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【摘要】　免疫检查点抑制剂（ICIs）通过激活机体免疫系统抵御肿瘤细胞，目前已成为多种恶性

肿瘤的重要治疗手段。但其使用过程中可能发生多种不同类型的皮肤不良反应，包括斑丘疹、瘙痒、

水疱病变、色素减退和脱发等，严重者出现类似 Steven‑Johnson 综合征/中毒性表皮坏死松解症

（SJS/TEN）样表现。这些 ICIs相关皮肤相关不良反应（cirAEs）发生率高，严重影响患者的生活质量和

医师的治疗决策，部分严重的皮肤不良反应（SCARs）甚至危及生命。为此，中华医学会皮肤性病学分

会、中国医师协会皮肤科医师分会、中国老年医学学会皮肤医学分会和其他相关领域的专家共同讨论

并制订了《免疫检查点抑制剂相关皮肤不良反应诊治中国专家共识（2024版）》。此共识包括 cirAEs
的命名与流行病学、发病机制、临床特征、分类分级、诊断依据、治疗策略与 ICIs的重启治疗等，旨在为

中国 cirAEs的诊治提供更科学、更权威的参考依据。
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【Abstract】 Immune checkpoint inhibitors (ICIs) have emerged as crucial therapeutic 
agents for various malignancies by activating the host immune system against tumor cells. However, 
many different types of skin adverse reactions may occur during its use, including eruption, pruritus, 
blistering, hypopigmentation, alopecia, and even severe cases, Stevens‑Johnson syndrome (SJS)/
toxic epidermal necrolysis (TEN). These cutaneous immune‑related adverse events (cirAEs) had a 
high incidence, which seriously affected patients′ quality of life and antitumor treatment decisions. 
Some severe cutaneous adverse reactions (SCARs) even endanger patients′ lives. Therefore, the 
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Doctor Association, the Dermatology Division of the Chinese Geriatrics Society, and other relevant 
experts jointly discussed and formulated the ′ Chinese Expert Consensus on the Diagnosis and 
Treatment of Immune Checkpoint Inhibitor‑Related Cutaneous Adverse Reactions′ . This consensus 
covers the name, epidemiology, pathogenesis, clinical features, classification and grading of cirAEs, 
principles of management and the re‑initiation of ICIs. It aims to provide a more scientific and 
authoritative reference for the diagnosis and treatment of cirAEs in China in the future.

【Key words】 Neoplasms; Immune checkpoint inhibitors; Malignancy; 
Immune‑related cutaneous adverse events; Diagnosis and treatment; Consensus

Fund program: National Natural Science Foundation of China (82130089, 82130090, 
82221002)

免疫检查点抑制剂（ICIs）是一类新型的抗肿

瘤药物，通过增强 T 细胞的杀伤作用抑制肿瘤生

长，已广泛应用于晚期恶性肿瘤的患者。目前已有

多种 ICIs 在国内外相继获批用于治疗恶性黑色素

瘤、非小细胞肺癌、肾细胞癌和头颈部鳞状细胞癌

等。国际上已获批上市的 ICIs 药物包括抗程序性

细 胞 死 亡 受 体‑1（PD‑1）/程 序 性 细 胞 死 亡 配

体‑1（PD‑L1）单克隆抗体（单抗），如纳武利尤单抗

（Nivolumab）、帕博利珠单抗（Pembrolizumab），以及

抗细胞毒性T淋巴细胞相关抗原‑4（CTLA‑4）单抗，

如伊匹木单抗（Ipilimumab）等。国产代表性的 ICIs
主 要 为 抗 PD‑1/PD‑L1 单 抗 ，如 特 瑞 普 利 单 抗

（Toripalimab）、卡瑞利珠单抗（Camrelizumab）、信迪

利 单 抗 （Sintilimab） 和 替 雷 利 珠 单 抗

（Tislelizumab），以及同时靶向 PD‑1和CTLA‑4的艾

帕 洛 利 托 沃 瑞 利 单 抗（Iparomlimab and 
tuvonralimab）和卡度尼利单抗（Cadonilimab）等。

然而，ICIs 可能引发多系统的免疫相关不良反应

（irAEs），如皮肤不良反应、肠炎、肝炎、关节痛和甲

状腺功能异常等［1］。其中，ICIs导致的免疫相关皮

肤不良反应（cirAEs）发生率最高，甚至引起严重的

皮肤不良反应（SCARs），极大地影响患者的生活质

量和抗肿瘤的治疗决策［2‑4］。

ICIs 可能引发皮肤不良反应，包括 SCARs，但
目前处理原则和诊疗规范主要由肿瘤科医师主导，

需要联合皮肤科医师共同决策。《免疫检查点抑制

剂 相 关 皮 肤 不 良 反 应 的 诊 治 中 国 专 家 共 识

（2024版）》由中华医学会皮肤性病学分会、中国医

师协会皮肤科医师分会、中国老年医学学会皮肤医

学分会等包括皮肤科、肿瘤科和药剂科等多学科专

家联合制订，旨在为 cirAEs的诊治提供标准化和规

范化的指导。

一、专家共识形成方法

（一）专家共识发起机构与专家组成

本专家共识制订由中华医学会皮肤性病学分

会、中国医师协会皮肤科医师分会、中国老年医学学

会皮肤医学分会发起，邀请皮肤科、肿瘤科、药剂科及

相关基础研究领域的共31位专家，成立共识制订工

作组，同时邀请循证医学专家参与指导。专家共识

制订工作于2023年3月启动，于2024年3月定稿。

（二）专家共识使用者与应用目标人群

本专家共识适用于各级医疗机构和管理机构

组织开展 cirAEs 的诊疗工作。本专家共识的使用

者包括但不限于各级各类从事 cirAEs 相关工作的

医师、护理人员、教学、科研人员，主要包括皮肤科、

肿瘤科、基础研究中心、科研教学团队等。专家共

识的应用目标人群为计划使用 ICIs，以及使用 ICIs
治疗中引起 cirAEs 的肿瘤患者。本专家共识不具

备强制性，不作为医疗事故鉴定和医学责任认定依

据，仅供从事 cirAEs相关的医护人员参考。

（三）共识讨论问题的遴选与确定

通过系统检索 cirAEs 领域已发表的指南、共

识、综述类文献以及部分专家述评，工作组初拟了

包含 14 大类主要讨论问题的框架；针对所列讨论

问题的重要性及框架、内容设置，进行第 1 轮次咨

询，共收到 28位专家反馈意见，进一步确定了本专

家共识的框架及内容设置。

（四）证据检索

专家共识制订工作组成立了证据检索与评价

小组，针对最终纳入的并发症项目，按照人群、干

预、对照和结局原则进行文献检索，文献数据库包

括 PubMed、Embase、Cochrane Library、Web of 
Science、中国知网、万方知识服务平台、维普资讯网

和中国生物医学文献数据库。此外，工作组还对

cirAEs 相关综述指南的参考文献进行滚雪球式检

索。证据检索截止日期为 2023年10月30日。

（五）推荐意见形成

专家组基于证据评价小组提供的国内外证据，

同时考虑我国 cirAEs 患者的临床特征以及干预措

施等因素后，初步拟定了 cirAEs诊治中国专家共识
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的推荐意见。2023 年 11 至 12 月开展了第一轮次

的德尔菲函询，向 30 位专家发出邀请。所有专家

一致认为有必要制订此共识，最终根据具体反馈并

考虑实际检索证据的可获得性、问题设置逻辑关系

确认等，在该轮次咨询后编写组对初拟推荐意见所

涉及的 7 大类、31 个问题进行了修改完善，并于

2024年 3月开展了第二轮次的德尔菲函询，针对不

同种类 cirAEs治疗药物的用法用量，参照国际皮肤

学界的指南和常用标准（扫描首页二维码查看附录

表1）进行了专家投票及意见汇总，直至达成共识。

（六）共识传播、实施与更新

专家共识发布后，工作组将主要通过以下方式

对专家共识进行传播和推广：（1）在相关学术会议

中对专家共识进行解读；（2）有计划地在中国部分

省（自治区、直辖市）组织专家共识推广专场会议，

确保基层的相关多学科医务人员充分了解并正确

应用本专家共识；（3）通过学术期刊和书籍出版社

公开发表本专家共识；（4）通过媒体等进行宣传推

广。工作组将综合临床实践的需求与证据产生的

进展，并且参考更新专家共识报告清单，对本专家

共识进行更新。计划每两年对本共识的内容进行

更新。

本共识不具备强制性，不作为医疗事故鉴定和

医学责任认定依据，仅供医疗机构涉及使用 ICIs治
疗中引起 cirAEs 的肿瘤患者诊疗和监测相关指标

的相关医护人员参考。

二、命名与流行病学

目前国内不同组织、协会针对 cirAEs的命名有

所差别。美国肿瘤免疫治疗学会（SITC）、美国临床

肿瘤学会（ASCO），以及欧洲皮肤性病学会针对癌

症患者的任务组以“irAEs或皮肤 irAEs（dirAEs）”命

名。而美国国立综合癌症网络（NCCN）、欧洲肿瘤

内科学会（ESMO）以及中国临床肿瘤学会（CSCO）
均以“免疫检查点抑制剂相关毒性”命名。部分学

者提出以“分子靶向药物的新型药疹”“肿瘤靶向药

相关皮肤病”命名，更为科学、客观［5］。本共识制订

专家组认为 cirAEs更可取，原因如下：（1）“cirAEs”
的名称沿用“irAEs”的概念，方便记忆与使用；

（2）此类皮肤反应不同于化疗药的毒性效应，也有

别于传统的药疹。

cirAEs 的发病率的数据在大陆地区人群中尚

不完善。中山大学肿瘤防治中心一项针对 93例接

受PD‑1抑制剂治疗的黑色素瘤患者的回顾性研究

结果显示，cirAEs 的发生率为 67.8%，其中以瘙痒

（30.1%）、斑丘疹（24.7%）及白癜风样皮肤色素减

退/脱失较多见（16.1%）［6］。世界范围内的荟萃数

据分析显示，cirAEs的平均发生率约为 25.1%［7］；其

中接受抗 CTLA‑4 单抗比抗 PD‑1/PD‑L1 单抗治疗

的患者出现 cirAEs的比例相对更高［8‑11］。根据各组

临床数据显示，不同种类的 ICIs联用时的 cirAEs发
生率更高，但Ⅲ/Ⅳ级 cirAEs及 SCARs总体在 5%以

下［12‑15］。使用不同种类的抗 PD‑1 单抗治疗引起的

反应性毛细血管增生症（RCCEP）发生率有较大的

差异［16‑18］（表1）。

三、cirAEs的发病机制

在 irAEs 的发病机制上，不同器官或组织的发

生机制不尽相同。目前认为皮肤及其附属器部位

的 irAEs与该部位免疫细胞分布密集，免疫功能活

化过度有关［2］。其中，抗CTLA‑4单抗可促进T细胞

活化和增殖，使 CD4+CD25+Treg 细胞存活受阻和

表1 抗CTLA‑4单抗、抗PD‑1/PD‑L1单抗以及 ICIs联用时常见 cirAEs的发生率（%）［3，6‑18，26‑31］

分类

斑丘疹

瘙痒

银屑病样皮疹

苔藓样皮疹

大疱性类天疱疮样皮疹

SCARsa

白癜风样皮肤色素减退/脱失

RCCEP
脱发

抗CTLA‑4单抗

19.1~68.0
24.4~47.0

NA
NA
NA
NA
2.3
NA
5

抗PD‑1/PD‑L1单抗

13.4~25.9
13.2~20.2

3.5
17.1

1~5
NA
7.8~25.0

2.4/66.8~78.8b

1~5

两者联用

19.1~68.0
24.4~47.0

13.5
9.6

1~5
NA

7.8~25.0
NA
1~5

Ⅲ/Ⅳ级

<5
<2.5
NA

<2
NA
NA

<0.05
<1
NA

注：CTLA‑4为细胞毒性T淋巴细胞相关抗原‑4；PD‑1/PD‑L1为程序性细胞死亡受体‑1/程序性细胞死亡配体‑1；ICIs为免疫检查点抑制剂；

cirAEs为免疫相关皮肤不良反应；SCARs为严重的皮肤不良反应；RCCEP为反应性毛细血管增生症；NA表示未确定；a到目前为止，SCARs仅
有病例报道，尚无对 ICIs全治疗人群发病率的统计数据；b据报道，纳武利尤单抗和帕博利珠单抗治疗时RCCEP的发病率为 2.4%，卡瑞利珠单

抗单药治疗的发生率为 66.8%~78.8%［16‑18］
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17型T辅助细胞数量增加，此外还可诱导自身抗体

的产生等；而抗 PD‑1 和 PD‑L1 单抗则导致 Treg 细

胞存活数量减少、抑制功能降低，以及细胞因子产

生增加［3］。但总体而言，具体有以下主要因素：

（1）预先存在的自身免疫易感性增加：患有自身免

疫性疾病或具有自身免疫易感性的患者［19‑20］；

（2）异常活化的免疫细胞：ICIs可能导致T细胞和其

他免疫细胞异常活化，释放出抗体和炎性因子，引

起皮肤炎症反应［1，21‑23］；（3）共同抗原增强免疫识

别：皮肤中存在与肿瘤组织相关的共同抗原，当免

疫细胞被 ICIs激活后，其可能识别并攻击这些共同

抗原［2，24］；（4）表皮细菌的异常寄居与炎症激活：

ICIs治疗可能导致表皮细菌的寄居异常，引发炎症

反应［25］；（5）免疫应答的重新激活破坏了促血管生

成因子与抗血管生成因子之间的动态平衡，从而引

起皮肤毛细血管内皮细胞的增殖［26］。此外，有研究

表明，皮肤 irAEs的严重程度可能还与患者的性别、

年龄和肿瘤类型等因素有关。比如，黑素瘤免疫治

疗导致的 cirAEs 多发生在绝经前期的女性［27］；而

ICIs治疗导致的Ⅱ/Ⅲ级斑丘疹见于肝细胞癌的比

例约为非小细胞肺癌的 11.24倍［27‑28］。

（一）cirAEs的临床特征与分类分级

cirAEs的潜伏期差异大，停药后皮疹可能继续

存在，因此在诊断时需要谨慎对待。既往发生

cirAEs病史，以及同时出现其他系统 irAEs症状，可

为 cirAEs诊断提供重要参考。同时，皮肤组织活检

等检测可用来辅助诊断。对 cirAEs的分类、分级和

诊断主要基于相应的皮损特征及其严重程度，同时

参考了美国国家癌症研究所不良事件通用术语标

准（CTCAE）5.0版（表2）。值得注意的是，近期一项

针对 cirAEs的荟萃分析发现，cirAEs的出现即意味

着有更长的总生存期和无进展生存期（PFS）［29］。

这项研究结果突出了 cirAEs 在肿瘤治疗中的预后

价值，给了肿瘤患者继续治疗的信心，也给了医师

重新认识 cirAEs的思考。

（二）斑丘疹

斑丘疹是免疫治疗患者最常见的 cirAEs，发生

率高达 50%。根据皮损区域的面积和伴随症状的

严重程度可将其分为Ⅰ~Ⅲ级；Ⅲ级皮损定义为覆

盖 30%以上的体表面积，且伴有明显症状，或影响

到日常生活及自理能力。其中抗CTLA‑4单抗及联

合治疗导致斑丘疹的发生率相较抗 PD‑1/PD‑L1单

抗治疗更高，但多为自限性或低级别（Ⅰ~Ⅱ级）。

皮疹一般在 ICIs治疗后的 2~5周即出现，部分患者

可在用药后立即出现，并随着剂量的累积而加

重［24］。表现为非特异性、多发性红斑和丘疹，可聚

集成斑块，好发于躯干和四肢伸侧，面部一般不受

累［30‑32］。通常伴瘙痒，但也可表现为无瘙痒症状的

皮疹。组织病理学检查主要提示为湿疹样改变，可

见表皮海绵水肿及真皮内淋巴细胞、嗜酸性粒细胞

浸润［24］。值得注意的是，斑丘疹可能是 SCARs的早

期表现。对于可疑部位或形态异常的皮损，需要更

进一步地检查，以排除 SCARs的情况。例如，在接

触药物 2~8 周内出现面部和耳部的斑丘疹、肿胀，

需进行嗜酸性粒细胞计数、外周血涂片和肝功能检

查来排查药物反应伴嗜酸性粒细胞增多和全身性

症状（DRESS）［33］。此外，应注意与 ICIs治疗导致的

原发性皮肤疾病的复发与进展情况相鉴别，如皮肤

T细胞淋巴瘤［34］等。

（三）瘙痒

ICIs 导致的瘙痒通常在免疫治疗早期（3~
10 周）出现，可伴随各种类型的皮疹发生，但瘙痒

也可先于皮疹出现，或出现于外观正常的部位。根

据瘙痒发作的范围、频率以及对日常生活的影响，

可将其分为Ⅰ~Ⅲ级。与抗 PD‑1/PD‑L1单抗相比，

抗 CTLA‑4 单抗导致的瘙痒发生率更高，两者联用

可导致瘙痒症状更严重［35］。当出现瘙痒时，需明确

患者的用药史，并通过细致全面的皮肤、黏膜检查，

判断是否伴随其他的 cirAEs。
（四）银屑病样皮疹

有报道 ICIs 引起的银屑病样皮疹 83% 由单一

抗 PD‑1 单抗治疗引起，其中有 77.0%~85.7% 出现

于男性患者；发病时间平均为使用 ICIs 后的第

8.8周，约 50%患者既往无银屑病病史；新发银屑病

患者的皮损出现时间可能较复发患者延后（平均为

90.5比32.8 d，P=0.1）［36‑38］。按皮疹的分布面积和对

日常生活的影响，也将其分为了Ⅰ~Ⅲ级；其中Ⅲ级

的受累体表面积超过 30%，且开始出现日常生活自

理能力的受限。约 70% 为寻常型，21% 为点滴型，

少量为脓疱型［36］。典型表现为边界清晰的红色斑

块，上覆银白色鳞屑，可累及手掌/足底［39］。组织病

理学上改变与经典的银屑病无异，部分可同时出现

空泡化界面改变，血管周围可见少许嗜酸性粒细

胞。有报道皮损处角质形成细胞上的 PD‑1 及

PD‑L1分子表达下调［40］。

（五）苔藓样皮疹

苔藓样皮疹最常见于接受抗 PD‑1/PD‑L1单抗

药物治疗的肿瘤患者，皮疹发生和消退较为缓慢，
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多数在数周至数月后出现，停止使用免疫治疗后，

皮疹可持续数月［39］。根据皮疹的分布面积和对日

常生活的影响，可分为Ⅰ~Ⅲ级。临床表现为多发

性、瘙痒性、紫红色轻度角化性丘疹或斑块，主要位

于躯干和四肢伸侧，黏膜部位也可能受累，但掌跖

部位较罕见，瘙痒程度不一［11］。皮肤病理：角质层

可见灶性角化不全，真皮‑表皮交界处的带状致密

淋巴细胞浸润，伴基底层的液化变性和空泡化，可

夹杂少许嗜酸性粒细胞。

（六）大疱性类天疱疮样皮疹

大疱性类天疱疮样皮疹多由抗 PD‑1/PD‑L1单

抗诱导，出现时间较晚，多在治疗数月后出现［39］。

与经典大疱性类天疱疮相比，黏膜受累更常见，主

要位于四肢［41‑42］。根据 CTCAE 5.0 的分级标准，将

其分为了Ⅰ~Ⅳ级；Ⅲ级的大疱覆盖超过 30%体表

面积，且开始影响自理性日常生活，Ⅳ级伴有体液

和电解质紊乱。初期可表现为非特异性斑丘疹，伴

剧烈瘙痒，而后进展为正常皮肤或红斑基础上的大

疱、水疱，伴疼痛。直接免疫荧光法（DIF）、间接免

疫荧光法（IIF）和血清特异性抗体（BP180/BP230抗

体）检测进行辅助诊断［11］。皮肤病理：表皮下水疱，

疱腔内有嗜酸性粒细胞，血管周围有淋巴细胞浸

润，直接免疫荧光基底膜带可见 IgG 和 C3 线状

沉积。

免疫治疗导致的大疱性类天疱疮样皮疹和

Steven‑Johnson 综合征（SJS）/中毒性表皮坏死松解

症（TEN）在严重程度以及治疗预后上存在显著差

异，且通常被非皮肤科医师忽视。因此，大疱性类

天疱疮样皮疹和 SJS/TEN 的鉴别诊断是十分重要

的，二者可通过特异性的血清抗体、组织病理学改

变检查等进行鉴别［43］。

（七）SCARs
SCARs主要包括 SJS/TEN、DRESS、急性泛发性

发疹性脓疱病（AGEP）。SCARs 的分级仅有Ⅲ、

Ⅳ两级，常伴红斑、紫癜、表皮脱落和黏膜脱落；

Ⅳ级SCARs会出现全身症状，可危及生命。免疫治

疗导致的SCARs伴随多系统的损伤，出现的时间跨

度大，进展迅速，致死率高，需要进行多种检查，以

评估疾病进展［39］。

ICIs导致 SJS/TEN的初期可表现为难治性斑丘

疹，而后转变为泛发水肿性红斑、瘀斑，出现水疱、

大疱或血疱，伴全身皮肤及黏膜的坏死剥脱、发热

等，并可累及多个器官系统［43‑45］。皮肤病理：全层

表皮坏死伴空泡界面改变，表皮下裂隙，含纤维蛋

白和嗜酸性粒细胞，真皮有淋巴细胞、嗜酸性粒细

胞和中性粒细胞浸润［43］。

ICIs 治疗导致的 DRESS 表现为全身广泛性斑

丘疹，伴发热和其他系统受累（如转氨酶升高、氮质

血症和结肠炎等）［43］。皮肤病理学无特异性，可进

行嗜酸性粒细胞计数、外周血涂片和肝功能等检查

来辅助诊断DRESS［33］。

ICIs治疗导致的AGEP表现为在红斑基础上迅

速出现非毛囊性无菌性脓疱，常伴发热。通常在开

始使用药物 48 h 内发作，并可能出现自发性消

退［46‑48］。皮肤病理：角层下脓疱和表皮下炎性细胞

浸润［47，49］。

此外，也有报道提到罕见的、具有潜在致死性

的中性粒细胞性药疹，包括皮肤小血管炎和嗜中性

粒细胞性皮肤病（坏疽性脓皮病和 Sweet 综合

征）［11］，其中坏疽性脓皮病可表现为皮肤大片糜烂

和溃疡，伴剧烈疼痛；Sweet综合征主要表现为面颈

部以及四肢突发疼痛性红斑，可伴发热、关节和肌

肉疼痛等。

（八）其他

RCCEP可见于纳武利尤单抗和帕博利珠单抗

治疗的患者，但最常见于单药使用卡瑞利珠单抗。

卡瑞利珠是我国自主研发的抗 PD‑1 单抗，可用于

治疗经典型霍奇金淋巴瘤、肝细胞癌、RCCEP和食

管鳞状细胞癌，临床应用广泛。患者主要位于颜

面、颈部及前胸，且具有独特的形态学表现，呈现出

红痣型、珍珠型、桑葚型、斑片型及瘤样型五种大体

分型［17］。极少数可出现在口腔、鼻腔或眼睑黏膜部

位，但目前尚未发现发生于呼吸道和消化道黏膜，

以及引起内脏出血的报道［18］。根据皮肤或黏膜皮

损的分布和大小可将RCCEP分为Ⅰ~Ⅲ级，Ⅲ级皮

损呈泛发性，可并发感染，严重者需住院观察治疗。

皮肤病理表现主要为真皮层毛细血管内皮增生，其

中，“红痣型”毛细血管的内皮细胞均为单层，管腔

内大多为单个红细胞；“珍珠型”或“瘤样型”内皮细

胞为多层，管腔内可见多个红细胞，毛细血管呈分

叶状或结节状排列，间质可出现纤维化。免疫组化

及荧光染色可见毛细血管内皮细胞增殖分裂，血管

内皮生长因子水平局灶性增加，毛细血管周围

CD4+T细胞显著增加［18］。

ICIs诱导的白癜风样皮肤色素减退/脱失最常

见于黑素瘤患者，一般于治疗数月后开始出现，通

常呈对称分布，也可能发生在原有的痣、睫毛、眉毛

或头皮毛发中。与大多数皮肤不良反应不同，白癜
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风样皮肤色素减退/脱失很少是可逆的。即使治疗

停止后，色素脱失斑仍可持续存在。根据色素沉着

或脱色范围及对患者心理影响可分为Ⅰ、Ⅱ两级。

其发生机制可能与黑素瘤细胞和正常黑素细胞存

在共同抗原有关，因此白癜风样皮肤色素减退/脱
失被认为是治疗反应和总体生存期良好的预测指

标［14， 50‑51］。皮肤病理：表皮黑素细胞减少或缺失，基

底层轻度液化变性，真皮浅层有少许淋巴细胞及噬

黑素细胞。

ICIs 治疗导致的脱发通常在 ICIs 治疗后的 3~
6 个月发生，可表现为斑秃，甚至全秃和普秃［8， 52］。

通常采用 SALT评分标准进行分级，诊断性检查包

括：毛发镜检查、头皮临床评估、拔毛试验、头皮标

本活检以及实验室检测，其中的实验室检查可排除

其他原因导致的脱发，如甲状腺功能障碍和锌、维

生素D或铁缺乏等［8，53］。ICIs治疗的患者发生斑秃

也可能是预后良好的另一个预测因素，独立于白癜

风。皮肤病理表现：急性期为毛囊周围大量淋巴细

胞浸润及毛囊小型化；亚急性和慢性期休止期/生
长期毛发比例倒置。

四、cirAEs的治疗策略

一项汇聚了 112项临床试验、涵盖了 19 217例

肿瘤患者的回顾性分析数据显示，各系统 irAEs的

总死亡率仅为 0.64%［55］。其中，大多数 cirAEs都较

轻微，相关致死性事件罕见［55］。对于 irAEs，当前仍

主要依赖于糖皮质激素的治疗。对于Ⅲ/Ⅳ级

cirAEs，且在 48~72 h 内对系统使用糖皮质激素不

敏感的患者（难治性 cirAEs［11］），靶向治疗可能取得

良好的效果［56］。此外，cirAEs可能伴发或先于其他

系统损害，因此应重视对重要脏器的监测。

针对 cirAEs进行分类分级处理，其总体治疗策

略如下：（1）多数 cirAEs 轻微，仅需对症治疗，且无

需停止 ICIs 药物的使用；（2）对于Ⅱ级及以上级别

的 cirAEs，需考虑暂停或永久停用 ICIs 药物，并考

虑使用系统糖皮质激素、丙种球蛋白以及血浆置换

术等治疗；（3）对于难治性 cirAEs，除了上述治疗方

式外，可考虑相应的靶向药物治疗；（4）除外有致死

风险的 SCARs，其他 cirAEs 经治疗降至Ⅰ级时，可

综合肿瘤进展情况，考虑重启 ICIs治疗。

（一）斑丘疹

多数斑丘疹类皮损属于Ⅰ/Ⅱ级，可通过口服

抗组胺药和局部使用糖皮质激素类乳膏来控制病

情。对于病情控制不佳的Ⅱ级或更高级别的严重

皮损，口服或静脉给予糖皮质激素治疗是必要的。

通常情况下，不需停止 ICIs治疗［11］。

对于难治性斑丘疹，考虑使用度普利尤单抗、

表2 cirAEs的分类分级体系

分类

斑丘疹

瘙痒

银屑病样皮疹、苔藓样皮疹、大疱性类天疱疮样皮疹

SCARs

RCCEP

白癜风样皮肤色素减退/脱失

脱发

分级

Ⅰ级：皮损区域<10%BSA，伴或不伴症状（例如瘙痒、灼痛或紧绷）；
Ⅱ级：皮损区域占10%~30%BSA，伴或不伴症状，或>30%BSA，轻微伴随症状；
Ⅲ级：皮损区域>30%BSA，且伴有明显症状，日常生活自理明显受限

Ⅰ级：轻微或局限；
Ⅱ级：强烈或广泛，间歇性，抓挠致皮肤受损（如：水肿、丘疹、脱屑、苔藓化、渗出/结痂）；
Ⅲ级：强烈或广泛，持续性，日常生活自理明显受限或影响睡眠

Ⅰ级：皮损区域<10%BSA，伴或不伴症状；
Ⅱ级：10%~30%伴疼痛，日常使用工具受限；
Ⅲ级：皮损区域>30%BSA，日常生活自理明显受限；
Ⅳ级：皮损区域>30%BSA，伴有体液及电解质紊乱

Ⅲ级：皮损区域<10%BSA，伴红斑、紫癜、表皮脱落和黏膜脱落；
Ⅳ级：皮损区域涉及 10%~30%BSA，伴红斑、紫癜、表皮脱落和黏膜脱落和（或）全身症

状以及相关的血液检查异常，致死性

Ⅰ级：单个或多个皮肤和（或）黏膜丘疹，最大直径≤1 cm，伴或不伴局部破溃出血；
Ⅱ级：单个或多个皮肤和（或）黏膜结节，最大结节直径>1 cm，伴或不伴局部破溃出血；
Ⅲ级：皮肤和（或）黏膜结节呈泛发性，可并发感染，严重者可能需要住院治疗

Ⅰ级：色素沉着或脱色覆盖<10%BSA，没有社会心理影响；
Ⅱ级：色素沉着或脱色覆盖>10%BSA，有社会心理影响

依据SALT评分标准分为以下亚类：
S0=无脱发，S1=<24%脱发，S2=25%~49%脱发，S3=50%~74%脱发，S4=75%~99%脱发，

S5=100%脱发

注：cirAEs为免疫相关皮肤不良反应； SCARs为严重的皮肤不良反应；RCCEP为反应性毛细血管增生症；BSA为即体表面积；SALT为脱发

严重度工具，即通过拍摄脱发患者头皮的 4个视图（左侧、右侧、顶部和背面），分别计算每个视图的头皮脱发表面积的百分比，评分结果为各

个视图头皮脱发百分比数值的总和［54］；上述 cirAEs的分类分级标准来自常见不良反应事件评价标准（CTCAE）5.0版
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英夫利昔单抗和托珠单抗等治疗，在一项探究度普

利尤治疗糖皮质激素依赖性 cirAEs 的患者特征和

结局的回顾性队列研究中，共纳入 39例受试者，其

中 16例顽固性斑丘疹患者中有 15例（93.8%）对度

普利尤治疗表现出良好反应［44］。此外，在以往文献

中指出，对于激素抵抗性斑丘疹，可考虑英夫利昔

单抗和托珠单抗等靶向治疗［11，53，57］。

推荐意见 1：Ⅰ/Ⅱ级的斑丘疹患者无需停用

ICIs 治疗，推荐口服抗组胺药、外用润肤剂以及强

效或超强效糖皮质激素（如 0.05% 丙酸倍他米松、

0.1% 曲安奈德或 0.05% 氯倍他索乳膏）治疗（Ⅳ，

A）。对于 2~4周后仍无缓解的Ⅱ级以及Ⅲ级患者，

应考虑暂停 ICIs，同时口服泼尼松（0.5~1 mg·kg-1·
d-1），最大给药剂量可达 2 mg·kg-1·d-1 泼尼松或同

等剂量（Ⅳ，A）。

（二）瘙痒

多数免疫治疗相关的皮疹都伴随不同程度的

瘙痒，治疗主要以对症处理为主。对于Ⅰ/Ⅱ级别

的瘙痒患者，建议外用中至强效的糖皮质激素乳

膏，口服抗组胺药物，并不需要停用 ICIs 治疗。但

对于Ⅲ级的瘙痒情况，需要暂停 ICIs 治疗，同时给

予强效的抗瘙痒治疗，并考虑系统性糖皮质激素、

γ‑氨基丁酸（GABA）类似物（如加巴喷丁、普瑞巴

林）等治疗［58］。在一项探究免疫治疗导致皮肤不良

反应的治疗结局的回顾性分析中，17 例患者接受

了 GABA 类似物普瑞巴林或加巴喷丁治疗，全部

（100%）得到了中度至显著的改善；16 例瘙痒患者

接受了口服抗组胺药物治疗，有13例患者（81%）的

瘙痒症状得到缓解［57］。此外，在抗 PD‑1 药物治疗

的患者中经常观察到皮肤干燥伴有瘙痒，建议局部

使用润肤剂［39］。

对于难治性瘙痒，考虑使用度普利尤单抗、奥

马珠单抗等治疗［43］。在一项回顾性队列研究中，纳

入了 39例局部和（或）全身糖皮质激素治疗无效的

瘙痒患者，34例（87.2%）患者对度普利尤治疗表现

出部分或完全缓解［44］。在 1例病例报道中，使用度

普利尤单抗治疗难治性瘙痒，同时未延迟或中断肿

瘤免疫治疗，患者症状得到了明显改善［59］。在一项

多中心回顾性分析中，奥马珠单抗在 ICIs 导致的

IgE 升高性瘙痒患者中显示出良好的临床疗效

（82% 瘙 痒 患 者 得 到 缓 解）［60］。 此 外 ，神 经 激

肽‑1（NK‑1）受体拮抗剂阿瑞匹坦（80 mg/d，连续使

用 5 d）也在个案报道中，用于改善接受抗 PD‑1 单

抗治疗导致的顽固性瘙痒患者［61］。

推荐意见 2：Ⅰ/Ⅱ级的瘙痒患者无需停用 ICIs
治疗，推荐外用润肤剂（V，B）、抗组胺药（Ⅳ，B），以

及外用强效或超强效糖皮质激素（如 0.1% 曲安奈

德或 0.05%氯倍他索乳膏）治疗（Ⅳ，B）。对于Ⅱ级

的瘙痒患者，考虑将抗组胺药替换为GABA类似物

（如加巴喷丁 100~300 mg 3 次/d、普瑞巴林 50~
100 mg 3次/d）（Ⅳ，B），以及NK‑1受体拮抗剂（如阿

瑞匹坦，第 1 天 125 mg，第 3 和 5 天分别为 80 mg）
（Ⅴ，C），或考虑奥马珠单抗 300 mg，每 4 周 1 次

（Ⅳ，B）。对于所有Ⅲ级的瘙痒患者，应考虑暂停

ICIs，除上述治疗外，给予系统性糖皮质激素（泼尼

松0.5~1 mg·kg-1·d-1或同等剂量）治疗（Ⅳ，B）。

（三）银屑病样皮疹

ICIs 导致的Ⅰ级银屑病样皮疹通常仅需局部

治疗，如外用强效糖皮质激素、维生素 D3 衍生物

等，而无需停用 ICIs药物；Ⅱ/Ⅲ级银屑病样皮疹需

根据患者病情进行评估，考虑暂停 ICIs 治疗，加强

局部治疗，并可考虑使用阿维 A、中波紫外线

（UVB）光疗、甲氨蝶呤等［8］。在一项探究 ICIs致银

屑病样皮疹的回顾性队列研究中，纳入了 115例受

试者，阿维A（20.1%）作为最常见的系统性治疗，表

现出良好安全性和有效性［62］。由于全身性糖皮质

激素使用对银屑病样皮损的长期控制效果不佳，且

在逐渐减量时容易引发复发，我们强调，不建议长时

间使用系统糖皮质激素对银屑病样皮损进行治疗［36］。

对于难治性银屑病样皮疹，考虑使用阿普米司

特、生物制剂等治疗。多项研究均报道了阿普米司

特在 ICIs致银屑病样皮疹中的有效性［63‑65］，但其长

期安全性仍有待评估［66］。此外，选择生物制剂治疗

应更加受到重视。有研究表明，肿瘤坏死因子‑α
（TNF‑α）抑制剂在治疗银屑病样皮疹的同时可治

疗 ICIs导致的胃肠道不良反应［67］，经临床评价后可

考虑使用。有病例报道 IL‑17A抑制剂治疗银屑病

样皮疹的有效性［68‑70］，但存在潜在的胃肠道不良反

应［71］，以及肿瘤患者使用的禁忌证［37］，综合考虑后

酌情使用。另有研究报道了难治性银屑病样皮疹

患者，分别在接受 IL‑12/23抑制剂以及 IL‑6受体抑

制剂治疗后，得到了明显的改善［57，72］。

推荐意见 3：对于Ⅰ/Ⅱ级新发或复发的银屑病

患者，无需停用 ICIs，建议外用强效糖皮质激素、维

生素D3衍生物，以及联合 0.05%他扎罗汀、煤焦油

以及水杨酸等多种外用方案（Ⅳ，A）。对于Ⅱ级的

患者，可考虑窄谱 UVB光疗，阿维 A（10~30 mg/d）、

甲 氨 蝶 呤（10~25 mg/周）、阿 普 米 司 特（30 mg，
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2次/d）等治疗（Ⅳ，A）。对于Ⅲ级的患者，建议暂停

ICIs，除上述治疗外，还可考虑 TNF‑α抑制剂（如英

夫利昔单抗、阿达木单抗），以及 IL‑23抑制剂（如古

塞奇尤单抗、乌司奴单抗、Risankizumab等）（Ⅳ，B）。

（四）苔藓样皮疹

Ⅰ级苔藓样皮疹需局部使用强效糖皮质激素；

如伴瘙痒，可口服抗组胺药物，一般无需停止 ICIs
治疗。Ⅱ/Ⅲ级苔藓样皮疹暂停 ICIs 治疗，口服泼

尼松/静脉给予甲泼尼龙 0.5~1 mg·kg-1·d-1，还可考

虑口服阿维 A 以及 UVB 光疗。有研究表明，当出

现糖皮质激素抵抗性苔藓样皮疹时，可检查血清

IL‑6 和 TNF‑α 水平，并进行综合评估，考虑托珠单

抗或英夫利昔单抗等靶向治疗［53，57］。

推荐意见 4：对于Ⅰ/Ⅱ级的苔藓样皮疹患者，

无需停用 ICIs治疗，推荐外用强效或超强效糖皮质

激素（如 0.05% 丙酸倍他米松、0.1% 曲安奈德或

0.05% 氯倍他索乳膏），保湿及抗组胺药等常规治

疗（Ⅳ，A）。对于Ⅱ级的患者，还应考虑口服泼尼

松（0.5~1 mg·kg-1·d-1）并维持 4~6周，以及异维A酸

或阿维 A（20~30 mg/d）治疗（Ⅳ，A）。对于Ⅲ级的

患者，应考虑暂停 ICIs治疗，系统性糖皮质激素（泼

尼松 1 mg·kg-1·d-1 或同等剂量）治疗，以及窄谱

UVB 光疗、免疫抑制剂（如甲氨蝶呤），并进行住院

治疗（Ⅴ，B/C）。

（五）大疱性类天疱疮样皮疹

Ⅰ级大疱性类天疱疮样皮疹可继续 ICIs治疗，

并局部使用强效糖皮质激素治疗；Ⅱ级大疱性类天

疱疮样皮疹暂停 ICIs治疗，加强外用糖皮质激素治

疗，并考虑口服泼尼松/静脉给予甲泼尼龙 0.5~
1 mg·kg-1·d-1；Ⅲ级大疱性类天疱疮样皮疹终止

ICIs 治疗，考虑口服泼尼松/静脉给予甲泼尼龙 1~
2 mg·kg-1·d-1，并 考 虑 静 脉 注 射 用 免 疫 球 蛋 白

（IVIG）治疗［8，33］。

对于Ⅲ级及以上大疱性类天疱疮样皮疹还可

以考虑多种新型治疗方法。虽然抗CD20单抗并不

常规作为大疱性类天疱疮的优先推荐方案，但是在

一项回顾性研究中，纳入了 20例受试者，随访平均

时间为 169 d。结果显示，75%（n=15）患者在利妥

昔单抗治疗后皮损获得改善［73］。还有文献报道了

针对大疱性皮肤病，使用多西环素联用烟酰胺、奥

马珠单抗、血浆置换联用利妥昔单抗等治疗方

案［58， 74］。对于系统性糖皮质激素抵抗性患者，有文

献报道成功使用度普利尤单抗［75‑76］，尽管当前对于

2型细胞因子（IL‑4与 IL‑13），以及度普利尤单抗在

肿瘤免疫微环境及免疫治疗中的作用仍存在一定

争议［77‑78］。

推荐意见 5：Ⅰ/Ⅱ级的大疱性类天疱疮患者无

需停用 ICIs，推荐外用超强效糖皮质激素（如丙酸

倍他米松，30~40 g/d，分 2次全身涂抹使用、0.1%曲

安奈德或 0.05%氯倍他索乳膏）；若无缓解，给予口

服泼尼松（≤10 mg/d）（Ⅳ，A）。对于Ⅱ级皮疹的患

者，考虑系统性糖皮质激素治疗（泼尼松 0.5~1 mg·
kg-1·d-1或同等剂量），并借助凡士林及非黏性敷料

护理创面（Ⅳ，A）。对于Ⅲ级的患者，除上述处理，

可考虑停用 ICIs，并住院接受治疗（Ⅳ，A）。对于

Ⅳ级患者则建议停用 ICIs，给予静脉甲泼尼龙（1~
2 mg·kg-1·d-1），并在重症监护病房（ICU）或烧伤病

房接受治疗（Ⅴ，A）。

（六）SCARs
当出现 SJS/TEN、DRESS和AGEP等 SCARs时，

推荐永久停用 ICIs 治疗。Maloney 等［63］在 2020 年

总结了文献报道中 ICIs导致 SJS/TEN的病例，其中

有 3/5 的 TEN 患者出现死亡。根据癌症支持疗法

多国学会（MASCC）2020 年版针对免疫治疗相关

SCARs的临床指导建议，对于Ⅲ级的重症皮疹停用

ICIs 治疗，Ⅳ级则永久停用 ICIs 治疗。一般情况

下，不建议SCARs病史患者重启 ICIs治疗［79］。

此外，对于临床上出现 ICIs导致 SCARs的患者

应立即收治入院，请多个科室急会诊，完善相关检

查，如血常规、肝肾功能、电解质、C‑反应蛋白和补

体等，明确诊断及严重程度［33］。在治疗上，除永久

停用 ICIs 治疗外，建议给予支持治疗，预防继发感

染［43］，以及早期、足量、足疗程的系统性糖皮质激素

治疗。对于 SJS/TEN，系统性糖皮质激素应按照口

服泼尼松或甲强龙 1~2 mg·kg-1·d-1给药，联合 IVIG
（1 g·kg-1·d-1，持续给药 3~4 d）治疗［33，43］。根据本共

识专家组的经验，也可选择大剂量甲泼尼龙的冲击

治疗，持续3~5 d，以及 IVIG（400 mg·kg-1·d-1，持续给

药3~5 d）的治疗方案。此外，也可考虑环孢菌素和

TNF‑α 抑制剂（如依那西普等）、托珠单抗等治

疗［33，43］。对于 DRESS，应给予更长疗程、足剂量的

系统激素（泼尼松 1 mg·kg-1·d-1），并在症状缓解后

6~8 周内缓慢减量；必要时还可考虑生物靶向治

疗，如 TNF‑α 抑制剂（如依那西普）、托珠单抗和度

普利尤单抗等［39，43，80‑81］。对于AGEP，建议口服泼尼

松（0.5~1 mg·kg-1·d-1）或使用同等剂量系统性糖皮

质激素控制病情。此外，在既往传统药物引起

AGEP 中，也有报道成功使用 IL‑17A 抑制剂进行
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治疗［82］。

相较于其他 cirAEs，SCARs 进展迅速，致死率

高。因此，对 SCARs 的管理应该注重多学科合作

（MDT）的模式，要加强治疗中的监测和治疗后的随

访。通过联合肿瘤科、皮肤科、药剂科，以及其他相

关学科专家，共同探讨是否需要停药换药、是否调

整剂量、是否需要住院治疗等问题，以实现有效的

个体化管理，最大限度地保证抗肿瘤效应，同时减

轻患者的不适感和确保治疗的安全性［83］。

推荐意见 6：如遇严重的皮肤不良反应，建议

永久停用 ICIs治疗（Ⅴ，A）。对于体表大面积破溃

或水疱性皮损，应注意全身营养支持治疗及预防继

发感染（Ⅴ，A）。对于 SJS/TEN，给予系统性糖皮质

激素（泼尼松或甲强龙 1~2 mg·kg-1·d-1）联合 IVIG
（1 g·kg-1·d-1，持续给药 3~4 d），同时考虑环孢菌素

和 TNF‑α抑制剂（如依那西普等）等（Ⅴ，A）。对于

DRESS，推荐更长疗程、足剂量的系统性糖皮质激

素（泼尼松 1 mg·kg-1·d-1）治疗，可考虑 TNF‑α 抑制

剂、托珠单抗和度普利尤单抗等生物靶向治疗（Ⅴ，

A）。对于 AGEP，推荐使用系统性糖皮质激素（泼

尼松0.5~1 mg·kg-1·d-1或同等剂量）控制病情（Ⅴ，B）。

（七）其他

虽然 ICIs导致的RCCEP、白癜风样皮肤色素减

退/脱失及脱发通常对健康的影响较小，通常无需

积极治疗，但近期也有新的治疗手段引起关注。例

如，9例 RCCEP 患者使用沙利度胺（50 mg/d）后，皮

损得到显著改善［84］；外用 JAK抑制剂芦可替尼已被

美国食品药品监督管理局获批用于白癜风的治

疗［85］，有望作为潜在治疗药物。由于这类皮损在免

疫治疗停止后可能持续存在，且随病情进展可影响

患者的外观，在管理这类皮损时，除了监测病情发

展、临床改善，还需注意患者满意度和心理健康，给

患者进行必要的宣教工作，让他们了解并接受相关

情况［8，50］。

推荐意见 7：Ⅰ/Ⅱ级的 RCCEP 一般无需停用

免疫治疗；且在停用免疫治疗后，皮损通常会自行

萎缩消退或坏死脱落（Ⅴ，B）。RCCEP对糖皮质激

素治疗不敏感，可考虑使用沙利度胺（50 mg/d）
（Ⅲ，B）；当出现较大结节破溃或易摩擦部位的出

血时，可局部使用外用药物或压迫止血（Ⅴ，B）。

对于影响外观的结节，推荐采取激光美容或手术切

除（Ⅴ，A）。Ⅲ级皮损并发感染者，可考虑局部或

全身的抗生素治疗，并停用 ICIs，待症状缓解降至

Ⅰ~Ⅱ级后再恢复免疫治疗（Ⅴ，A）。对于难治性

RCCEP，也可考虑替换其他治疗药物（Ⅴ，A）。

推荐意见 8：无论Ⅰ/Ⅱ级的白癜风样皮肤色素

减退/脱失，都无需停用 ICIs治疗，可考虑中长波紫

外线（UVB/UVA）进行光疗，以及局部应用强效糖

皮质激素或钙调神经磷酸酶抑制剂（Ⅲ~Ⅳ，A）。

推荐意见 9：无论Ⅰ/Ⅱ级的脱发一般无需治

疗，或考虑皮损内使用曲安奈德，局部外用强效糖

皮质激素、米诺地尔酊（Ⅴ，A）。对于Ⅱ级的患者，

还可外用二苯基环丙烯酮（DPCP）或 JAK 抑制剂

（Ⅴ，A）。对于任何级别的顽固性脱发患者，也可

考虑免疫抑制药物（如甲氨蝶呤），以及假发、纹饰

等（Ⅴ，C）。

五、ICIs的重启治疗

综合 ICIs 重启的安全性及肿瘤治疗的获益情

况，在以下情况可考虑重启 ICIs治疗：（1）除有致死

风险的 SCARs外，其他种类的 cirAEs症状缓解至≤
Ⅰ级；（2）极少数不能完全停用系统性糖皮质激素

使用时，泼尼松剂量≤10 mg/d（或等效剂量）；（3）初

次发生 irAEs 程度较轻，而 ICIs 抗肿瘤治疗尚未获

得完全或部分缓解。重启的具体建议：（1）尽量选

择不同类型的 ICIs 治疗药物；（2）为了重启 ICIs 的
安全性，可考虑有针对地联用免疫抑制药物（如小

分子抑制剂、细胞因子拮抗剂等）。

仅针对 cirAEs 停用或重启 ICIs 的研究相对较

少。三项回顾性研究的分析显示，重启 ICIs治疗总

体 irAEs的发生率为 39%~55%，与初治接受 ICIs治
疗持平［86‑88］。重启 ICIs 后仅有 1 例新发致死性

SJS/TEN 的报道，其余绝大多数仍属于轻症［51］。因

此，重启 ICIs治疗总体认为是安全的。虽然理论上

重启 ICIs 治疗与系统性糖皮质激素的使用是矛盾

的，但目前认为极少数不能完全停用糖皮质激素使

用时，泼尼松剂量≤10 mg/d（或等效剂量）仍可考虑

重启 ICIs治疗［86‑87］。另外，也有研究报道系统性糖

皮质激素或其他免疫调节药物的使用对抗 PD‑1单

抗的抗肿瘤效应无影响［88］。此外，是否重启 ICIs需
权衡初次发生 irAEs的严重程度与肿瘤免疫治疗的

缓解情况。初次发生 irAEs的程度较重，且肿瘤缓

解情况良好时，相对不建议重启 ICIs 治疗［86］。同

时，肿瘤免疫治疗获得完全缓解或部分缓解的患

者，重启 ICIs时更易出现 irAEs的复发或新发［86］。

对于重启 ICIs 的具体建议，由于抗 CTLA‑4 单

抗与抗 PD‑1/PD‑L1 单抗的免疫学作用机制不重

叠，因此重启时选择不同类型的 ICIs 药物，可能安

全性更高［89］。两项回顾性研究分别发现发生 irAEs
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停药后，67例从抗CTLA‑4单抗切换到抗PD‑1单抗

的转移性黑色素瘤患者中 34% 发生了复发及新发

的 irAEs［90］ ；40 例 从 抗 PD‑1 单 抗 切 换 到 抗

CTLA‑4 单抗治疗的转移性黑色素瘤患者中发生

Ⅲ级以上 irAEs 的患者比例为 35%［91］，总体在可控

范围。另外，在切换不同种类的 ICIs 药物时，应特

别注意药物的半衰期，以避免产生药物联用导致的

不良后果。一般认为，此类药物的体内半衰期可达

到 2个月以上［89］。此外，ICIs重启时，联合使用选择

性免疫治疗（如小分子抑制剂、细胞因子拮抗剂等）

可能对于重启的安全性和肿瘤的长期预后更有

利［11，89］。例如，有研究表明，在 ICIs 导致的高嗜酸

性粒细胞综合征（HES）的 ICIs 重启治疗中可联合

抗 IL‑5 单 抗（Mepolizumab）或 抗 IL‑5R 单 抗

（Benralizumab）［92‑93］；对于 ICIs导致的关节炎可联合

抗 IL‑6R 单 抗（Tocilizumab）进 行 ICIs 的 重 启

治疗［94］。

六、总结

ICIs通过激活机体免疫系统抵御肿瘤细胞，已

被广泛应用于多种恶性肿瘤的治疗。然而，ICIs的
使用也伴随着全身多系统的免疫相关不良反应，对

患者的生活质量和治疗效果具有重大的影响。其

中，cirAEs发生率高、种类复杂，因此需要皮肤科专

科医师的指导建议。为填补这一空白，此共识以皮

肤科专家的经验与建议为主，充分整合各个专业领

域的知识，以及国内外最新的研究进展，旨在为

cirAEs的诊治管理提供更为权威和全面的指导，为

患者得以维持长期、安全的抗肿瘤免疫治疗保驾护

航。当前，对 cirAEs不同皮损的认识，以及难治性、

重症类型的有效管理仍在不断丰富与完善，未来还

有望进一步通过人工智能模型，预测个体不良反应

的发生概率，指导患者的安全用药。此共识将有助

于进一步推动 cirAEs相关领域的研究与应用，为我

国未来免疫治疗相关不良反应的诊疗提供更科学、

更权威的参考依据。
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·消息·

《中华医学杂志》启用新版远程投审稿服务平台

为了适应科技期刊采编技术的发展和革新，迎合融媒

体出版新形势的需要，更好地为广大作者、读者服务，《中华

医学杂志》自 2023年 7月 18日起正式启用新版远程投审稿

服务平台（即中华医学会杂志社学术期刊出版服务平台），

新平台网址如下：https：//medpress.yiigle.com。欢迎广大作

者登录新系统进行投稿。投稿后稿件的审理、签发、排版、

出版将在新版投审稿服务平台上进行。

如果您曾在旧版投审稿系统中投过稿件，或已是本刊

官网、中华医学期刊网、中华医学期刊 APP、中华医学全文

数据库等注册用户，您可直接用原来的用户名和密码登录

新版投审稿服务平台投稿，无需重新注册。登录新版投审

稿服务平台后请您确认原来注册的手机号码、Email等联系

方式是否正确有效，如否，请及时更新，以便后续联系沟通。

出于网络信息安全的考虑，本刊编辑部不再协助修改

Email。
启用新版投审稿服务平台后，旧版投审稿系统将不再

接受新的投稿。目前旧系统中已投稿件无需在新版采编平

台中重复投稿，仍会在旧系统中继续处理，完成所有处理程

序。旧版系统内的稿件如若录用或需其他操作，本刊编辑

部会与您联系协商具体处理办法。新版投审稿服务平台具

体操作方法，可登录系统后在首页下载用户手册或通过入

口页右下角网页客服系统进行在线咨询。

欢迎医学界各位同仁踊跃向百年期刊《中华医学杂志》

投稿，将研究成果发表在祖国大地上。
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