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儿童变应性鼻炎舌下免疫治疗的临床疗效及

免疫因子 ＩＬ１０水平检测
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　　摘　要：　目的　评价标准化尘螨变应原疫苗舌下免疫治疗儿童变应性鼻炎的临床疗效并初步探
讨其免疫学机制。方法　尘螨过敏的变应性鼻炎儿童 ６０例，随机分为免疫治疗组（３１例）和药物治疗
组（２９例）。通过症状评分和药物评分评价临床疗效，并检测治疗前后血清中总 ＬｇＥ、螨特异性 ＬｇＥ、免
疫因子 ＩＬ１０的水平。结果　经过 １年的治疗，免疫治疗组患儿的症状评分［（４±０．５０）分］和药物评
分［（０．３５±０．０４）分］较治疗前症状评分［（１０±１．０）分］及药物评分［（０．７６±０．０８）分］均明显减少
且差异具有统计学意义（Ｚ值分别为 －４．６５、－４．４３，Ｐ值均 ＜０．０１）；与药物治疗组症状评分［（７
±０．５０）分］和药物评分［（０．７２±０．０５）分］比较，差异具有统计学意义（Ｕ值分别为１４３．００、１３８．５０，
Ｐ值均 ＜０．０１）。总 ＬｇＥ无明显变化，螨特异性 ＬｇＥ水平明显下降，免疫治疗组患儿血清中 ＩＬ１０的水
平明显升高（Ｕ＝５．００，Ｐ＜０．０１）。结论　标准化尘螨变应原疫苗舌下免疫治疗能够有效改善变应性鼻
炎患儿的症状，减少药物使用，细胞因子 ＩＬ１０的增高可作为预测舌下免疫治疗疗效的免疫学参考指标。
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　　变应性鼻炎（ａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓ，ＡＲ）是耳鼻
咽喉科最常见的疾病之一，也是儿童呼吸道变

应性疾病的高发病、常见病及流行病。尘螨是

世界范围内引起变应性疾病最常见的室内变

应原，在我国由尘螨致敏原引起的变应性鼻炎

的患病率呈逐年上升趋势，已严重危害到儿童

健康。目前，ＡＲ的治疗体系分为避免接触变
应原、药物治疗、免疫治疗 ３部分。其中免疫
治疗是世界卫生组织 ＷＨＯ推荐使用唯一的对
因治疗手段，其疗效已被充分肯定。１９９８年
和 ２００１年 ＷＨＯ的指导性文件在总结既往大
量研究后充分肯定了变应原特异性免疫治疗

对 ＡＲ的疗效，并要求在免疫治疗中应使用标
准化的变应原疫苗［１２］。儿童患者正处于生长

发育期，其免疫系统发育尚未完全，是接受变

应原特异性免疫治疗的最佳时期，治疗效果较

成人更为理想。自 ２００２年以来，标准化尘螨
变应原疫苗已在临床应用，并有关于 ＡＲ采用
皮下 免 疫 治 疗 （ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ，
ＳＣＩＴ）或舌下免疫治疗（ｓｕｂｌｉｎｇｕａｌｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａ
ｐｙ，ＳＬＩＴ）１年的疗效和安全性报道 ［３５］。目前

已有初步研究皮下免疫治疗疗效的免疫学参

考指标 ＩｇＧ４，来评价患者在免疫治疗期间以及
疗程结束后全身免疫反应和局部炎性反应的

动态变化［６］。但在舌下免疫治疗方面还没有

明确的免疫学治疗参考指标。在本项研究中，

对接受舌下免疫治疗的 ＡＲ患儿进行 １年的随
访，并在治疗前和治疗 １年后分别进行症状评
分、药物评分及血清学抗体检测，以评估舌下

免疫治疗的疗效及其带来的免疫学变化。

１　资料与方法

１．１　临床资料
受试者均来自 ２００８年 １月 ～２０１１年 ７月

在深圳市宝安区西乡人民医院耳鼻咽喉科就

诊的患儿，参照中华耳鼻咽喉头颈外科杂志编

辑委员会和中华医学会耳鼻咽喉科学分会制

订的 ＡＲ诊断标准，选择 ６０例对尘螨过敏的

ＡＲ患儿，并要求患儿变应原皮肤试验尘螨阳
性≥ ＋＋，ＰｈａｒｍａｃｉａＣＡＰ系统检测血清尘螨特
异 性 ＩｇＥ水 平 ≥ ２级 。其 中 男 ３１例 ，女
２９例；年龄 ４～１４岁，平均年龄 ９．５岁。所有
病例无合并哮喘者。将该６０例患儿随机分为
两组：免疫治疗组 ３１例，接受 １年的免疫治疗
后，评估其临床疗效和免疫学指标；药物治疗组

２９例，患儿接受必要的药物治疗以控制症状。两
组患儿均定期随访，并对临床症状和药物使用情

况做出评估。所有儿童受试者的监护人均被告

知有关研究的信息，同时签署了知情同意书。

１．２　免疫治疗及药物治疗
舌下含服法免疫治疗采用浙江我武生物科

技公司生产的畅迪粉尘螨滴剂，该滴剂按浓度

不同分为 １号（１ｍｇ／Ｌ）、２号（１０ｍｇ／Ｌ）、３号
（１００ｍｇ／Ｌ），４号（３３３ｍｇ／Ｌ），５号（１０００
ｍｇ／Ｌ）。从１号开始，第１天到第７天用量分别
为 １、２、３、４、６、８、１０滴，然后逐步使用２号、
３号，服用剂量方法同１号。结束后开始服用
４号，３滴 ／ｄ，剂量维持至疗程结束。总疗程
≥１年。儿童不需服用 ５号。服用方法：按要求
剂量滴于舌下，含 １～３ｍｉｎ后吞咽，滴数过多可
分次服用。在鼻部症状控制不满意的情况下，

免疫治疗的同时允许患儿使用对症药物治疗，

鼻用糖皮质激素（辅舒良）１喷／侧，１次／ｄ，持续
２周。口服抗组胺药（氯雷他定）５ｍｇ／次 ，
１次／ｄ，持续 １周。

药物治疗组只在症状出现时使用对症治疗药

物，鼻用糖皮质激素（辅舒良）１喷／侧，１次／ｄ，
持续２周。口服抗组胺药（氯雷他定）５ｍｇ／次，
１次／ｄ，持续１周。
１．３　临床症状评估

症状和药物评分：所有患儿在家长协助下记

录每周的鼻部症状评分和用于治疗 ＡＲ的药物
情况。其中症状评分使用 ５症状评分法（ｔｏｔａｌ５
ｓｙｍｐｔｏｍｓｃｏｒｅ，Ｔ５ＳＳ），包括鼻塞、鼻痒、喷嚏、流
涕、眼痒 ５个症状），每项的评分范围为 ０～３分
（０分：无症状；１分：症状轻微；２分：症状中度；
３分：症状重度），总分 １５分。药物评分标准如
·５９１·
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下：抗组胺药物，如口服氯雷他定，每１０ｍｇ记
１分；鼻用抗组胺药每 １喷记 ０．２５分，如同时用
累 计记分；对糖皮质激素，吸入性每１喷记
１分，鼻喷剂每１喷记０．７５分）；β２受体激动剂
如布地奈德鼻喷剂，每 １喷记 １分。
１．４　免疫学指标测定

总 ＩｇＥ、螨特异性 ｌｇＥ、免疫因子 ＩＬ１０的测
定：患儿空腹采静脉血 ２ｍｌ，分离血清，采用荧
光酶联免疫法（ＵｎｉＣＡＰ１００，瑞典法玛西亚公
司）检测总 ＩｇＥ和螨特异性 ｌｇＥ。采用酶联免疫
吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测白细胞介素１０（ＩＬ１０）。
１．５　统计学分析

统计学分析使用 ＳＰＳＳ１１．０软件，组间差
异用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验来评价，组内差异用
Ｗｉｌｃｏｘｏｎ检 验 来 评 价 ，计 数 资 料 用 χ２检 验 。
Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　治疗前评分

６０例患儿随机分为免疫治疗组和药物治
疗组。所有病例临床资料见表 １，两组间各项
临床参数在治疗前差异无统计学意义。

２．２　临床疗效
两组分别经过 １年的免疫治疗和药物治疗

后，免疫治疗组的症状评分和药物评分均明显

减少，与免疫治疗前比较，差异均具有统计学

意义（Ｐ＜０．０１）；与药物治疗组相比，症状评
分和药物评分的差异均具有统计学意义（Ｐ＜
０．０１）。所有病例临床资料见表 ２。
２．３　免疫学指标变化

无 论免疫治疗组还是药物治疗组，经过

１年的治疗后，总 ＩｇＥ水平未见明显改变，其中
免疫治疗组的螨特异性 ＩｇＥ水平相比治疗前水
平螨特异性 ＬｇＥ水平明显下降，但其差异不具
有统计学意义；药物治疗组的螨特异性 ＩｇＥ水
平未见明显改变。免疫治疗组患儿血清中螨

特异性 ＩＬ１０的水平明显升高（Ｐ＜０．０１），而
药 物治疗组螨特异性ＩＬ１０则无明显变化
（表 ３）。

表 １　免疫治疗组与药物治疗组变应性鼻炎患儿治疗前的临床资料比较

组别 例数
性别

男 女
年龄（岁） 症状评分

皮肤实验例数

＋＋ ＋＋＋ ＋＋＋＋

特异性ＩｇＥ

（ＫＵ／Ｌ）

免疫治疗组 ３１ １６ １５ ７．５±０．７０ １０±１．００ ４ ７ ２０ １４．２０±２．３２

药物治疗组 ２９ １５ １４ ８±０．６０ １０±１．００ ３ ９ １７ １６．２６±１．８６

表 ２　免疫治疗组与药物治疗组治疗前后的临床资料比较

组别 例数
症状评分

治疗前 治疗后
Ｚｅ

药物评分

治疗前 治疗后
Ｚｅ

免疫治疗组 ３１ １０±１．０ ４±０．５０ －４．６５ｂ ０．７６±０．０８ ０．３５±０．０４ －４．４３ｂ

药物治疗组 ２９ １０±１．０ ７±０．５０ －４．２３ｂ ０．６８±０．０９ ０．７２±０．０５ －０．８２ａ

Ｕ ４２４．００ａ １４３．００ｂ ４２１．００ａ １３８．５０ｂ

　　注：ａＰ＞０．０５；ｂＰ＜０．０１；ｅ治疗１年后与治疗前比较

表 ３　免疫治疗组与药物治疗组患儿血清学变化

组别
总ＩｇＥ（ＫＵ／Ｌ）

例数 治疗前 治疗后 Ｚｂ

特异性ＩｇＥ（ＫＵ／Ｌ）

例数 治疗前 治疗后 Ｚｂ

ＩＬ１０（ＡＵ／Ｌ）

例数 治疗前 治疗后 Ｚｂ

免疫治疗组 ３１ ７１．３６±６．５３７４．５０±５．４２ －０．３５ａ ３１ １４．２０±１．４８１０．２０±０．７４ －０．９１ａ ３１ ９８５．００±６５．００ ６８５０．００±１６０．４２ －２．５ｃ

药物治疗组 ２９ ６７．６３±７．６５７１．５６±６．６８ －０．４６ａ ２９ １５．２３±１．３６１４．５６±０．６８ －０．５７ａ ２９ ９７８．００±５４．００ １２１７．００±７０．３８ －０．９８ａ

Ｕ ３７５．５０ａ ４０６．５０ａ ３２８．００ａ ４７６．５０ａ ４６．５ａ ５．００ｃ

　　注：ａＰ＞０．０５；ｂ治疗１年后与治疗前比较；ｃＰ＜０．０１

·６９１·
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３　讨论

　　特异性免疫治疗（ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ，
ＳＩＴ）被认为是一种有可能从根本上调节变态
反应发病机制的对因疗法，是目前治疗变应性

鼻炎的重要手段之一［７］。变应原 ＳＩＴ的传统方
法是 ＳＣＩＴ。与 ＳＣＩＴ相比，ＳＬＩＴ具有安全性高、
操作简便和无创等特点，作为一种新的治疗途

径受到了越来越多的关注，临床应用前景广

阔［８９］。本研究中，接受尘螨变应原舌下免疫治

疗 １年之后，ＡＲ患儿的症状评分明显降低，同
时，用于对症治疗的药物用量明显减少，这充

分说明了舌下免疫治疗对于 ＡＲ患儿有着明确
的治疗作用。

在本研究中，接受尘螨变应原舌下免疫治

疗 １年后，尽管治疗组患儿症状已明显改善，
但其血清中总 ＩｇＥ水平与治疗前相比并无明显
变化，其中螨特异性 ｌｇＥ水平有明显降低的趋
势，但其差异不具有统计学意义。说明螨特异

性 ｌｇＥ水平作为反映舌下免疫治疗临床疗效的
生物学指标还有待探讨。本研究还发现，舌下

免疫治疗后 １年的患儿血清中细胞因子 ＩＬ１０
水平明显升高，有些个体甚至升高达数十倍以

上。这提示 ＩＬ１０可能与舌下免疫治疗的疗效
密切相关。ＳＬＩＴ也与 Ｔ细胞及其相关细胞因
子的变化有关。Ｆａｎｔａ等［１０］在体外试验中观察

到 ＳＬＩＴ能抑制过敏体质患者机体中的 Ｔ细胞
增殖。Ｃｉｐｒａｎｄｉ等［１１］发现 ＳＬＩＴ能使患者体内的
ＩＬ１０水平明显高于对照组，Ｔ细胞增殖减少。
另 Ｂｕｒａｓｔｅｒｏ等对舌下免疫治疗患者的血清进行
研究，结果表明，ＩＬ１０与 ＴＧＦｂｅｔａ的含量均明
显增高，两者的升高表明对变态反应炎症的治

疗是有效的［１２１３］。ＳＬＩＴ发挥免疫调节作用可能
与口腔黏膜的结构有关。通过放射性碘标记

的变应原示踪研究发现，变应原舌下含服后可

在口腔黏膜中至少保留 ２ｈ，在 １８～２０ｈ后仍
能检测到。滞留的变应原疫苗可能通过刺激

口腔黏膜的朗格汉斯细胞、上皮细胞和单核细

胞合成 ＩＬ１０和转化生长因子等细胞因子，参
与免疫耐受的建立和维持。

ＡＲ患儿经尘螨变应原舌下免疫治疗 １年
后，其症状明显改善，对症治疗的药物使用减

少，ＩＬ１０明显增高，表明免疫治疗对儿童而言

是一种有效的治疗方法。而 ＩＬ１０水平可作为
反映免疫治疗疗效的免疫学参考指标。ＳＬＩＴ
应 用于 ＡＲ的治疗仍需深人研究，包括 ＳＬＩＴ最
佳剂量和量效关系，ＳＬＩＴ的最佳适用人群。
ＳＬＩＴ作用机制及其维持治疗机制的研究将有
助于提升 ＳＬＩＴ的效率和安全。
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