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摘  要 

宫颈低级别鳞状上皮内病变(LSIL)是与高危型人乳头瘤病毒(HR-HPV)感染密切相关的宫颈癌前病变，其

临床管理长期面临“被动随访”与“主动干预时机难以把握”的两难选择。心理神经免疫学研究表明，

心理应激可通过神经–内分泌–免疫网络调控宿主抗病毒免疫应答，进而影响HR-HPV清除及病变转归，

这为心理干预应用于LSIL管理提供了理论依据。在药物干预方面，保妇康栓与干扰素联合应用在增强宫

颈局部免疫、抑制病毒复制方面疗效确切。基于“生物–心理–社会”医学模式，将结构化心理干预与

药物治疗有机整合，可望产生多靶点协同效应，是优化LSIL管理策略的重要方向。本文在综述这一整合

策略的理论基础、应用现状及未来方向的同时，也客观讨论了其潜在的局限性，如经济与时间成本、药

物不良反应及患者依从性等，以期为临床提供更为全面的参考。 
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Abstract 
Low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL) is a precancerous condition of the cervix. It is 
closely tied to high-risk human papillomavirus (HR-HPV) infection. Managing LSIL is hard. Guide-
lines usually recommend regular follow-up. But this watchful waiting often causes a lot of mental 
stress for patients. At the same time, the best time to start active treatment is hard to find. Psycho-
neuroimmunology gives us some clues. It shows that mental stress can change the body’s antiviral 
immune response. It does this through the neuro-endocrine-immune network. This process can af-
fect HR-HPV clearance and lesion regression. This link gives us a reason to include mental support 
in LSIL care. On the drug side, doctors often use Baofukang Suppository with interferon. This mix 
can boost local cervical immunity and stop the virus from making copies. More and more clinical 
data support this treatment. From the biopsychosocial view, a structured mix of mental help and 
drug therapy looks hopeful. It may bring synergistic effects on several targets. It may also open a 
practical way to make LSIL management better. This article not only reviews the theoretical foun-
dations, clinical applications, and future directions of this integrated strategy, but also objectively 
discusses its potential limitations, including economic and time costs, adverse drug reactions, and 
patient adherence challenges, to provide a more balanced reference for clinical practice. 
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1. 引言 

宫颈癌是全球女性第四大常见的恶性肿瘤[1]，我国发病率呈现年轻化趋势。宫颈低级别鳞状上皮内

病变(LSIL)是宫颈癌前病变的重要阶段，世界卫生组织(WHO)女性生殖系统肿瘤分类将其定义为涵盖宫

颈上皮内瘤变 1 级(CIN1)及 p16 免疫组化阴性的 CIN2，自然逆转率较高[2]。然而，约 90%的 LSIL 可检

出高危型人乳头瘤病毒(HR-HPV)感染，部分病例仍存在向高级别鳞状上皮内病变(HSIL)乃至浸润癌进展

的风险[3]。 
目前，国内外指南对 LSIL 的推荐管理策略以定期随访监测为主[4]。然而，这种“被动观察”的模式

易导致患者产生焦虑、抑郁等显著心理困扰。研究证实，HPV 阳性诊断本身即为重要的心理应激事件，

患者常常因为对疾病转归认知不足、对癌变风险的过度担忧、对生育功能受损的恐惧等因素，心理负担

明显加重[5]。心理神经免疫学的发展进一步揭示，持续心理应激可通过激活下丘脑–垂体–肾上腺轴，

升高循环皮质醇水平，进而抑制 T 淋巴细胞增殖、自然杀伤细胞活性及 Th1 型细胞因子分泌，削弱宿主

对 HPV 的免疫清除能力[6]，为 LSIL 管理中引入心理干预提供了关键理论支撑。 
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在药物干预领域，保妇康栓联合干扰素在增强宫颈局部免疫功能、抑制病毒复制方面显示出明确效

果，已成为 LSIL 临床辅助治疗的重要方案[7]。然而，药物疗效的发挥受患者心理状态及治疗依从性的显

著影响。基于“生物–心理–社会”现代医学模式，将结构化心理干预与药物治疗系统整合，有望形成

兼顾生物学与心理社会因素的协同治疗策略。本文围绕心理干预联合药物治疗 LSIL 的理论基础、临床应

用及未来方向进行综述。 

2. 心理干预在 LSIL 管理中的应用基础 

2.1. 心理应激影响宫颈病变的神经–内分泌–免疫机制 

心理神经免疫学的研究表明，心理状态能够借助神经–内分泌–免疫网络来调控疾病的发展进程。

持续的心理应激会激活下丘脑–垂体–肾上腺轴即 HPA 轴，进而促使促肾上腺皮质激素释放激素、促肾

上腺皮质激素、皮质醇依次释放。皮质醇作为关键的应激激素，可以抑制 T 淋巴细胞的增殖，使自然杀

伤细胞的活性减弱，还会下调干扰素-γ等 Th1 型细胞因子的表达，从而削弱机体对 HPV 感染细胞的免疫

监视和清除功能[8]。 
机体交感–肾上腺髓质系统活化后，会促进儿茶酚胺大量释放。借助 β-肾上腺素能受体介导的信号传

导途径，这类物质可影响不同免疫细胞群体，阻碍细胞免疫的正常运作[9]。结合多项流行病学临床研究不

难发现，在 HPV 感染女性人群中，负面情绪的严重程度与病毒持续感染、病灶进一步发展的风险呈同步

增长趋势[10]。以上研究发现从生物学角度印证了心理干预在优化宫颈病变预后方面的可行性与合理性。 

2.2. 心理干预改善 LSIL 患者心理状态的作用 

临床上多数 LSIL 患者均伴随不同程度的心理负担，主要来源于疾病认知欠缺、癌变风险恐惧、治疗

不适感及生育预后顾虑等多方面。现有横断面研究结果显示，相较于健康对照人群，LSIL 患者更易出现

焦虑、抑郁情绪，且不良心理状态的严重程度，与患者的遵医行为及生活质量呈显著负相关[11]。 
结构化心理干预会运用多种策略来减轻患者的心理应激。其中健康教育模块主要是针对疾病认知偏

差来进行纠正，以此降低因信息不对称而产生的不确定性焦虑，认知行为疗法会引导患者去识别并修正

关于疾病的负性自动思维、灾难化认知，放松训练与音乐疗法通过下调交感神经张力、诱导身心松弛反

应来改善情绪状态，团体治疗与家庭支持干预能强化社会支持网络，提高患者心理韧性与疾病应对能力

[12]。临床研究显示系统心理干预能够降低 LSIL 患者焦虑、抑郁量表评分，改善生活质量，并且可能经

由神经–内分泌–免疫通路间接促使病变逆转[13]。 

3. 药物治疗 LSIL 的研究进展 

3.1. 保妇康栓的作用机制与临床应用 

保妇康栓是临床常用的妇科外用中成药，核心有效成分为莪术油和冰片。现代药理实验证实，该药

作用途径十分多样：既能提升宫颈局部的免疫水平，增强巨噬细胞的吞噬能力与自然杀伤细胞的作用活

性；也可阻断 HPV E6/E7 癌基因表达，诱导被病毒感染的细胞发生凋亡，直接抑制病毒增殖。与此同时，

药物还可优化宫颈局部血液循环，修复病灶周边微环境，进而实现病变组织的逆转修复[14]。 
临床研究所得数据表明，保妇康栓单独使用或者联合其他药物去治疗 LSIL、HR-HPV 感染能够取得

较好的疗效。有一项进行的 Meta 分析，它纳入了 12 项随机对照试验，结果发现，保妇康栓联合干扰素

治疗 CIN1 合并 HPV 感染的总有效率，与单纯随访观察组相比有了提高，HPV 转阴率大概提高 30% [15]。 

3.2. 干扰素的抗病毒机制与临床应用 

重组人干扰素 α-2b 有着广谱抗病毒、免疫调节、抗增殖活性。其对抗 HPV 的关键机制有：能诱导
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宫颈上皮细胞生成像 2',5'-寡腺苷酸合成酶这类抗病毒蛋白，从而阻断病毒的复制周期，还能上调主要组

织相容性复合体 I 类分子的表达，增强抗原提呈细胞的功能，推动 HPV 特异性细胞毒性 T 淋巴细胞应

答，并且调控宫颈局部 Th1/Th2 细胞因子平衡，增强局部免疫监视功能[16]。 
干扰素采用阴道局部给药这种方法，能在宫颈组织里达到较高药物浓度，并且能够防止全身用药引

发的不良反应。多项临床研究显示，借助干扰素阴道制剂治疗 LSIL 合并 HPV 感染，可有效提高 HPV 转

阴率，还可推动病变组织学逆转[17]。 

3.3. 保妇康栓联合干扰素的协同效应 

保妇康栓和干扰素联合应用产生协同增效具备清晰的理论基础。保妇康栓能够改善宫颈局部的免疫

状态、微环境，从而为干扰素发挥抗病毒效应营造有利条件，而干扰素可以直接对病毒复制进行抑制，

并且激活特异性抗病毒免疫。这两者的作用靶点相互补充，机制也能够协同。 
从更微观的层面上去推测，这种协同很可能涉及以下通路：保妇康栓中的莪术油成分可上调 Toll 样

受体(TLR)的表达，促进巨噬细胞和树突状细胞分泌 IL-12、TNF-α等促炎因子，从而强化 Th1 型免疫偏

移；冰片则能改善局部微循环，有利于免疫效应细胞的浸润。干扰素 α-2b 一方面通过 JAK-STAT 信号通

路诱导抗病毒蛋白生成，另一方面可增强自然杀伤细胞和细胞毒性 T 淋巴细胞的杀伤功能。两种药物联

用时，保妇康栓预先改善的局部免疫微环境，使得干扰素所激活的效应细胞更容易向宫颈组织迁移并发

挥功能，同时干扰素诱导的 Th1 型细胞因子(如 IFN-γ、IL-2)又可进一步放大巨噬细胞的吞噬和抗原提呈

能力，形成正反馈环路。此外，保妇康栓可能通过下调局部调节性 T 细胞(Treg)的比例，减轻免疫抑制，

为干扰素的免疫激活效应扫除部分障碍。这一推测性框架有助于解释联合治疗在 HPV 清除和病变逆转方

面优于单一用药的原因。 
临床随机对照研究进一步证实了联合方案具备优势：联合治疗组在 6 个月时 HPV 转阴率为 65.5%，

这明显比单用干扰素组的 46.7% [18]要高。联合治疗在缓解宫颈局部症状、推动病变逆转上也展现出优

势。就安全性而言，二者联合使用整体耐受性不错，不良反应大多是局部轻微刺激，并未出现严重不良

事件的报道[19]。 

4. 心理干预联合药物治疗的整合策略 

4.1. “生物–心理–社会”医学模式的理论指导 

当代医学实践正有条不紊地从传统生物医学模式朝着“生物–心理–社会”医学模式转变。在 LSIL
管理范畴内，要是只关注病变的组织学特征却忽略患者心理、社会维度，那么就很难达成最佳临床结局。

心理因素不但会对患者的治疗依从性、生活质量产生直接影响，还能够借助神经–内分泌–免疫通路切

实参与到疾病转归的调控当中[9]。 
把心理干预跟药物治疗整合在一起，体现出一种整体化、个体化的诊疗理念。心理干预可以从系统

角度调动机体的免疫潜能，还能优化健康行为，药物治疗则是在局部生物学方面直接对病变进展予以干

预。这两者相互补充，一起形成了多靶点、多层次的综合干预方案。 

4.2. 联合治疗方案的临床实施框架 

开展结构化心理干预并配合药物治疗，需要搭建一套完整、规范的实施体系。该干预模式主要分为

四大核心模块。一是健康教育模块，主要任务就是向患者讲清楚疾病的自然史、治疗的原理和预后情况，

信息透明了，因不确定而产生的焦虑就会降下来。二是情绪管理模块，综合运用认知行为疗法、渐进式

放松训练和音乐疗法等手段来改善负性情绪。三是社会支持模块，通过团体治疗和家庭干预，帮助患者
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更好地利用身边的社会支持资源。四是随访巩固模块，借助定期随访来评估和维持干预的效果[12]。 
为使上述方案更具操作性，建议按下述框架实施： 
第 1 周(初诊)：由经过培训的妇科医师进行个体化健康教育(约 20 分钟)，发放图文手册，回答患者

疑问；同时完成基线心理量表评估(SAS、SDS)。 
第 2~4 周(强化期)：每周 1 次团体认知行为治疗(20~40 分钟/次，8~10 人/组)，由心理治疗师主导，

内容包括识别自动思维、行为实验、放松训练练习；配合每日家庭作业记录情绪变化。 
第 5~8 周(巩固期)：每 2 周 1 次线上小组讨论(30 分钟/次)，围绕应对疾病不确定性、改善睡眠等主

题展开；鼓励家属参与 1 次家庭会谈，了解患者需求。 
第 3、6 个月(随访)：再次评估心理量表，针对评分仍偏高者追加 2 次个体化认知行为治疗；同时收

集 HPV 检测及阴道镜复查结果。 
全程辅助：提供 24 小时心理支持热线或微信咨询入口，确保患者在治疗间隙出现情绪波动时能及时

得到疏导。 
在药物治疗范畴内，保妇康栓会与干扰素交替着使用。常规的方案是每个疗程持续时长为 20 d，疗

程之间的间隔是 10 d，总共要进行 3 个疗程。在治疗期间需要密切进行随访工作，针对病变的转归、病

毒清除的情况、心理状态的变化展开动态评估。 

4.3. 联合治疗的临床效果与优势 

前瞻性临床研究得出的结果表明，把心理干预与保妇康栓、干扰素整合成的治疗方案用于 LSIL 患者

时，其效果比单一干预模式好很多。联合治疗组的病变逆转率、HR-HPV 转阴率都有提高，并且患者焦

虑、抑郁量表评分的改善情况最显著，这说明心理干预和药物治疗有协同增效的作用[20]。 
心理干预联合药物的整合治疗模式具备显著临床优势。一方面，科学的心理疏导能够提升患者治疗

配合度，让药物作用得到最大程度发挥。另一方面，患者情绪状态改善后，可通过神经–内分泌–免疫

调节通路增强宫颈局部的抗病毒免疫能力。这种多靶点联合干预方式能够产生协同增效作用，不仅提升

整体治疗效果，还可显著改善患者生活质量，提高临床治疗满意度[19]。 
然而，在关注这些优势的同时，也需正视整合方案可能带来的挑战。其一，经济与时间成本增加：

患者需要多次往返医院接受心理干预，同时购买两种药物，整体费用高于单纯随访或单一用药，可能给

部分患者带来经济压力。其二，药物不良反应：虽然保妇康栓和干扰素联用的全身不良反应较少，但局

部刺激(如阴道灼热感、分泌物增多)仍可能降低患者的耐受性，进而影响治疗依从性。其三，心理干预的

依从性挑战：并非所有 LSIL 患者都愿意接受团体心理治疗或坚持长期随访，部分患者可能因隐私顾虑或

病耻感而中途退出。其四，对医疗资源的要求：整合方案需要妇科、心理科、护理等多学科协作，对医院

的人员配置和协调能力提出了更高要求，在基层医疗机构的推广可能受限。 

5. 未来研究方向与展望 

心理干预联合药物治疗 LSIL 虽然有着不错的应用前景，然而存在一些关键问题急需展开深入研究。 
1. 机制解析：心理干预对 HPV 清除、病变转归起作用的具体分子通路，像应激激素怎样精确调控宫

颈局部免疫微环境中树突状细胞和 T 细胞亚群功能的机制，还有待进一步弄清楚。 
2. 方案优化：不同心理干预模式，像认知行为疗法、正念减压疗法、团体心理治疗等，其疗效的比

较，还有最佳干预时机、频次与疗程，都需要通过比较效果研究来确定。 
3. 个体化治疗：怎样依据患者基线心理特征、HPV 亚型、病变范围还有免疫状态，去建立分层、个

体化的整合治疗方案。 
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4. 卫生经济学评价：针对整合治疗策略展开成本–效用分析工作，通过这样的方式为该项策略在临

床当中的推广应用给予卫生经济学方面的证据支撑。 
5. 远期结局评估：借助大样本、多中心且进行长期随访的队列研究或者实效性随机对照试验，去验

证整合治疗对于 LSIL 远期进展风险、复发率、宫颈癌发病率所产生的实际影响。 

6. 结语 

LSIL 的临床管理理念正朝着从“被动随访”转变为“主动干预”的方向不断发展。心理干预与保妇

康栓、干扰素相结合形成的整合治疗策略，体现了“生物–心理–社会”医学模式的核心内涵要点。心

理干预借助改善情绪状态、增强治疗依从性、调节免疫功能来发挥作用，药物治疗直接对宫颈局部病变

部位起作用。二者联合应用可产生协同效应，是优化 LSIL 全程管理的一种可行策略。未来需要进一步进

行高质量的临床研究，为该整合治疗方案提供更充足的循证医学证据。 
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