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丽水市缙云地区 20 108例女性 HPV感染特征

及与宫颈病变关系分析

马伟康，叶绿菊，陈如意，胡佳丽

【摘要】目的 探究浙江省丽水市缙云地区成年女性人乳头瘤病毒（HPV）感染现状，并分析其与宫颈鳞状上皮病变

之间的关系。方法 本研究为回顾性观察性研究。选取 2020年 1月至 2025年 10月在缙云县人民医院接受宫颈

HPV筛查的 20 108例成年女性作为研究对象，使用 PCR法检测HPV亚型，其中 17875例施行了宫颈液基薄层细

胞学检查（TCT）。统计分析 HPV感染率、基因亚型分布，不同年龄段感染特征，以及不同病变级别宫颈病变的 HPV

感染情况。结果 HPV感染总阳性率为 20.00%（4 021/20 108），单一感染率及双重感染率分别为 14.75%和 3.64%。

HPV感染率呈“Ｖ”型年龄分布特征：≥65岁组患者感染率最高（32.57%），其次是 55～ 64岁组（28.56%）和≤24

岁组（27.29%），各年龄组患者间 HPV感染率差异有统计学意义（ ＜ 0.05）。在检出的 HPV基因亚型中，最为常

见的 4种高危型 HPV为 HPV52（16.25%）、HPV58（10.73%）、HPV53（10.46%）和 HPV16（7.79%）亚型。随着宫颈

病变程度加深，HPV感染率呈明显上升趋势（ ＜ 0.05）。结论 缙云地区宫颈细胞学异常的女性高危型 HPV感

染率较高，常见的高危型 HPV前 4位为 HPV52、HPV58、HPV53和 HPV16亚型，迫切需要实施 HPV疫苗接种计

划以预防宫颈病变发展。
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人乳头瘤病毒（human papilloma virus，HPV）是

最常见的性传播病毒之一，可导致子宫颈癌症和其

他癌症（阴道、外阴、肛门、阴茎和口咽癌），目前已发

现的基因亚型超过 200种[1]，分为高危基因型和低危

基因型[2]。值得注意的是，超过 80%的女性一生中可

能感染至少 1种 HPV分型 [3]，但约 90%的感染患者

预计在 2年内会自行消退[4]。高危型 HPV持续感染

被认为是推动宫颈上皮内瘤变（cervical intraepithelial
neoplasia，CIN），并向宫颈癌发展的重要致病原因[5]。

通过 HPV疫苗接种的一级预防，结合有效 HPV检

测和宫颈癌前病变筛查的二级预防已被证明具有显

著防治效果 [6]。然而，HPV基因型分布在不同地区

和国家之间存在显著差异[7-8]。因此，了解 HPV基因

型分布和流行情况对指导疫苗接种工作、制定有效

的预防和治疗策略至关重要。本研究对丽水市缙云

地区 20 108例女性的 HPV感染及宫颈液基细胞学

（TCT）情况进行分析，重点探讨HPV基因亚型与宫

颈鳞状上皮病变的关联，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究为回顾性观察性研究。收集

2020年 1月至 2025年 10月在缙云县人民医院行宫

颈HPV检查的成年女性 20108例（其中 17 875例完

成 TCT检查），均符合：（1）有性生活史；（2）采样前

72 h内没有进行任何阴道冲洗或使用相关药物；（3）
无子宫切除史、宫颈手术史及盆腔放疗史；（4）入选

时未处于妊娠期或月经期。本研究获得缙云县人民

医 院 医 学 伦 理 委 员 会 批 准（伦 理 审 批 号：

JYLL2510），豁免知情同意。

1.2 试剂与仪器 宫颈细胞采样器、HPV分型试剂

盒（可检测 23种HPV基因型）、HybriMax医用核酸

分子快速杂交仪由广东凯普生物科技有限公司生

产，实时荧光定量 PCR仪由美国 ABI公司生产。

1.3 HPV分型检测 采用 PCR法检测 HPV亚型。

使用阴道窥器充分暴露宫颈后，先用一次性无菌棉

拭子擦去宫颈口及阴道表面的分泌物。随后，将专

用宫颈刷伸入宫颈口，使其紧贴宫颈管壁，稍加压力
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表 1 不同年龄组人乳头瘤病毒（HPV）感染类型分布 例（%）
年龄（岁） 检查例数 HPV感染 单一感染 双重感染 多重感染

≤24 733 200（27.29） 127（17.33） 48（6.55） 25（3.41）
25～ 34 4 757 682（14.34） 519（10.91） 133（2.80） 30（0.63）
35～ 44 5 176 840（16.23） 686（13.25） 115（2.22） 39（0.75）
45～ 54 5 420 1 094（20.18） 825（15.22） 193（3.56） 76（1.40）
55～ 64 2 616 747（28.56） 523（19.99） 136（5.20） 88（3.36）
≥65 1 406 458（32.57） 285（20.27） 107（7.61） 66（4.69）
合计 20 108 4 021（20.00） 2 965（14.75） 732（3.64） 324（1.61）

后沿顺时针方向旋转 3～ 5圈，以确保采集到足量

上皮细胞标本。将刷头放入含细胞保存液的采样管

中，旋紧管盖并尽快送检。采用 HPV分型试剂盒进

行HPVDNA提取与扩增，并利用HybriMax杂交仪

完成基因分型。检测共覆盖 23种 HPV基因型，包

括 17种高危型（16、18、31、33、35、39、45、51、52、53、
56、58、59、66、68、73、82）和 6种低危型（6、11、42、
70、81、83）。
1.4 TCT 检查 采用杂交法进行 TCT 检查。使用

阴道窥器充分暴露宫颈，用专用宫颈刷伸入宫颈管，

将毛刷面置于宫颈鳞柱状上皮移行区，沿顺时针方

向匀速旋转约 5圈，刷取宫颈脱落细胞，随后将刷头

置入含细胞保存液的样本管中送检。宫颈脱落细胞

样本经制片、95%酒精固定及染色后，由专业人员镜

检。依据 TBS（the bethesda system）分级标准分为：

无上皮内病变或恶性病变（no intraepithelial lesions
or malignancy，NILM）、无明确诊断意义的不典型鳞

状细胞（atypical squamous cells of undetermined sig-
nificance，ASC-US）、不能明确意义的不典型腺细胞

（atypical glandular cells of undetermined signifi-
cance，AGC-NOS）、低级别鳞状上皮内病变（1ow-
grade squamous intraepithelial lesion，LSIL）、不能排

除高级别鳞状上皮内病变的不典型鳞状细胞（atyp-

ical squamous cells cannot exclude high-grade
squamous intraepithelial lesion，ASC-H）、高级别鳞状

上皮内病变（high-grade squamous intraepithelial les-
ion，HSIL）以及鳞状细胞癌（squamous cell carcinoma，
SCC）。鉴于细胞学结果与组织学诊断并非完全一

致，本研究将 SCC病例归入 HSIL类别中进行分析。

1.5 统计方法 采用SPSS 27.0软件进行统计分析，

计数资料以例数（百分比）表示，采用 2检验。利用

R软件（version 4.1.2）中的 ggplot2与 reshape2包绘

制泡泡图，使用 pheatmap包绘制热图。 ＜ 0.05表

示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 HPV 感染率 HPV 总感染率为 20.0%。年龄

分布来看，HPV感染率呈现明显的“V”型趋势。≥65

岁组感染率最高，为 32.57%，其次是是 55～ 64岁
组和≤24岁组，分别为 28.56%和 27.29%，25～ 34

岁组感染率最低（14.34%），见表 1和图 1。不同年

龄段组间 HPV 感染率差异有统计学意义（ 2=

424.45， ＜ 0.05）。
2.2 单一与多重 HPV 感染分布 在 HPV 感染者

中，单一感染率最高，为 14.75%；其次为双重感染，

为 3.64%；三重感染及以上多重感染率为 1.61%，见

表 1。不同年龄组间各类感染率差异均有统计学意

义（ 2=161.11、138.41、204.32，均 ＜ 0.05）。
2.3 HPV感染亚型分布 在 4 021例 HPV感染样

本中，共检出 23种亚型。其中高危型常见的前 4位
依次为 HPV52（16.25%）、HPV58（10.73%）、HPV53

（10.46%）和 HPV16（7.79%）亚型，见表 2。各年龄组

HPV感染亚型的分布模式存在差异（图 2）：≤24岁组

感染率前 3位为 HPV16、HPV52、HPV58亚型；25～
34岁组为HPV52、HPV58、HPV16亚型；35～ 44岁

组为HPV52、HPV53、HPV58亚型；而在 45～ 54岁
组、55～64岁组及≥65岁组中，前3位均为HPV52、
HPV58、HPV53亚型。层次聚类分析结果显示，较低

年龄组（≤34岁）与较高年龄组（35～ 64岁及≥65

岁）所感染的 HPV亚型构成模式较为接近（图 3）。
2.4 不同宫颈细胞病变级别患者 HPV 感染情况比

较 HPV总阳性率随细胞学异常程度的升高而递增

（ 2=6 477.43，＜0.05），HSIL组最高，达到91.89%。

不同病变级别高危型 HPV、低危型 HPV、高低危混

合 HPV 的检出率差异均有统计学意义（ 2=18.45、
95.03、96.90，均 ＜ 0.05），见表 3。
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图 2 不同年龄组人乳头瘤病毒（HPV）感染亚型分布 图 3 不同年龄组人乳头瘤病毒（HPV）感染亚型聚类分析热图
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图 1 各年龄组女性人乳头瘤病毒感染率分布
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表 2 人乳头瘤病毒（HPV）亚型感染分布情况

HPV型 HPV亚型 感染例数 构成比（%）
低危型 1 139 20.67

HPV6 194 3.52
HPV11 79 1.43
HPV42 291 5.28
HPV70 191 3.47
HPV81 374 6.79
HPV83 10 0.18

高危型 4 369 79.32
HPV16 429 7.79
HPV18 146 2.65
HPV31 182 3.30
HPV33 201 3.65
HPV35 105 1.91
HPV39 125 2.27
HPV45 62 1.13
HPV51 250 4.54
HPV52 895 16.25
HPV53 576 10.46
HPV56 183 3.32
HPV58 591 10.73
HPV59 105 1.91
HPV66 192 3.49
HPV68 224 4.07
HPV73 43 0.78
HPV82 60 1.09

合计 5 508 100.00

3 讨论

本研究显示丽水市缙云地区 HPV 感染率为

20.00%，与近期国内多项基于门诊人群的研究结果

较为接近，例如粤西地区（19.67%）[9]、重庆地区

（21.41%）[10]及成都地区（20.67%）[11]，高于上海部分

地区人群（18.81%）[12]、宁波地区（16.43%）[13]、福建地

区（16.1%）[14]和云南地区（12.94%）[15]，低于武汉地区

（24.27%）[16]和江苏地区（26.92%）[17]。这种差异可能

与当地经济发展水平、公共卫生政策、筛查覆盖率以

及人群性行为模式等多种因素有关。一项基于 272

万例全国数据研究显示，南方地区HPV总感染率最

高（19.48%），西北最低（12.36%）。省级层面，海南

（25.11%）和黑龙江（24.28%）感染率最高，新疆维吾

尔自治区最低，仅 8.02%[18]。

本研究结果显示，缙云地区不同年龄组HPV感

染率分布呈现“V”型趋势。≥65岁年龄组 HPV感

染率最高（32.57%），其次为 55～ 64岁组（28.56%）
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表 3 不同宫颈细胞病变级别患者人乳头瘤病毒（HPV）感染情况 例（%）

TCT结果 受检数（例） HPV阳性 高危型 HPV 低危型 HPV 高低危混合 HPV
NILM 16 365 1 063（6.50） 792（74.51） 220（20.70） 51（4.80）
AGC-NOS 26 3（11.54） 2（66.67） 1（33.33） 0（0.00）
ASC-US 989 726（73.41） 519（71.49） 71（9.78） 136（18.73）
ASC-H 70 57（81.43） 49（85.96） 1（1.75） 7（12.28）
LSIL 277 241（87.00） 182（75.52） 14（5.81） 45（18.67）
HSIL 148 136（91.89） 118（86.76） 0（0.00） 18（13.24）
合计 17 875 2 226（12.50） 1 662（74.66） 307（13.79） 257（11.55）

注：TCT为宫颈液基细胞学，NILM为无上皮内病变或恶性病变，AGC-NOS为不能明确意义的不典型腺细胞，ASC-US为无明确诊断

意义的不典型鳞状细胞，ASC-H为不能排除高级别鳞状上皮内病变的不典型鳞状细胞，LSIL为低级别鳞状上皮内病变，HSIL为高级别鳞状

上皮内病变

和≤24 岁组（27.29%），25 ～ 34 岁组感染率最低

（14.34%），不同年龄女性HPV感染率差异有统计学

意义（ ＜ 0.05），与国内最新研究结果高度一致[19-21]。

年轻女性感染率较高，通常与其性活动相对活跃、性

伴侣数可能较多以及免疫系统对 HPV 的初次应答

尚不完善有关，从而增加了HPV暴露与感染的风险[22]。

25～ 44岁年龄段女性感染率较低，可能与机体免疫

清除能力增强，感染后病毒自然转阴，以及该群体普

遍具有相对稳定的性伴侣关系、性行为频率有所下

降等因素相关。而≥55岁尤其是绝经后女性感染率

的再次升高，则可能归因于雌激素水平下降所致的

局部免疫微环境改变与细胞免疫功能减退，从而提

高了 HPV 的易感性及持续感染的可能 [23]。有研究

显示，随着年龄增长，女性生殖道黏膜屏障和免疫功

能普遍减弱，更易让病原体穿透上皮进入组织，可能

导致病毒清除能力下降 [24]。因此，在制定宫颈癌防

控策略时，应实施年龄分层管理：在青少年女性中大

力推进HPV疫苗接种，在性活跃期女性中开展定期

联合筛查，并对围绝经期及绝经后女性维持规范的

筛查与随访。

HPV52、HPV16和HPV58亚型是中国许多地区

的最常见 HPV基因型 [25-26]。本研究高危型 HPV亚

型检出率前 6位分别是 HPV52、HPV58、HPV53、
HPV16、HPV51和 HPV68亚型，与中国多数地区报

道的主流型别基本一致[12，27-28]。国外报道 HPV16和
HPV18亚型为最常见的致癌亚型 [29]。相比之下，在

我国人群中，HPV52和 HPV58亚型的感染更为普

遍。已有研究表明，现有 HPV疫苗在预防相关癌前

病变及持续性感染方面具有显著防护效果[30]。然而，

目前广泛使用的二价和四价疫苗并未覆盖这两种亚

型，即使是九价疫苗，也未能完全包含本地区感染率

较高的基因型（如 HPV53、HPV51和 HPV68）。因

此，未来有必要推动涵盖更多本土流行亚型的多价

疫苗研发，并探索基于我国人群感染特征的型别特

异性免疫策略。

本研究显示，随着宫颈细胞学异常程度的加重，

HPV感染率尤其是高危型HPV感染率显著上升，在

HSIL组高达 91.9%，与 Zhang等[26]研究结论一致。有

研究显示，HPV检测作为宫颈癌初筛工具敏感性显

著高于细胞学，尤其适合资源有限地区[31]；而HPV检

测与细胞学联合，可进一步提高HSIL的检出率并降

低漏诊风险[32-33]。本研究结果也支持该推荐，凸显了

在门诊筛查中采用联合策略有利于早期识别癌前病

变，并实施精准干预。

尽管本研究基于较大样本量揭示了缙云地区女

性HPV感染与宫颈病变的特征，但仍存在一定局限

性。（1）这是一项单中心、回顾性研究，研究对象集

中于妇科门诊患者，可能存在选择偏倚。（2）缺乏对

HPV感染与行为因素（如吸烟、避孕方式、性伴侣

数）、免疫状态及社会经济地位等的深入分析。未来

需要开展多中心、前瞻性队列研究，并纳入更广泛的

社会行为学与分子流行病学变量，以全面揭示 HPV

感染的自然史及致癌机制。此外，分析 HPV持续感

染、病毒载量变化与宫颈病变进展的关系，为精准防

治提供关键证据。
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