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不同种属 HPV 感染与癌症相关性的研究进展
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【Abstracts】HPV has received the extensive concern of the academia as the clear reason of cervical cancer． Nowadays
there are more than 120 species of HPV has been founded． Studies confirm different HPV subtypes have significantly
different pathogenicity and biological characteristics． So it was very important to revile the interrelation between HPV
infection and carcinogenesis，this vill help us to prevention and treatment in more accurate way．
【Key words】HPV infection; different genotype; carcinogenesis
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【指示性摘要】HPV 作为宫颈癌发病的明确病因已受到医学界的广泛关注。目前已发现的 HPV 有 120 余种，

研究证实不同型别 HPV 所表现的生物学特征和致病性有明显差别，因此明确 HPV 感染与疾病的相互关系，

对认识不同病毒致病特点、有针对性的采取预防和治疗措施有非常重要的意义。
【关键词】HPV 感染; 不同型别; 癌症
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人乳头瘤病毒( human papillomavirus，HPV) 是一组嗜上

皮组织双链小分子 DNA 病毒的总称。它能引起人类皮肤和
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黏膜的增生性病变，形成多种良性乳头状瘤或疣，同时与某

些肿瘤的发生发展具有密切联系。大多数 HPV 的 DNA 序

列存在有等级的聚集现象而形成种系发生树，其主要的分支

代表属( genus) ，在同一属中某些病毒具有相同的生物学或

病理学特征，进而形成了不同的种( species) 。HPV 的致病能

力基本上可以从种系发生树的定位推断出来。
HPV 主要有 Alpha、Beta 和 Gamma 三个属。所有传统意

义上生殖器或黏膜 HPV 都属于 Alpha － 属，是 HPV 种类中

最多、最为复杂的部分，依据 HPV 引起的增生性病变是否致

癌，可将其分为高危型和低危型两类。Beta － 属 HPV 型别又

称为疣状表皮异型增生相关的 HPV( EV － HPV) ，分为 5 个

种，24 个型。它们感染后多以潜伏状态存在，在免疫水平低

下时被激活，通常这些 HPV 引发良性病变，仅与型别和肿瘤

相关。Gamma － 属有 5 个种，7 个型别，它们致病性不强，与

肿瘤发生无明显相关性。
1 Alpha －属

Alpha － 属包含了人乳头瘤病毒与肿瘤相关致病力最强
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的高危型别，也包含了与皮肤疣状改变相关的低危型别，它

主要引起黏膜上皮病变，包括 15 个种，近 60 个型［1］。迄今

为止大部分乳头瘤病毒研究都以 Alpha － 属的型别为观察对

象，HPV 致病的分子机制也是通过对 Alpha － 属高危型的研

究实现的。Alpha － 属的 15 个种大多数为低危型，如种 2、3、
4、8、10、12、15 等，它们常引起皮肤和黏膜的良性病变。高危

型 HPV 病毒也集中在本属内，种 1、5、6、7 和 9 包含了几乎全

部高危型 HPV，它们与宫颈癌、外阴癌、肛门癌、前列腺癌、膀
胱癌、食管癌、胃癌、大肠癌、口腔咽喉癌、鼻腔鼻窦癌、肺癌、
乳腺癌、皮肤癌等恶性肿瘤的产生和发展密切相关。探讨致

癌病毒在分子水平和细胞水平发病机理，观察它们流行病学

发病特点，是乳头瘤研究中的重点内容。
1． 1 species －9

species － 9 中的全部七型 HPV 均为高危型，包括 HPV －
16、－ 31、－ 33、－ 35、－ 52、－ 58 和 － 67 型，它们都与黏膜的

恶性病变有一定相关性。口腔癌、喉癌、食管癌、宫颈癌、外
阴癌等恶性病变的产生和发展与这些型别 HPV 感染的关系

密不可分。
1． 1． 1 HPV －16 HPV －16 不论从分子机制还是流行病学

角度都是至今为止乳头瘤病毒中被研究的最清楚的型别。
科学家通过对 HPV －16 的研究了解了乳头瘤病毒的分子结

构、致病机制和流行特点。经过长期大规模的研究积累，

1995 年 IAＲC 明确 HPV － 16 型为宫颈癌和肛门生殖器肿瘤

( 如肛门癌、阴茎癌和外阴癌等) 的必要致病因素［2］，因此

HPV 感染相关疾病的研究越来越受到研究者的重视。近年

来 HPV －16 与口咽癌的相关性研究也逐渐明朗。在霍普金

斯耳鼻喉科临床的一项大样本的 case － control 研究中发现，

HPV 感染与口咽癌的发生强相关，在校正了年龄、性别、吸

烟、饮酒、口腔卫生状况和头颈癌家族史以后，HPV － 16 型感

染与口咽癌的发生相关性 增 强 ，说 明 口 咽 癌 发 生 过 程 中

HPV －16 型起到了非常重要的作用［3］。新近研究表明，加拿

大西南部口腔鳞状细胞癌的发病与 HPV 感染正相关，其中

HPV －16 感染占阳性样本的 90%［4］。除口腔癌以外其他头

颈部肿瘤也与 HPV － 16 型感染高度相关。Gallegos 等［5］ 发

现 50%的喉癌患者中存在 HPV 感染，HPV － 16 占所有阳性

中的 68． 7% ，认为 HPV 感染是喉癌发病的重要辅助因素。
Hobbs 等［6］进行 meta 分析回顾了 HPV －16 感染与头颈部肿

瘤的相关性，发现 HPV － 16 型与扁桃体癌有非常显著的相

关性，与口咽癌中度相关，与口腔癌和喉癌呈弱相关。还有

研究表明扁桃体癌患者中有 51% 存在 HPV 感染，－ 16 型占

84%，两者有非常显著的相关性。而喉鳞状细胞癌和食管癌

中 HPV 所起的作用仍存在争议［7 － 8］。此外，HPV － 16 型与

肛门生殖器肿瘤的关系也相对明确，阴茎癌、前列腺癌、女性

外阴癌等生殖器区恶性肿瘤相关的阳性报道非常多［9］。
1． 1． 2 HPV －31 HPV －31 被认为是宫颈鳞状细胞癌中最

普遍的四种高危型之一，主要与宫颈上皮内异型增生病变和

宫颈癌的形成相关。1986 年 Lrincz 等［10］ 人在 100 例来自

美国巴西和秘鲁的肛门生殖器样本的检测中发现并命名了

HPV －31 型，并检测到 HPV －31 和 HPV － 16 有 35% － 40%
的序列同源性，在宫颈轻中度不典型增生的检测率为 20%，

浸润性宫颈癌的检出率为 6%，而肛门生殖器软疣中没有检

测到 HPV －31。宫颈癌前病变中 HPV － 31 感染与宫颈上皮

内异型增生病的进展有一定相关性，从子宫颈上皮非典型增

生( CIN) Ⅰ到 CINⅢ级逐步升高［11］。一项研究分析了 376
例宫颈不典型增生样本，结果表明 HPV －31 是仅次于 HPV －
16 的感染型别［12］。此外，挪威的一项研究指出 HPV － 31 型

在宫颈鳞状细胞癌组织中阳性率为 6%，相同样本原位杂交

法鉴定的阳性率为 7%，是仅次于 HPV －16 型和 － 18 型的重

要感染型别［13］。HPV － 31 型不仅在宫颈病变中起到重要作

用，而且在鲍恩病和皮肤鳞状细胞癌中的感染率也很高［14］。
1． 1． 3 HPV －33 HPV －33 是从浸润性宫颈癌中克隆出来

的一种高危型别。IAＲC 多中心病例对照研究表明 HPV 感

染对宫颈鳞状细胞癌的 OＲ 高达 83． 3，其中 HPV － 33 是除

HPV －16( 59%，OＲ=182)、HPV － 18( 12%，OＲ = 231) 、HPV －
45( 4． 8%，OＲ =148) 和 HPV － 31 ( 3． 7%，OＲ = 71． 5 ) 外，最

普遍的感染型别，OＲ = 77． 6。说明 HPV － 33 与宫颈癌发病

的相关性非常密切［15］。另外 Munoz 等人［16］ 在此基础上分

析了 11 种 HPV 最常见型别的分布情况，印证了以上 5 种高

危型别与宫颈癌发病的密切关系。荷兰一项研究也证实宫

颈中度及以上的上皮内异型增生的患者中 HPV － 33 的检测

率仅次于 HPV － 16，是非常重要的感染型别［17］。在意大利

北部对 48 例浸润性宫颈癌进行的一项研究显示，除 HPV －
16 外，－ 18 型和 － 33 型为最重要的感染型别［18］。这些研究

都充分肯定了 HPV －33 型与宫颈癌的相关性。
HPV －33 在多种组织中分布广泛，并在其恶变过程中起

重要作用。口腔、食管、结肠、膀胱、乳腺等恶性病变组织中

都曾检测到 HPV －33 型。一项针对 432 例扁桃体癌的分析

表明，扁桃体癌的 HPV 感染率高达 51%，HPV － 16 占 84%，

而 HPV －33 占 4． 6%，是重要的感染型别［19］。此外口腔癌

的发病与 HPV 感染相关，HPV － 33 为 4 大主要感染型别之

一［20］。Barghi 等［21］ 在 59 例 膀 胱 移 行 细 胞 癌 中 也 检 测 到

35． 6% 的 HPV 感染，其中 HPV －18 型感染最为普遍，占 HPV
阳性的 81%，HPV － 33 和 － 6 型占 9． 5%，提示 HPV － 33 型

的感染可能与膀胱移行细胞癌有一定相关性。一项对比中、
日乳腺癌样本中 HPV 感染状况的研究显示，中国 41% 的乳

腺肿瘤中鉴定出了 HPV － 33 型，而日本乳腺癌样本中检测

率只有 11% ［22］。结肠癌与 HPV 感染相关性研究中，HPV －
18 和 HPV － 33 型也是最重要的感染型别，感染率分别为

73． 6% 和 56． 6%。正常组织和肿瘤组织中这两种型别有非

常显著的统计学差异( P ＜ 0． 00) ［23］。除了与以上这些疾病

有较为密切的关系外，在肛门癌、支气管癌和食管癌存活患

者中，HPV －33 也有很高的感染率，起到了比较重要的致病

作用［24 － 25］。HPV －33 在不同疾病中的广泛分布，提示它有

较强的致病作用。
1． 1． 4 HPV －52 和 HPV － 58 HPV － 52 是世界范围内宫

颈癌中检测率占第七位的高危型别，主要与亚洲地区的宫颈

癌相关。虽然 HPV －16 和 － 18 型感染普遍，没有明显的地

区差异，但 HPV －52 和 － 58 型的分布有一定的地理偏向性。
亚洲 HPV 感染型别中，－ 52 和 － 58 型检出率较高，我国进

行的多项研究表明 HPV －52 和 － 58 型较常见。韩国 HPV －
52 及 － 58 在 30 岁 以 上 妇 女 中 的 检 出 率 仅 次 于 HPV －
16［26］。日本 HPV －51、－ 52 和 － 58 型在 CIN Ⅱ /Ⅲ级中的

检测率在 2% 和 20% 之间，与其他地区相比感染率也比较

高［27］。HPV －31 可以引发 8． 8% 的宫颈轻度鳞状上皮病变

和 2． 5%的中重度鳞状上皮病变［17］。我国 Huang 等人［28］进

行的一项包含 354 例宫颈正常与非正常样本的检测中发现，
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HPV － 52 型 是 最 主 要 的 感 染 型 别 ，感 染率高达 15． 1% ，

HPV －58 次之，为 9． 5%，HPV － 16 和 － 18 型的感染率分别

为 8． 5%和 5． 5%，HPV －33、－ 70、－ 51、－ 53、－ 56、－ 31 和

－ 39 型感染率依次递减在 5． 0% － 4． 0% 之间。这一结果说

明宫颈中广泛存在 HPV － 52 和 － 58 的感染。Huang［29］的另

一项研究调查了 40 例中国宫颈癌患者，发现其中 87． 5% 包

含 HPV DNA，HPV －52 和 － 58 型有相等的感染率，两者占总

感染率的 42． 5% ，而 HPV － 16 和 HPV － 18 型的阳性率为

37． 5%。统计学检验证明这四种型别都是该地区宫颈癌发

病的高危因素［29］。此外 2005 年报道的一项研究表明人类

免疫缺陷病毒( HIV) 感染病人由于存在免疫抑制，感染 HPV
的几率增 高。104 例 HIV 阳 性 患 者 中 HPV 感 染 率 为 39．
4%，其中高危型 － 52 型是最主要的感染型别，达到总人群的

12． 5%，其次 HPV － 18 感染率为 6． 7%，HPV － 35 感染率为

5． 8%，HPV －70 感染率为 4． 8%，HPV － 52 型高度流行［30］。
Liaw 等［31］研 究 表 明 宫 颈 病 变 中 有 很 高 的 HPV 感 染 率。
HPV 在正常和 CINⅠ级的感染率分别为 9% 和 54%，而在

CINⅡ和 CINⅢ级的感染高达 92%。其中 HPV － 52 和 － 58
型最为普遍。宫颈癌患者感染型别有所不同，263 个患者

HPV 感染以 HPV － 16 型为主( 50． 7% ) ，HPV － 18、－ 58、－
33 和 － 52 型依次递减。同一报道中还包括 436 例与尖锐湿

疣相关的宫颈鳞状细胞异型增生的样本，其中 HPV － 52 型、
－ 16 型和 － 58 型为三个最普遍的感染型别，阳性率从 18%

到 15%递减，－ 16 型和 － 58 型感染率一致［31］。
1． 1． 5 HPV －35 和 HPV － 67 除了以上介绍的 5 种高危

型别以外，species － 9 中 HPV －35 型和 HPV －67 型也被认为

是与宫颈癌发病有重要关系的高危型别，其中 HPV － 35 经

调查是鳞状细胞癌中排名第八的常见高危型［15］。一项莫桑

比克妇女宫颈上皮内异型增生患者与 HPV 相关性的研究中

提到了 HPV －35 型，认为它在 CIN I 级病变中的分布更为普

遍，而 CINⅡ和Ⅲ级中 HPV －16 型和 － 52 型的感染率更高。
这可能与不 同 型 别 HPV E6 蛋 白 使 p53 失 活 能 力 不 同 有

关［32］。而在尼日利亚正常妇女进行的筛查中发现，HPV －35
是最主要的感染型别［33］。有关于 HPV －67 型的报道相对比

较少，曾有个案报道患者阴茎、肛门周围和腹股沟区存在鲍

恩样丘疹，经 过 8 年 后 发 展 为 浸 润 性 鳞 状 细 胞 癌 ，其中

HPV －31 和 HPV －67 型直接影响鳞状细胞癌的发展［34］。
至此，我们详细探讨了人乳头瘤病毒 Alpha －属species －

9 中 7 种型别与疾病相关性。总体来说它们都与肿瘤的发生

有一定关系，其中 HPV －16 型分布最为广泛，是多种黏膜病

变重要的发病因素和恶变因素。了解这个种系的致病机制

和分布范围，是研究人乳头瘤病毒的重要基础。
1． 2 species －7

species － 7 也有 7 种型别，包括 HPV － 18、－ 39、－ 45、－
59、－ 68、－ 70 和 － c85 型。它们同样引发黏膜的恶性病变，

与多种肿瘤的发病相关，其中 － 18 型和 － 45 型为最普遍的

高危型别，其余 5 种型别的报道相对较少。这一种系某些型

别分布有明显的地理差异，例如 HPV － 45 集中于非洲西部，

HPV －39 和 HPV －59 集中在南美的中部和南部［35］，不论分

布如何它们都主要与宫颈癌的发病密切相关。其中 HPV －
70 主要存在于生殖器疣状病变中，致癌作用并不显著［36］。
1． 2． 1 HPV － 18 HPV － 18 是仅次于 HPV － 16 型的最主

要的高危型别，与 － 16 型在鳞状细胞癌中高度集中的特点有

很大不同，－ 18 型与宫颈腺癌和腺鳞癌发病的相关性更为显

著，它在两者中的检出率分别为 56% 和 39%，且不论组织学

分布 有 何 差 异，HPV － 18 型 都 与 宫 颈 癌 发 病 密 不 可 分。
Bosch 等［35］进行的一项涉及 22 个国家的 1000 例宫颈癌样

本的研究表明，93%肿瘤组织中包含 HPV 感染，其中 HPV －
16 占 50%，HPV － 18 次之，占 14%，也是重要的感染型别之

一。另一项对莫桑比克宫颈癌患者的调查研究发现，100%
患者为 HPV 阳性，型别特异性引物检测发现 HPV － 16、－ 18
的感染率分别为 47． 0%、31． 3%［37］。此外澳大利亚一项包

含 553 例宫颈癌患者的研究也表明，HPV 感染最普遍的型别

为 HPV － 16 ( 60． 4% ) 和 HPV18 ( 19． 7% ) ［38］。这些研究都

证实 HPV －18 型在宫颈癌的发病和进展上起到了非常重要

的作用。
除此以外，HPV －18 型还与宫颈外其他器官上肿瘤的发

生有明显相关性。Far 等［39］对 140 例食管鳞状细胞癌患者

进行了分型检测，发现肿瘤区中主要存在 HPV － 16、－ 18、－
33 和 － 31 型，感染率分别为 60． 6%、30． 3%、6． 1%和 3%，与

其它研究中认为食管鳞状细胞癌与 HPV 有一定相关性的结

论相一致。而另外一项在我国林县进行的病例对照研究显

示，HPV －16 和 － 18 型血清学与食管鳞状细胞癌、胃贲门腺

癌和非贲门腺癌并无显著相关性［40］。有关 HPV 感染是否与

食管癌有明显的病因学关系一直存在争议，还有待进一步研

究证实。Gumus 等［41］在对 50 例乳腺癌组织和相应对照的

研究 中 发 现，癌 组 织 HPV 感 染 率 74%，正 常 组 织 感 染 率

32%，两者有非常显著的统计学差异。其中 HPV － 18 型和

HPV －33 型在肿瘤组织中感染率分别为 54． 4% 和 94． 6% ，

与正常组织感染状况相比，HPV DNA 的存在与乳腺肿瘤有

显著相关性。泰国一项研究发现，HPV －18 型是阴茎癌最主

要的感染型别，感染率高达 55． 4% ，作者认为 HPV － 18 与阴

茎癌发病高度相关［42］。还有报道显示，HPV － 18 型在结肠

癌和结 膜 癌 的 肿 瘤 形 成 过 程 中 也 起 到 了 非 常 重 要 的 作

用［43］。
1． 2． 2 HPV －45 HPV －45 同样是主要的高危型别之一，

主要与宫颈癌的发病密切相关，其它多种与 HPV 相关的恶

性病变检测中也都发现 HPV － 45 型感染的存在。一项包含

多地区大样本的宫颈癌研究表明，93%肿瘤组织中包含 HPV
感染，其中 HPV － 45 的感染率仅次于 － 16 和 － 18 型，占总

阳性的 8%［44］。莫桑比克宫颈癌患者的 HPV － 45 的感染率

为 12． 6% ，澳大利亚为 4． 6%［45］，在不同地区，虽然 HPV －
45 型的检出率有一定差别，但都仅次于 HPV － 16 和 HPV －
18 型，因此可以认为在宫颈癌的发病和进展上，HPV － 45 型

起到了非常重要的作用。
1． 2． 3 HPV －39 和 HPV －59 有关 HPV － 39 的报道常散

见于恶性肿瘤与 HPV 感染相关型的研究中。一项关于澳大

利亚宫颈上皮不典型增生患者 HPV 感染型别的研究发现，

该人群 HPV 感染以 HPV － 16 型为主，HPV － 18、－ 45、－ 39
和 － 73 型依次递减，HPV －39 型是主要感染型别之一，可能

与宫颈上皮内异型增 生 相 关［46］。另 一 项 研 究 明 确 指 出，

HPV －16 和 － 39 型与 Hailey － Hailey 病患者外阴癌的发生

相关［47］。此外 2002 年的一项研究发现，食管癌样本 46% 含

有 HPV 感染，其中 HPV －11 型为最主要的感染型别，HPV －
39 型次之，从而提示 HPV － 39 型的感染可能与食管癌发病

也有一定的相关性［48］。
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HPV －59 的全基因组序列是从外阴上皮内异型增生病

变中分离出来的，它与 HPV － 18 的同源性达到 71%［49］，但

致癌作用并不像 HPV －18 型那样明显。大部分有关于宫颈

癌的报道中，HPV － 59 型的感染率都比较低，如 Sowjanya［50］

的一项研究中，41 例 HPV 阳性的宫颈癌患者中 87． 8% 感染

高危型 HPV，其中 － 59 型占 2． 8%。在乳腺癌组织中也曾经

检测到 HPV －59 型的感染［51］。
1． 3 species －5

Handisurya［7］对乳头瘤病毒进行分类时将 species － 5 的

四种型别 HPV －26、HPV － 51、HPV － 69 和 HPV － 82 都归为

高危型，认为它们可以造成黏膜恶性病变，事实上这一种系

不同于 HPV － 16 和 HPV － 18，它们虽存在于多种恶性病变

中，但与肿瘤发生的相关性并不显著。
有关 HPV －26 的单独报道非常少，仅有的少数报道表

明 HPV －26 感染与免疫抑制病人指甲鳞状细胞癌有显著的

病因学相关性［7］，并且曾经在浸润性宫颈癌组织和中重度上

皮内异型增生病变中检测到 HPV － 26 的存在，所以 － 26 型

作为高危型的作用可以肯定。HPV － 51 广泛存在于宫颈鳞

状上皮病变中，宫颈上皮内异型增生和宫颈癌组织中阳性率

在 4% －8%不等，虽然归为高危型，但由于感染率较低，所以

在各种病变中起到的作用并不显著［52 － 54］。HPV － 82 是从阴

道上皮癌前病变 I 级中克隆出来的，也存在于少数阴道癌前

病变Ⅱ级和Ⅲ级患者中［55］。关于 HPV － 82 的研究报道不

多，但却表明它的感染不仅存在于生殖器区，而且在皮肤病

变中起到一定的致病作用。HPV － 82 曾在乳腺癌中被检测

到［56］，也存在于 Bowen＇s 肿瘤的典型病变中［57］，这些散在的

报道有助于我们认识 HPV －82 作为高危型的致病特征。
1． 4 species －6

HPV －30、HPV －53、HPV － 56 和 HPV － 66 构成了种系

6，同样属于高危型，可以引发皮肤和黏膜的良性或恶性病

变。有关这一种系型别的研究相对较少。HPV － 56 克隆来

源于宫颈上皮内异型增生病变，在宫颈正常组织、宫颈湿疣

及宫颈癌前病变到宫颈癌的感染率分别为 0． 4%、2． 2% 和

2． 3%［58］，感染率随病变程度加重有升高趋势。除宫颈组织

外，在肛门周围的疣状病变中，通过 PCＲ 和原位杂交方法检

测 HPV 都证实了 HPV － 56 的存在［1］。这个种系中研究比

较多的另一型别是 HPV － 53，它属于高危型，可能在肿瘤的

形成过程中起作用。为明确型别特异的 HPV 检测是否能预

测轻度宫颈上皮内病变是否会发展为 CIN Ⅱ和Ⅲ级，研究者

跟踪调查了 162 例患者，结果显示 HPV － 53 阳性者 13． 6%
发展为 CIN Ⅱ和Ⅲ级，说明它与肿瘤的形成过程有一定相关

性［59］。另外有研究显示 HPV －53 广泛存在于宫颈癌前病变

中，甚至有报道发现无症状宫颈病变患者中，HPV － 53 的感

染率高于 HPV －16 型等高危因素，成为与发病关系最为密

切的型别［60］。
在 Alpha － 属的大家庭中还包括剩下的 9 个种系，二十

余种型别的 HPV。除 HPV － 57b 是从慢性鼻窦炎的鼻腔良

性、癌前病变和恶变区分离出来的，被认为是鼻腔乳头瘤病

因学上的高危因素之外，其他型别多为低危型。
2 Beta －属

Beta － 属致病性最强的型别是 HPV －5 和 HPV －8，它们

可以引发疣状表皮异型增生，感染这两种型别是恶变为鳞状

细胞癌的高危因素。HPV －5 和 － 8 型引发的疣状表皮增生

多存在于免疫抑制的人群中，而 HPV － 2、－ 16、－ 34 和 － 41
型的感染多存在于普通人群皮肤肿瘤及其癌前病变中［61］。

HPV －5 和 － 8 型在皮肤鳞状细胞癌( 26% ) 中的感染高

于癌前病变( 5% ) 和良性病变( 1% ) ，且 HPV －5 和 HPV － 8
阳性的鳞状细胞癌都来自于存在免疫抑制的病人，说明这两

种型别的感染增加了免疫抑制病人罹患鳞状细胞癌的风

险［58］。一项大样本量的病例对照研究调查了鳞状细胞癌和

基底细胞癌中 HPV 的感染状况，结果显示 HPV 感染是鳞状

细胞癌的重要危险因素，其中 HPV － 5 是主要的致病因子

( OＲ =1． 8，95%，CI = 1． 0 － 3． 1) ，证实 Beta － 属 HPV 在皮肤

鳞状细胞癌的发病中起到重要作用［62］。皮肤鳞状细胞癌中

也存在 HPV －8 型感染，病例组与对照组 HPV － 8 的感染率

分别为 40%和 20%，有显著差异，提示可能存在病因学相关

性［63］。
表 1 所示，概括介绍了 HPV 主要型别感染作为环境致

癌因素与肿瘤的相关性，目前研究结果仅支持宫颈癌发病和

进展的最主要因素是 HPV 感染。
表 1 HPV 感染型别与癌症发生的关系

Tab． 1 The correlation between the infections of HPV and the carci-
nogenesis

Different cancer HPV types

Nasal papilloma 57b
Ｒespiratory papilloma 6，11
Nail squamous cell carcinoma 26
Conjunctiva carcinoma 6，11，16，18
Skin squamous cell carcinoma 5，8，15，31
Pia meningeal cancer 18
Oropharyngeal cancer 16，33
Esophgeal squamous cell carcinoma 16，18，33，39
Lung cancer 16，18
Breast cancer 16，18，33，59，82
Colon cancer 16，18，33
Anogenital cancer 16，18，31，33
Cervical intraepithelial neoplasia 16，31，35，44，51，52，56，58，82
Cervical cancer 16，18，31，33，39，51，52，56，58，59，70

在其它恶性肿瘤的病因学研究中，除口咽癌与 HPV 相

关性报道较多外，均缺乏针对特殊样本和特殊型别的可靠的

检测方法，缺乏严格、系统的分子流行病学设计，尤其缺乏人

群队列研究结果的支持，因此没有建立明确病因学关系。所

以后续研究需要针对样本的特点，设计更合理更有代表性的

流行病学调研方案，建立更敏感更稳定实验室检测平台，以

得到准确可信的结果，使我们对 HPV 与疾病相关性的认识

逐步深入。
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