
中国特异性免疫治疗的临床实践专家共识

李靖 孔维佳 林江涛林小平 张罗 申昆玲钟南山

变应性疾病的特异性免疫治疗已有上百年历史，在我国

也有超过50年的历史，特异性免疫治疗能改变疾病的自然

进程，只要选用正确的疫苗、严格掌握患者的适应证，特异性

免疫治疗可显著改善过敏症状、减少药物的使用以及提高患

者的生活质量¨⋯。随着我国变应性疾病发病率的增高，医

务工作者和患者对特异性免疫治疗的需求增加。各地区、各

医院都自行开展了这一项目，但因缺少可参照的统一标准，

规范化不足，在很大程度上是仅根据临床经验进行的，因此

存在许多医疗安全隐患。基于特异性免疫治疗的特殊性和

安全考虑，建立一套我国关于变应原特异性免疫治疗临床实

践共同标准已迫在眉睫。本共识由我国变态反应领域工作

的多位专家共同撰写，依据卫生部关于《综合医院医疗质量

管理与控制指标(2011年版)》以及《医疗质量安全事件报告

暂行规定》有关内容并参考了各地医疗服务机构和患者的

地方特殊情况。作者们认为这一临床共识应该得到普及，让

所有从事变应原特异性免疫治疗的医务人员都能够知晓并

且掌握。

一、特异性免疫治疗的定义

特异性免疫治疗是用逐渐增加剂量的变应原提取物对

过敏患者进行反复接触，提高患者对此类变应原的耐受性，

从而控制或减轻过敏症状的一种治疗方法。

二、确定变应原

在进行特异性免疫治疗之前进行病因的诊断是至关重

要的。变应性疾病的变应原诊断包括体内、体外试验以及变

应原特异性体内激发试验。体内试验主要是变应原皮肤点

刺试验或皮内试验，若体内有致敏的肥大细胞，变应原与细

胞膜上的IgE结合后激活肥大细胞释放血管活性物质使皮

肤出现风团和红斑。体外试验是进行血清游离特异性或总

IgE水平的测定。要仔细分析检测的变应原是否与临床症

状密切相关，而鼻黏膜和支气管特异性变应原的激发试验则

可确定吸入变应原的浓度和呼吸道症状以及气道阻力的关

系，但该试验存在风险，只适用于研究¨引。

三、皮下注射免疫治疗的规范化
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．诊疗方案．

(一)适应证和禁忌证

1．特异性免疫治疗的适应证：(1)患者症状与变应原接

触的关系密切，且无法避免接触变应原；(2)患者的I临床症

状是由单一或少数变应原引起的；(3)症状持续时间延长或

提前出现的季节性花粉症的患者；(4)变应性鼻炎的患者在

变应原高峰季节出现下呼吸道症状；(5)使用抗组胺药物或

中等量以上的吸人性皮质类固醇仍未控制症状的患者；(6)

不愿意接受持续或长期药物治疗的患者；(7)药物治疗引起

不良反应的患者。在考虑特异性免疫治疗之前要认真评估

患者的疾病及其严重程度、变应原和疾病的关系、对症治疗

的效果、疾病以及治疗的潜在危险因素、患者的心理健康状

态及其对疾病和治疗措施的态度。一般来说特异性免疫治

疗适用于5—60岁变应性鼻炎和支气管哮喘(简称哮喘)的

患者，而对于食物过敏和变应性皮炎的疗效不佳。

2．特异性免疫治疗的禁忌证：(1)严重的免疫系统疾

病、心血管系统疾病、癌症以及慢性感染性疾病；(2)患者必

须服用(包括表面吸收剂型)B．受体阻滞剂；(3)缺乏依从性

以及严重心理障碍；(4)中一重度持续性哮喘、哮喘病情不

稳定或急性发作期、FEV。占预计值％<70％的患者首先需

进行充分的药物治疗；(5)至今没用证据显示特异性免疫治

疗有致畸作用，但在剂量增加阶段，存在过敏性休克和流产

等危险因素，因此在妊娠或计划受孕期间不主张开始特异性

免疫治疗；如妊娠前已经接受治疗并耐受良好，则不必中断

治疗。

(二)患者的知情权

在治疗开始前和治疗期间，要对患者进行教育，使其了

解特异性免疫治疗的目的和过程以及可能出现的不良反应，

强调对症治疗(尤其是在起始阶段)的重要性。特别教育患

者在疫苗注射后的观察期间及时报告身体的反应。以增加安

全性并最大程度地降低免疫治疗的风险。

特异性免疫治疗开始前必须让患者或患儿的监护人签

署知情同意书，其中应包括特异性免疫治疗的原则、免疫治

疗的疗程、可能出现的不良反应以及抢救措施、患者方过敏

反应史的告知、在出现不良反应时给予医师进行及时救治处

理的授权并保证承担相应的费用。

(三)免疫治疗的机构与管理

免疫治疗的机构应由具备变态反应专科资质(或具备

相关资格)的医生负责管理。为儿童进行特异性免疫治疗的

医生需要掌握儿科的特殊知识。医护人员必须定期接受培

训与知识更新．培训的内容应包括：(1)如何对病情进行评

估(包括临床状况和呼吸峰值气流量的测定)以判断是否可
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以开始或继续当次剂量的注射(对于年龄<15岁的患者，家

长必须参与这项评估)；(2)在患者各自的“免疫治疗记录

表”上记录其每次就诊的数据资料；(3)注射技术；(4)剂量

调整；(5)严密观察患者的情况(包括儿童)；(6)尽早发现不

良反应的出现；(7)对出现不良反应的患者进行治疗和监

测；(8)如何实施定期复查或疗效评估；(9)影响决定继续治

疗或结束治疗的因素。

培训内容应重点包括处理严重不良反应的知识和技术。

进行皮下免疫治疗时，必须有具备资格的医生在场，并为治

疗负责。另外，现场应至少有一人以上能够对严重不良事件

进行处理。免疫中心机构必须具备治疗和监测全身不良反

应的必要设备，包括：(1)注射的肾上腺素(1 g／L)；(2)注射

或口服的抗组胺药、皮质类固醇和血管加压素；(3)注射器、

注射针头、止血带和静脉输液器具；(4)静脉输液用液；(5)

吸氧设备；(6)硅树脂面罩及人工通气设备；(7)血压监测设

备(听诊器和血压计)；(8)过敏反应病程和治疗的记录表。

还应配备直接喉镜、心脏复律、气管切开和心内注射的设备，

定期检查上述设备的有效期和使用状态，并且将检查记录存

档，设备需放置在最易获取的地方。

(四)变应原疫苗

为确保疫苗生物活性的一致，每批疫苗在投入I临床使用

前都要用标准检测方法在具有代表性的人群中进行皮肤试

验、剂量反应试验或体外的免疫活性的检测，其结果要与标

准样品进行比较以确保产品批次间的一致性，而且每批疫苗

中主要变应原蛋白的含量也要保持一致¨1。因此无论什么

时候均应该选用安全性和有效性确定的、获得国家食品药品

监督管理局许可证的合格的变应原产品。

(五)注射技术

注射部位是上臂远端三分之一的外侧和前臂中三分之

一的背侧。用拇指和食指捏起上臂三角肌下沿皮肤，在深部

皮下进针，注射必须缓慢，注射l“大约需要60 s，并应间断

进行回抽动作，如每注射0．2 ml回抽一次，如果回抽到血

液，应该停止注射，弃去血液污染的产品，观察患者30 min。

如果没有明显全身反应，可重新抽取剩余剂量的变应原产品

再次注射。建议左右臂轮流注射。

(六)剂量监测表

起始方案可采用常规的“每周注射一次”方法，亦可选

择集群或快速免疫治疗法。儿童和成人变应原的注射量和

时间间隔是相同的。起始治疗方案是尽快达到维持剂量和

保证最大安全性之间的折中方案，应该根据患者的反应、注

射时间间隔、季节或环境变应原暴露史等进行调整。根据世

界卫生组织的指导性文件潍’1⋯，维持剂量通常是提出的纯化

的主要致敏蛋白的每次注射剂量为5—20峭或每年的累积

注射剂量为50一250 O-g。最佳维持剂量是指获得最佳临床

效果同时无任何严重不良反应时的个体化剂量。但一些患

者每次注射的维持剂量不能达到推荐的最高剂量，这样就需

要降低每次注射的剂量、缩短注射的间隔时间以保证每年的

累积剂量在上述范围内。对于儿童。免疫治疗的变应原剂量

与儿童的年龄或体重无关¨-。

(七)安全管理条例

安全管理条例应该详细说明，医生与护士的职责要明

确。日常安全管理条例包括：(1)肾上腺素的有效期和准

备；(2)确认患者和相应治疗的变应原种类和剂量；(3)评估

患者注射前的临床状况；(4)上次注射后的时间间隔；(5)前

一次注射的反应记录；(6)相应变应原产品的质量(外观和

有效期)。应将上述情况如实记录在患者免疫治疗记录表

中，这是患者治疗过程和医疗安全的记载，具备法律效力。

应该明确规定注射后对患者进行的观察项目(包括观察时

间)。作为常规，每次注射后应该观察患者30 min(如果出

现全身反应，则应延长观察时间并作相应的处理)。应告知

患者在观察期间不要离开诊室，一旦出现全身反应的早期征

象，应立即告知T作人员。儿童必须有成人陪同。必须在患

者离开诊室前评估并记录注射后的反应。应以书面形式告

诉患者在离开诊室后如果出现过敏症状的恶化甚至全身迟

发反应的处理方法(如抗过敏和哮喘等药物的使用)，并且

使患者在必要时能及时与中心人员取得联系。

(八)剂量调整

非常规注射或调整注射剂量的具体原则包括：(1)患者

注射前3 d出现临床状况；(2)上次注射至今的时间间隔超

出规定范围；(3)上次注射时的全身和局部反应。

决定本次变应原的注射剂量前，应充分评估患者是否适

合接受预定剂量的注射，这是避免全身不良作用发生的重要

步骤，具体方案为：(1)最近3 d，患者有呼吸道感染或其他

重大疾病时，应推迟注射；(2)最近3 d，患者过敏症状逐渐

加重．或因变应原暴露需增加抗过敏药物的剂量时，应推迟

注射；(3)患者的肺功能下降，最高呼气峰流速值<80％个

人最佳值时，应推迟注射。对于哮喘患者，每次注射前都必

须测定肺功能(测定最高呼气峰流速即可)；(4)如果注射间

隔时间延长，需减少注射剂量，减少的量取决于时间延长的

程度；(5)如果上次注射时出现全身反应，应减少该次注射

的变应原剂量，减少的量取决于反应的严重程度，如果出现

严重过敏反应和其他危及生命的反应，必须仔细评估是否继

续进行皮下免疫治疗；(6)注射变应原应与注射其他传染性

疾病的疫苗分开，至少间隔l周的时间。

要特别询问患者注射前是否服用了可能增加全身不良

反应的发生或是使过敏反应更难于控制的药物(如B-受体

阻滞剂)。大量饮酒可以抑制组胺的转化酶一二胺氧化酶
的产生从而增加全身反应发生的危险。

变应原季节(如春季或秋季花粉季节)不应开始进行免

疫治疗，在免疫治疗过程中若遇到变应原季节时如果患者出

现临床症状，也不应进行治疗。应在变应原季节减少变应原

的注射剂量，但如果患者没有症状则不必减少剂量。对于出

现症状的患者，则应推迟注射，而应加强对症治疗，患者在症

状消除后也应减少变应原的剂量。

(九)不良反应的处理

1．局部不良反应：注射后经常出现局部肿胀，而这些局
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部反应是注射前已经预料到的，若患者可以忍受，则不需特

别治疗。有时在注射部位会出现皮下结节，尤其是在使用铝

包被产品。大多数患者的皮下结节可在一段时间后自行

消退。

2．全身不良反应：全身不良反应是指在注射部位以外的

器官出现症状。全身不良反应有多种表现，从打喷嚏到突发

的过敏性休克甚至死亡。严重程度与出现症状的迅速程度

有关。手掌、足跖和身体的有毛部位的瘙痒、迅速出现的红

斑和荨麻疹、注射后数分钟发作的鼻炎或哮喘的症状常常会

迅速发展为全身的过敏反应，需立刻治疗，不容拖延。

皮下免疫治疗引起全身不良反应的危险因素包括未控

制的哮喘。不稳定性哮喘患者的不良反应的发生率高。可能

与气道的高反应性密切相关。同时，患者在免疫治疗过程中

还不断接触正在接受皮下注射的变应原，尤其是常年性变应

原，如屋尘螨、粉尘螨以及宠物猫和狗。接触变应原可能引

起亚临床哮喘而增加患者的敏感性。暴露于常年性变应原

引起的持续炎症也可增加患者出现全身不良反应的风险。

全身不良反应可分为速发型全身不良反应(30 min内

发生)和迟发型全身不良反应(注射30 min之后发生)。

(十)免疫治疗的终止

(1)获得成功的临床疗效：经过3—5年的免疫治疗后。

已没有症状或者症状已经大幅改善l一2年的患者；(2)无

反应者：经过1年的维持治疗无效者；(3)过敏反应：在免疫

治疗期间出现危及生命的严重不良反应者；(4)依从性欠佳

者；(5)出现免疫治疗禁忌证者。

四、舌下免疫治疗的规范化

(一)适应证和禁忌证

舌下免疫治疗仅用于治疗证实为IgE介导且有临床相

关疾病的患者，需要强调的是，应该使用有确切临床疗效和

安全性资料的标准化变应原产品【t1]。舌下免疫治疗适用

于：(1)变应性鼻结膜炎和哮喘的患者；(2)对桦树花粉、牧

草花粉、豚草花粉、屋尘螨、粉尘螨等过敏的患者；(3)用抗

过敏药物不能完全控制病情的患者；(4)进行皮下免疫治疗

后出现全身严重不良反应的患者；(5)不愿意接受注射免疫

治疗的患者。目前，舌下含服免疫治疗限用于5岁以上的

患者。

舌下免疫治疗的禁忌证与皮下免疫治疗的禁忌证相同。

(二)安全性

临床研究结果表明，舌下免疫治疗的全身性反应的发生

率很低，而且没有发现危及生命的全身性反应。但有局部不

良反应，主要包括嘴唇和舌下瘙痒、肿胀。这些反应出现的

频率与剂量的增高成正比，但都较轻，可以忍受，不需药物治

疗或因此调整剂量，而且随着继续治疗的进行一般都会自行

消失。个别观察到荨麻疹和哮喘发作等全身不良反应，程度

较轻且为自限性，而呈剂量依赖性和变应原依赖性。

舌下免疫治疗对儿童和成人而言都是可以耐受的。但

是由于这一治疗是在家自行给药。尽管不良反应较轻。我们

仍应该充分告知患者可能出现的主要全身或局部不良反应．
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以及出现这些反应时该如何处理。

(三)操作流程

1．注意事项：与皮下免疫治疗一样，在开始治疗前也应

根据病史和相关的过敏原检查明确过敏原的诊断。由于本

治疗方法是由患者自己在家里进行，因此应该注意以下几

点：(1)针对如何处理可能发生的不良反应。以书面形式对

患者(或患儿家长)进行简单明了的指导；(2)变应原药物

(片剂或滴剂)应放在儿童接触不到的安全处。

2．给药方式和技巧：首先变应原疫苗的运输、贮藏和使

用，应该遵照厂商的建议。服用疫苗前要清洗双手，应直接

将适量的疫苗液体或片剂置于舌下含2—3 rain，然后吞下，

最好避免同时服用其他药物；如果可能，最好每天在同一时

刻服药。

3．治疗时刻表和剂量调整：关于治疗时间表和剂量调

整的科学资料很有限，目前在最佳起始方案和最大剂量方面

都没有明确规定，常规的治疗应该遵照厂商的建议，但出现

全身性不良反应时，建议调整剂量。如果出现下列情况时应

该推迟舌下免疫治疗：(1)出现口咽部感染；(2)有较大的口

腔外科手术时；(3)急性胃肠炎；(4)哮喘加重；(5)最大呼气

峰流速<80％个人最佳值时；(6)皮下注射抗病毒的疫苗。

4．不良反应的预防和处理：局部反应包括舌下口腔黏

膜的瘙痒和肿胀以及胃肠道反应。一般这些症状都较轻，不

需治疗而可以白行消退，如果出现较重的不适感时．应根据

专科医生的意见进行处理。全身性反应的处理同皮下免疫

治疗。

5．患者资料记录表：由于该治疗是在家进行，因此有必

要给患者一份出现不良反应时该如何处理的说明书，同样。

患者应该准备一个治疗备忘录，记录服药的日期、剂量及不

良反应，以便医生随访时对其进行评估。

6．随访和停止治疗：对于接受舌下免疫治疗的患者应

进行随访和检测，目的在于评价疗效和不良反应及其程度。

由于是在家治疗，顺应性比皮下治疗更难监测，因此每年应

该至少定期对患者进行3次随访，这点非常重要。

舌下治疗的停止：(1)在至少3—5年的治疗后，患者没

有症状或连续2年仅出现轻微症状(与皮下治疗平行)；(2)

患者不能配合治疗；(3)出现任何类型的免疫治疗的禁忌

证；(4)持续存在的难以耐受的局部不良反应；(5)反复出现

全身反应；(6)治疗2年后没有临床疗效。
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正确使用迷走神经，副交感神经和胆碱能神经三个名词

何权瀛

临床上和期刊上常发现有些人将迷走神经、副交感神经

和胆碱能神经混为一谈，互为混用，分不清三者之间的关系，

故有必要加以澄清。

迷走神经为十二对颅神经之一，为混合神经，含有4种

成分：(1)一般内脏运动纤维：主要分布到胸腹腔内脏器，控

制平滑肌、心肌、腺体的活动。(2)特殊内脏运动纤维：支配

软腭和咽喉肌肉。(3)一般内脏感觉神经：主要分布在胸腹

腔内脏器，司内脏感觉。(4)一般躯体感觉纤维：分布到外

耳道皮肤和脑膜。

迷走神经的一般内脏运动纤维在副交感神经节中交替。

(1)迷走神经在颈部的分支：分为脑膜支、耳支、咽支、喉上

神经(又分内外支)和心上支。(2)迷走神经在胸部的分支：

①返神经：其分支喉下神经位于食管和气管之间的沟中，返

神经又分出心下支人心丛以及至气管和食管小分支；②食道

支；③支气管支：与交感神经分支在支气管前后共同构成肺

丛，再分出细支至支气管和肺。(3)迷走神经在腹部的分

支：沿食管下行的食道丛至食道下端聚为前索和后索，经食

管裂孔人腹腔。

植物神经也是整个神经系统的一部分，又称自主神经。

主要分布于内脏、平滑肌腺体。植物神经中含有内脏感觉和

运动纤维。一般说植物神经主要是指内脏运动成分而言，将

Dol：10．3760／emL j．i∞n 1001-0939．2012．03．003

作者单位：100044北京大学人民医院呼吸与危重症医学科

．名词小词典．

其视为中枢神经调节内脏活动的传出通路。与躯体运动神

经不同，植物神经主要支配平滑肌、心肌和腺体。此外，植物

神经自脑和脊髓发出后。不能直接到达效应器，需要在周围

植物神经中交替，节内神经元再发出轴突到达效应器。因此

在内脏传出通路上又有节前纤维和节后纤维之分。

根据植物神经的形态、生理和药理特点，又可分为交感

神经和副交感神经，二者各有中枢和外周之分。副交感神经

的中枢部位位于中脑、桥脑、延髓和骶髓2—4节。副交感神

经外周部分又有许多分支，其中自迷走神经背核发出的节前

纤维，经迷走神经的分支分布到心、肺、食管、胃、肠、肝、胰及

肾等脏器内的神经节。节后纤维终止于各器官的平滑肌和

腺体。

在解剖组织学和药理学研究中，有人主张将植物神经纤

维按其释放的递质进行分类。凡是神经末梢释放递质是乙

酰胆碱的称为胆碱能纤维，释放递质为去甲肾上腺素及少量

肾上腺索的称为去甲肾上腺素能纤维。依此分类，全部副交

感神经的节后纤维、植物神经的节前纤维、小部分交感神经

的节后纤维、运动神经都属于胆碱能神经。而大多数交感神

经节后纤维都属于肾上腺能神经。

从以上的叙述中可以看出迷走神经、副交感神经和胆碱

能神经三者之间既有联系，但又不能等同为一回事。

(收稿日期：2011-12-30)
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