
作者简介：谢利生（１９７８～），硕士，主治医师，主要从事儿童耳鼻喉的研究。

·临床研究·

舌下免疫治疗儿童常年性变应性鼻炎疗效观察
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（南京医科大学附属南京儿童医院：１．耳鼻咽喉科；２．感染科　２１０００８）

　　摘　要：目的　观察舌下免疫治疗对螨虫引起的儿童常年性变应性鼻炎疗效。方法　选择由尘螨引起的常年性变应性鼻炎

患儿６１例。随机分为舌下含服组（Ａ组）２７例，常规药物组（Ｂ组）３４例。观察治疗６个月、１、２年两组临床症状、体征评分变化，

比较两组疗程结束后疗效及停药２年内复发情况。结果　治疗６个月后 Ａ组症状评分降为（３．７０±１．５４）分，高于Ｂ组（２．８２±

１．４０）分，Ａ组体征评分降为（１．１９±０．６８）分，与Ｂ组差异无统计学意义；治疗１、２年时两组症状与体征评分均无进一步改变。停

止治疗时，Ａ组有效率７４．０７％，Ｂ组８２．３５％，差异无统计学意义；停止治疗后２年内复发率Ａ组２９．６３％，Ｂ组９４．１２％，差异有

统计学意义（犘＜０．０１）。结论　舌下含服对尘螨引起的儿童常年性变应性鼻炎有较好的脱敏效果。
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　　变应性鼻炎（ａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓ，ＡＲ）是儿童耳鼻喉科常见病

之一，发病率呈逐年增高趋势［１２］。常规治疗可以控制临床症

状，但因停药后反复发作，使其成为临床治疗头痛问题。近年

出现的特异性免疫治疗，为解决这一难题带来了新的思路。为

观察舌下免疫治疗（ｓｕｂｌｉｎｇｕａｌｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ，ＳＬＩＴ）对儿童

变应性鼻炎治疗效果，本文选取由尘螨导致的常年性变应性鼻

炎患儿６１例，进行舌下含服粉尘螨滴剂及常规药物治疗对比

实验，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院耳鼻喉科门诊２００７年４月至２００８

年５月由尘螨导致的常年性 ＡＲ患儿６１例，其中男３５例，女

２６例，年龄５～１０岁，平均（６．４±１．３）岁。纳入标准：有常年

性鼻痒、喷嚏、流涕、鼻塞等过敏症状，同时变应原皮肤点刺试

验提示单纯螨虫过敏，要求年龄大于５岁。排除标准：（１）无常

年性鼻痒、喷嚏、流涕、鼻塞等过敏症状；（２）变应原皮肤点刺试

验阴性或者除螨虫外还有其他过敏原；（３）合并严重哮喘、鼻息

肉、免疫功能低下等可能影响药物使用或疗效判断；（４）不能坚

持治疗或不能长期接受随访的患儿。

１．２　方法　按照实验标准选出符合实验标准的病例６１例，随

机分为两组，进行治疗。舌下含服组（Ａ组）２７例；常规药物组

（Ｂ组）３４例，男１８例，女１６例。Ａ组按照粉尘螨滴剂推荐剂

量，舌下含服治疗２年。期间临床症状较明显时临时加用常规

抗过敏药物。Ｂ组根据患儿病情单用或联合使用辅舒良、开瑞

坦、羟甲唑啉喷鼻剂，用药方法遵循变应性鼻炎治疗指南２００４

年兰州标准［３］。变应性鼻炎诊断、临床体征、症状评分和疗效

评定参照２００４年兰州标准。

１．３　实验试剂　（１）过敏原检测试剂盒由丹麦ＡＬＫＡＢＥＬＬＯ

公司提供；（２）粉尘螨滴剂（畅迪）：由浙江我武生物科技有限公

司提供，其中１号１μｇ／ｍＬ，２号１０μｇ／ｍＬ，３号１００μｇ／ｍＬ，４

号３３３μｇ／ｍＬ；（３）辅舒良：葛兰素史克公司提供；（４）开瑞坦：

比利时ＳｈｅｒｉｎｇＰｌｏｇｈｌａｂｏＮ．Ｖｇｏｎｇｓｉ公司生产；（５）羟甲唑啉

喷鼻剂：我院自制药品。

１．４　统计学处理　采用Ｅｘｃｅｌ２００３软件录入数据建立数据

库，采用ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数据进行分析。计量资料采

用狓±狊的方式描述，组间比较采用狋检验进行分析。计数资

料采用率的方式描述，组间率的比较采用χ
２ 检验进行分析，检
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验水准为α＝０．０５，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组治疗前后症状评分对比　经过６个月脱敏治疗，Ａ

组症状评分较前明显减低，但是评分仍高于Ｂ组（犘＜０．０５）；

治疗１年及治疗２年时两组症状评分比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表１。

表１　　两组症状评分对比（狓±狊，分）

治疗时间 Ａ组（狀＝２７） Ｂ组（狀＝３４） 犘

治疗前 ７．３０±２．６３ ７．１２±２．６３ ０．７９３

治疗６个月 ３．７０±１．５４ ２．８２±１．４０ ０．０２３

治疗１年 ２．７４±０．９０ ２．５０±１．２１ ０．３９４

治疗２年 ２．６３±０．７４ ２．４７±１．１６ ０．５３９

２．２　两组治疗前后的体征评分对比　经过６个月脱敏治疗，

Ａ组体征评分较前明显减低，与Ｂ组比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）；治疗１年及治疗２年后体征评分无进一步下降，

两组对比体征评分比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表２。

表２　　两组体征评分对比（狓±狊，分）

治疗时间 Ａ组（狀＝２７） Ｂ组（狀＝３４） 犘

治疗前 １．９６±０．７６ １．９７±０．７４ ０．８４８

治疗６个月 １．１９±０．６８ １．２１±０．６９ ０．９０７

治疗１年 １．００±０．５５ １．０３±０．５８ ０．８４１

治疗２年 ０．９６±０．５２ １．０９±０．６２ ０．４０４

２．３　两组疗程结束时疗效对比　疗程结束时，根据２００４年兰

州标准判断显效、有效、无效，有效率＝［（显效＋有效）／总例

数］×１００％，两组间疗效差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表３。

表３　　疗程结束时两组疗效对比

组别 狀 显效 （狀） 有效（狀） 无效（狀） 有效率（％） 犘

Ａ组 ２７ ９ １１ ７ ７４．０７ ０．４２３

Ｂ组 ３４ １８ １０ ６ ８２．３５

２．４　两组停药２年后复发率对比　停止用药２年Ａ组仅有８

例复发，复发率明显低于Ｂ组（犘＜０．０１）。而且每例发作次数

及每次发作严重程度较Ｂ组明显有所改善，见表４。多次发作

的以最严重一次计算。

表４　　疗程结束后２年内两组ＡＲ复发情况对比

组别 狀 未复发（狀） 轻度（狀） 中度（狀） 重度（狀）复发率（％） 犘

Ａ组 ２７ １９ ５ ３ ０ ２９．６３ ＜０．０１

Ｂ组 ３４ ２ ９ １９ ４ ９４．１２

３　讨　　论

ＡＲ常规治疗主要以控制临床症状为主，近年出现的特异

性免疫治疗是从根本上调节过敏反应发病机制的“对因疗

法”［４］。ＳＩＴ主要包括皮下免疫治疗（ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓｉｍｍｕｎｏ

ｔｈｅｒａｐｙ，ＳＣＩＴ）和舌下免疫治疗（ｓｕｂｌｉｎｇｕａｌｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ，

ＳＬＩＴ）。国外
［５７］大量文献证实两者对成人变应性鼻炎有良好

的免疫效果。但国内关于儿童ＳＣＩＴ及ＳＬＩＴ治疗的报道有

限。陈雷等［８］认为两者疗效相似，但后者具有较好的安全性，

更易为患儿及家长接受，因此本研究选用ＳＬＩＴ来进行实验。

螨虫是引起儿童常年性ＡＲ最常见的变应原
［９１０］，常规用

药虽然可以控制临床症状，但停药后容易复发。实验中常规用

药组用药后症状及体征评分明显下降，但坚持规范化治疗两年

后仍反复发作。ＳＬＩＴ可干预变应性疾病的自然进程
［１１１２］。通

过持续刺激、调整机体的免疫系统，使患儿接触尘螨时，不再产

生过敏症状。ＳＬＩＴ的具体机制尚未明确，目前普遍认为其与

ＳＣＩＴ类似。变应原蛋白被舌下抗原递呈细胞捕获后，移行至

舌下黏膜及附近的淋巴组织，启动脱敏反应，调节Ｔｈ１／Ｔｈ２淋

巴细胞平衡［１３］。同时诱导Ｂ淋巴细胞产生抗体ＩｇＧ４
［１４］，后

者与ＩｇＥ竞争肥大细胞表面受体，阻止ＩｇＥ介导的过敏反应。

本实验显示，舌下含服粉尘螨滴剂６个月后鼻部症状及体征评

分较用药前均显著下将，提示ＳＬＩＴ治疗在６个月时已经见

效，稍早于国外报道［１５］，可能与本研究加用常规抗过敏药物有

关。因刺激机体纠正Ｔｈ１／Ｔｈ２淋巴细胞平衡及产生足够数量

ＩｇＧ４抗体需要一段时间，因此６个月时症状改善方面稍差于

常规用药组，不少病例仍需辅助药物控制临床症状。治疗１年

时，机体免疫系统得到进一步改善，疗效与常规药物组已基本

相仿，此时舌下脱敏效果达到最佳阶段。此后持续用药至２

年，各项症状及体征评分无进一步下降，提示机体免疫系统已

经稳定于新的平衡阶段。虽然在疗程结束时两组疗效相仿，但

在疗程结束后２年内，Ａ组复发率明显低于Ｂ组，提示Ａ组在

疗效维持方面明显优于Ｂ组。

由于本研究观察时间有限，对于舌下含服粉尘螨滴剂疗程

结束２年之后的远期疗效需要进一步观察研究。此外由于本

实验设定年龄５岁以上，对于尘螨引起的５岁以下的ＡＲ患儿

疗效也需要进一步研究。总之，舌下含服粉尘螨滴剂对由螨虫

引起的常年性儿童ＡＲ有较好的治疗效果，维持脱敏状态优于

常规用药者。
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视。目前认为，细胞外基质（ＥＣＭ）的降解和沉积失衡是导致

气道壁结构异常构建、肺实质破坏及间质增生的重要原因。

ＭＭＰ存在于 ＥＣＭ 中，主要作用为降解 ＥＣＭ。而 ＴＩＭＰ是

ＭＭＰ的特异性抑制剂，可抑制 ＭＭＰ活性，使 ＥＣＭ 降解减

少，沉积增多，导致结构重塑。ＭＭＰ９和ＴＩＭＰ１是该酶系统

家族中的主要成员，ＭＭＰ９和ＴＩＭＰ１之间的平衡失调是解

释哮喘气道重塑的重要理论［５１０］。血管形成是哮喘患者气道

重塑的先决条件，而ＶＥＧＦ是血管新生最重要的正调控因子，

它能 诱 导 组 织 纤 维 化，并 增 加 血 管 平 滑 肌 细 胞 分 泌

ＭＭＰ
［１１１４］。

本研究显示，喘息组血清 ＭＭＰ９及ＴＩＭＰ１水平高于对

照组，同时血清 ＭＭＰ９／ＴＩＭＰ１比值低于对照组，组间比较

差异有统计学意义。这与宁方玉等［１５］报道一致，说明 ＭＭＰ９

主要在呼吸道炎症中表达增高，而 ＴＩＭＰ１则在呼吸道重塑过

程中表达增高，当ＴＩＭＰ１过度表达，ＭＭＰ９／ＴＩＭＰ１比例失

调，导致气道重塑。喘息组患儿血清 ＶＥＧＦ水平高于对照组，

水平与 ＭＭＰ９呈正相关。上述研究提示婴幼儿喘息存在气

道重塑的危险因素，测定上述３种因子在血清中的水平，可以

预测和评估喘息婴幼儿的预后。临床对喘息婴幼儿中血清

ＶＥＧＦ、ＭＭＰ９及ＴＩＭＰ１增高，特别是血清 ＭＭＰ９／ＴＩＭＰｌ

比值降低显著者，有必要开始早期预防气道重塑的治疗，避免

不可逆性气流阻塞的发生，影响后期的治疗效果。联合检测血

清中 ＭＭＰ９，ＴＩＭＰ１及 ＶＥＧＦ水平作为一种直接简便且无

创伤的检查方法，较之纤维支气管镜取组织活检、肺泡灌洗检

查更容易为家长接受。
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ｅｒａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｕｒｒＡｌｌｅｒｇｙＡｓｔｈｍａＲｅｐ，２００７，７（６）：４１０

４２０．

［１２］ＢｏｕｓｑｕｅｔＪ，ＫｈａｌｔａｅｖＮ，ＣｒｕｚＡＡ，ｅｔａｌ．ＡｌｌｅｒｇｉｃＲｈｉｎｉｔｉｓ

ａｎｄｉｔｓＩｍｐａｃｔｏｎＡｓｔｈｍａ（ＡＲＩＡ）２００８ｕｐｄａｔｅ（ｉｎｃｏｌ

ｌａｂｏｒａｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＧＡ（２）

ＬＥＮａｎｄＡｌｌｅｒＧｅｎ）．［Ｊ］．Ａｌｌｅｒｇｙ，２００８，６３Ｓｕｐｐｌ８６：８

１６０．

［１３］肖才文，李汉琳，李慧，等．特异性脱敏治疗对变应性鼻炎

血中Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞比例调节的影响［Ｊ］．临床耳鼻咽喉

头颈外科杂志，２０１０，２４（２０）：９２４９２７．

［１４］肖晓雄，黄东明，崔碧云，等．屋尘螨脱敏治疗对变应性鼻

炎及哮喘患者血清粉尘螨特异性ＩｇＧ４抗体的影响［Ｊ］．

中华临床免疫和变态反应杂志，２００９，３（１）：３４３８．

［１５］ＣｈａｎｇＨ，ＨａｎＤＨ，ＭｏＪＨ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙｃｏｍｐｌｉａｎｃｅａｎｄ

ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｓｕｂｌｉｎｇｕａｌｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｌ

ｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓｆｏｒｈｏｕｓｅｄｕｓｔｍｉｔｅｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＯｔｏｒｈｉｎｏ

ｌａｒｙｎｇｏｌ，２００９，２（３）：１３６１４０．

（收稿日期：２０１３０４２０　修回日期：２０１３０５２１）
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