手段改进有关。
根据致病力及危害程度不同,HPV亚型被粗分

为高危型及低危型。在本研究中,单一型 HPV感染

以高危型HPV感染为主,在单一感染中的构成比达

85.62%,其中以 HPV52、16和58型最为常见,感染

率分别为4.17%、3.44%和2.33%,构成比分别为

24.05%、19.80% 和 13.42%;其 后 排 序 依 次 为

HPV39、68、53、51、18、33、56、59、66、31、35、82、45、83
和73。低危型HPV感染中检出率前三位是HPV81、

42、11,其后是6、43和44亚型。通过HPV相关文献

复习,本课题组发现贵阳地区的 HPV优势型别的感

染率与其他省份和地区不尽相同,但与我国常见的

HPV优势型别的类型基本一致,仅排序略有不同。
李凌佳等报道昆明地区高危型感染率的前3位同样

为 HPV52、16和58型[14],但 是 河 北 地 区 高 危 型

HPV优势型别为HPV16、58、52[15],成都地区高危型

HPV优势型别为HPV52、58、16[16],江苏徐州高危型

HPV优势型别为 HPV16、52、58[17]。而在世界范围

内,HPV 感 染 率 最 高 的 亚 型 是 HPV16、18和31
型[18]。到目前为止,已有三种预防性 HPV疫苗进行

商业化生产,其中覆盖率最高的九价疫苗也只包括了

五种高危型 HPV亚型感染,即 HPV16、18、31、33、

45、52和58型。此外,HPV疫苗不能用于已感染者,
不能防止所有高危亚型,而且推广和接种率较低。因

此了解各地区HPV感染现状及优势型别对于宫颈癌

的防治及针对性的HPV疫苗研发具有指导意义。

HPV多重感染是指在某一个体中同时检测到2
种或2种以上的HPV亚型。有研究显示,多重 HPV
感染能促进宫颈病变的发展[6]。在本研究中,HPV
多重感染率为8.54%,与赵俊琴等[19]报道的山西

8.68%多重 HPV感染率相似,但是高于裴蕴锋等[17]

报道的江苏徐州地区5.76%多重 HPV感染率和李

霞等[16]报道的成都地区的4.2%多重 HPV感染率。

本研究 中 最 常 见 的 多 重 感 染 类 型 为 HPV16 与

HPV52共感染、HPV52与 HPV58共感染、HPV16
与HPV56共感染。研究显示,HPV感染亚型增多能

使宫颈癌发病风险增高[20]。故应对高危型 HPV感

染者,尤其是多重感染人群进行定期随访检测,能及

早发现宫颈病变。
 

既往的流行病学调查研究显示,HPV感染率的

年龄分布呈V形,感染率高峰出现在20~24岁和40
~49岁组,而感染率最低组为30~34岁组[21]。而本

研究结果略有不同,单一型 HPV感染率随年龄增高

而增加,多重 HPV 感染率的年龄分布却基本成 V
形。本研究中,60岁以上组单一型 HPV 感染率最

高,可能是由于绝经后机体免疫力降低,HPV清除功

能现将所致。而在多重感染患者中,20岁以下组感染

率远远高于其他年龄组,这可能与此组人数较少且缺

乏两性知识及女性卫生保健知识有关。

4 结  论

  基于机会性筛查来源的5
 

151例患者的分析,基
本明确了贵阳地区 HPV感染的流行病学特征,总结

如下:(1)贵阳地区女性 HPV感染率为28.81%,总
体偏高,且具有独特的年龄分布特点;(2)最常见的

HPV感染高危亚型是 HPV52、16和58型;多重型

HPV感染以 HPV52与 HPV51共感染的二重感染

最常见。本研究明确了本地区患者的 HPV感染情况

及亚型分布特点,可以为宫颈癌患者的 防 治 提 供
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