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　　摘　要：目的　了解妇科门诊妇女宫颈人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染现状及基因亚型分布。方法　采用ＰＣＲ体外扩增和ＤＮＡ

反向点杂交相结合的ＤＮＡ芯片技术检测 ＨＰＶ感染的基因亚型。结果　共检测５０５２份妇科门诊患者宫颈脱落细胞样本，ＨＰＶ

感染总阳性率为１７．５２％。各年龄组 ＨＰＶ感染差异有统计学意义（犘＜０．０１），其中２０～２５岁组的阳性率分别高于２６～３０岁组

和３１～３５岁组，差异均有统计学意义（犘＜０．０１，犘＜０．０５）；３６～４０岁组的阳性率高于２６～３０岁组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。高危亚型 ＨＰＶ基因的阳性检出率（１８．１％）高于低危亚型（５．５％），差异有统计学意义（犘＜０．０１）。高危亚型中以

ＨＰＶ５２亚型最多，占１５．０３％，其次是 ＨＰＶ１６和 ＨＰＶ５８亚型；低危亚型以 ＨＰＶ８１亚型居多，占７．９８％。结论　妇科门诊妇女

ＨＰＶ感染阳性率较高，且以高危亚型居多；建议针对不同年龄群开展 ＨＰＶ基因亚型的常规检测。
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　　人乳头瘤病毒（ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）感染已被公

认是宫颈癌发生的确切病因［１］。目前已知的 ＨＰＶ有１００余

种亚型，其中３０多种亚型可感染人类生殖道并引起宫颈病

变［２］。ＨＰＶ各亚型的分布存在地域性差异，其致癌性和后果

也不同［３］。根据其致病性差异，ＨＰＶ可分为低危型和高危型，

低危型引起尖锐湿疣，高危型是诱发宫颈癌的重要病原学因素

之一［４］。通过了解 ＨＰＶ的本土化流行病学特征，开展基因分

型检测，这对今后各地区制定本土化的宫颈癌筛查策略、研发

应用 ＨＰＶ疫苗及宫颈癌的防治具有重要意义。本文旨在分

析５０５２例妇科门诊妇女的 ＨＰＶ感染现状及基因亚型分布，为

ＨＰＶ防治策略提供参考依据。

１　材料与方法

１．１　标本来源　宫颈脱落细胞标本来自２０１３年７～１１月成

都市妇女儿童中心医院妇科门诊就诊的５０５２例患者，年龄

２０～５５岁，平均 ３０．６７岁，其中以 ２６～３０ 岁者居多（占

３９．８％），并将患者按年龄分为７个组，见表１。标本采集过程

按照宫颈细胞学取材的常规取样步骤和要求，将标本放置保存

液中送检验科ＰＣＲ室检测。

１．２　方法

１．２．１　试剂与仪器　采用亚能生物技术有限公司提供的检测

试剂盒及仪器，包括 Ｈｅｍａ９６００梯度基因扩增仪、ＹＮＨ１６恒

温杂交仪。
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１．２．２　原理与方法　采用ＰＣＲ体外扩增和ＤＮＡ反向点杂交

相结合的ＤＮＡ芯片技术。利用 ＨＰＶ的基因特点设计特异引

物，再将扩增产物与固定在膜条上的２３种 ＨＰＶ亚型（１８种高

危亚型：１６、１８、３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６、６８、

７３、８２、８３和５种低危亚型：６、１１、４２、４３、８１）探针进行杂交，依

据杂交信号有无来判断是否存在 ＨＰＶ基因型。检测步骤完

全按照试剂盒说明书进行操作。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计分析，计数

资料采用χ
２ 检验；若计数资料的最小理论频数小于１，则采用

犉犻狊犺犲狉确切概率法。以犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＰＶ感染现状　宫颈脱落细胞 ＨＰＶ亚型阳性共８８５

例，阳性率为１７．５２％。各年龄组 ＨＰＶ感染差异有统计学意

义（犘＜０．０１）。２０～２５岁组的阳性率分别高于２６～３０岁组和

３１～３５岁组，差异均有统计学意义（犘＜０．０１，犘＜０．０５）。

３６～４０岁组的阳性率高于２６～３０岁组，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。其余各组的差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

见表１。

表１　　不同年龄组患者感染 ＨＰＶ情况（狀）

年龄组别（岁）
妇科门诊患者

患者例数 构成比（％）

检测样本

阳性 阳性率（％）

２０～２５ ８９６ １７．７ １９１ ２１．３

２６～３０ ２０１２ ３９．８ ３１０ １５．４ａ

３１～３５ ９３６ １８．５ １４４ １５．４ｂ

３６～４０ ５３３ １０．６ １１１ ２０．８ｃ

４１～４５ ３８８ ７．７ ７４ １９．１

４６～５０ ２１１ ４．２ ３８ １８．０

５１～５５ ７６ １．５ １７ ２２．４

合计 ５０５２ １００．０ ８８５ １７．５

　　ａ：犘＜０．０１，２０～２５岁组与２６～３０岁组比较；ｂ：犘＜０．０５，２０～２５

岁组与３１～３５岁组比较；ｃ：犘＜０．０５，２６～３０岁组与３６～４０岁组

比较。

２．２　ＨＰＶ 基因亚型分布　本研究 ＨＰＶ 基因亚型阳性率

（２３．５７％，１１９１／５０５２）高 于 患 者 感 染 ＨＰＶ 的 阳 性 率

（１７．５２％，８８５／５０５２），ＨＰＶ 分型检测包括１７种高危亚型

（９１５例，７６．８３％）和５种低危亚型（２７６例，２３．１７％），且高危

亚型的阳性检出率（１８．１％）高于低危亚型（５．５％），差异有统

计学意义（犘＜０．０１）。１７种高危亚型中以 ＨＰＶ５２亚型最多，

占１５．０３％，其次是 ＨＰＶ１６和 ＨＰＶ５８亚型。５种低危亚型中

以 ＨＰＶ８１亚型居多，占７．９８％。见表２。

表２　　ＨＰＶ基因亚型分布

基因亚型 阳性例数（狀） 构成比（％）

高危亚型

　ＨＰＶ５２ １７９ １５．０３

　ＨＰＶ１６ １４７ １２．３４

　ＨＰＶ５８ １２６ １０．５８

　ＨＰＶ３３ ６２ ５．２１

续表２　　ＨＰＶ基因亚型分布（狀＝１１９１）

基因亚型 阳性例数 构成比（％）

　ＨＰＶ１８ ５４ ４．５３

　ＨＰＶ５６ ４８ ４．０３

　ＨＰＶ６８ ４８ ４．０３

　ＨＰＶ５３ ４７ ３．９５

　ＨＰＶ５９ ４７ ３．９５

　ＨＰＶ５１ ３９ ３．２７

　ＨＰＶ３１ ３５ ２．９４

　ＨＰＶ６６ ３３ ２．７７

　ＨＰＶ３５ ２１ １．７６

　ＨＰＶ３９ １１ ０．９２

　ＨＰＶ４５ １１ ０．９２

　ＨＰＶ７３ ４ ０．３４

　ＨＰＶ８３ ３ ０．２５

低危亚型

　ＨＰＶ８１ ９５ ７．９８

　ＨＰＶ４３ ７３ ６．１３

　ＨＰＶ４２ ４０ ３．３６

　ＨＰＶ６ ３８ ３．１９

　ＨＰＶ１１ ３０ ２．５２

　合计 １１９１ １００．００

３　讨　　论

本文对５０５２例妇科门诊宫颈脱落细胞 ＨＰＶ感染基因型

的检测结果显示，感染人群总 ＨＰＶ 亚型阳性率为１７．５２％

（８８５／５０５２），较相关文献报道较低
［５］，这可能与本研究的检测

方法或地区差异性有关［６］。本研究 ＨＰＶ 基因亚型阳性率

（２３．５６％）高于患者感染 ＨＰＶ的阳性率（１７．５２％）。提示不

同患者可能存在着多重感染。ＨＰＶ基因亚型中，高危亚型占

７６．８３％（９１５／１１９１）；低危亚型占２３．１７％（２７６／１１９１），结果

与国内的多篇文献报道基本一致［７］。

ＨＰＶ感染具有年龄差异。本研究发现，５１～５５岁组女性

样本的 ＨＰＶ阳性率最高（占２２．４％），原因可能与该年龄妇女

的免疫功能降低有关，也不排除样本量偏少导致阳性率相对增

高，但与其他各年龄组相比，差异并无统计学意义（犘＞０．０５）。

２０～２５岁组 ＨＰＶ感染阳性率分别高于２６～３０岁和３１～３５

岁组，差异有统计意义（犘＜０．０１，犘＜０．０５），原因可能与该年

龄段性行为活跃提前等因素密切相关。提示对该年龄段妇女

应加强关于宫颈癌的预防和检测的健康教育。

ＨＰＶ感染基因亚型包括１７种高危亚型和５种低危亚型，

且高危亚型的阳性检出率显著高于低危亚型，这与国内宁波市

镇海区的流行病学调查结果基本 一 致［８］。高 危 亚 型 中

ＨＰＶ５２、１６、５８居多，这与重庆地区
［９］、浙江丽水地区［１０］及合

肥地区［１１］的调查研究基本一致，仅在感染顺序上有略有差别。

提示 ＨＰＶ感染虽有一定的地区分布差异，但各地区 ＨＰＶ高

危亚型的总体分布趋于一致。

综上所述，本研究通过对５０５２例妇科门诊妇女的 ＨＰＶ
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感染现状及基因亚型分布分析，为 ＨＰＶ基因亚型疫苗研制与

临床应用提供了参考依据。建议将宫颈 ＨＰＶ基因亚型检测

作为妇科门诊患者常规检测项目，可对宫颈癌或尖锐湿疣等疾

病的早期防治起到早诊、早治的目的。
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呈下降趋势，研究中观察到等渗盐水组肝细胞线粒体改变以肿

胀为主，同时有固缩存在。综合分析认为线粒体的通透性增

强，其细胞氧化功能受损，能量合成障碍，其损伤进一步导致细

胞受损，严重可引起细胞坏死，导致生理功能的降低或丧失。

参照本研究电镜结果，结合测算线粒体的有关参数结果分析，

Ｒｇ１、三七总甙、秋水仙碱均能在一定程度上减轻Ｃｃｌ４ 诱导的

肝纤维化大鼠肝细胞脂肪空泡变性程度，减轻线粒体的肿胀及

固缩，并对胶原纤维的沉积有改善作用，其中又以 Ｒｇ１高、中

剂量组为最明显，其次为三七总甙，再次为秋水仙碱。

综上所述，三七总甙是疗效确切、安全的抗肝纤维化药物，

其主要作用是由单体成分人参皂苷 Ｒｇ１发挥的，Ｒｇ１的抗肝

纤维化作用在一定范围内与剂量成正相关。本研究结果可能

为今后提取三七总甙抗肝纤维化成分、临床药物研发提供理论

依据。
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