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摘要: 人乳头瘤病毒( HPV) 的持续感染可引起多种威胁人类健康的疾病，造成巨大的经济负担。研究表明，接种 HPV
疫苗可有效阻断 HPV 感染，从而降低相关疾病的发病率和死亡率。目前已有 3 种 HPV 预防性疫苗( Gardasil，Merck;

Cervarix，GSK; Gardasil9，Merck) 上市，临床效用突出并取得了可观的健康经济效益。为加速 HPV 疫苗在国内推广，进

一步减轻个人和社会的经济负担，本文通过检索 Pubmed、SpringerLink 和中国知网等数据库，总结了多个国家 HPV 相

关疾病经济负担的情况，以及接种 HPV 疫苗后取得的临床效用及经济效益，并对影响 HPV 疫苗经济效益的因素进行

了分析。
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Abstract: It is showed that vaccination with prophylactic HPV vaccines could effectively prevent HPV infection and reduce the
related incidence and mortality. Persistent infection of human papillomavirus ( HPV) can cause a variety of diseases，which
affects human health and results in a huge economic burden. Currently，there are three global － licensed HPV vaccines
( Gardasil，Merck. Cervarix，GSK. Gardasil9，Merck) . To promote HPV vaccines and reduce the economic burden of HPV
related diseases. This paper summarized the economic burden of HPV related diseases in several countries by reviewing
publications of Pubmed，SpringerLink and China National Knowledge Infrastructure. The effectiveness and economics assessment
on post licensure use of HPV vaccines and the influencing factors on the economic benefits were also discussed．
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人乳头瘤病毒( Human Papillomavirus，HPV) 分布

广泛且高度特异，主要经过密切接触进行传播。几乎

所有的宫颈癌、88%的肛门癌、50% 的阴茎癌、43% 的

外阴癌以及口咽癌等疾病都与 HPV 的持续感染有

关［1］。大量的临床研究显示，HPV 疫苗对以上疾病

的保 护 效 果 突 出。目 前 已 有 3 种 HPV 疫 苗

( Gardasil，Merck; Cervarix，GSK; Gardasil9，Merck )

上 市，均 具 有 良 好 的 临 床 效 用。HPV 二 价 疫 苗

( Cervarix ) 和四价疫苗( Gardasil ) 分别在 2016 年 7
月和 2017 年 5 月通过中国食品药品监督管理总局

( China Food and Drug Administration，CFDA) 批准，为

我国广大女性预防宫颈癌及尖锐湿疣提供了机会［2］。
一项研究表明，在 94 个低收入国家的疫苗接种中，1
美元投资的净回报高达 44 美元［3］，具有显著的成本

效益。本文通过检索 Pubmed、SpringerLink 和中国知

网等数据库，查阅了近 5 年公开发表的 HPV 疫苗临

床效用及经济效益相关的文献，总结了 7 个国家 HPV
相关疾病的经济负担情况、接种 HPV 疫苗的临床效

用及经济效益，并对 HPV 疫苗的经济效益的影响因

素进行了分析，为加速 HPV 疫苗在国内推广，减轻个

人和社会负担具有一定的指导意义。

1 HPV 相关疾病的经济负担

疾病经济负担研究对提高资源利用率以及实施

公共卫生干预至关重要，经济负担通常分为直接经济

负担( 医疗保健成本) 和间接经济负担 ( 劳动力的损

失) 2 个方面［4］。表 1 总结了部分国家 HPV 相关疾

病造成的经济负担情况，不同国家间差异与人口总

数、患病率及经济卫生水平可能有一定关联，要深入

研究相关疾病造成的影响还需在统一框架下进行分

析。总体而言，HPV 相关疾病对个人和社会造成的影

响应当引起足够的重视。
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表 1 部分国家 HPV 相关疾病造成的经济负担情况

国家 相关疾病 研究视角
总经济负担

( 万元)

直接经济负担

( 万元)
主要数据来源

韩国，2018［5］ 生殖器疣 社会视角 6 492 4 716 健康保险审查和评估数据

瑞典，2017［6］ 宫颈癌、生殖器疣 社会视角 73 637 24 441 国家卫生和福利委员会

日本，2017［7］ 宫颈癌 医疗体系 NA 112 819 循证医学提供者数据库

斯威士兰，2017［8］ 宫颈病变、生殖器疣 医疗体系 NA 10 645 斯威士兰国家癌症注册局

新加坡，2012［9］ 宫颈癌、生殖器疣 医疗体系 NA 40 786 新加坡癌症注册局

意大利，2012［10］ 宫颈癌、宫颈非典型增生等 医疗体系 NA 415 421 MEDLINE、EMBASE 数据库

法国，2011［11］ 宫颈癌、阴道癌等 医疗体系 NA 188 378 法国国立医院数据库

注: 所有货币均按照 2017 年 10 月 2 日汇率转换成人民币; NA 指没有该项数据

2 HPV 疫苗的临床效用

2006 年，Merck 公 司 研 发 的 HPV 四 价 疫 苗

( HPV6 /11 /16 /18，Gardasil ) 通过了 FDA 的批准，可

预防 70%的宫颈癌和 90%的生殖器疣。一年后，GSK
公司推出 HPV 二价疫苗 ( HPV16 /18，Cervarix ) ，具

有良好的交叉保护效果。2014 年默克公司进一步推

出 HPV 九 价 疫 苗 ( HPV6 /11 /16 /18 /31 /33 /45 /52 /
58，Gardasil 9) ，该疫苗可预防 90% 的宫颈癌、82% 高

度生 殖 器 癌 前 病 变 以 及 90% 的 生 殖 器 疣［12］。至

2017 年 3 月 31 日，全球已有 71 个国家将 HPV 疫苗

纳入国家免疫计划，其中有 11 个国家也对男性进行

常规免疫［13］。
许多研究显示，普及 HPV 疫苗可大幅度降低相

关型别 HPV 感染率，对于潜伏期较短的疾病已展现

出显著的健康效益。比利时在引进 HPV 四价疫苗七

年后，16 ～ 22 岁 女 性 的 生 殖 器 疣 发 病 率 下 降 了

72. 1%［14］。在澳大利亚，21 岁以下人群的生殖器疣

发病率在五年内下降了 92%［15］，此外，低级别和高级

别上皮 宫 颈 内 瘤 变 的 发 病 率 分 别 下 降 了 34% 和

47%［16］。潜伏期较长的疾病，如宫颈癌等，相关型别

的感染率也明显下降。在美国，四价疫苗相关的 HPV
感染率在普及疫苗四年和六年后分别下降了 56% 和

64%［17］。我国 研 究 团 队 建 立 了 Markov 队 列 进 行

HPV 疫苗临床效用的模拟，结果显示二价和四价疫苗

可分别减少 20. 5% 和 19. 96% 的宫颈癌发病率［18］。
基于已有数据，HPV 疫苗临床效用突出，值得各国推

广普及。

3 HPV 疫苗的经济效益

HPV 疫苗的经济学评估对完善疫苗接种方案和

优化卫生资源配置至关重要。由于 HPV 感染致病进

程缓慢，其疫苗的保护效果可延续数年，因此研究者

们常需建立适当的数学模型对疫苗干预的长期成效

及经济效益进行评估。在实际研究中，常以质量调整

生命年( Quality Adjusted Life Years，QALYs) 为分析的

终点指标，同时，采用增量成本效益比 ( Incremental
Cost － Effectiveness Ratio，ICER) 评估挽救一个 QALYs
所增加的增量成本。WHO 建议将每挽救一个 QALYs
的成本低于三倍人均 GDP 的方案视为可选方案［18］。
我国科研团队通过构建 Markov 模型，发现对照组成

本是 HPV 疫苗组成本的 3. 5 倍［4］。表 2 是不同国家

对 HPV 疫苗经济效益进行研究的结果，虽然不同国

家针对不同人群进行免疫产生的经济效益有较大差

异，但推广 HPV 疫苗接种是始终是具有成本效益的。

表 2 不同国家的 HPV 疫苗经济效益研究

文献

( 国家，年份)
模型 /研究视角

覆盖范围

( % )
接种策略 健康或经济效益评价

Shankar et al．［19］

( 印度，2017)

静态模型

社会

70 二价疫苗

两针免疫

对 11 岁的女孩接种的成本为 1 635 万元，疫苗接种的增量成本

占国家卫生预算的 0. 1%，非常具有成本效益。

Francesco et al．［20］

( 意大利，2017)

动态模型

医疗体系

70 四 /九价疫苗

两针免疫

与四价疫苗相比，普遍接种九价疫苗可多降低 17%的宫颈癌和一

百万例生殖器疣，ICER 为 8 万元 /QALYs，非常具有成本效益。

Nathalie et al．［21］

( 德国，2017)

动态模型

医疗体系

70 四 /九价疫苗

两针免疫

普遍接种九价疫苗的 ICER 为 18 万元 /QALYs，只对女孩接种的

ICER 低至 0. 26 万元 /QALYs，但加入男孩可减少 24%的宫颈癌

和 30%的肛门癌。

·1482·现代预防医学 2018 年第 45 卷第 15 期 Modern Preventive Medicine，2018，Vol. 45，NO. 15



( 续表)

文献

( 国家，年份)
模型 /研究视角

覆盖范围

( % )
接种策略 健康或经济效益评价

Brisson et al．［22］

( 美国，2016)

混合模型

社会

男 38

女 62
四 /九价疫苗

三针免疫

对男性和女性接种四价疫苗，70 年内可节约 1 222 亿元，只对女

性接种九价疫苗可多预防 8. 8 万例宫颈癌，并节约 204 亿元。

Burger et al．［23］

( 挪威，2014)

混合模型

医疗体系

71 四价疫苗

三针免疫

疫苗价格为 475 元 /剂时，对男孩免疫不具成本效益; 疫苗价格

低于 228 元 /剂时，对男孩免疫具有成本效益。

Nadia et al．［24］

( 比利时，2013)

静态模型

医疗体系

80 二价疫苗

三针免疫

12 岁女孩接种的 ICER 为 7 万元 /QALYs，为 26 岁 女 性 接 种

ICER 为 14 万元 /QALYs，为 40 岁女性接种的 ICER 为 34 万元 /

QALYs，33 岁前接种非常具有成本效益。

Luttjeboera et al．［25］

( 荷兰，2013)

静态模型

医疗体系

100 二价疫苗

三针免疫

考虑非宫颈肿瘤以及交叉保护时，12 岁女孩接种疫苗的 ICER

为 4. 6 万元 /QALYs，只考虑 HPV16 和 18 相关的疾病，则 ICER

为 5. 6 万元 /QALYs。

注: 所有货币均按照 2017 年 10 月 2 日汇率转换成人民币

4 影响 HPV 疫苗经济效益的因素

4. 1 疫苗的选择 已上市的三种 HPV 疫苗各具优

势。在新加坡，采用四价疫苗可比二价疫苗节约 8. 3
万元 /QALYs［26］。然而，在意大利，采用二价疫苗可

多节约 1 872 万元的额外费用［27］。英国的研究显示，

如果二价疫苗每针的价格比四价疫苗低 22% ～41%，

则两者可产生相同的经济效益［28］。九价疫苗问世

后，许多国家与当前使用的疫苗进行比较。在意大

利，与四价苗相比，普遍接种九价疫苗可多降低 17%
宫颈癌的患病率，且 ICER 仅为 8. 2 万元 /QALYs［20］，

成本效益十分突出。然而，各国经济发展水平对疫苗

的选择有重要影响，具体选择何种疫苗进行接种还需

联系实际情况。
4. 2 接种对象 大多数研究认为，对尚未有性生活

的女性免疫具有最高的成本效益［29］，此外，男性接种

HPV 疫苗在减少生殖器疣等病变的同时，间接降低了

与其发生性关系的人群感染率。目前美国和澳大利

亚已将 11 ～ 13 岁的男孩纳入 HPV 常规免疫计划当

中，这可能会成为经济发达国家的趋势［30］。但在挪

威，对 12 岁的男孩进行常规免疫后，ICER 为 138 万

元 /QALYs，不具成本效益［31］。此外，有学者认为，提

高女性接种的覆盖率与对男性进行免疫相比可能是

一种更好的投资方式［32］。
4. 3 接种针次 3 种 HPV 疫苗最初都执行 3 针免疫

程序，而免疫原性数据显示，年轻的女性接种 2 针便

可有相当的免疫效果，WHO 也建议对 9 ～ 14 岁的未

成年人进行 2 针免疫［13］。在哥斯达黎加，接种二价

疫苗 4 年 后，2 针 免 疫 和 3 针 免 疫 的 抗 体 滴 度 相

当［33］，在马来西亚，两针免疫和 3 针免疫可预防相当

数量的疾病，但两针免疫可节约近 5 729 万元。两针

免疫在保证免疫效果的同时降低了成本，这可能是

HPV 疫苗免疫策略调整的重要趋势［34］。

5 总结与展望

HPV 相关疾病在世界范围内造成了巨大的健康

和经济负担。在我国，每推迟一年接种 HPV 疫苗，就

会使 843 万女性错过最佳免疫时机，其中 20. 6 万人

在 25 年内可能发生高度癌前病变，将造成的严重的

健康和经济损失［35］。HPV 二价疫苗和四价疫苗在国

内的获批将为我国广大女性提供更多的接种选择。
基于已有数据，无论采取何种免疫策略，女性接种

HPV 疫苗的经济效益始终是显著的。目前而言，在疾

病负担较重、经济资源受限的我国，推广价格相对实

惠的二价疫苗，就可预防绝大多数的宫颈肿瘤，是高

性价比的预防策略。此外，我国应细化相关政策，助

力 HPV 疫苗在国内推广，降低 HPV 相关疾病的发病

率，减轻个人和社会的经济负担。
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