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摘要：目的 分析新疆地区宫颈病变组织中HPV16E7，E5基因序列变异及该变异与宫颈病变的相关性，探讨该变异 

率在新疆地区维，汉妇女不同宫颈病变中的差异。方法 对HPV16E7，E5DNA阳性的119例宫颈炎、7O例CINI、91 

例CINII—CINIII和 105例宫颈癌的基因片段进行PCR扩增测序，分析突变情况。结果 除了HPV16E7，E5的原型序 

列以外 ，HPV16E7最常见的变异为 A647G和 T846C，主要以 A647G突变为主，A647G变异株频率在宫颈炎、CINI、 

CINII—CINIII和宫颈癌分别为维 22．2％、60．0％、57．8％、55_3％；汉 24．6％、55．0％、60．9％、66．7％。HPV16E5最常见 

的变异为A4042G和A3978C，主要以A4042G突变为主，A4042G变异株频率在宫颈炎、CINI、CINII—CINIII和宫颈 

癌分 别 为 维 18．5％ 、53．3％、53．3％ 、55．0％；汉 21．5％、45．0％、56．5％、68．9％。HPVI6E7A647G变异 株 和 

HPV16E5A4042G变异株在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变阶段中的分布差异有统计学意义 (P<0．05)，比较该变 

异株在维 ，汉妇女宫颈病变各个阶段 中的分布差异无统计学意义 (P>0．05)。结论 HPV16E7A647G变异株和 

HPV16E5A4042G变异株是新疆地区宫颈病变中流行的变异株，此变异株与宫颈病变的程度有相关性，在新疆地区宫 

颈病变中无民族差异性。 
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Study 0n correlation 0f HPV16E7，E5 sequence polymorphism and the 

Xinjiang Uygur and Han cervical cancer and precancerous lesions 
YANG Dan*，Mayinuer．Niyazi．ZHU Kai—chun。ZHAO Zong—feng 

School ofMedicine，Xi iang Shihezi University,Shihezi，Xinjiang 832000,China 

Abstract：Objecfive To analyze the correlation of HPV16E7，E5 gene sequence variation and cervical lesions in Xinjiang region， 

to investigate the differences in mutation rate in the Xinjiang Uygur．Han women with different cervic：al lesions．Methods The gene 

fragments from positive HPV16E7 an d E5DNA 0f 1 19 cases of cervicitis．70 cases of CINI。91 eases CINII—CIN III and 105 cases 

of cervical cancer were amplified by PCR sequencing，and analyzed mutation．Results In addition to the prototype sequence of 

HPV16E7，E5，the most common variants of HPV16E7 were A647G and T846C，main mutation in A64 7G．Th e A647G mutant flre— 

quency in cervicitis，CINI，CINII—CINIII and cervical cancer were 22．2％ and 60．0％，57．8％，55．3％ in Ui ghum；24．6％，55．O％， 

60．9％ 。66．7％ in Han．Most common mutations of HPV16E5 were A4042G and A3978C．based mainly mutation was A4042G． 

A4042G mutant~equency in cervicitis，CINI，CINII—CINIII and cervical cancer were 18．5％，53_3％，53-3％ ，55．0％ in Uighurs； 

21．5％，45．0％，56．5％，68．9％ in Han ．Th e distribution difference of HPV16E7A647G an d HPV16E5A4042G mutants in various 

stages of cervical lesions of women in Uygur，Han in Xinjiang was statistically significant P‘<0．05)．Comparing the difference in the 

distribution of variants in various stages of Uygur and Han women with eervieal lesions，there was no statistical significance 

0．05)．conclusion HPV16E7A647G and HPV16E5A4042G are popular variants in cervieal lesions in Xinjiang region．mutants are 

correlated with the degrees of cervicallesions．without racial difference in cervical lesions in Xinjiang region． 

Keywords：HPV16E7 and E5；Polymorphism；Cervieal cancer 

宫颈癌是常见的妇科恶性肿瘤之一，在全球妇 

女恶性肿瘤中居第二位⋯。有报道显示 ，新疆地区 
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维，汉妇女高发宫颈鳞癌与HPV16感染密切相关， 

宫颈癌组织中的HPV16检出率高达 91．7％[2]。E7和 

E5早期基因是 HPV16的主要致癌基因，E7蛋白最 

基本的性质是与Rb的结合，E7蛋白与pRb结合激 

发细胞分裂增殖的作用E3 3。E5对周期蛋白和周期蛋 

白激酶及生长因子受体有干扰，使病毒癌基因的转 
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2．3 HPV16E7基因突变性分析 在 HPV16E7基因 

测序结果中，HPV16E7最常见的变异为 A647G和 

T846C，主要以A647G突变为主 (图 3)。A647G变 

异株率在宫颈炎、CINI、CINII—CINIII和宫颈癌组中 

为 维 22．2％ (12／54)、 60．0％ (18／30)、57．8％ 

(26／45)及 53．3％ (32／60)；汉 24．6％ (16／65)、 

55．0％ (22／40)、60．9％ (28／46)及 66．7％ (30／45)。 

A647G突变率在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变 

阶段的分布差异有统计学意义 (P<0．05) (表 1)， 

比较维，汉妇女宫颈癌及癌前病变中的A647G突变 

率的分布差异无统计学意义 (P>0．05) (表 2)。 

2．4 HPV16E5基 因突变性分析 在 HPV16E5基因 

测序结果中，HPV16E5最常见的变异为A4042G和 

A3978C，主要以A4042G突变为主。A4042G变异株 

率在宫颈炎、CINI、CINII—CINIII和宫颈癌组中为维 

18．5％ (10／54)、53．3％ (16／30)、53-3％ (24／45)及 

55．O％ (33／60)；汉 21．5％ (14／65)、45．0％ (18／40)、 

56．5％ (26／46)及 68．9％ (31／45)。A4042G突变率 

在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变阶段的分布差 

异有统计学意义 <0．05) (表 3)，比较维，汉妇 

女宫颈癌及癌前病变中的A4042G突变率的分布差 

异无统计学意义 >0．05) (表4)。 

注 ：REF表示 E7原有基因序列 ，XJ表示 E7基因突变序列 

647位的A突变为G。 

图3 HPV16E7基因核苷酸序列与参考株的同源性比较 

表 1 HPV16E7基因A647G突变率在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变阶段中的分布 

A647G 宫颈炎 (n=119) CINI(n=70) CINII—CINIII(n=91) 宫颈癌 (n=105) 

表 4 HPV16E5基因A4042G突变率在新疆地区维，汉妇女宫颈癌及癌前病变中的分布比较 

3 讨 论 

新疆是宫颈癌的高发地区，维族妇女宫颈癌组 

织中HPV16的感染率最高为 69．6％[ 。E7基因是 

HPV16的主要转化基因，变异的E7基因可能影响 

转录和表达。刘欣等[， 于 2003年发现中国广东地区 

宫颈癌组织中E7基因突变导致相应的蛋白质由天冬 

氨酸转变为丝氨酸。A647G和T846C两个突变位点 

在HPV16亚洲型中普遍存在，突变率高达94．6％Esl。 

杨英捷研究发现[9]，A647G变异株的致瘤性较其他 

变异株强，与宫颈病变程度成正相关。本研究中， 
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新疆地区维，汉妇女宫颈病变中HPV16E7基因突变 

主要以A647G变异株为主，提示该变异株属亚洲 

型。并且研究显示，A647G突变率在新疆地区维， 

汉妇女各个宫颈病变阶段的分布有差异 (P<0．05)， 

提示该变异株对宫颈癌的发病可能有影响 ，值得我 

们在 CIN发展到宫颈癌的防治策略中考虑。比较维， 

汉妇女宫颈病变中的A647G突变率的分布无差异 

(P>0．05)，说明该变异株在新疆地区宫颈病变中无 

民族差异。 

HPV16E5基因具有特殊的生物学活性 ，虽然在 

细胞中表达比较低，但在宫颈癌形成的早期具有十 

分重要 的作用 _10]。Hu等在瑞典研究中发现 ， 

HPV16E5的热点突变为欧洲型变异株 A4042G和 

A3978C En]。国内王玉婷等[12]研究了青岛地区不同阶 

段宫颈上皮病变组织中 HPV16E7，E5序列多态性与 

宫颈病变的相关性，发现 A3979C (144L)、A4042G 

(I65V)和A4077T(无义突变)联合突变出现频率 

最高 ，表明 HPV16E5基因核苷酸位点 3979，4042 

和4077是区分亚洲株和欧洲株的重要位点。我们研 

究发现 HPV16E5基因突变在维，汉妇女宫颈病变中 

主要以A4042G突变为主，使氨基酸由异亮氨酸变 

异为缬氨酸 (I65V)。并且研究显示，A4042G突变 

率在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变阶段的分布 

有差异 (P<0．o5)，说明该变异株可作为宫颈病变 

发展过程中的预警因子。比较维 ，汉妇女宫颈病变 

中的A4042G突变率的分布无差异 (P>0．05)，说明 

该变异株在新疆地区宫颈病变中无民族差异。 

对 HPV16E7，E5基因突变研究发现 ，A647G 

和 A4042G变异株是新疆地区宫颈病变中流行的变 

异株，并且该变异株与宫颈病变的程度有相关性。 

但该变异株在新疆地区维，汉妇女各个宫颈病变阶 

段中的分布比较无差异性 ，提示该变异株在新疆地 

区宫颈病变中无民族差异性。要想获得这一变异株 

与宫颈癌发生发展的全面信息，有待于增加研究对 

象并且对其进行长期的追踪研究。虽然对HPV16变 

异株的研究还在初步阶段，但目前的研究结果为对 

新疆地区 HPV16变异株更广泛深人的研究奠定了 

基础。 
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