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从“生命之盾”到“驱魔利刃”：
治疗性 疫苗面世

因王月丹

近日，在国务院新闻办公室举行

的“高质量完成‘十四五’规划”系列

主题新闻发布会上，国家卫生健康

委员会副主任、国家疾病预防控制

局局长沈洪兵介绍，今年国家将推

出面向适龄女生的 HPV（人乳头状

瘤病毒）疫苗接种服务 , 并正式将

HPV 疫苗纳入国家免疫规划，以更

好保护女性健康。

HPV感染是引起女性宫颈癌等恶

性肿瘤的主要原因之一。上述举措旨

在有效降低 HPV 感染、减少宫颈癌发

病，是保护女性健康的关键行动。

消除宫颈癌的全球行动倡议

宫颈癌是严重威胁女性健康的恶

性肿瘤。《全球癌症统计数据 2022》及

《2022年中国癌症发病和死亡报告》的

数据显示，全球每年宫颈癌发病人数

66.23 万人、死亡 35 万人，我国每年宫

颈癌发病人数 15.069万人、死亡 5.569

万人。为应对这一挑战，世界卫生组织

（WHO）于 2018 年首次提出“消除宫

颈癌”的全球行动倡议，并在 2020 年

世界卫生大会上批准了《加速消除宫

颈癌全球战略》。

该战略基于“宫颈癌主要由

HPV 感染引发”的观点，将预防、检

测和治疗 HPV 感染及癌前病变列为

核心目标。

我国在《加速消除宫颈癌行动计

划（2023—2030 年）》中也提出，从一、

二、三级预防入手，通过推动 HPV 疫

苗接种、引入新技术等综合措施，加快

推进宫颈癌防治。

疫苗接种
对已感染 人群的作用

疫苗接种是预防 HPV 感染引发

宫颈癌的关键措施，可保护女性免受

感染。但对于已感染 HPV 的人群来

说，又该如何应对？

传统疫苗是由病原体或病原体组

成成分制作的可用于预防传染病的生

物制品，也是预防性疫苗。沈洪兵提到

的 HPV 疫苗就是预防性疫苗，其主要

用于保护未感染女性。

然而，由于人体被 HPV 感染后可

形成持续性慢性感染状态，引发免疫

逃逸和炎症状态，一方面促进宫颈局

部免疫微环境紊乱，诱发宫颈癌；另一

方面导致人体无法通过接种预防性

HPV疫苗来清除 HPV感染。同时，宫

颈局部供血较少、HPV 本身免疫原性

差等，为 HPV 的潜伏和持续感染提供

了条件。据WHO的统计，全球每年新

发 HPV感染病例约 5.7亿，大约 80%

的女性一生中会感染至少一种血清型

HPV。我国女性 HPV总体感染率约为

15%~20%。

对已感染 HPV 的女性来说，治疗

和消除 HPV 是一大难题。HPV 对于

很多抗病毒药物不敏感，无法采用

传统抗病毒药物进行治疗。而对于

HPV 感染引发的宫颈炎症等癌前病

变，往往只能选择局部切除、激光、

冷冻、消融等治疗手段。这些手段只

能暂时消除病变，不能解决病毒感

染问题。同时，由于 HPV 感染的发病

患者很多是 25 至 40 岁的育龄女性，

这些治疗方法会破坏宫颈结构而影

响生育。

为解决清除 HPV 的问题，科研人

员再次将目光投向治疗性 HPV 疫苗。

与传统预防性疫苗不同，治疗性疫苗

主要针对已感染 HPV 具有宫颈癌潜

在发生风险，以及已经发生宫颈癌等

HPV相关疾病的人群，消除 HPV 感染

或治疗疾病，从而实现二级和三级预

防的效果。

目前，HPV 的预防性疫苗已经比

较完善，主要采用重组蛋白 VLP形式

疫苗。而治疗性疫苗主要是为了诱发

已感染 HPV 患者体内的免疫应答，从

而清除其体内已经感染的 HPV 病毒，

因此其主要抗原成分是 HPV 的 E6 和

E7 等早期蛋白成分，在接种后除了可

以引起体液免疫应答之外，还能够诱

导 T细胞等免疫细胞介导的细胞免疫

应答效应。

相对于预防性疫苗来说，治疗性

疫苗的研发更加困难，成功的治疗性

疫苗寥寥无几。随着研发的深入，目前

已有多肽疫苗、重组蛋白疫苗、细胞

（负载）疫苗、DNA疫苗、mRNA 疫苗

和重组病毒载体疫苗等多种路线技术

被用于 HPV 治疗性疫苗的研发。其

中，已经有多个品种的 HPV 疫苗进入

临床前研究和不同期的临床试验研

究，取得了一定效果。

实现治疗 感染相关疾病

令人振奋的是，今年 8 月，美国食

品与药品监督管理局（FDA）批准了一

种名为 PRGN-2012 的基因治疗药

物，用于治疗成人复发性呼吸道乳头

状瘤病（RRP）。RRP中最常见的表现

是喉乳头状瘤——— 一种常见的喉部良

性肿瘤，主要表现为喉部肿瘤导致的

声嘶、干咳，严重者出现喉鸣及呼吸困

难，甚至死亡。

RRP 的发生主要与 6 和 11 型

HPV的感染有关，以手术切除治疗为

主。虽然是良性肿瘤但术后容易复发，

复发后仍以手术切除为主，患者往往

会陷入复发—手术—再复发—再手术

的死循环。有的患者一生要接受超过

100次的手术，大大影响了生命健康和

生活质量。

研究结果表明，有超过一半使用

PRGN-2012 的患者，可实现完全缓

解并持续保持缓解状态超过 12 个

月，其临床效果与其诱导的抗 HPV

特异性 T 细胞应答呈正相关。同时，

该治疗性疫苗的应用具有很高的安

全性，不会产生喉部手术可能造成

的医源性损伤，大部分的治疗相关

不良事件为轻度至中度，在应用中

也未见任何与治疗相关的严重不良

事件发生。

总之，预防性疫苗的广泛使用将

会降低未感染 HPV 人群的感染风险，

而治疗性 HPV 疫苗的研发和使用则

可以消除已感染人群体内的 HPV。进

一步预防并治疗宫颈癌等 HPV 感染

相关重大疾病，成为解除 HPV 对人类

健康和生命威胁的坚盾和利刃！

（作者系北京大学基础医学院教授）
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