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!!!摘要"!在全球范围内$宫颈癌的发病率位于乳腺癌%结直肠癌和肺癌之后$排名第四$是女性最常见的

恶性肿瘤之一& "#$' 年我国宫颈癌新发病例 (<:( 万例$死亡 %<#' 万例& 由于筛查项目的普及$从 "# 世纪

9#年代至 (# 年代宫颈癌的发病率及死亡率下降了约 )(=& 但是$由于我国宫颈癌筛查的覆盖率不足$"#$#年

全国城市平均宫颈癌筛查率仅 "(<$=$东部经济发达地区约 %$<%=$农村地区约 $)<(=& 因此$我国宫颈癌

的预防仍是亟待解决的问题& 该文针对宫颈癌的一级预防%二级预防进行综述$希望更多的女性能够通过定

期筛查%积极接种疫苗$进一步降低宫颈癌的发病率&
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!!在全球范围内$宫颈癌仍然是女性最常见的恶

性肿瘤之一$位列于乳腺癌%结直肠癌和肺癌之后$

排名第四& 在中低收入国家$宫颈癌更为常见$在女

性癌症发病率中排名第二$在死亡率中排名第三&
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据统计$"#$"年全球宫颈癌新发病例约 '"<9) 万例$

其中死亡 ")<'9 万例$而 :'=的病例发生在中低收

入国家($)

& "#$' 年我国宫颈癌新发病例 (<:( 万例$

死亡病例 %<#' 万例(")

& 人乳头瘤病毒"34./C M/M-

0118./H0E4B$RVU#是宫颈癌最主要的致病因素$同

时很多外在因素也对宫颈癌的发生发展产生着潜移

默化的影响$如免疫状况"免疫力低下%感染艾滋病

毒或接受免疫抑制治疗#%其他性传播感染"单纯性

疱疹%衣原体和淋球菌感染#%吸烟%胎次和首次怀

孕时的年龄等(%)

$甚至包括精神上的创伤$都有可

能促进宫颈癌的发生发展(*)

& 目前大量的研究发

现$炎症因子%单核苷酸的多态性%,Q病毒等也都可

能在宫颈癌的发生中起着一定的作用('$))

& 近年

来$我国宫颈癌发病率呈上升趋势$但由于我国宫颈

癌筛查覆盖率的不足$宫颈癌的预防仍是亟待解决

的问题& 本文针对宫颈癌的一级预防%二级预防进

行综述$希望更多的女性能够通过定期筛查%积极接

种疫苗$进一步降低宫颈癌的发病率&

51宫颈癌的一级预防

5651健康教育1通过对青少年女性和适龄妇女%与

宫颈癌防控相关的专业技术人员%社区领导和社区

人员%政策制定者%卫生管理人员%非政府组织%社会

团体和媒体人等广泛地传播宫颈癌防治的基本知识$

使大众可以正确认识到RVU疫苗接种%宫颈癌定期

筛查的重要性$了解及时治疗癌前病变的必要性&

5671预防性RVU疫苗

$<"<$!RVU的危害!目前国际上公认的高危型

RVU有 $' 种$下生殖道长期持续的感染 RVU是引

起宫颈癌的重要因素$在每年约 '% 万例新发宫颈癌

患者中$感染RVU$)和RVU$:占9$=$而感染RVU%$%

RVU%%%RVU*'%RVU'" 和 RVU': 占宫颈癌患者的

$(=

(9$:)

& 子宫颈持续感染RVU可能会进展为鳞状上

皮内病变$病理组织学上分为宫颈上皮内瘤变"7GEH07/1

0CJE/GM0J3G10/1CG8M1/B0/$SNW#和癌& 事实上$超过

:#=的女性一生至少会感染一种高危 RVU$全球健

康女性中感染 RVU的平均患病率约为 $$<9=$其

中撒哈拉沙漠以南的非洲地区最高$约为 "*=$全

球各国的患病率在 "= X*"=之间(()

& 宫颈癌在各

国的死亡率可相差 $: 倍$其在发达国家的死亡率约

为 "A$#万$而在发展中国家的死亡率达 ":A$#万($#)

&

$<"<"!宫颈癌疫苗的种类及用法!RVU基因工程

疫苗的研制已经成为医学的研究热点& 从动物实验

中推测$RVU疫苗的保护机制可能是通过调节病毒

外壳蛋白Y$ 的多克隆中和抗体实现的& 接种疫苗

后的血清学应答比自然感染后的应答强 $ X* 倍&

疫苗靶向激活淋巴细胞的数量水平比黏膜感染后激

活的要更高一些$存活的浆细胞会不断产生免疫球

蛋白Z"NKZ#抗体以保证RVU特异性抗体能够持续

存在(:)

& 疫苗诱导的抗体通过女性生殖道中活跃

的NKZ渗出到达感染部位& 同时免疫也会激发记忆

Q细胞$起到长期的保护作用($$)

& 首次疫苗剂量诱

导的记忆 Q细胞至少需要 * X) 个月才能成熟并分

化为具有高亲和力的 Q细胞& 因此$为了有效地激

活记忆Q细胞$并触发它们分化为浆细胞$疫苗接

种计划都应该包括从最初剂量到最后剂量之间至少

要有 * 个月的间隔& 目前许多国家有三种预防性

RVU疫苗$可用于预防高危 RVU类型导致的宫颈

癌& 它们分别是以RVU$) 和 RVU$: 为靶点的二价

疫苗$以RVU)%RVU$$%RVU$) 和 RVU$: 为靶点的

四价疫苗$和以 RVU)%RVU$$%RVU$) 和 RVU$:%

RVU%$%RVU%%%RVU*'%RVU'" 和 RVU': 为靶点的

九价疫苗& 这些疫苗都是由病毒样颗粒组成的重组

疫苗$由于不含病毒 [W?$因此不具有传染性& 四

价疫苗于 "##)年首次获得许可$二价疫苗于 "##9 年

获得许可$九价疫苗于 "#$* 年获得许可($")

& "$#二

价RVU疫苗!对于 ( X$* 岁的男孩和女孩$建议按

照 " 次给药计划"#<' .1于 # 月和 ' X$% 个月时#接

种疫苗'如果年龄
!

$' 岁$建议按照 % 次给药计划

"#<' .1于 #%$%) 个月时#接种疫苗$第二次给药可

在第一次给药后的 $ X"<' 个月$第三次给药可在第

一次给药后的 ' X$" 个月& 对于其他年龄段的人群

在第一次接种后的 ' 个月之内必须接种第二次疫

苗$同时还应接种第三次疫苗($%)

& ""#四价RVU疫

苗!对于 ( X$% 岁的男孩和女孩$建议可使用 " 次给

药计划"#<' .1于 # 月和 ) 月时#接种疫苗$若第二

次注射疫苗的时间早于第一次注射后 ) 个月$则应

注射第三次& 或者也可以使用 % 次给药计划"#<' .1

于 #%"%) 个月时#接种疫苗$第二次给药应在第一

次给药后至少 $ 个月$第三次给药应在第 " 次给药

后至少 % 个月& 对于 $* 岁及以上的男孩和女孩$应

按照 % 次给药计划"#<' .1于 #%"%) 个月时#接种

疫苗($*)

& "%#九价RVU疫苗!对于 ( X$* 岁的男孩

和女孩$建议按照 "次给药计划"#<' .1于 #月和 ' X

$% 个月时#接种疫苗$若第二次注射疫苗的时间早

于第一次注射后 ' 个月$则应注射第三次'也可以使

用 % 次给药计划"#<' .1于 #%"%) 个月时#接种疫

苗$第二次给药应在第一次给药后至少 $ 个月$第三

次给药应在第 " 次给药后至少 % 个月& 对于 $' 岁

*:9%*
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及以上的人群$应按照 % 次给药计划"#<' .1于 #%

"%) 个月时#接种疫苗($')

&

$<"<%!宫颈癌疫苗的安全性!接种疫苗最常见的

不良反应为接种部位的疼痛%红斑%肿胀$主要表现

为接种当时的疼痛$接种数小时后或者数天后的疼痛

并不常见($))

& 在四价疫苗与安慰剂对照的临床试验

中$疼痛发生的频率约为 :*=$高于安慰剂组"*(=#和

铝安慰剂组"9'=#

($))

& 在一项纳入了 $ ###多例 $: X

*'岁妇女的临床试验中发现$二价疫苗比四价疫苗更

容易引发疼痛"("<(= HB9$<)=#%红斑"**<%= HB

"'<)=#和肿胀"%)<'= HB"$<:=#等局部反应$约

)=的疫苗接种者出现了严重疼痛$包括自发性疼痛

或妨碍正常活动的疼痛($9)

& 当九价疫苗接种者和

四价疫苗接种者相比时$九价疫苗引起的局部疼痛%

红斑%肿胀等不良反应率略高于四价疫苗"(#<9= HB

:*<(=#

($:)

& 目前世界卫生组织疫苗安全全球咨询

委员会"Z?SU&#定期审查有关 RVU疫苗安全性的

证据表明$使用 RVU疫苗没有任何安全隐患$世界

卫生组织"DR̂ #审查得出的结论也认为 RVU疫苗

没有安全问题($()

&

71宫颈癌的二级预防

7651我国宫颈癌筛查现状1由于筛查项目的普及$

宫颈癌的发病率及死亡率已大幅度下降$从 "# 世纪

9# 年代至 (# 年代下降了约 )(=& 对宫颈癌定期的

筛查以及采取有效的预防措施可预防宫颈癌的发

生& 早期筛查在宫颈癌预防中占有无可替代的地

位$多项宫颈癌普查计划已被证实在不同的社会环

境下都是有效的("#)

& 我国宫颈癌筛查面临的主要

问题是覆盖率不足$"#$# 年$全国城市平均宫颈癌

筛查率仅 "(<$=$东部经济发达地区约 %$<%=$农

村地区约 $)<(=

("$)

$宫颈癌的筛查工作任重而道

远& 目前在我国初筛方法有 % 种! "$#以高危型

RVU检测"分型或不分型#作为初筛'""#以细胞学

"传统巴氏或液基细胞学#作为初筛'"%#以 RVU联

合细胞学作为初筛& 醋酸白和碘试验的肉眼筛查

"UN?AUNYN#方法已很少采用("")

& 检测RVU大多数

使用原位杂交%聚合酶链反应和混合捕获技术进行

检测& RVU检测已被用于初筛%与细胞学共检和细

胞学阳性者"反射性 3ERVU#的随访检测("%)

& 单纯

进行细胞学筛查%单纯进行RVU检测或者两者结合

使用$有各自的优点和不足$%# X)' 岁的女性可根

据自身条件选择一个更合适的方案& 来自随机对照

试验和动物实验的证据表明$单纯细胞学筛查对检

测SNW" 和SNW% 的敏感性略低于单纯RVU检测筛

查("*$"')

& 不提前筛查而直接进行阴道镜检查会带

来一些不必要的损伤("))

&

7671不同年龄阶段人群的宫颈癌筛查1对于不同

年龄阶段的人群$筛查的要求也是不一样的& 宫颈

癌在_"$ 岁的女性中$疾病进展缓慢$且感染消除

的可能性很高$发病十分罕见$所以对于 _"$ 岁女

性进行筛查$无论性史如何$均弊大于利& 另外$对

于_"$岁的女性$SNW" 或SNW% 的治疗可能会增加

不良妊娠结局的风险("9)

& 对于 )̀' 岁的女性$来自

美国癌症协会%美国阴道镜和子宫颈病理学协会以及

美国临床病理学协会的联合指南"?S&A?&SSVA?&SV#

建议可以停止筛查$但停止筛查的前提是此前连续

$#年内有 %次细胞学阴性或连续 " 次细胞学和RVU

共检阴性$最近一次检查需为 ' 年内(":)

& 同时$指

南建议对于自发消退或癌前病变得到适当治疗后的

患者$常规筛查应至少持续 "# 年$即使筛查的年龄

超过 )' 岁也应该继续定期筛查& 对于 )̀' 岁且停

止筛查后的女性$即使她们有新的性伴侣也不应该

恢复筛查& 对年龄在 "$ X)' 岁的女性进行筛查可

大大降低宫颈癌的发病率及死亡率$对 "$ X"( 岁的

女性每 % 年进行一次细胞学检查获得的收益远大于

其弊端& 对 %# X)' 岁的女性$每 % 年进行一次细胞

学检查$每 ' 年单独进行一次 RVU检测$或每 ' 年

同时进行细胞学和RVU的联合检测$其获得的收益

也将远大于弊端("()

& 经宫颈癌筛查结果阳性或异

常者$需接受阴道镜检查或组织病理学诊断以确定

是否存在宫颈癌前病变或宫颈浸润癌&

81宫颈癌的三级预防

目前对于宫颈癌的三级预防主要措施是根据不

同临床分期采取不同的治疗方法$包括手术%放疗%

化疗%靶向%姑息疗法以及多种不同治疗方法的联合

使用& 主要参考我国恶性肿瘤诊疗规范%恶性肿瘤

临床指南以及国际上权威的临床指南$结合患者的

治疗意愿$选取最合适的治疗方法&

91结语

目前$RVU疫苗在全球范围内已得到较为广泛

的应用$但是如何进一步提高疫苗的安全性和免疫

原性仍是值得探索的问题& 我国仍存在宫颈癌筛查

覆盖率不高%诊疗不规范以及随访率较低等问题$宫

颈癌的防治工作任重而道远& 如今$女性已越来越

多地参与社会活动$保护女性免受疾病的困扰尤为

重要& 接种合适的宫颈癌疫苗$不失为一种有效的

一级预防手段$同时定期筛查也将有利于病变的及

早发现$以便更好地治疗& 我们相信坚持定期筛查%

*(9%*
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积极接种疫苗以及医疗技术的进步会使全球女性受

到宫颈癌的威胁逐步减少&
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