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宫颈癌患者人乳头瘤病毒感染分布情况及多重感染
与临床病理特征的关系 *
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摘要 目的：研究宫颈癌患者人乳头瘤病毒（HPV）感染的分布情况及多重感染与临床病理特征的关系。方法：选择 2015年 1月

-2018年 1月期间我院收治的 118例宫颈癌患者，根据患者宫颈癌的病变程度分为 I期组（n=21）、II期组（n=46）、III期组（n=49）、

IV期组（n=2）。所有患者均进行 HPV分型检测，比较不同程度的宫颈癌患者的 HPV感染情况，分析不同宫颈癌病变程度患者的

多重感染和临床病理特征关系。结果：118例患者中有 97例患者感染了 HPV，感染率为 82.20%，且 II期组、III期组、IV期组患者

HPV感染率高于 I期组（P<0.05）。II期组、III期组、IV期组患者一重感染率低于 I期组，IV期组二重感染率低于 I期组，II期组、

III期组、IV期组患者多重感染率高于 I期组，且 IV期组多重感染率高于 II期组、III期组（P<0.05）。多重感染患者类型有多种，其
中尤以 HPV16+18+53型最多，占比 49.05%，其次是 HPV16+18+68型感染，占比 32.07%，HPV16+53+58型感染，占比 13.21%。年

龄在 50岁以上、分期为 III-IV期、鳞癌、淋巴结转移的患者 HPV多重感染率更高（P<0.05）。结论：HPV多重感染与宫颈癌病变程
度和临床病理特征均有联系，对年龄较大且 HPV多重感染的宫颈癌患者进行筛查，预防病情恶化。
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The Distribution of Human Papillomavirus Infection and the Relationship
between Multiple Infection and Clinicopathological Characteristics

in Patients with Cervical Cancer*

To investigate the distribution of human papillomavirus (HPV) and the relationship between multiple

infection and clinicopathological characteristics in patients with cervical cancer. 118 cases of cervical cancer who were treated

in our hospital from January 2015 to January 2018 were selected. According to the degree of cervical cancer,they were divided into I

stage group (n=21), II stage group (n=46), III stage group (n=49), IV stage group (n=2). All patients were detected by HPV typing, the

HPV infection of cervical cancer patients in different degrees were compared, the relationship between multiple infections and

clinicopathological characteristics of patients with different degrees of cervical cancer were analyzed. Among the 118 patients,

97 patients were infected with HPV, the infection rate was 82.20%, the HPV infection rate in II stage group, III stage group and IV stage

group was higher than that of I stage group (P<0.05). The single infection rate of II stage group, III stage group and IV stage group was

lower than that of I stage group, the double infection rate of IV stage group was lower than that of I stage group. The multiple infection

rate in II stage group, III stage group and IV stage group were higher than that in I stage group, the multiple infection rate in IV stage

group was higher than that in II stage group and III stage group (P<0.05). There were many types of multiple infection patients, most of
them were HPV16+18+53 type, accounting for 49.05%, the second was type HPV16+18+68 infection, which accounted for 32.07%, type

HPV16+53+58 infection, accounting for 13.21%, patients with age over 50 years, stage III-IV, squamous cell carcinoma and lymph node

metastasis had higher HPV multiple infection rate (P<0.05). HPV multiple infection is associated with the degree and

clinicopathological features of cervical cancer, screening for patients with older and multiple HPV infections to prevent the deterioration

of the disease.
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Groups n HPV infection

I stage group 21 11（52.38）

IIstage group 46 41（89.13）*

IIIstage group 49 43（87.76）*

IVstage group 2 2（100.00）*

Total 118 97（82.20）

表 1不同宫颈癌病变程度患者的 HPV感染情况对比[n(%)]

Table 1 Comparison of HPV infection among patients with different degrees of cervical cancer[n(%)]

Note: compared with the I stage group,*P<0.05.

前言

宫颈癌是妇女疾病中常见的恶性肿瘤之一，其发病率仅次

于乳腺癌，是威胁女性健康的第二大癌症杀手[1，2]。我国宫颈癌

发病率是发达国家的 6倍，患病人数占全球的 28%，因此宫颈

癌防治刻不容缓[3]。目前有研究认为，宫颈癌的发生是一个多因

素、多基因相互协调的漫长的演变过程，其中生物因素是宫颈

癌发生的重要因素[4，5]。而高危型人乳头瘤病毒（Human papil-

lomavirus，HPV）持续性感染是宫颈癌发生的主要原因[6]。HPV

亚型较多，根据统计约有 130多个亚型，但有关研究发现，在目

前已知的多种 HPV亚型中，仅有 30多种 HPV亚型与宫颈癌

病变发生、发展有直接关系[7-9]。而临床上大部分宫颈癌患者是

HPV二重感染或者多重感染，但关于 HPV多重感染是否增加

宫颈癌的患病几率仍尚不明确。本研究通过探讨宫颈癌患者

HPV感染的分布情况及多重感染与临床病理特征的关系，旨

在为宫颈癌的防治提供依据，现报道如下。

1 资料和方法

1.1 临床资料

选择 2015年 1月 -2018年 1月我院收治的 118例宫颈癌

患者作为研究对象，纳入标准：（1）所有患者均符合国际妇产科

协会制定的宫颈癌相关诊断标准，经病理学确诊 [10]；（2）均行

HPV分型检测，病例资料完整；（3）患者及家属对研究知情同

意。排除标准：（1）HPV检查前 1个月内接受过抗菌药物治疗

者；（2）拒绝参加研究者；（3）病情较重，预计生存期低于 1 年

者。根据国际妇产科协会临床分期将患者分为 I期组、II期组，

III期组、IV期组。其中 I期组患者 21例，年龄 23-58岁，平均

（39.91± 3.51）岁；II 期组患者 46 例，年龄 24-56 岁，平均

（39.83± 3.48）岁；III期组患者 49 例，年龄 23-57 岁，平均

（39.93± 3.63）岁；IV 期组患者 2 例，年龄 36-42 岁，平均

（39.00± 3.04）岁。病理分型：鳞癌 80例，非鳞癌 38例；组织分

化程度：低分化 83例，中高分化 35例；淋巴结转移 41例，无淋

巴结转移 77例。本次研究已获医院伦理委员会审批，且各组患

者一般资料比较差异均无统计学意义（P>0.05），具有可比性。
1.2 研究方法

患者处于非月经期时行 HPV分型检测，检查前 3d无阴道

冲洗或者用药史，检查前 1d无性生活史，患者的宫颈脱落细胞

采集操作如下：采用窥阴器以使宫颈暴露，于宫颈鳞柱交界处

采用 HPV刷采集宫颈上皮脱落细胞；保存好 HPV刷在 1-2周

内进行 HPV分型检测（试剂盒来源于中国凯普生物科技有限

公司），可检测一下 13 种高危型 HPV：16、18、31、33、35、39、

45、51、52、56、58、59、68型，具体检测方法如下：宫颈细胞液经

14000 r/min离心 1 min，选择上清液，按照试剂盒说明进行

PCR扩增，扩增后将 PCR扩增产物进行导流杂交，芯片显色后

进行结果判断。

1.3 观察指标

（1）比较不同宫颈癌病变程度患者的 HPV感染情况；（2）

比较不同宫颈癌病变程度患者 HPV一重感染、二重感染、多重

感染的分布情况；（3）比较不同宫颈癌病变程度 HPV多重感染

患者的 HPV亚型；（4）分析不同宫颈癌病变程度患者的多重感

染和临床病理特征的关系。

1.4 统计学方法

本研究数据均采用 SPSS25.0软件处理与分析，所有数据

均符合正态分布，（x依s）代表计量资料，实施 t检验，[n(%)]代表

计数资料，实施 x2检验，检验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 不同宫颈癌病变程度患者的 HPV感染情况

118 例患者中有 97 例患者感染了 HPV，感染率为

82.20%，且 II期组、III期组、IV期组患者 HPV感染率高于 I期

组（P<0.05），II期组、III期组、IV期组患者 HPV的感染率比较

无统计学差异（P>0.05），见表 1。

2.2 不同宫颈癌病变程度患者 HPV一重感染、二重感染、多重

感染的分布情况比较

II期组、III期组、IV期组患者一重感染率低于 I期组，IV

期组二重感染率低于 I期组，II期组、III期组、IV期组患者多重

感染率高于 I期组，且 IV期组多重感染率高于 II期组、III期组

（P<0.05），见表 2。

2.3 不同宫颈癌病变程度 HPV多重感染患者的 HPV感染类

型对比

多重感染患者类型有多种，其中尤以 HPV16+18+53型最多，占

比 49.05%，其次是 HPV16+18+68 型感染，占比 32.07%，

HPV16+53+58型感染，占比 13.21%，见表 3。

2.4 不同宫颈癌病变程度患者的多重感染和临床病理特征关

系分析

年龄在 50岁以上、分期为 III-IV期、鳞癌、淋巴结转移的

患者 HPV多重感染率更高（P<0.05），见表 4。
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表 2不同宫颈癌病变程度患者 HPV一重感染、二重感染、多重感染的分布情况对比[n(%)]

Table 2 Comparison of the distribution of HPV single infection, double infection and multiple infection

in patients with different degrees of cervical cancer

Groups n Single infection Double infection Multiple infection

I stage group 11 4（36.36） 4（36.36） 3（27.28）

IIstage group 41 6（14.63）* 12（29.27） 23（56.10）*

IIIstage group 43 7（16.28）* 11（25.58） 25（58.14）*

IVstage group 2 0（0.00）* 0（0.00）* 2（100.00）*#&

Note: compared with the I stage group,*P<0.05; compared with the IIstage group, #P<0.05; compared with the III stage group, &P<0.05.

表 3不同宫颈癌病变程度 HPV多重感染患者的 HPV感染类型对比[n(%)]

Table 3 Comparison of HPV infection types of HPV multiple infection patients with different degrees of cervical cancer[n(%)]

Groups n 16+18+53 16+18+68 16+53+58 16+31+39+58 16+18+31+58 16+18+53+58

I stage group 3 2（66.67） 1（33.33） 0（0.00） 0（0.00） 0（0.00） 0（0.00）

IIstage group 23 11（47.83） 7（30.43） 5（21.74） 0（0.00） 0（0.00） 0（0.00）

IIIstage group 25 12（48.00） 8（32.00） 2（8.00） 1（4.00） 1（4.00） 1（4.00）

IVstage group 2 1（50.00） 1（50.00） 0（0.00） 0（0.00） 0（0.00） 0（0.00）

Total 53 26(49.05) 17（32.07） 7（13.21） 1（1.89） 1（1.89） 1（1.89）

表 4不同宫颈癌病变程度患者的多重感染和临床病理特征关系[n(%)]

Table 4 Relationship between multiple infection and clinicopathological characteristics of patients with different degrees of cervical cancer [n (%)]

Related factors n Infection rate x2 P

Age
≥ 50 56 54（96.43） 14.742 0.000

<50 62 43（69.35）

Stage
I-II 67 61（91.04） 8.283 0.004

III-IV 51 36（70.59）

Pathological

classification

Squamous cell carcinoma 80 73（91.25） 13.897 0.000

Non squamous cell carcinoma 38 24（63.16）

Tissue differentiation
Poorly differentiated 83 70（84.34） 0.871 0.351

Middle and high differentiation 35 27（77.14）

Lymph node metastasis
Yes 41 22（53.66） 34.995 0.000

No 77 75（97.40）

3 讨论

HPV是一种体积较小的环形 DNA病毒，可促进人体皮肤

黏膜的鳞状上皮增殖，临床表现为寻常疣、生殖器疣（尖锐湿

疣）等[11，12]。同时高危型 HPV感染也是宫颈癌发生的危险因素，

研究表明，有一半以上的有性生活史的女性曾感染过 HPV，但

绝大部分的女性感染的病毒一段时间内可被自身免疫清除，仅

有一小部分人群将会出现高危型 HPV持续感染[13-15]。近年来，

随着医学技术的发展和 HPV基因分型检查的普及，人们发现

大部分宫颈癌患者是 HPV二重感染和多重感染，但对宫颈癌

患者 HPV感染的分布情况及多重感染与临床病理特征的关系

仍不完全明确[16-18]。Seminerio I等报道多重 HPV感染可以显著

增加宫颈癌的发病率 [19]。而 Yuen WWY等报道宫颈癌患者

HPV多重感染可能与地区分布和人群分布有关[20]。

本研究对我院收治的 118例宫颈癌患者分析，结果发现

118例患者中有 97例患者感染了 HPV，感染率为 82.20%，且 II

期组、III期组、IV期组患者 HPV感染率显著高于 I期组（P<
0.05），这可能由于宫颈癌的发生是一个多因素、多基因相互协
调的漫长的演变过程，而宫颈癌 II期、III期、IV期患者病变时

间较长，往往感染 HPV时间较长，患者 HPV的感染率也较高
[21-23]。II期组、III期组、IV期组患者一重感染率低于 I期组，多重

感染率高于 I期组，提示宫颈癌程度越严重患者多重感染发生

率更高。其原因可能是 HPV感染是宫颈癌发生的重要原因，目

前已有研究证实当人体感染高危型 HPV后，HPV可以将自身

的 DNA 整合到机体 DNA 中，通过无限复制导致细胞癌变
[24，25]，而 HPV多重感染可能意味着患者 HPV感染时间更长，细

胞癌变时间更长。此外，从 HPV多重感染患者不同宫颈癌病变

程度的 HPV感染类型对比来看，多重感染患者类型有多种，其
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中尤以 HPV16+18+53 型最多，占比 49.05%，其次是

HPV16+18+68型感染，占比 32.07%，HPV16+53+58型感染，占

比 13.21%，说明宫颈癌的发病与 HPV多重感染有很大关系，

且无论是 II期、III期、IV 期患者，HPV16 均是感染的主要类

型，临床上应针对 HPV感染的常见类型开展重点检查和预防

工作，降低 HPV多重感染发生率。从不同宫颈癌病变程度患者

的多重感染和临床病理特征关系来看，年龄在 50岁以上、分期

为 III-IV期、鳞癌、淋巴结转移的患者 HPV多重感染发生更

高。这提示了病情相对更重的患者通常具有更高的感染率[26，27]。

究其原因，可能是随着患者的年龄的增加，其机体免疫力下降，

各项器官功能较年轻人明显降低，体内激素水平变化差别较

大，潜伏的 HPV病毒较年轻人群更易激发，因此其多重感染率

也逐渐升高，临床中应将年龄较大且 HPV多重感染的宫颈癌

患者作为重点关注对象，以预防宫颈癌病变[28-30]。

综上所述，HPV多重感染与宫颈癌的发生密切相关，且年

龄较大、病情严重、淋巴结转移患者的 HPV多重感染率更高，

临床上应针对以上因素，对高危患者开展宫颈癌病变的检查，

以预防宫颈癌病变。
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