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　　［摘要］　目的　了解上海地区妇科就诊人群人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）分型感染情况，分析

ＨＰＶ分型检测对宫颈疾病的诊断价值，为临床医师合理应用筛查手段提供依据。方法　分析２０１６年在上海交通大

学医学院附属同仁医院妇科因各类原因就诊、自愿接受ＨＰＶ分型检测病例的检测结果，统计分析ＨＰＶ不同型别感染

情况；其中５０４例因有临床症状或ＨＰＶ阳性完成了液基薄层细胞学检查（ＴＣＴ）和阴道镜下组织病理学检查，以病理诊

断为宫颈病变诊断的“金标准”分析高危型ＨＰＶ感染与宫颈病变的关系。结果　ＨＰＶ分型检测的病例中，ＨＰＶ总感

染率为２３．６６％（２９９８／１２６７０），其中８４．０９％（２５２１／２９９８）感染高危型 ＨＰＶ；高危型 ＨＰＶ总体感染率为１９．９０％

（２５２１／１２６７０），低危型ＨＰＶ总体感染率为３．７６％（４７７／１２６７０）。ＨＰＶ感染者中，单一亚型感染率为７１．２１％（２１３５／

２９９８），双重感染率为１６．９４％（５０８／２９９８），其余为２种以上型别感染。低危型ＨＰＶ感染在各年龄段差异无统计学意

义；高危型ＨＰＶ感染呈低年龄段人群感染率较高的现象（犘＜０．０１）。高危型ＨＰＶ感染中，感染率最高的５种亚型依

次为ＨＰＶ５２、１６、５３、５８、５１型，低危型感染中前３位感染型别为ＨＰＶ８１、４３、４２型。随宫颈病变级别的升级，高危型

ＨＰＶ感染率呈升高趋势。ＨＰＶ分型检测筛查宫颈疾病较ＴＣＴ更灵敏，阴性预测值更高，其阴性结果对于排除宫颈癌

意义较大。宫颈癌病例ＨＰＶ感染为１６、１８和５２型。结论　ＨＰＶ分型检测准确性高并能明确基因类型，联合ＴＣＴ

和组织学检查更能有效地筛查宫颈病变细胞，为临床防治宫颈癌提供更可靠的科学依据。ＨＰＶ分型检测筛查宫颈病

变敏感度和阴性预测值高。初次宫颈癌筛查时，ＨＰＶ分型检测可以替代ＴＣＴ单独检测或联合ＴＣＴ。
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第１２期．夏　艳，等．上海市人乳头瘤病毒感染及病毒分型与宫颈病变的探讨

ＨＰＶｗａｓ３．７６％ （４７７／１２６７０）．ＡｍｏｎｇｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈＨＰＶ，ｔｈｅｒａｔｅｏｆｓｉｎｇｌｅｔｙｐｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｗａｓ７１．２１％

（２１３５／２９９８），ｔｈｅｒａｔｅｏｆｄｏｕｂｌｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｗａｓ１６．９４％ （５０８／２９９８），ａｎｄｔｈｅｒｅｍａｉｎｉｎｇｗｅｒｅｉｎｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈｍｏｒｅｔｈａｎ

ｔｗｏｔｙｐｅｓ．ＴｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｌｏｗｒｉｓｋＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔａｇｅｇｒｏｕｐｓ，ｗｈｉｌｅｔｈｅ

ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｌｏｗａｇｅｇｒｏｕｐｈａｄｈｉｇｈｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｏｆｈｉｇｈｒｉｓｋＨＰＶ（犘＜０．０１）．ＩｎｔｈｅｈｉｇｈｒｉｓｋＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｔｈｅｆｉｖｅ

ｓｕｂｔｙｐｅｓｏｆｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｗｅｒｅＨＰＶ５２，ＨＰＶ１６，ＨＰＶ５３，ＨＰＶ５８，ａｎｄＨＰＶ５１．ＩｎｔｈｅｌｏｗｒｉｓｋＨＰＶ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｔｈｅｔｏｐｔｈｒｅｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔｙｐｅｓｗｅｒｅＨＰＶ８１，ＨＰＶ４３，ａｎｄＨＰＶ４２．Ｗｉｔｈｔｈｅｅｓｃａｌａｔｉｏｎｏｆｃｅｒｖｉｃａｌｌｅｓｉｏｎｓｌｅｖｅｌ，

ｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｏｆｈｉｇｈｒｉｓｋＨＰＶｗａｓｉｎｃｒｅａｓｅｄ．ＨＰＶｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇｗａｓｍｏｒｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅｔｈａｎＴＣＴｉｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇｃｅｒｖｉｃａｌ

ｄｉｓｅａｓｅ，ａｎｄｉｔｓｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｗａｓｈｉｇｈｅｒ，ｗｈｉｃｈｈａｄｇｒｅａｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｆｏｒｒｕｌｉｎｇｏｕｔｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒ．ＨＰＶ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒｃａｓｅｓｗｅｒｅＨＰＶ１６，ＨＰＶ１８ａｎｄＨＰＶ５２．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀 ＨＰＶｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇｈａｓｈｉｇｈａｃｃｕｒａｃｙ

ａｎｄｃｌｅａｒｇｅｎｏｔｙｐｅ，ａｎｄｉｓｍｏｒｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇｃｅｒｖｉｃａｌｌｅｓｉｏｎｓｗｈｅｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＴＣＴａｎｄｈｉｓｔｏｌｏｇｙ，

ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｎｇｔｏｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒ．ＨＰＶｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇｈａｓｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅ

ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｉｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇｃｅｒｖｉｃａｌｌｅｓｉｏｎｓ，ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇｔｈａｔｉｔｃａｎｒｅｐｌａｃｅＴＣＴｏｒｃｏｍｂｉｎｅｗｉｔｈＴＣＴｉｎｉｎｉｔｉａｌｃｅｒｖｉｃａｌ

ｃａｎｃｅｒｓｃｒｅｅｎｉｎｇ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ；ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ；ＴｈｉｎＰｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ；ｕｔｅｒｉｎｅｃｅｒｖｉｃａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ；Ｓｈａｎｇｈａｉ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（１２）：１５２６１５３１］

　　宫颈癌是威胁女性健康的主要恶性肿瘤之一，

近年来其发病率呈逐年上升趋势，成为仅次于乳腺

癌的女性恶性肿瘤。宫颈癌的主要致病因素之一为

人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）感染。

ＨＰＶ存在多种基因型别，与宫颈癌相关的高危型有

ＨＰＶ１６、１８、３１、３４、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８型

等，其中ＨＰＶ１６、１８型最常见；低危型有ＨＰＶ６、１１、

４２、４３、８１、８３型等。检测宫颈高危型ＨＰＶ感染并

以感染型别分流成为宫颈癌筛查的方法之一。国际

上根据宫颈癌筛查技术结果给出的临床建议也在不

断更新［１］。

目前我国宫颈癌筛查仍以细胞学检查为主，但

在宫颈疾病诊治中ＨＰＶ感染检测及分型检测的应

用也逐渐广泛［２］。不同ＨＰＶ型别所致疾病存在差

异，但上海地区妇科就诊妇女ＨＰＶ分型别感染情

况的报道较少，本研究以型别感染流行病学及感染

情况与临床疾病的关系为重点，通过数据记录以便

优化诊疗路径、实现风险获益平衡。

１　材料和方法

１．１　样本来源　收集２０１６年１月１日至１２月３１

日在上海交通大学医学院附属同仁医院妇产科因各

类原因就诊、经知情同意自愿接受宫颈 ＨＰＶ分型

检查的１２６７０例女性患者的病例资料，年龄１５～７４

岁，平均（３４．８０±１０．６７）岁，中位年龄３２岁。部分

病例疑似存在宫颈病变，５０４例同时进行了宫颈细

胞学及阴道镜组织学病理检查。入选标准：既往有

性生活史；３个月内未使用性激素；无子宫切除史、

宫颈锥切史、放化疗史，以及高血压、糖尿病等慢性

病；非妊娠期；非月经期；无严重自身免疫性疾病。

１．２　细胞学检查　采用液基细胞学检查（ＴｈｉｎＰｒｅｐ

ｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ，ＴＣＴ）。用干棉球擦净宫颈口分泌

物，然后用专用毛刷前半部于宫颈管内１ｃｍ适当加

压，顺时针旋转５圈左右，收集宫颈管内及外口的脱

落上皮细胞，置于保存液中，漩涡法洗脱刷头上细

胞，标明信息后送检。用液基细胞学检测仪自动分

离及过滤标本黏液和血液等，制片、染色，病理医师

诊断。分类诊断结果为：（１）未见宫颈上皮病变或恶

性改变（ＮＩＬＭ）；（２）未明确诊断的非典型鳞状上皮

细胞（ＡＳＣＵＳ），未明确诊断的非典型腺上皮细胞

（ＡＧＣＵＳ）；（３）非典型鳞状上皮细胞不除外高级别

鳞状上皮内病变（ＡＳＣＨ）；（４）低级别宫颈鳞状上

皮内病变（ＬＳＩＬ）；（５）高级别宫颈鳞状上皮内病变

（ＨＳＩＬ）；（５）宫颈癌（包括鳞状细胞癌、腺癌）。

ＡＳＣＵＳ及ＡＧＣＵＳ以上病变为细胞学检查阳性。

１．３　ＨＰＶ分型检测　与ＴＣＴ同法采集样本并置

入取样管中，－２０℃保存待测。采用深圳亚能生物

技术有限公司ＨＰＶ基因分型检测试剂盒（ＰＣＲ反

向点杂交法）检测２３种ＨＰＶ亚型，包括１７种高危

亚型：ＨＰＶ１６、１８、３１、３４、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、

５８、５９、６６、６８、７３、８２型和６种低危亚型：ＨＰＶ６、１１、

４２、４３、８１、８３型。按试剂盒说明书要求行ＤＮＡ提

取、ＰＣＲ扩增和杂交、显色后进行结果分析。高危

型ＨＰＶ阳性或高危型ＨＰＶ和低危型ＨＰＶ同时阳

性者均视为高危型ＨＰＶ感染，仅低危型ＨＰＶ阳性

则视为低危型ＨＰＶ感染。

·７２５１·
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１．４　宫颈组织病理活检　细胞学诊断为ＡＳＣＵＳ

及以上或高危型ＨＰＶ感染者经阴道镜评估后，取

宫颈活组织进行病理检查。宫颈组织病理活检结果

报告方式为以下５组：（１）良性病变、慢性宫颈炎；

（２）ＬＳＩＬ；（３）ＨＳＩＬ；（４）鳞状细胞癌；（５）腺癌。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２０．０软件对数据进

行统计学分析，率的比较采用χ
２ 检验。检验水准

（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　ＨＰＶ整体感染情况　１２６７０例标本中ＨＰＶ

感染率为２３．６６％（２９９８／１２６７０）。检测的２３种

ＨＰＶ 亚型均有检出。ＨＰＶ 感染中高危型占

８４．０９％（２５２１／２９９８），低危型占１５．９１％（４７７／

２９９８）。高危型 ＨＰＶ 总体感染率为 １９．９０％

（２５２１／１２６７０），低危型ＨＰＶ总体感染率为３．７６％

（４７７／１２６７０）。由于检测标本存在复合感染，故

２９９８例感染标本检出亚型次数为４４１９例次，所有

亚型检出率为３４．８８％（４４１９／１２６７０）。在ＨＰＶ阳

性人群中，高危型 ＨＰＶ 感染率前５位依次为

ＨＰＶ５２、１６、５３、５８、５１型；低危型ＨＰＶ感染前３位

为ＨＰＶ８１、４３、４２型，分型感染情况见表１。

２．２　ＨＰＶ单一感染与多重感染情况　感染病例中

单一亚型感染占７１．２１％（２１３５／２９９８）；双重感染

占１６．９４％（５０８／２９９８）；其余为２种以上型别感染，

最多感染达１１种型别（超过５种者２６例）。低危型

感染、高危型感染均以单一亚型ＨＰＶ感染为主（分

别为９５．６０％和６６．６０％）。双重及多重感染均以高

危型ＨＰＶ感染占绝大多数。见表２。

表１　犎犘犞感染分型检测结果

犜犪犫１　犚犲狊狌犾狋狊狅犳犱犻犳犳犲狉犲狀狋犎犘犞犻狀犳犲犮狋犻狅狀狊狌犫狋狔狆犲狊

犖＝１２６７０

Ｒｉｓｋ Ｓｕｂｔｙｐｅ 狀 Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅ（％）

Ｌｏｗ ＨＰＶ８１ ３７５ ２．９６

Ｌｏｗ ＨＰＶ４３ １８７ １．４８

Ｌｏｗ ＨＰＶ４２ １７５ １．３８

Ｌｏｗ ＨＰＶ６ １２８ １．０１

Ｌｏｗ ＨＰＶ１１ ８８ ０．６９

Ｌｏｗ ＨＰＶ８３ ３７ ０．２９

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５２ ６４２ ５．０７

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ１６ ４２７ ３．３７

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５３ ３１６ ２．４９

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５８ ３００ ２．３７

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５１ ２７１ ２．１４

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ６８ １８９ １．４９

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５６ １７２ １．３６

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ１８ １６６ １．３１

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ５９ １６２ １．２８

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ６６ １５６ １．２３

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ３４ １５３ １．２１

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ３９ １４３ １．１３

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ３１ １２６ ０．９９

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ３５ ８８ ０．６９

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ４５ ６９ ０．５４

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ７３ ３３ ０．２６

Ｈｉｇｈ ＨＰＶ８２ １６ ０．１３

Ｔｏｔａｌ 　－ ４４１９ ３４．８８

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ

表２　２９９８例犎犘犞感染型别数量分析

犜犪犫２　犃狀犪犾狔狊犻狊狅犳犱犻犳犳犲狉犲狀狋犎犘犞犻狀犳犲犮狋犻狅狀狊狌犫狋狔狆犲狊犻狀２９９８犮犪狊犲狊

Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ 犖
Ｌｏｗｒｉｓｋ

狀 Ｒａｔｉｏ（％）
犖％（ｌｏｗｒｉｓｋ）

Ｈｉｇｈｒｉｓｋ

狀 Ｒａｔｉｏ（％）

犖％

（ｈｉｇｈｒｉｓｋ）

Ｓｉｎｇｌｅ ２１３５ ４５６ ９５．６０ ２１．３６ １６７９ ６６．６０ ７８．６４

Ｄｏｕｂｌｅ ５０８ ２０ ４．１９ ３．９４ ４８８ １９．３６ ９６．０６

Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ３５５ １ ０．２１ ０．２８ ３５４ １４．０４ ９９．７２

Ｔｏｔａｌ ２９９８ ４７７ １００．００ － ２５２１ １００．００ －

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ

２．３　不同年龄ＨＰＶ感染情况　统计１２６７０例患

者中不同年龄ＨＰＶ感染情况，由于美国中期指南

确定的筛查年龄已由３０岁提前至２５岁
［３］，本研究

年龄段划分也将２５岁作为划分界限，结果见表３。

低危型ＨＰＶ感染各年龄段间差异无统计学意义

（χ
２＝９．６５８，犘＝０．０８６），高危型ＨＰＶ感染呈现低

年龄段妇产科门诊就诊人群感染率较高的现象

（χ
２＝４２．７５７，犘＜０．０１）。
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表３　不同年龄段犎犘犞感染比例

犜犪犫３　犐狀犳犲犮狋犻狅狀狉犪狋犲狅犳犎犘犞狅犳狆犪狋犻犲狀狋狊犻狀犱犻犳犳犲狉犲狀狋犪犵犲狊

狀（％）

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） 犖 Ｌｏｗｒｉｓｋ Ｈｉｇｈｒｉｓｋ

１５２０ ２８９ １５（５．１９） ８５（２９．４１）

２１２４ １２６１ ４７（３．７３） ３１１（２４．６６）

２５３０ ３９０７ １２８（３．２８） ７６７（１９．６３）

３１４０ ４０１５ １４３（３．５６） ７８３（１９．５０）

４１５０ １９７０ ９１（４．６２） ３４７（１７．６１）

５１７４ １２２８ ５３（４．３２） ２２８（１８．５７）

Ｔｏｔａｌ １２６７０ ４７７（３．７６） ２５２１（１９．９０）

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ

２．４　不同宫颈病变与ＨＰＶ感染情况　５０４例患者

因有临床症状或ＨＰＶ阳性完成了ＴＣＴ及组织病

理检查，结果见表４。各组间差异有统计学意义

（χ
２＝３４．５６，犘＜０．００１）。随着宫颈病变级别的升

级，高危型ＨＰＶ感染率呈升高趋势。

ＴＣＴ与宫颈病变的关系见表５，各组间差异有

统计学意义（χ
２＝２２．８６２，犘＜０．００１）。随着宫颈病

变级别的增高，ＴＣＴ阳性率也逐渐增高。组织病理

检查ＨＳＩＬ病例５８例，其中ＴＣＴ为阴性者共１２例。

ＨＳＩＬ中低龄者占一定比例，２５～２９岁者共７例，其

中３例（４２．８６％）ＴＣＴ为阴性。

表４　宫颈病变与高危型犎犘犞感染的关系

犜犪犫４　犚犲犾犪狋犻狅狀狊犺犻狆犫犲狋狑犲犲狀犮犲狉狏犻犮犪犾犾犲狊犻狅狀狊犪狀犱犺犻犵犺狉犻狊犽犎犘犞犻狀犳犲犮狋犻狅狀

Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓ 犖
ＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

Ｎｅｇａｔｉｖｅ狀 Ｌｏｗｒｉｓｋ狀 Ｈｉｇｈｒｉｓｋ狀（％）

Ｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ３１６ ９２ １ ２２３（７０．５７）

ＬＳＩＬ １２２ １２ ４ １０６（８６．８９）

ＨＳＩＬ ５８ ２ ０ ５６（９６．５５）

ＳＣＣ ７ ０ ０ 　７（１００．００）

ＡＣ １ ０ ０ 　１（１００．００）

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ；ＬＳＩＬ：Ｌｏｗｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＨＳＩＬ：Ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＳＣＣ：

Ｓｑｕａｍｏｕｓｃａｒｃｉｎｏｍａ；ＡＣ：Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ

表５　宫颈病变与犜犆犜的关系

犜犪犫５　犚犲犾犪狋犻狅狀狊犺犻狆犫犲狋狑犲犲狀犮犲狉狏犻犮犪犾犾犲狊犻狅狀狊犪狀犱犜犆犜

Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓ 犖
ＴＣＴ狀

Ｎｅｇａｔｉｖｅ ＡＳＣＵＳ ＡＧＣＵＳ ＡＳＣＨ ＬＳＩＬ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

Ｐｏｓｉｔｉｖｅ

ｒａｔｅ（％）

Ｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ３１６ １６２ ７９ ０ ４ ６９ ２ ０ ４８．７３

ＬＳＩＬ １２２ ５１ １９ ０ ０ ４８ ４ ０ ５８．２０

ＨＳＩＬ ５８ １２ ８ ０ ８ １６ １４ ０ ７９．３１

ＳＣＣ ７ １ ０ ０ ０ ０ ６ ０ ８５．７１

ＡＣ １ ０ ０ １ ０ ０ ０ ０ １００．００

　　ＴＣＴ：ＴｈｉｎＰｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ；ＡＳＣＵＳ：Ａｔｙｐｉｃａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｓｏｆｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ；ＡＧＣＵＳ：Ａｔｙｐｉｃａｌｇｌａｎｄｕｌａｒｃｅｌｌｓｏｆ

ｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ；ＡＳＣＨ：Ａｔｙｐｉｃａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｓ，ｃａｎｎｏｔｅｘｃｌｕｄｅａｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＬＳＩＬ：Ｌｏｗｇｒａｄｅ

ｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＨＳＩＬ：Ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＳＣＣ：Ｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ；ＡＣ：Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ

２．５　ＨＰＶ分型检测与ＴＣＴ对宫颈疾病的检出情

况比较　ＨＰＶ分型检测对宫颈疾病的检出情况见

表６。该方法敏感度为９２．６％（１７４／１８８），特异度为

２９．１％（９２／３１６），阳性预测值为４３．７％（１７４／３９８），

阴性预测值为８６．８％（９２／１０６）。

ＴＣＴ用于宫颈疾病的检出结果见表７。该方法

敏感度为６６．０％（１２４／１８８），特异度为５１．３％（１６２／

３１６），阳性预测值为４４．６％（１２４／２７８），阴性预测值

为７１．７％（１６２／２２６）。这２种方法的特异度均不

高，ＨＰＶ分型检测方法的敏感度和阴性预测值更

高。表明ＨＰＶ分型检测筛查更灵敏，其阴性结果

对于排除宫颈癌的意义较大。

表６　犎犘犞分型检测对宫颈病变的检出情况

犜犪犫６　犇犲狋犲犮狋犻狅狀狅犳犮犲狉狏犻犮犪犾犾犲狊犻狅狀狊犫狔犎犘犞犵犲狀狅狋狔狆犻狀犵

狀

ＨＰＶ
Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ

Ｎｅｇａｔｉｖｅ Ｐｏｓｉｔｉｖｅ

Ｎｅｇａｔｉｖｅ ２２４ １４

Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ９２ １７４

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ
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表７　犜犆犜对宫颈病变的检出情况

犜犪犫７　犇犲狋犲犮狋犻狅狀狅犳犮犲狉狏犻犮犪犾犾犲狊犻狅狀狊犫狔犜犆犜

狀

ＴＣＴ
Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ

Ｎｅｇａｔｉｖｅ Ｐｏｓｉｔｉｖｅ

　Ｎｅｇａｔｉｖｅ １６２ ６４

　Ｐｏｓｉｔｉｖｅ １５４ １２４

　　ＴＣＴ：ＴｈｉｎＰｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔ

２．６　高危型 ＨＰＶ１６、１８型感染与宫颈疾病

关系　分析了５０４例高危型ＨＰＶ１６、１８型感染患者

的宫颈病变情况，结果发现随着病变级别的升高，

ＨＰＶ１６、１８型感染率均升高，可高达１００％，尤其是

ＨＰＶ１６型。各组间差异有统计学意义（χ
２ ＝

８０．４７，犘＜０．００１）。高危型ＨＰＶ１６、１８型感染情况

见表８。

表８　不同组织病理结果犎犘犞１６、１８型病毒感染情况比较

犜犪犫８　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳犎犘犞１６犪狀犱犎犘犞１８犻狀犳犲犮狋犻狅狀狊犻狀犱犻犳犳犲狉犲狀狋犺犻狊狋狅狆犪狋犺狅犾狅犵狔狋犻狊狊狌犲狊

Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓ 犖 ＨＰＶ１６狀 ＨＰＶ１８狀 Ｔｏｔａｌ狀（％）

　Ｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ３１６ ３４ ８ ４２（１３．２９）

　ＬＳＩＬ １２２ ２３ ４ ２７（２２．１３）

　ＨＳＩＬ ５８ ２９ ３ ３２（５５．１７）

　ＳＣＣ ７ ６ １ ７（１００．００）

　ＡＣ １ ０ １ １（１００．００）

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ；ＬＳＩＬ：Ｌｏｗｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＨＳＩＬ：Ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＳＣＣ：

Ｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ；ＡＣ：Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ

２．７　宫颈癌病例ＨＰＶ分型结果分析　５０４例进行

了ＨＰＶ分型检测、ＴＣＴ及组织病理检查的病例中，

诊断出宫颈癌８例。其中鳞状细胞癌７例、腺癌

１例，年龄最小者２５岁，各年龄段均有发病；１例

ＴＣＴ为阴性，见表９。ＨＰＶ分型检测结果显示，鳞

状细胞癌多感染１６型 ＨＰＶ，腺癌者感染１８型

ＨＰＶ。１６、１８型 ＨＰＶ对宫颈癌的诊断非常重要，

其中２例宫颈鳞癌为ＨＰＶ１６、５２型双重感染。

表９　宫颈癌病例细胞学检查和犎犘犞分型情况

犜犪犫９　犆狔狋狅犾狅犵犻犮犪犾犲狓犪犿犻狀犪狋犻狅狀犪狀犱犎犘犞犵犲狀狅狋狔狆犻狀犵

狅犳狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮犲狉狏犻犮犪犾犮犪狀犮犲狉

Ｎｏ． Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ＨＰＶｔｙｐｅ ＴＣＴ Ｃｅｒｖｉｃａｌｃａｎｃｅｒｔｙｐｅ

１ ６４ １８ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

２ ６３ １６，５２ ＮＩＬＭ ＳＣＣ

３ ５３ １６ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

４ ３８ １６，５２ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

５ ２５ １６ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

６ ５３ １６ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

７ ４５ １８ ＡＧＣＵＳ ＡＣ

８ ４７ １６ ＨＳＩＬ ＳＣＣ

　　ＨＰＶ：Ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ；ＴＣＴ：ＴｈｉｎＰｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｙｔｅｓｔ；

ＨＳＩＬ：Ｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎ；ＮＩＬＭ：Ｎｅｇａｔｉｖｅ

ｆｏｒｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｌｅｓｉｏｎｏｒｍａｌｉｇｎａｎｃｙ；ＡＧＣＵＳ：Ａｔｙｐｉｃａｌｇｌａｎｄｕｌａｒ

ｃｅｌｌｓｏｆｕｎｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ；ＳＣＣ：Ｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ；

ＡＣ：Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ

３　讨　论

不同地区人群的ＨＰＶ感染检出率及ＨＰＶ分

型结果往往有差异［４］。本研究分析了２０１６年１月１

日至１２月３１日在上海交通大学医学院附属同仁医

院妇产科就诊的１２６７０例病例的检查结果，可见

ＨＰＶ感染在各年龄段均可产生，ＨＰＶ总感染率为

２３．６６％（２９９８／１２６７０），感染者中８４．０９％（２５２１／

２９９８）为高危型病毒感染，高危型总体感染率为

１９．９０％（２５２１／１２６７０）。高危型ＨＰＶ感染中感染

率前５位的亚型依次为ＨＰＶ５２、１６、５３、５８、５１型，而

陶萍萍等［５］报道的上海和香港地区的ＨＰＶ高危型

为ＨＰＶ１６、１８、６８、５８和３３型。低危型感染中前

３位感染型别为 ＨＰＶ８１、４３、４２型。ＨＰＶ感染者

中，单一亚型感染率为７１．２１％（２１３５／２９９８）；双重

感染率为１６．９４％（５０８／２９９８）；其余为２种以上型

别感染。高危型和低危型均以单一亚型感染为主，

与文献报道［６］一致。本研究数据提示ＨＰＶ感染的

基因型数量与宫颈病变程度并无明显相关性。

不同亚型 ＨＰＶ感染对宫颈细胞恶性变的发

生、发展存在区别［７］。本研究采用ＰＣＲ扩增和原位

杂交技术相结合的基因芯片检测技术进行ＨＰＶ检

测，可在芯片上肉眼直接观察２３种常见的ＨＰＶ亚

型。结果显示，ＨＰＶ分型检测作为一种宫颈癌筛查

手段，其敏感度优于ＴＣＴ（９２．６％ｖｓ６６．０％），阴性

预测值也更高（８６．８％ｖｓ７１．７％）；两者特异度均不

高，因此提早进行ＨＰＶ分型检测可发现更多宫颈

病变［８］。本研究显示随着宫颈病变级别逐渐升级，

高危型ＨＰＶ感染率升高趋势明显，尤其是１６、１８、

５２型ＨＰＶ感染。本研究中１例腺癌为ＨＰＶ１８型

感染，与其他研究结果［９］一致，证实１８型ＨＰＶ感染

与宫颈腺癌相关。

·０３５１·



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第１２期．夏　艳，等．上海市人乳头瘤病毒感染及病毒分型与宫颈病变的探讨

不同年龄 ＨＰＶ感染情况分析显示，低危型

ＨＰＶ感染在各年龄段差异不大。高危型 ＨＰＶ感

染中２５～３０岁与３０岁以上人群感染率一致，支持

美国中期指南的将筛查年龄提前到２５岁
［３］。本研

究中２５岁以下妇科门诊就诊人群高危型 ＨＰＶ感

染率相对较高，可能与该年龄段就诊的女性性活动

开始年龄较早、性伴侣较多有关。本研究发现２５～

２９岁患者病理检查结果提示 ＨＳＩＬ 患者中有

４２．８６％（３／７）的ＴＣＴ阴性，与美国中期指南的数

值［３］接近。虽然年轻女性罹患高危型ＨＰＶ感染后

绝大部分可自然清除，但持续感染仍可能罹患宫颈

癌［１０］，因此青春期女性可以考虑尽早接种 ＨＰＶ

疫苗［１１］。

目前宫颈癌筛查的方法包括ＴＣＴ、ＨＰＶ分型、

阴道镜活检等，均价格不菲，如何更加经济、有效地

进行宫颈癌筛查值得探讨。目前我国大部分地区的

宫颈疾病筛查仍然以ＴＣＴ为主，有些先行ＴＣＴ，发

现阳性结果后行 ＨＰＶ检测。但近年研究显示，很

多ＴＣＴ阴性但 ＨＰＶ阳性的患者也存在宫颈病

变［１２］。美国中期指南更改为：对于单次的机会筛

查，ＨＰＶ检测可以替代ＴＣＴ单独或联合ＴＣＴ用于

宫颈癌筛查［３］。本研究结果也证实，上海地区单次

筛查行ＨＰＶ检测的意义大于ＴＣＴ。本研究显示妇

科就诊人群高危型ＨＰＶ感染率接近２０％，已知大

部分感染只是暂时的，只有高危型 ＨＰＶ持续感染

才可能发生宫颈细胞恶变，因此如何分流、监控高危

型ＨＰＶ阳性者至关重要。ＨＰＶ１６、１８型检测阳性

者直接行阴道镜检查；而对于除ＨＰＶ１６／１８以外的

高危型 ＨＰＶＤＮＡ 检测阳性的女性，后续使用

ＴＣＴ，正常者１年后再次筛查。ＨＰＶ１６／１８基因型

检查、ＴＣＴ能更合理地平衡疾病检出率与筛查、阴

道镜检查次数之间的关系，有助于发现更多的宫颈

病变［１０］。

宫颈癌的发生和发展是一个漫长、渐进的过程，

国内外现有研究一致认为，高危型 ＨＰＶ持续感染

是宫颈癌变的元凶，因此需要在工作中更加重视宫

颈ＨＰＶ高危型别的筛查和后续分流、管理，进一步

研究如何合理使用ＨＰＶ检测、ＴＣＴ及阴道镜检查

等技术，最大程度地避免宫颈病变漏诊，尽早发现宫

颈病变，同时避免过多的创伤性检查。
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