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【摘要】　我国正处于加速消除宫颈癌的关键时期，使用高质量筛查方法提高筛查覆盖率是消除

宫颈癌的主要手段之一。人乳头状瘤病毒（HPV）核酸检测是WHO推荐用于宫颈癌初筛的首选方法，

但我国尚无将其用于宫颈癌筛查实践的指导性文件。因此，中华预防医学会肿瘤预防与控制专业委

员会、中国医师协会妇产科医师分会阴道镜与宫颈病变专业委员会、中国优生科学协会阴道镜和子宫

颈病理学分会、北京医师协会医学检验专科医师（技师）分会与中华医学杂志编辑委员会邀请国内

50余名公共卫生、妇产科、检验医学、病理学等多学科专家结合国内外指南、医学循证证据及我国实

际情况形成专家共识，推荐将HPV核酸检测作为我国宫颈癌筛查的主要方法，并针对其应用于宫颈

癌筛查实践前评估和准备、具体用途和适用人群、实验室操作流程以及实施后监测和评估等方面提出

了科学建议，以推动我国HPV核酸检测全面、深入、规范、有序地高质量发展，为实现我国宫颈癌消除

目标提供有力保障。
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【Abstract】 China is currently in a critical period of accelerating the elimination of cervical 
cancer, and scaling up screening coverage with high‑quality methods is one of the main approaches 
to achieve this goal. World Health Organization (WHO) recommended human papillomavirus (HPV) 
nucleic acid testing as the preferred primary screening method of cervical cancer. However, no 
guidelines exist for its use in cervical cancer screening in China. Therefore, Branch of Cancer 
Prevention and Control, Chinese Preventive Medicine Association, Chinese Obstetrics and 
Gynecology Association Colposcopy and Cervical Neoplasia Committee, Chinese Society of 
Colposcopy and Cervical Pathology of China Health Birth Science Association, Beijing Medical Doctor 
(Technician) Society of Laboratory Medicine, and the editorial board of the National Medical Journal 
of China convened more than 50 domestic experts from multiple disciplines, including public health, 
obstetrics and gynecology, laboratory medicine, and pathology, to form a consensus based on 
domestic and international guidelines, medical evidence, and China′s actual situation. These experts 
recommend HPV nucleic acid testing as the primary method for cervical cancer screening in China, 
and provide scientific suggestions on the pre‑implementation assessment and preparation, specific 
applications and target populations, laboratory operating procedures, and post‑implementation 
monitoring and assessment for the cervical cancer screening. These recommendations aim to 
promote a comprehensive, in‑depth, standardized, orderly and high-quality development of HPV 
nucleic acid testing in China, for providing a strong support for accelerating cervical cancer 
elimination in China.
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(2021‑I2M‑1‑004)

宫颈癌病因明确，几乎 100% 的宫颈癌由人乳

头状瘤病毒（HPV）感染引起［1‑2］。2020年全球宫颈

癌新发 60.4万例，死亡约 34.2万例，是全球女性常

见的第四大恶性肿瘤［3］。我国宫颈癌发病和死亡例

数在全球处于较高水平，2020年新发10.97万例，死

亡5.91万例，发病和死亡例数已占到全球近18%［4］。

消除宫颈癌是全球范围内的一项重大公共卫

生议题。2020 年世界卫生组织（WHO）发布了《加

速消除子宫颈癌全球战略》，强调到 2030 年实现

“90‑70‑90”目标：90%的适龄女孩在 15岁之前接种

HPV 疫苗，70% 的女性在 35和 45岁之前各接受一

次高效的宫颈癌筛查，90%确诊为宫颈癌前病变或

宫颈癌的女性接受规范治疗和管理［5‑6］。我国政府

表示全力支持这一全球战略并制定了系列规划：

2019 年 国 务 院 发 布《健 康 中 国 行 动（2019—
2030 年）》，明确提出宫颈癌筛查县区覆盖率在

2030年达到 90% 以上［7］；2021年 12月 31日国家卫

生健康委员会（简称卫健委）印发《宫颈癌筛查工作

方案》，提出到 2025年底实现适龄妇女宫颈癌筛查

率达到 50%以上、早诊率达到 90%以上的目标，并

强调要将宫颈癌核心知识知晓率、筛查率、早诊率

纳入绩效考核［8］。

2021 年 WHO 发布第二版《预防宫颈癌：宫颈

癌前病变筛查和治疗指南》，推荐以HPV DNA检测

作为宫颈癌筛查的首选方法［9‑10］。欧盟及美国、澳

大利亚、法国、英国等发达国家和印度、巴西等部分

发展中国家已颁布指南，推荐使用 HPV 核酸检测

作为宫颈癌的初筛方法［11‑17］。我国最新的《宫颈癌

筛查工作方案》也将 HPV 核酸检测列为初筛方法

之一［8］。然而在这样的战略背景下，我国的宫颈癌

筛查仍面临以下主要问题：（1）宫颈癌筛查覆盖率

较低，2018—2019 年我国 35~44 岁女性筛查率为

43.4%，低于 WHO 提出的 70% 筛查率目标［18］；

（2）细胞学检查存在灵敏度低、结果具有主观性、

质量难以保证等问题，但目前仍是宫颈癌筛查的主

要方法［19］；（3）HPV核酸检测技术具有灵敏度高、可

重复性高等特点，相较于细胞学检查可检出更多的

宫颈癌和癌前病变［20］，但尚未在我国宫颈癌筛查项

目中广泛使用［21‑24］。

基于此，中华预防医学会肿瘤预防与控制等专

业委员会和《中华医学杂志》组织公共卫生、妇产、

检验、病理等多学科专家共同撰写该共识，面向参

与宫颈癌筛查的公共卫生人员、妇幼保健人员、妇

产科临床医师、实验室检验人员等，旨在规范 HPV
核酸检测用于宫颈癌筛查的相关实践，制定符合我

国国情、指导基层的共识意见，推动我国HPV核酸

检测全面、深入、规范、有序地高质量发展，为实现

我国宫颈癌消除目标提供有力保障。
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第一部分 HPV型别和核酸检测概况

一、HPV型别与宫颈癌的关系

HPV 是一种嗜上皮组织的无包膜双链环状小

DNA病毒，病毒基因组约 8 kb，可分为 3个区域：早

期基因（包含开放阅读框 E6、E7、E1、E8、E2、E4、
E5）、晚期基因（包含开放阅读框 L2和 L1），以及非

编码上游调节区（URR）又称为长控制区（LCR）（图

1），各基因的功能和特点见表 1［25‑30］。

HPV 基因组序列存在 10% 以上的不同，即为

不同的基因型别［31］。目前已发现并分离鉴定出

200 多种 HPV 型别，并按其诱发癌症的潜力，分为

高危型与低危型［31‑32］。我国 2015年发布的《人乳头

瘤病毒（HPV）核酸检测及基因分型、试剂技术审查

指导原则》中将 HPV16、18、31、33、35、39、45、51、
52、56、58、59、68 等 13 种基因型列为高危型 HPV
（HR‑HPV）［33］。WHO 在 2021 年发布的《预防宫颈

癌 ：宫 颈 癌 前 病 变 筛 查 和 治 疗 指 南》中 指 出

HR‑HPV 检测通常包括 14 种型别：HPV16、18、31、
33、35、39、45、51、52、56、58、59、66、68 型［9］。

HR‑HPV持续感染过程中病毒的E6和E7基因可能

与宿主 DNA 发生整合，导致宫颈上皮内瘤样病变

（CIN）甚至宫颈癌［25‑27］。低危型 HPV（LR‑HPV）主

要包括HPV6、11、42、43、44等，可能引起生殖器疣

或其他良性病变。

二、HPV分型检测对宫颈癌筛查的临床意义

女性生殖道 HPV 感染较常见，但 70%~90% 的

感染无症状并可在 1~2年内消失，5%~10% 感染女

性会发生持续性 HPV 感染，并有可能进一步进展

为宫颈癌前病变甚至浸润癌。HPV感染宫颈上皮

后，因其基因型别不同、是否持续感染及持续感染

时间不同，其致病风险也显著不同［34‑36］。因此，对

HPV进行分型检测并明确是否存在持续感染具有

重要的临床意义。

（一）明确 HR‑HPV 感染型别 进行风险分层

管理

HR‑HPV感染与宫颈癌发生密切相关，几乎所

有宫颈癌中可检测到 HR‑HPV。加泰罗尼亚肿瘤

研究所和国际癌症研究署（ICO/IARC）2021年发布

的全球 HPV 和相关疾病报告显示，宫颈癌中最常

见的 HR‑HPV 型别为 HPV16（55.2%）、18（14.2%）、

45（5.0%）、33（4.2%）和58（3.9%），其中HPV16/18占

比约 70%［1］。我国宫颈癌最常见 HR‑HPV 型别为

HPV16（59.5%）、18（9.6%）、58（8.2%）、52（6.5%）和

33（3.5%），HPV16/18 占比与全球类似，但 HPV 
52/58占比较高［4］。

HR‑HPV 感染是宫颈高级别鳞状上皮内及以

上病变（HSIL+）发生的必要条件。通常以发生

HSIL+的风险作为衡量指标，遵循“同等风险，同等

管理”的原则对HR‑HPV感染者进行进一步的分流

或随访管理［12，37］。HPV16/18 型别导致 HSIL+的风

险最高，对 HPV16/18 阳性感染者直接进行阴道镜

转诊。除 HPV16/18 以外的其他 12 种 HR‑HPV 型

别发生 HSIL+风险存在差异。HPV31、33、45、52、
58 与 HPV18 感染者发生 CIN3 的风险近似，但

HPV18在浸润癌中占比更大而且致癌风险明显增

加；而HPV35、39、51、56、59、66、68发生CIN3+的风

险较低，考虑可采取不同于高致病风险HR‑HPV感

染人群的管理措施［36，38‑40］。而HR‑HPV阴性者发生

HSIL+的风险极低，通常只需定期随访即可［35，41］。

HR‑HPV 单一型别与多重型别感染对致癌性

的影响，尚未形成统一结论。几项大型宫颈癌筛查

研究提示多重感染特别是 HR‑HPV 多重感染可能

与细胞学异常或HSIL+发生风险更密切相关，但也

有筛查研究显示多重感染对宫颈病变发生风险没

有累加或协同作用［42‑45］。因此，目前对于多重感染

者仍采用与单一型别感染者相同的管理模式。

（二）明确是否存在HPV持续感染 采取更积

极的管理措施

根据文献研究和临床经验，HPV持续感染可定

义为：间隔 6~12个月的相邻 2次检测中，同一个体

的宫颈检测样品显示为同种型别 HPV 阳性［45‑48］。

图1　人乳头状瘤病毒基因组图谱
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HR‑HPV 持续感染是发生宫颈高级别病变和宫颈

癌的主要原因［26，35，46‑47］。研究显示 HR‑HPV 持续感

染平均 2~3年可发生宫颈癌前病变，平均 10~12年

可发展为宫颈癌［49］，并且HR‑HPV持续感染者相较

于不同型别的反复感染者，宫颈癌发病风险高出约

4倍［50］。HR‑HPV持续感染还可能影响宫颈病变治

疗后女性的预后。如锥切术后发生与术前相同型

别HPV持续感染者，其残留或复发的风险更高，需

更密切地关注存在治疗失败的可能性，并进行更严

格的管理［51‑52］。因此，HR‑HPV 分型检测可明确是

否存在同一型别持续感染，有助于采取更积极的干

预治疗措施和更严格的随访管理。

推荐意见 1：（1）对HR‑HPV核酸检测阳性者遵

循“同等风险，同等管理”的原则进行分层管理。

HPV16/18 是致癌风险最高的型别，需及时转诊阴

道镜以进一步评估。针对其他HR‑HPV感染者，需

积累更多致病风险的证据，并进行分流有效性的评

估，从而提出适宜的分流策略。（2）HR‑HPV持续感

染者发生宫颈癌前病变及宫颈癌的风险增加，建议

采取更加积极的管理策略。

三、HPV核酸检测技术的分类和发展

根据是否对目的基因进行扩增，HPV核酸检测

方法可以分为扩增法和非扩增法［53‑56］。（1）核酸扩

增法：根据扩增的目的基因片段不同，可分为 DNA
扩增和RNA扩增；根据扩增的方法不同，可分为聚

合酶链反应（PCR）法和恒温扩增法等。（2）非扩增

法：主要基于 HPV 全片段基因利用检测信号放大

的原理进行检测，包括杂交捕获、酶切信号放大

法等。

目前，我国 HPV 核酸检测常用技术多以核酸

扩增法及其衍生技术为主，包括：恒温扩增法、荧光

PCR（PCR‑荧光探针法）、PCR‑毛细管电泳法、

PCR‑微流控芯片法、PCR‑熔解曲线法、PCR‑反向点

杂交/流式荧光杂交法等［55，57‑58］。总体而言，HPV核

酸检测向着更多分型、更高灵敏度、更高特异度、更

加自动化方向发展（常用方法学见表2）。

推荐意见 2：HPV 核酸检测方法可以分为非扩

增法和扩增法，这些方法可对 HPV 全基因组或某

一片段（例如：以 L1 DNA、E6/E7 DNA 或 mRNA 等

为检测靶点）进行有效检测。

第二部分 HPV核酸检测用于宫颈癌防治的

实践指导

在加速消除宫颈癌全球战略背景下，我国宫颈

癌初筛方法正在从以细胞学为主向以HPV核酸检

测为首选转变。当前阶段需要通过认真梳理现有

供给系统，建立完善的实验室运行机制和监督管理

体系，开展基于 HPV 核酸检测筛查项目的同时建

立高效的异常人群转诊路径，并为健康服务提供者

提供规范化培训，为受众人群提供健康教育等，以

建立 HPV 核酸检测所需的相关配套系统，加快

HPV 核酸检测作为我国宫颈癌初筛方法的推广

使用。

一、宫颈癌防治中 HPV 核酸检测实施前的

评估和准备

（一）实验室质量保证

1. 基本要求：HPV检测实验室应当根据各自条

表1 HPV各基因的功能和特点［25‑30］

HPV基因

E6
E7
E8
E1
E2
E4
E5
L2
L1
URR

功能和特点

可与E7蛋白协同驱动细胞周期进入S期以提供适合病毒DNA复制的环境，降解p53蛋白避免细胞凋亡，是与宫颈癌关联最紧密
的致癌基因之一

可与 E6蛋白协同驱动细胞周期进入 S期以提供适合病毒DNA复制的环境，靶向多个细胞周期调节通路蛋白引起细胞增殖失
调，是与宫颈癌关联最紧密的致癌基因之一

功能尚未完全明确，可能参与控制HPV病毒复制和转录的相关机制

编码ATP酶依赖的解旋酶，与病毒复制起点结合后参与病毒基因组复制

编码E2蛋白可调控病毒基因转录，招募E1到病毒复制起点后增加病毒DNA复制，并在宿主细胞分裂过程中将病毒基因组转移
到子细胞

编码E4蛋白，调控病毒颗粒的组装及释放

编码小跨膜蛋白E5，与生长因子信号通路的调节和免疫逃逸密切相关，与E6和E7协同驱动细胞的恶性进展，是HPV持续感染
的重要因素之一

编码次要衣壳蛋白L2，参与病毒DNA包埋，促进病毒入侵和传输，可诱发产生较长保护作用的中和抗体

编码主要衣壳蛋白L1，组装成五聚体衣壳形成二十面体病毒粒子，具有明显抗原性且是免疫细胞清除HPV的主要攻击位点，是
预防性疫苗的重要靶抗原

包含调控元件，调控早期、晚期基因蛋白表达，对决定HPV宿主特异性范围具有重要意义

注：HPV为人乳头状瘤病毒；ATP为腺苷三磷酸；URR为非编码上游调节区
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件，制定环境、安全、人员、仪器设备及试剂耗材等

方面相关文件及管理制度，应建立包含检测全过程

的标准操作程序，包括但不限于样品采集、运送、保

存、样品前处理、核酸提取、核酸检测、结果报告和

解释、仪器设备维护、质量控制、复检流程及防污染

措施等。

基于非基因扩增技术开展HPV核酸检测的医

疗机构和第三方检测机构需依据《病原微生物实验

室生物安全管理条例》（国务院令第 424号）有关规

定，具备经过卫生健康行政部门审核备案的生物安

全二级及以上实验室条件。独立设置的医学检验

实验室还应当符合《医学检验实验室基本标准（试

行）》《医学检验实验室管理规范（试行）》等要求，在

卫生行政部门进行相应技术审核和登记备案，才能

开展检测。

基于基因扩增技术开展HPV核酸检测的医疗

机构和第三方检测机构在满足如上要求的基础上，

还需符合《医疗机构临床基因扩增实验室管理办

法》（卫办医政发〔2010〕194 号）的有关规定，具备

临床基因扩增检验实验室条件。

2. 性能验证：HPV核酸检测实验室应建立标准

操作流程，并在开展临床检测前及检测过程中发现

与检测系统可能相关的影响检测结果的问题时，均

应对检测系统进行性能验证。目前HPV检测性能

验证按照定性检测项目的性能验证要求进行，包括

测量精密度、符合率、检出下限、抗干扰能力、交叉

反应等。建议针对中国人群常见型别进行性能验

证，至少包括HPV16、18、52、58等。

3. 质量控制：基于基因扩增技术开展 HPV 核

酸检测的实验室应按照《医疗机构临床基因扩增检

验工作导则》建立质量控制程序。

（1）室内质控：每批检测至少应包含 1 份阴性

质控品和 1 份阳性质控品。阳性质控应包含常见

的 HPV 高危型别（如 HPV16、18、52、58 等）中的一

种或多种。阴性和阳性质控均应参与从提取到扩

增检测的全过程。

（2）室间质评：实验室应参加国家级或省市级

临床检验中心组织的室间质评，每年至少2次。

（二）HPV核酸检测试剂/检测系统的选择

1. 分析性能：选择国家药品监督管理局（NMPA）
批准的且通过实验室分析性能验证的试剂或检测

系统，具体要求可参见《人乳头瘤病毒（HPV）核酸

检测及基因分型、试剂技术审查指导原则》［33］。

2. 临床性能：HPV核酸检测试剂或检测系统应

用于临床宫颈癌筛查时需验证临床性能，评估临床

灵敏度、特异度、阴性预测值、阳性预测值等指标是

否满足临床预期用途（如，初筛、ASC‑US人群分流、

或与细胞学联合筛查等）。对于HPV检测来说，要

求有高度的临床灵敏度和阴性预测值，并且在保证

较高检出率的同时尽量降低假阳性率。假阳性的

HPV检测结果，及对结果的误判和误导，都会引起

公共卫生损害风险，导致治疗不当、频繁检查和侵

袭性处置等过度诊断或治疗［33，59］。而假阴性的结

果又会导致漏诊的情况。HPV核酸检测对中度及

以上宫颈上皮内瘤样病变和宫颈癌（CIN2+）及高

度及以上宫颈上皮内瘤样病变和宫颈癌（CIN3+）
诊断的灵敏度应≥90%。临床性能验证指标的具体

要求可参见 WHO 筛查指南和我国《人乳头瘤病毒

表2 人乳头状瘤病毒核酸检测常用方法学

方法学

非扩增法

杂交捕获

扩增法

荧光PCR法（PCR‑荧光探针法）

PCR‑毛细管电泳法

PCR‑微流控芯片法

荧光PCR‑熔解曲线法

PCR‑反向点杂交法

PCR‑流式荧光杂交法

恒温扩增‑荧光法

检测原理

采用RNA探针进行靶标杂交捕获，利用抗体和酶进行信号放大，荧光信号检测或化学发光
检测

使用特异引物和荧光标记探针，利用荧光信号实时监测病毒DNA序列扩增

采用多重PCR技术同时对多个靶点进行特异性扩增，通过毛细电泳，根据扩增片段长度的
不同对型别进行区分

在密闭芯片内全程全自动进行目的DNA提取纯化、多重PCR扩增和反向斑点杂交型别检测

采用实时荧光 PCR实时监测扩增曲线，并采用熔解曲线对应的溶解峰温度判定 PCR产物
的基因型信息

PCR扩增后将生物素标记的特异性PCR扩增产物与固定于膜上的探针杂交显色，进行基因
分型检测

PCR扩增产物和微球上交联的探针进行杂交，加入荧光标记反应后在流式荧光检测仪读取
荧光信号

恒定温度下，使用酶和特异引物进行快速核酸扩增

检测靶点

全基因组

L1 DNA
E6/E7 DNA
L1 DNA
L1 DNA
L1 DNA
L1 DNA
E6/E7 mRNA

注：PCR为聚合酶链反应
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（HPV）核酸检测及基因分型、试剂技术审查指导

原则》［9，33］。

3. 其他：根据国家制定的宫颈癌防治策略、当

地的卫生资源与条件、实验室要求、目标人群和可

用资源等因素，考虑方法学、检测靶点和分型的不

同、自动化程度以及可及性等问题，选择合适的

HPV核酸检测试剂/检测系统。

推荐意见 3：（1）HPV 核酸检测实验室应当制

定环境、安全、人员、仪器设备及试剂耗材等方面相

关文件及管理制度，建立包含检测全过程的标准操

作程序以及完善的质量控制程序；（2）建议选择

NMPA 批准且通过实验室分析性能验证的 HPV 核

酸检测试剂或检测系统；（3）HPV 核酸检测试剂或

检测系统应用于临床宫颈癌筛查时需验证临床性

能，评估是否满足临床预期用途。

（三）HPV核酸检测的相关支持要求

1. 构建完善的随访管理体系：（1）完善宫颈癌

筛查与随访信息管理系统，建立信息管理制度，加

强筛查数据的标准化和规范化，搭建宫颈癌防治信

息共享服务平台，实现筛查、诊断、治疗各环节数据

的互联互通。（2）建立个人健康档案，记录妇女基本

信息及检查、诊断、治疗情况，实现对定期筛查及后

续随访的动态管理。（3）加大筛查、诊断、治疗数据

的数字化投入，降低信息系统对接及信息共享的差

异化。（4）做好宫颈癌筛查数据信息上报、审核、汇

总和数据分析与评价工作，逐步实现区域内宫颈癌

筛查人群的社会人口学和行为学因素、疫苗接种

史、筛查与早诊早治等内容的动态信息联接、共享

和管理［60‑61］。

2. 公众教育：（1）开展宫颈癌防治的社会动员，

加强大众健康教育，促进广大妇女正确理解和提高

对宫颈癌筛查、随访以及癌前病变治疗的意识，主

动自觉接受宫颈癌筛查和随访、治疗服务。（2）采用

多层次、多途径和适宜的方法进行相关知识的宣传

和教育，使妇女掌握正确的知识：首先了解定期开

展宫颈癌筛查的重要性，但无需频繁进行 HPV 检

测，其意义有限并造成医疗资源的浪费；降低妇女

对 HPV 检测异常的恐慌，使其了解筛查检测结果

为HR‑HPV阳性仅提示高风险，只要进行及时有效

的随访和必要治疗，即可预防宫颈癌。（3）向公众强

调自我管理的重要性，需明确个人是自身健康的首

要负责人，要坚持定期进行宫颈癌筛查和随访。

（4）医疗机构和医务工作者应在筛查和诊疗的同时

为妇女提供相应的健康教育，并与各地妇联加强合

作，辅助基层医务人员进行宣传教育。

二、宫颈癌防治中HPV核酸检测的实施

（一）HPV核酸检测在宫颈癌防治中的应用

1. HPV核酸检测用于宫颈癌初筛：中国在宫颈

癌筛查策略方面与国际共识/指南的方向一致：推

荐使用 HR‑HPV 核酸检测作为宫颈癌的初筛方

法［8，11‑17，62‑63］。2021 年发布的我国多中心大样本宫

颈癌筛查随机对照临床研究和大规模真实世界研

究均已证实HR‑HPV DNA 检测用于宫颈癌初筛的

有效性［64‑65］。同时模型研究进一步指出，采用基于

“HPV 疫苗接种+基于 HPV 核酸检测的宫颈癌筛

查”的优化路径可加速我国实现消除宫颈癌

目标［66］。

HPV 筛查的年龄和频次可参考 WHO 发布的

《预防宫颈癌：宫颈癌前病变筛查和治疗指南》和我

国《宫颈癌筛查工作方案》《中国子宫颈癌综合防控

指南》。鉴于我国人口基数大、卫生资源分布不均、

宫颈癌筛查覆盖率和疫苗接种率仍比较低等现实

问题，考虑在借鉴国际指南的基础上，依据我国医

疗资源配置现状及宫颈癌前病变筛查和治疗相关证

据的更新，探索更符合中国国情的HPV筛查方案。

推荐意见 4：（1）筛查人群：①优先对 35‑64 岁

女性进行筛查；②条件允许可纳入常规体检；单位

组织的体检中也建议遵循这一建议。（2）筛查方法：

推荐将 HR‑HPV 检测作为人群宫颈癌筛查的首选

方法，筛查间隔为 5 年。（3）HPV 检测方法的选择：

①至少检测 13 种 HR‑HPV（HPV16、18、31、33、35、
39、45、51、52、56、58、59、68）；②有条件时建议至少

进行 HPV16/18 分型检测；③采用 NMPA 批准且通

过实验室分析性能验证和临床性能验证的 HPV检

测方法。（4）对于筛查中检出的 HPV 阳性者，应根

据 其 发 生 HSIL+ 风 险 确 定 进 一 步 管 理 建 议 ：

① HPV16/18 阳性者直接转诊阴道镜检查；②非

HPV16/18 阳性者建议进行分流检测（细胞学检查

或其他方法），分流检测阳性者转诊阴道镜检查；

③HR‑HPV持续感染者建议直接转诊阴道镜检查。

2. HPV 核酸检测用于分流：ASC‑US 是最常见

的细胞学异常类型［21］。目前临床对ASC‑US的分流

建议首选 HPV 检测，HPV 阳性建议转诊阴道镜检

查，HPV阴性者建议复查，以减少不必要的阴道镜

转诊。有研究显示，HPV 分型检测可减少约 40% 
HPV 阳性 ASC‑US 者的阴道镜转诊，且不会造成

CIN3+病变的延迟诊断［67］。

推荐意见 5：细胞学 ASC‑US 者建议首选 HPV
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核酸检测分流，并根据分流结果决定是否需要进行

阴道镜转诊：（1）HPV 检测阴性者，3 年后复查，对

于细胞学医生诊断水平及细胞学质控相对不足地

区，复查间隔可为 12 个月；（2）HPV 阳性者直接转

诊阴道镜。

3. HPV核酸检测用于HSIL+［包括中度宫颈上

皮内瘤样病变（CIN2）、高度宫颈上皮内瘤样病变

（CIN3）、原位腺癌（AIS）及浸润癌］切除性治疗后

的风险评估［29］：HPV核酸检测可明显提高在HSIL+
子宫颈切除性治疗后人群中识别复发病变的敏感

性，并可忽略 HSIL 者的切缘状况。对于全子宫切

除的患者，若既往存在 HSIL+，全子宫切除术后仍

应定期进行细胞学联合 HPV 检测，可及时发现下

生殖道其他部位的HPV相关病变。

推荐意见 6：（1）HSIL 治疗后 6个月，采用基于

HPV 核酸的单独检测或联合细胞学检测进行第一

次监测，结果阴性者其后 3年每年进行基于HPV核

酸检测的复查，结果均阴性者可将随访间隔延长至

每 3 年 1 次，持续 25 年。（2）AIS 患者宫颈切除性治

疗后切缘阴性且有保留生育意愿者可行保留生育

管理，建议术后前 3年每 6个月行细胞学联合 HPV
检测及子宫颈管评估；结果均阴性者，后 2 年可每

年行细胞学联合HPV检测及子宫颈管评估；5年内

结果均阴性者，可将随访间隔继续延长至每 3 年

1次，长期随访。（3）全子宫切除者既往存在HSIL+，
建议术后前 3年每年行细胞学联合HPV核酸检测，

结果均阴性者可将随访间隔延长至每 3年一次，持

续25年。

4. HPV 筛查流程图：对适龄女性采用 HPV 核

酸检测进行初筛，阴性者间隔 5 年后再次进行检

测。对HPV初筛阳性者采用HPV基因分型和细胞

学检测联合分流方法：HPV16/18 阳性者及 HPV 持

续感染者直接转诊阴道镜，非 HPV16/18 阳性者采

用细胞学检测进一步分流。细胞学阴性者 12个月

后再次进行 HPV 核酸检测，细胞学阳性者直接转

诊阴道镜。对阴道镜检查结果为低度及以上病变

者行病理检查，病理结果为宫颈正常或低级别鳞状

上皮内病变者（≤LSIL）12 个月后再次进行 HPV 核

酸检测，病理结果为 HSIL+者进行治疗，并在 6~
12个月后采用HPV核酸及细胞学联合检测进行随

访，结果阳性者转诊阴道镜，阴性者每年进行 1 次

随访，连续 3 年阴性则转为每 3 年 1 次随访，持续

25年。流程见图2。
5. 特殊人群的HPV检测：（1）预防性HPV疫苗

接种人群：预防性 HPV 疫苗不能治疗已存在的

HPV 感染及相关疾病，不能预防所有 HPV 型别感

染，也不能阻止HPV感染进展至疾病。因此，接种

过疫苗的女性，仍应定期进行HPV检测，以预防宫

颈癌的发生发展［66，68］。目前对于接种过 HPV 疫苗

人群仍建议采用与未接种HPV疫苗人群相同的筛

查策略。

（2）免疫缺陷人群：免疫缺陷人群临床可包括：

①免疫系统疾病：包括免疫缺陷性疾病、免疫增殖

性疾病、自身免疫病 3 种类型的患者；②因各种疾

病应用免疫抑制剂者（包括器官移植患者）；③其他

原因引起免疫缺陷的人群等。相较于免疫正常者，

免疫缺陷人群发生 HPV 感染、宫颈癌及癌前病变

治疗失败风险更高［69‑72］。建议对免疫缺陷人群采

用更早的起始筛查年龄，并缩短筛查间隔。目前针

对免疫缺陷人群的筛查策略主要为人类免疫缺陷

病毒（HIV）感染人群制定，其他类型免疫抑制人群

则可遵循与HIV感染人群相同的筛查策略［9，73‑75］。

（3）备孕期及孕期女性：妊娠妇女筛查措施的

选择与一般风险人群相同。针对筛查阳性的妊娠

期妇女，美国 ASCCP［12］、加拿大［76］和德国［77］发布的

指南均建议采用与未妊娠妇女相同的原则进行管

理，但需注意：①不能行宫颈管检查或子宫内膜搔

刮/活检；②只有在怀疑宫颈癌时才建议进行切除

性检查；③若相关检查排除了 HSIL+，建议推迟到

产后进行复查；④ 若相关检测怀疑或诊断为

CIN2 或 CIN3，建议持续监测并推迟到产后进行再

评估或治疗。我国指南建议既往未规律筛查或从

未筛查过的有妊娠意愿女性应在孕前检查或第一

次产检时行宫颈癌筛查［73］。

（4）≥65岁女性：既往未规律筛查，且近 10年无

3 次连续常规细胞学筛查阴性或连续两次常规

HPV核酸检测阴性史者建议继续进行筛查。

推荐意见 7：（1）预防性HPV疫苗接种人群：建

议采用与未接种 HPV 疫苗人群相同的筛查策略。

（2）免疫缺陷人群：①HIV人群：建议25岁或有性生

活的女性 1 年内开始筛查［9，12］，每 3~5 年定期筛查

1 次，筛查结果为阳性或宫颈病变治疗后，应缩短

筛查间隔；具体筛查时间应与专科医生讨论确定，

通常筛查频次为一般人群的 2倍；②其他免疫缺陷

人群：可遵循与 HIV 感染人群相同的筛查策略。

（3）备孕期及孕期女性建议采用与未妊娠女性相同

的原则进行筛查与管理：①有妊娠意愿的女性应在

孕前检查时询问近 1年内是否进行过宫颈癌筛查；
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②对于既往没有筛查过或未定期筛查的女性，在孕

前检查或第一次产检时进行筛查；③针对筛查阳性

的妊娠期妇女，需注意：不能行宫颈管检查或子宫

内膜搔刮/活检；只有在怀疑宫颈癌时才建议进行

切除性检查；若相关检查排除了 HSIL+，建议推迟

到产后进行复查；若相关检测怀疑或诊断 CIN2 或

CIN3，建议持续监测并推迟到产后进行再评估或

治疗。（4）≥65岁女性：①既往 10年未进行过规律筛

查者，应继续进行筛查；②10 年内连续 3 次常规细

胞学检查无异常结果或连续 2 次常规 HPV 筛查为

阴性结果，且既往无CIN病史者，可停止筛查。

（二）HPV核酸检测的操作流程

HPV核酸检测可分为分析前、分析中以及分析

后三个阶段，规范 HPV 核酸检测操作流程有助于

提升检测的质量，保证诊断的准确性。

1. 检测分析前：（1）取样：①取样前患者须知：

需避开月经期进行采样；检查前 48 h 内避免性生

活、阴道冲洗和阴道内用药。②样品类型：宫颈脱

落细胞、阴道脱落细胞（针对自采样）。③取样工

具：宫颈刷。应获得 NMPA 医疗器械注册证，建议

结合检测试剂，选择配套或试剂盒推荐的取样工

具。④取样步骤：根据说明书进行取

样。⑤对于难以到医疗机构取样的

女性，可按照自采样说明书自行取样。

（2）样品的保存和运输：分析前

样品应尽快送至实验室并以适当方

式储存，以尽可能减少核酸降解。根

据说明书要求进行样品保存。一般

分析前样品在 2~8 ℃条件下可保存

7 d，≤-20 ℃条件下可长期保存，应避

免反复冻融。超长期储存后的样品，

使用前应再次评估样品的完整性。

如需长时间、长距离运输样品，应采

用冰壶加冰或泡沫盒加冰密封运输。

2. 检测分析中：（1）样品前处理：

样品送到实验室接收时，需审核样品

状态，核实申请项目内容与所送检样

品要求是否一致，核实采集容器及样

品外观状态等是否合格。

（2）样品检测过程：按照标准操

作程序进行试剂准备、样品处理及检

测。在PCR检测过程中，应注意核酸

提取需在生物安全柜内进行，也可使

用自动核酸提取设备提取核酸，并按

照要求进行室内质控。

3. 检测分析后：（1）结果判读：检测结果判读

前，应确保阴性和阳性质控均在控，样品内参应在

说明书要求的检测范围内，HPV靶标基因检测信号

应正常；结果判读应根据说明书要求进行。以定性

检测结果为例，HPV靶标基因检测值介于阴性和阳

性判定值之间时，建议进行复检，复检时应对样品

重新提取及扩增，复检后检测值仍介于阴性和阳性

判定值之间，检测信号正常，可判定为阳性；复检后

检测值为阴性或无检测信号则判定为阴性。

（2）HPV 核酸检测报告：检测报告的内容包括

但不限于：①患者基本信息，包括姓名、性别、年龄/
出生日期、临床诊断等；②样品信息，包括样品类

型、编号、申请时间、采集时间、送检时间、检测时

间、报告时间等；③检测信息，包括试剂和仪器来

源、检测方法、检测靶点、参考范围、操作者、审核

者、实验室电话/地址等；④结果报告，包括是否存

在 HPV 感染（阴性或阳性；可报告 CT 值）、HPV 基

因型状态（是否感染）等；⑤ 结果解释，包括

HR‑HPV 感染的临床意义等；⑥备注信息，包括检

测下限、检测靶点、检出 HPV 型别范围，或对检测
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注：HPV 为人乳头状瘤病毒；≤LSIL为宫颈正常或低级别鳞状上皮内病变；HSIL+为宫

颈高级别鳞状上皮内或以上病变［包括中度宫颈上皮内瘤样病变（CIN2）、高度宫颈上

皮内瘤样病变（CIN3）、宫颈原位腺癌（AIS）及浸润癌］

图2　HPV检测用于宫颈癌筛查流程图
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局限性的说明、检测过程中异常情况的说明等。

（3）检测后样品保存：原始样品、核酸提取物/
核酸扩增产物应规定保存期，便于复查。

三、HPV核酸检测实施后的监测和评估

对 HPV 筛查工作进行长期的监测和评估。

（1）建立数据库和信息处理系统，完善长期监测，

持续改进相应质量评估指标，如假阴性结果、假阳

性结果、脱落病例比例等；（2）定期进行实验室质量

管理体系的风险评估；（3）注重人员资质与能力建

设，进行定期的培训、考核和记录，储备充足的人力

资源，保障大规模开展宫颈癌筛查的能力；（4）定期

对HPV感染率、宫颈癌前病变的检出率、宫颈癌的

发病率和死亡率进行追踪和评估。

第三部分 展望

一、HPV核酸检测创新技术发展

医疗卫生工作者可充分利用新型冠状病毒肺

炎疫情期间我国积累的核酸检测硬件设施与软件

能力，进一步推动HPV核酸检测的常规化、规范化

和普及化。同时，为适应我国庞大人口基数、复杂

社会经济情况，一方面需要开发更加自动化、智能

化、标准化的核酸检测一体机，更好地满足宫颈癌

国家筛查计划对于大批量样品检测的需求；另一方

面需要开发操作更便捷、更低成本、更省时的便携

式、小型化即时检测（POCT）系统，满足对结果的及

时性需求。探索将HPV自采样方法应用于筛查实

践的实施策略，以保障包括医疗资源相对不足地区

在内的女性宫颈癌筛查的可及性。鼓励开展宫颈

癌防控服务模式的实践应用与真实世界研究，应用

模型预测宫颈癌防治效果和成本效益，为优化宫颈

癌防控策略提供证据。

二、HPV核酸检测的信息化管理

推动大数据、互联网等新一代信息技术与HPV
核酸检测和宫颈癌筛查服务深度融合，推进电子病

历、智慧服务、智慧管理的信息标准化建设。搭建

宫颈癌防控信息共享服务平台，通过加强肿瘤登记

系统、疫苗预防接种服务系统和癌症筛查管理服务

系统等数据库的对接交换，不仅有助于开展 HPV
疫苗接种和宫颈癌筛查的实时动态监测，实现筛

查、分流、治疗、随访的全程统一管理，避免重复筛

查，而且通过监测 HPV 感染和宫颈癌负担的变化

趋势，科学评估 HPV 疫苗接种和宫颈癌筛查的

效果。

三、HPV 核酸检测在 HPV 疫苗接种后时代的

应用

随着 HPV 疫苗接种的普及，我国将逐步进入

后 HPV 疫苗时代，HPV 疫苗覆盖型别感染及相关

HSIL+发生率将下降，但是归因于非疫苗保护型别

的宫颈病变问题将会日渐凸显，因此探索适合该阶

段的基于HPV核酸检测的筛查策略成为亟待解决

的问题。国家相关部门、企业以及医疗机构应注意

监测中国人群 HPV 感染型别的变化趋势，因时制

宜开展高质量的人群筛查研究，为更新相关风险分

层和管理指南积累可靠证据。

四、HPV 核酸检测在其他 HPV 相关疾病防控

中的应用

除宫颈病变外，HR‑HPV感染还与肛门、阴茎、

头颈等部位的癌前病变和浸润性癌相关，LR‑HPV
感染可引起肛门‑生殖器疣和复发性呼吸道乳头状

瘤等疾病。HPV检测对于以上非宫颈部位的 HPV
相关疾病防控也具有重要意义。但对于相关人群

如何选择采样方法、检测技术和试剂设备等问题，

还需开展大规模人群研究获得更多高质量证据，以

指导未来的临床实践。

第四部分 总结

本共识是多学科专家团队基于国内外相关指

南、最新研究进展及我国宫颈癌筛查实际情况形成

的一致意见。随着技术的发展和循证证据的增加，

共识或指南有必要不断更新和补充。将高质量

HPV核酸检测用于宫颈癌筛查将加快实现我国宫

颈癌筛查临床实践从形态学向分子生物学检测转

化的进程，为扩大我国宫颈癌筛查覆盖率、提高筛

查质量提供技术支撑，加速推进我国宫颈癌消除

进程。
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