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郑州地区门诊和体检患者感染人乳头瘤病毒的对比分析

李新敏，赵国红，张瑶，陈慧萍，任志敏，古雅丽

(郑州市妇幼保健院病理科，郑州 450012)

[摘　要]	 目的：对比分析门诊和体检患者感染人乳头瘤病毒(human papillomavirus，HPV)的差异，探讨检

测HPV的重要性。方法：采用PCR-反向点杂交法对门诊14 426例患者和体检9 081例妇女进行HPV

检测并分型。结果：患者年龄15~85(36.0±9.9)岁。总HPV检出率16.7%(3 939/23 507)，其中高危

型16.1%(3 790/23 507)，低危型1.2%(273/23 507)；单一亚型感染占83.1%(3 272/3 939)，多亚型

混合感染占16.9%(667/3 939)；30岁以下、40~49岁以及60岁以上患者以感染高危型HPV52亚型为

主，30~39岁和50~59岁患者以感染高危型HPV16亚型为主。门诊患者与体检患者在检出率、感染

类型和年龄相关性方面均存在差异。两组患者高危型HPV检出率存在显著性差异(P<0.001)，门诊

患者中高危型HPV51亚型感染低于体检患者(χ2=9.055，P=0.003)；而低危型HPV检出率也存在显

著性差异(P<0.001)。低危型HPV6亚型和HPV11亚型感染均明显高于体检患者(χ2=53.306，P<0.001

和χ2=10.539，P=0.001)。结论：门诊患者检测HPV重要，体检患者HPV的检测也要重视。
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Abstract Objective: To compare and analyze the difference of human papillomavirus (HPV) infection between outpatient 

and physical examination patients, and to explore the importance of HPV detection. Methods: HPV was detected 

and typed by PCR-reverse dot hybridization in 14 426 outpatients and 9 081 women in physical examination. 

Results: The age of the patients ranged from 15 to 85 years, and the median age was 36.0±9.9 years. The total 

detection rate of HPV was 16.7% (3 939/23 507), of which 16.1% (3 790/23 507) was high-risk type, 1.2% 

(273/23 507) was low-risk type. Single subtype infection accounted for 83.1% (3 272/3 939) and multi-subtype 

mixed infection accounted for 16.9% (667/3 939). Furthermore, high-risk HPV52 subtype infection was the main 
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人乳头瘤病毒(human papillomavirus，HPV)亚

型已被发现200多种，其中80多种亚型的基因型已

经明确 [1-2]。感染生殖系统的HPV亚型有40余种，

根据对宫颈癌发病机制的影响，HPV又被分为高危

型和低危型，高危型包括HPVs 16，18，31，33，

35，39，45，51，52，56，58，59，68，73和82等

亚型；低危型包括HPVs 6，11，28，32，40，42，

43，44，54，55，57，61，62，71，72，74，81，

83，84，86，87和89等亚型 [3-4]。持续性HPV感染

能引起宫颈癌前病变或宫颈癌 [5-6]，严重影响女性

生理健康和生活质量。随着2017年7月31日HPV疫

苗正式进入中国市场，在国内掀起了H P V检测高

潮，对H P V进行分型检测，可为顺利注射H P V疫

苗提供理论基础和保障。本研究对比分析患者和

体检女性的H P V检测结果，观察门诊患者和体检

患者H P V感染的差异，阐述体检患者检测H P V的

重要性。

1  对象与方法

1.1  对象

2018年郑州市妇幼保健院门诊就诊14 426例患

者(主要来自郑州地区的六区、一县、五县级市)，

年龄15~85(36.0±9.9)岁。同期，体检女性9 081例，

年龄24~68(44.0±8.8)岁。所有对象在取样前24 h内

无性行为、无阴道冲、无阴道内用药、未进行醋

酸或碘液涂抹宫颈。本研究中所有受试者或者家

属签署知情同意书，研究获得郑州市妇幼保健院

医学伦理委员会审核批准(ZZFY-LL -2019017)。

1.2  方法

1.2.1  标本采集

用无菌棉球轻轻拭去宫颈表面过多的分泌物

和血迹，将取样器尖端插入子宫颈口，在鳞状、

柱状细胞交界处顺时针旋转5圈，取样器去柄后放

入专用的HPV保存液中，于4 ℃保存。

1.2.2  HPV 分型检测及结果判读

采用HPV基因分型(15型)检测试剂盒[PCR-反
向点杂交法，亚能生物技术(深圳)有限公司]进行

H P V亚型分型检测。首先将H P V保存液内样本进

行H P VDNA提取，然后进行PCR扩增，扩增条件

为50 ℃  15 min，95 ℃  10 min；94 ℃  30 s，50 ℃ 
90 s，72 ℃  30 s，40个循环；72 ℃  5  min。再将

PCR产物进行杂交、洗膜、显色和治疗标准判读，

最 后 进 行 结 果 判 断 。 1 3 种 高 危 型 包 括 H P V 1 6 ，

18，31，33，35，39，45，51，52，56，58，59
和68亚型；2种低危型包括HPV6和11亚型。

1.3  统计学处理

采用SPSS 17.0统计软件对实验数据进行统计

分析，两组间比较用 χ 2检验，多组样本间采用两

两比较，其中多亚型混合H P V感染门诊与体检患

者比较时采用Fisher精确检验，应用校正的检验水

准，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  两组 HPV 总检出情况

2 3  5 0 7例中，总H P V检出率为1 6 . 7 % ( 3  9 3 9 / 
2 3  5 0 7 )，其中高危型1 6 . 1 % ( 3  7 9 0 / 2 3  5 0 7 )，低

危型1 . 2 % ( 2 7 3 / 2 3  5 0 7 )。门诊患者H P V检出率为

1 9 . 5 % ( 2  8 1 5 / 1 4  4 2 6 ) ，体检患者 H P V 检出率为

12.4%(1 124/9 081)，两组高、低危HPV感染之间

差异均存在统计学意义(均P<0.001，表1)。

2.2  两组 HPV 各亚型检出情况

高 危 型 中 各 亚 型 所 占 比 例 分 别 为 H P V 5 2
亚 型 2 2 . 2 % ( 8 4 4 / 3  7 9 0 ) ， H P V 1 6 亚 型 2 1 . 3 % 

type in patients under 30, 40–49 and over 60 years old. And high-risk HPV16 subtype infection was the main type 

in patients aged 30–39 and 50–59 years. There were differences in detection rate, infection type and age correlation 

between outpatient and physical examination patients. There was a significant difference in the detection rate of 

high-risk HPV between the two groups (P<0.001). The infection rate of high-risk HPV51 subtype in outpatient 

patients was lower than that in physical examination patients (χ2=9.055, P=0.003), and the detection rate of low-

risk HPV also had a significant difference (P<0.001). The infection rates of low-risk HPV6 and 11 subtypes were 

significantly higher than those of physical examination patients (χ2=53.306, P<0.001 and χ2=10.539, P=0.001). 

Conclusion: It is important not only to detect HPV in outpatients, but also in patients undergoing physical 

examination.

Keywords cervix; cervical cancer; precancerous lesions; human papillomavirus; PCR
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( 8 0 9 / 3  7 9 0 ) ， H P V 5 8 亚型 1 3 . 0 % ( 4 9 4 / 3  7 9 0 ) ，

H P V 5 1 亚 型 1 1 . 7 % ( 4 4 3 / 3  7 9 0 ) ， H P V 5 6 亚 型

9.5%(361/3 790)，HPV68亚型8.4%(320/3 790)，

H P V 1 8 亚 型 6 . 5 % ( 2 4 8 / 3  7 9 0 ) ， H P V 5 9 亚 型

6.5%(245/3 790)，HPV33亚型6.4%(242/3 790)， 
H P V 3 1 亚 型 4 . 9 % ( 1 8 4 / 3  7 9 0 ) ， H P V 3 9 亚 型

4.1%(157/3 790)，HPV35亚型3.3%(125/3 790)，

H P V 4 5亚型1 . 6 % ( 5 9 / 3  7 9 0 )；同时，门诊患者中

高危型HP V51亚型感染低于体检患者(χ 2=9.055，
P=0.003；HR=0.72，95%CI 0.59~0.89)，其他亚

型 之 间 两 组 相 比 差 异 无 统 计 学 意 义 ( 图 1 ) 。 低 危

型中H P V 6亚型占6 8 . 9 % ( 1 8 8 / 2 7 3 )，H P V 1 1亚型

占32.6%(89/273)，此外，低危型H P V6和11亚型

感染均明显高于体检患者(χ 2=53.306，P<0.001；

H R = 8 . 2 5 ， 9 5 % C I  4 . 2 1 ~ 1 6 . 1 8 和 χ 2 = 1 0 . 5 3 9 ，
P=0.001；HR=2.66，95%CI 1.44~4.90；图1)。

2.3  单一亚型感染和多亚型混合感染

单一亚型感染占83.1%(3 272/3 939)，多亚型

混合感染占1 6 . 9 % ( 6 6 7 / 3  9 3 9 )。门诊患者和体检

患者单一亚型感染和多亚型混合感染之间统计学

差异不明显( P = 0 . 1 0 3，表2 )。尽管两组均以两种

亚型混合感染为主，但是门诊患者中三种亚型混

合感染占 1 5 . 2 % ( 7 5 / 4 9 4 ) ，四种亚型混合感染占

3.0%(15/494)。两组多亚型混合感染之间差异有统

计学意义(P<0.001，表3)。

2.4  年龄与 HPV 感染关系

5 组 年 龄 段 H P V 感 染 检 出 率 差 异 有 统 计 学

意 义 ( P < 0 . 0 0 1 ， 表 4 ) 。 且 < 3 0 岁 、 4 0 ~ 4 9 岁 以

及≥6 0 岁 患 者 以 感 染 高 危 型 H P V 5 2 亚 型 为 主 ，

检 出 率 分 别 为 2 2 . 6 % ( 1 8 8 / 8 3 3 ) ， 2 2 . 4 % ( 2 2 6 /  
1  0 0 7 ) 和 2 4 . 7 % ( 4 2 / 1 7 0 ) ； 3 0 ~ 3 9 岁 和 5 0 ~ 5 9 岁

患 者 一 感 染 高 危 型 H P V 1 6 亚 型 为 主 ， 检 出 率 分

别 为 2 1 . 3 % ( 3 0 2 / 1  4 1 6 ) 和 2 1 . 4 % ( 1 1 0 / 5 1 6 ) 。

门 诊 和 体 检 患 者 除 < 3 0 岁 外 ， 其 他 年 龄 段 患 者

在 感 染 H P V 阳 性 率 方 面 统 计 学 差 异 均 有 统 计 学

意 义 ( 表 5 ) 。

表1 两组高、低危HPV检出率对比分析

Table 1 Contrastive analysis of high and low risk HPV detection rates in two groups

组别
高危型HPV/[例(%)]

χ2 P
低危型HPV/[例(%)]

χ2 P
阳性 阴性 阳性 阴性

门诊 2 682 (18.6) 11 744 (81.4) 1.683E2 <0.001 252 (1.7) 14 174 (98.3) 1.115E2 <0.001

体检 1 108 (12.2) 7 973 (87.8) 21 (0.2) 9 060 (99.8)

图1 HPV感染各亚型分布情况

Figure 1 Distribution of subtypes of HPV infection
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3  讨论

近年来，国家对宫颈癌筛查的宣传使广大女

性对高危型H P V所致宫颈癌有了初步认识，但同

时也对H P V感染产生了恐惧心理。患者一旦检测

出H P V阳性，就倍感压力，往往治疗过度。实际

上，女性一生感染H P V的概率较高，但是大部分

都可以自我清除，只有小部分患者持续性感染才

表 5 两组不同年龄段 HPV 感染情况

Table 5 HPV infection in different ages of the two groups

组别

HPV 感染 /[ 例 (%)]

<30 岁 30~39 岁 40~49 岁 50~59 岁 ≥ 60 岁

阳性 阴性 阳性 阴性 阳性 阴性 阳性 阴性 阳性 阴性

门诊 829  

(23.3)

2 736 

(76.7)

986  

(18.0)

4 505 

(82.0)

628  

(17.2)

3 033  

(82.8)

265  

(20.8)

1 008 

(79.2)

107  

(24.5)

329  

(75.5)

体检 4  

(17.4)

19  

(82.6)

430  

(13.0)

2 827 

(87.0)

379  

(11.7)

2 848  

(88.3)

248  

(12.2)

1 779 

(87.8)

63  

(12.5)

439  

(87.5)

HR (95%CI) 1.44 (0.49~4.24) 1.46 (1.29~1.65) 1.56 (1.36~1.79) 1.89 (1.56~2.28) 2.27 (1.61~3.19)

χ2 0.441 37.159 40.204 43.866 22.611

P 0.626 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表2 两组HPV单一亚型和多亚型混合感染的检出情况

Table 2 Detection of single and multiple subtypes of HPV in both groups

分组 单一亚型/[例(%)] 多亚型混合/[例(%)] χ2 P

门诊 2 321 (82.5) 494 (17.5) 2.658 0.103

体检 951 (84.6) 173 (15.4)

表3 多亚型混合HPV感染在两组患者中分布情况

Table 3 Distribution of multisubtype mixed HPV infection in two groups

分组 2种/[例(%)] 3种/[例(%)] 4种/[例(%)] χ2 P

门诊 404 (81.8) 75 (15.2) 15 (3.0) 29.578 <0.001

体检 168 (97.1) 5 (2.9) 0 (0.0)

表4 不同年龄段总HPV感染情况

Table 4 Total HPV infection in different age groups

年龄分组/岁
HPV感染/[例(%)]

χ2 P
阳性 阴性

<30 833 (23.2) 2 755 (76.8) 1.373E2 <0.001

30~39 1 416 (16.1) 7 377 (83.9)

40~49 1 007 (14.6) 5 881 (85.4)

50~59 513 (15.5) 2 787 (84.5)

≥60 170 (18.1) 768 (81.9)
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导致宫颈癌 [ 7 ]。如果患者及时定期筛查H P V，并

充分了解H P V的相关知识，H P V阳性患者接受早

期预防和治疗，不但能有效地预防宫颈癌发生，

同时还能减轻患者的精神压力。郑州市妇幼保健

院主要服务于郑州地区的6个区、1个县、5个县级

市，因此本研究能说明郑州地区H P V感染情况。

本研究结果显示HPV阳性检测率为16.7%，这与亚

洲及全球研究 [8-9]结果基本一致，其中高危型HPV
感染率(16.7%)远高于低危型HPV感染(1.2%)，表

明人群以感染高危型H P V为主。同时发现门诊患

者H P V阳性率远高于体检患者，出现这种现象可

能原因有：第一，门诊就诊患者大部分因为身体

不舒服时就诊，此时患者一般有临床症状，很有

可能已经感染H P V病毒；第二，门诊复查H P V患

者所占比例较高，这部分患者曾经感染过H P V，

这都是导致门诊患者H P V阳性检测率高于体检患

者 的 原 因 。 尽 管 体 检 患 者 的 感 染 率 低 于 门 诊 患

者，但是体检患者的感染率也比较高，为预防宫

颈癌，提高女性生活和生命质量，将H P V作为宫

颈癌筛查的检查项目非常重要。

本研究中前5位HP V感染的亚型是HP Vs 52，

16，58，51和56。这与同为中国中部城市武汉前

五位高危型HP V感染亚型52，16，58，39，51亚

型 [ 8 ]部分一致，且与亚洲地区如日本、台湾和上

海(中国东部地区)的结果部分相同，分别为HP Vs 
52，16，51，35，18 [6]和HPVs52，16，58，53，

33 [10]。中国北部地区，以北京和天津为例，感染

主要亚型分别为 H P Vs 1 6 ， 5 8 ， 3 3 ， 3 6 亚型 [ 1 1 ]和

HPVs16，58，18，66亚型 [12]；南部地区以浙江省

为例，感染HPV主要亚型前4位是HPV16，58，18
和52 [13]；西部地区如云南省也因地理位置和民族

存在差异 [14]。地区差异可能由于H P V亚型在不同

地区感染的变异导致。同时本研究发现：门诊患

者更易感染HP Vs 6和11亚型，而体检患者更易感

染HPV52亚型；单一亚型HPV感染率(83.1%)远高

于混合亚型感染(16.9%)；且无论门诊患者还是体

检患者均以单一亚型感染为主，但门诊患者更容

易合并多种HPV感染。

此外，本研究患者年龄跨度大 ( 1 5 ~ 8 5 岁 ) ，

这提示H P V感染分布在各个年龄段。30岁以下女

性HPV感染阳性率为23.2%，高于其他年龄段。因

30岁以下女性为性生活期，而H P V感染与性生活

密切相关 [ 1 5 - 1 6 ]。研究 [ 1 7 - 1 8 ]发现：女性开始性生活

年龄越来越早，这意味着越来越年轻的女性感染

H P V。本研究最小患者年龄只有15岁正是说明这

个问题。本研究发现60岁以上老年患者的H P V阳

性率也比较高，尽管这个年龄段女性性生活次数

明显减少，但由于机体抵抗力的下降，H P V感染

不下降反而上升，因此老年女性更应该注重H P V
检查。同时还发现<30岁、40~49岁和60岁以上患

者以感染HPV52亚型为主，而30~39岁和50~59岁

患者以感染H P V16亚型为主，这一研究结果为不

同年龄段患者选择HPV疫苗种类提供帮助。

综 上 所 述 ， 门 诊 患 者 的 感 染 率 高 于 体 检 患

者，且两组在感染亚型方面存在差异，两组均存

在多重感染，但门诊患者更易发生多重感染。本

研究对比门诊患者和体检患者在H P V感染率、亚

型、以及与年龄等方面存在差异，但遗憾没有进

行细胞学和阴道镜下活检结果对照，需长期随访

研究。
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