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疫情防控期间发挥了突出作用，互联网医疗将迎来快速

发展契机，为部分居家隔离、居家治疗的轻症患者及轻

度疑似病症患者提供即时的线上医疗服务犤９犦，从而分流

患者，筛查轻症，减少患者诊疗过程的交叉感染风险。

综合性公立医院在疫情防控期间迅速反应，运用

“互联网＋”技术进行慢病管理，突破了传统慢病管理的
瓶颈，大胆尝试，积极探索，为自身发展赢得了先机。在

互联网诊疗和线上药品配送等方面拓展药事服务工作，

利用互联网的零距离交流优势，精准获取患者需求信

息，可以更合理地提供医学照护，整合更多资源，重塑医

学服务模式，从而为众多慢病患者提供长期治疗所需的

药事服务犤１０犦。
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新型冠状病毒肺炎治疗中人免疫球蛋白的
合理使用与药学监护

俞秀恒 １，李 敏 ２，龙友琦 １，许榜田 １，赵 语 １△
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摘要：目的 探讨人免疫球蛋白在新型冠状病毒肺炎治疗中的合理使用与药学监护要点。方法 查阅文献，整理静脉用人免疫球蛋白的

作用机制、适应证、感染性疾病应用概况、剂量、药代动力学特点，以及对实验室指标的影响和不良反应等特点，提出合理用药建议。

结果与结论 人免疫球蛋白在新型冠状病毒肺炎的治疗中缺乏直接使用证据，不建议常规应用。免疫缺陷或疾病进展迅速的患者可考

虑使用，但应把握剂量，注意输注速率。使用过程中应动态监测患者血浆球蛋白水平，加强药学监护。
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通用名

静注人免疫球蛋白

（ｐＨ４）

冻干静注人免疫球蛋白

（ｐＨ４）

人免疫球蛋白

组织胺人免疫球蛋白

（含有磷酸组织胺）

适应证

原发性免疫球蛋白缺陷症，如 Ｘ联锁低免疫球蛋白血症
等；继发性免疫球蛋白缺陷病，如重症感染等；自身免

疫性疾病，如原发性血小板减少性紫癜

用于预防麻疹和传染性肝炎；若与抗生素合并使用，可提

高对某些严重细菌和病毒感染的疗效

预防和治疗支气管哮喘、过敏性皮肤病、荨麻疹等过敏性

疾病

用法用量

专供静脉输注使用，可用５％葡萄糖注射液稀释，根据适应证不
同给予０．２～２．０ｇ／（ｋｇ·ｄ）

专供静脉输注使用，不可使用氯化钠注射液稀释；根据适应证

不同给予０．２～２．０ｇ／（ｋｇ·ｄ）

只限于肌肉注射，不得用于静脉输注；根据适应证不同每月给

予１５０～６００ｍｇ
仅供皮下注射，严禁静脉输注；１２ｍｇ／ｄ，间隔４～７ｄ

辅料

葡萄糖或麦芽糖

麦芽糖

甘氨酸或麦芽糖

硫代硫酸钠、葡萄糖

表１ 不同剂型人 Ｉｇｓ适应证、用法用量及辅料

自 ２０１９年 １２月新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ－１９）
疫情暴发以来，基于不同临床证据和医师经验的诊疗方

案在各医疗机构施行。目前，尚无针对ＣＯＶＩＤ－１９的特
效治疗药物。人免疫球蛋白为免疫调节剂，低剂量具有

免疫替代、增强免疫作用，高剂量具有抗炎活性，以及调

节免疫功能等多种作用犤１犦。静脉用人免疫球蛋白（ＩＶＩＧ）
为临床常用品种，其在 ＣＯＶＩＤ－１９治疗中的应用仍存
在一定争议。国家卫生健康委员会《新型冠状病毒肺炎

诊疗方案（试行第七版）》指出，儿童重型、危重型病例可

酌情给予静脉滴注丙种球蛋白犤２犦。现就ＩＶＩＧ作用机制、
适应证、在感染性疾病中的应用概况、剂量、药代动力学

特点，以及对实验室指标的影响和不良反应监测等进行

整理分析，提出用药建议，仅供参考。

１ 概述

免疫球蛋白（Ｉｇｓ）是浆细胞在各种生理和病理条件
下受各种抗原刺激而产生的糖蛋白分子，通常由两条重

链和两条轻链形成 １个 Ｙ形结构。重链在中间位置形
成铰链区，铰链区以上２个片段为抗原结合片段（Ｆａｂ），
是抗原和抗体识别、结合的主要部位；铰链区以下为可

结晶片段（Ｆｃ），具有免疫调节等功能 犤３犦。根据免疫

球蛋白所包含的重链不同，Ｉｇｓ可分为 ＩｇＭ，ＩｇＧ，ＩｇＤ，
ＩｇＡ，ＩｇＥ犤４犦。ＩｇＧ占 Ｉｇｓ总量的 ７５％ ～８０％，血浆浓度
为７～１６ｇ／Ｌ；ＩｇＡ约占 Ｉｇｓ的 １５％；此外，还有痕量的
ＩｇＭ犤５犦。广义的 Ｉｇｓ制品分为两大类，一是通过特定抗原
人工或自然免疫人或动物后采集高效价原料血浆，并采用

血浆蛋白分离和纯化技术制备的含特异抗体的Ｉｇｓ；二是
健康供体血浆制备的普通（泛型）Ｉｇｓ犤６犦。在此仅涉及普通
Ｉｇｓ，不同剂型人Ｉｇｓ适应证、用法用量、辅料见表１。

ＩｇＧ分子中不同片段可产生的不同作用。Ｆａｂ可与
抗原结构如病原体结合，诱导病原体聚集，干扰病原

体与宿主细胞受体的结合并阻断病原体进入细胞内

或从细胞内释放，其作用机制类似于中和作用 犤７犦。Ｆｃ
可与淋巴细胞、中性粒细胞等免疫细胞表面的 Ｆｃ受
体（ＦｃｇＲ）结合，介导抗体依赖性细胞毒性或吞噬作
用，从而激活免疫。

对于免疫球蛋白缺陷性疾病，替代剂量的 ＩＶＩＧ可
调节免疫细胞活性，促进Ｔ细胞增殖，诱导Ｂ细胞产生
Ｉｇｓ及诱导树突状细胞（ＤＣ）成熟。此外，ＩｇＧ还可通过调
节炎性因子的表达或激活补体受体，调节吞噬作用、趋

化性及细胞裂解犤８犦。

高剂量ＩＶＩＧ在自身免疫和炎性条件下的免疫调节
作用较复杂，常表现出免疫抑制和抗炎作用。一方面，高

剂量的 ＩＶＩＧ通过与 ＦｃｇＲ结合，使其饱和，阻断自身抗
体与 ＦｃｇＲ的结合，促进自身抗体的清除，提高免疫复
合物激活阈值，减弱免疫复合物介导的炎症犤９－１０犦；另一

方面，ＩＶＩＧ可抑制单核细胞和巨噬细胞的激活，抑制
ＤＣ成熟和分化，诱导抗炎因子的表达，降低对干扰素的
敏感性，促进调节性Ｔ细胞亚群的扩增，抑制 Ｂ细胞增
殖和抗体的产生，阻断Ｆａｓ途径，实现免疫抑制犤１１－１３犦。

２ 在感染性疾病的应用情况

２．１ 免疫替代治疗
原发性免疫缺陷（如原发性免疫球蛋白缺陷症、

Ｘ联锁低免疫球蛋白血症等）或继发性免疫缺陷（如器
官移植、长期使用免疫抑制剂、重症感染等）常表现为反

复感染，如鼻窦炎、肺炎、中耳炎、脓毒症、脑膜炎等犤１４犦。

ＩＶＩＧ的替代疗法不仅是针对已知病原体特定抗体的被
动转移，同时也纠正了正常情况下依赖于 Ｔ细胞的
Ｂ细胞信号转导缺陷，为Ｂ细胞增殖提供了非Ｔ细胞依
赖性信号转导，调节 Ｂ细胞在自身免疫和炎性反应中
的功能，促进吞噬细胞的吞噬作用，激活补体和抗体依

赖性细胞毒性，从而实现免疫系统的动态平衡犤１５－１６犦。

低免疫球蛋白血症患者接受替代性 ＩＶＩＧ治疗，可
降低肺炎的发生率和住院率犤１７犦。德国《癌症患者社区获

得性呼吸道病毒感染指南》不建议肿瘤患者感染呼吸道

病毒时使用糖皮质激素，其效果不确切且延长病毒感染

时间，相比之下，ＩＶＩＧ是呼吸道合胞病毒（ＲＳＶ）感染的
治疗选择。流感、副流感、人类偏肺病毒感染患者也可能

获益犤１８犦。

一项系统性评价显示，ＩＶＩＧ可使早产儿和低出生
体质量治疗婴儿的脓毒症发生率减少 ３％，严重感染
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发生率减少 ４％犤１９犦。然而，另一项研究显示，对于疑似

或已确诊脓毒症的新生儿，ＩＶＩＧ治疗没有降低住院期
间的死亡率、两岁为终点的死亡率或严重残疾率，不

建议常规使用 ＩＶＩＧ来预防疑似或已确诊脓毒症新生
儿的死亡犤２０犦。

重症感染如脓毒症常伴有器官功能障碍和免疫

抑制。一项对 １８个临床随机对照试验（ＲＣＴ）的荟萃分
析表明，静脉注射 Ｉｇｓ可降低脓毒血症患者的死亡风
险，但剔除了低偏倚的分析显示，使用多克隆 ＩＶＩＧ不
会降低病死率犤２１犦。系统评价研究提示，免疫球蛋白水

平与随后的死亡率间关系不一致犤２２犦。鉴于以上两点，

２０１４年版《中国严重脓毒症 ／脓毒性休克治疗指南》不
推荐脓毒症和脓毒性休克患者常规使用 ＩＶＩＧ（弱推
荐，中等证据）犤２３犦。

２．２ 免疫调节治疗
急性呼吸窘迫综合征（ＡＲＤＳ）是一种异质性病因导

致的危重综合征，主要表现为呼吸器官组织细胞的广泛

急性损伤。感染性因子和／或宿主免疫应答在 ＡＲＤＳ的
发病机制中有重要作用犤２４犦。病原体碎片、毒素、凋亡的

细胞、细胞因子及免疫激活后的免疫细胞、抗体抗原结

合的免疫复合物均可参与肺损伤犤２５犦。多项研究证实，入

院后早期应用抗生素联合糖皮质激素或ＩＶＩＧ治疗有助
于减缓成人重症社区获得性肺炎（ＣＡＰ）患者的疾病进
展，降低治疗失败率，防止不可逆的器官损害犤２６－２８犦。有

研究提示，在严重脓毒症和脓毒性休克的早期阶段，使

用含 ＩｇＭ的 ＩＶＩＧ有临床获益，这种获益可能更多地源
于ＩＶＩＧ的免疫调节作用，而不是替代作用犤２９犦。

３ 在ＣＯＶＩＤ－１９治疗中的应用
一项针对国内 １０９９例 ＣＯＶＩＤ－１９病例的回顾性

研究显示，ＩＶＩＧ使用率为 １３．１％，重症患者使用率为
３３．５％犤３０犦。目前尚无强有力的直接证据支持 ＣＯＶＩＤ－
１９患者常规应用 ＩＶＩＧ。一项重症急性呼吸综合征冠状
病毒（ＳＡＲＳ－ＣｏＶ）感染治疗的系统性评价评估了 ＩＶＩＧ
在ＳＡＲＳ－ＣｏＶ治疗中的获益，由于合并症、疾病阶段和
其他治疗的干扰，尚无法作出明确定论犤３１犦。另一项２００３年
广州地区儿童 ＳＡＲＳ患者使用 ＩＶＩＧ的治疗研究显示，
ＩＶＩＧ对广州地区儿童 ＳＡＲＳ－ＣｏＶ感染导致的高热、外
周血白细胞降低及促进肺部病灶的吸收有一定的疗

效 犤３２犦。在 ＳＡＲＳ患者中，８０％的患者出现急性呼吸道症
状，同时产生抗病毒 ＩｇＧ；中和抗体达峰较快的患者死
于该疾病的概率更高，死亡患者的中和抗体达峰平均时

间仅 １４．７ｄ，而康复患者为 ２０ｄ犤３３犦。其潜在机制可能
是，抗病毒中和抗体不能完全中和病毒，引起抗体依赖

性细胞毒性增强，从而导致巨噬细胞吞噬作用增强，进

一步导致病毒持续复制和炎性反应 犤３４犦。最新的

ＣＯＶＩＤ－１９死亡患者尸检报告显示，ＣＯＶＩＤ－１９的病
理特征与 ＳＡＲＳ和中东呼吸综合征冠状病毒感染极为
相似。故对ＣＯＶＩＤ－１９重症患者，阻断ＦｃＲ激活可能是
紧急治疗肺部炎症以防止严重肺损伤的可行选择犤３５犦。

但也有研究发现，４５２例ＣＯＶＩＤ－１９患者平均ＩｇＧ水平
为 １１．７５ｇ／Ｌ，２８６例重症患者 ＩｇＧ无明显降低犤３６犦。因

此，ＣＯＶＩＤ－１９患者常规使用ＩＶＩＧ可能获益有限。
４ 使用注意事项

４．１ 治疗剂量和疗程
ＩＶＩＧ治疗原发性免疫缺陷病的常用剂量为

４００～６００ｍｇ／ｋｇ，每 ３～４周 １次，血浆 ＩＶＩＧ水平可达
１２～１４ｇ／Ｌ。血浆谷浓度大于５ｇ／Ｌ者可降低感染率及
减少住院次数。ＩＶＩＧ治疗重症感染，药品说明书推荐
２００～３００ｍｇ／ｋｇ，连续 ２～３ｄ。有研究指出，这种剂
量下仅能实现免疫替代，要达到免疫调节，剂量需大于

５００ｍｇ／ｋｇ。接受 ＩＶＩＧ高剂量（≥１ｇ／ｋｇ）或更长疗程
（＞２ｄ）治疗的患者，较低剂量（＜１ｇ／ｋｇ）患者获益更多。
要发挥免疫调节作用，Ｉｇｓ的血浆峰浓度应在２５～３５ｇ／Ｌ。
给药剂量、频次和疗程常根据患者病情、对治疗的反应、

不良反应，以及经济能力确定犤３７－３８犦。

４．２ 药代动力学特点
ＩｇＧ的血浆半衰期为２３ｄ。静脉注射较大剂量ＩＶＩＧ

（０．１～２ｇ／ｋｇ）后，血浆中 ＩｇＧ浓度立即升高，７ｄ内迅
速下降，然后下降速度减慢，可能与 Ｉｇｓ从血液进入淋
巴和细胞外液有关，随后淋巴和细胞外分布的 Ｉｇｓ逐渐
回收进入血液循环。低 Ｉｇｓ水平患者的 ＩｇＧ血清半衰期
延长，相反，高剂量的ＩＶＩＧ会加速ＩｇＧ分解代谢并缩短
其半衰期，这与低水平 ＩｇＧ受新生 ＦｃＲ受体（ＦｃＲｎ）结
合保护有关犤３９犦。

４．３ 对实验室指标的影响
含葡萄糖或麦芽糖的 ＩＶＩＧ输注后，可能对患者的

血糖水平产生一定影响。由于ＩＶＩＧ通常由超过１０００个
健康人体血浆混合提取，代表了健康人群 ＩｇＧ表达谱，
患者接受ＩＶＩＧ治疗后可干扰血清学试验结果而导致假
阳性，常见的是人类疱疹病毒、单纯疱疹病毒和巨细胞

病毒ＩｇＧ假阳性犤４０犦。

４．４ 不良反应
ＩＶＩＧ全身不良反应较皮下注射更常见。２０％～

４０％使用 ＩＶＩＧ的患者可发生全身不良反应，其中６０％
发生在用药后６ｈ内，约４０％可发生延迟不良反应（６ｈ
至１周）犤４１犦。常见的速发型不良反应包括发冷、发热、头
痛、疲劳和肌肉疼痛等，表现轻微，可能与制剂中的赋形

剂和稳定剂有关，减慢输注速率，减量或停药一般可缓
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解犤４２犦。伴有基础疾病的老年患者发生严重不良反应的

概率更大，可表现为荨麻疹、严重头痛、无菌性脑膜炎、

心律失常、关节炎、急性肺损伤等。由于 ＩＶＩＧ可能含有
人抗白细胞抗原抗体、抗中性粒细胞抗体、抗血小板抗

体或抗红细胞抗体，还可能引起白细胞和血小板减少及

溶血反应。２０１３年美国食品和药物管理局（ＦＤＡ）发布
了有关使用 ＩＶＩＧ与潜在血栓形成风险的安全通告。
ＩＶＩＧ作为血液产品，具有传播病毒性疾病（如艾滋病、
乙型肝炎等）的潜在风险犤４１犦。糖尿病、肾功能减退的高

龄患者，使用含糖稳定剂制品可能发生急性肾衰竭犤４３犦。

ＩＶＩＧ可能干扰近期接种疫苗的患者体内的抗体应答，
尤其是麻疹、水痘和带状疱疹等减毒活疫苗犤４４犦。大剂量

的ＩＶＩＧ可降低患者机体对干扰素的敏感性犤１２犦。

５ 用药监护

目前尚无 ＩＶＩＧ对 ＣＯＶＩＤ－１９临床疗效的有力证
据，同时考虑到ＩＶＩＧ的治疗风险和经济性等因素，不建
议健康患者使用 ＩＶＩＧ预防 ＣＯＶＩＤ－１９，也不建议普通
ＣＯＶＩＤ－１９患者常规应用 ＩＶＩＧ。对于免疫缺陷患者及
重型、危重型患儿，替代剂量的 ＩＶＩＧ虽不能提供针对
ＣＯＶＩＤ－１９的特异性抗体，但有利于维持机体的免疫
稳态，有助于感染后及时启动免疫应答，清除病毒。对于

病情进展迅速、存在ＡＲＤＳ或炎性因子风暴倾向的重症
患者，大剂量的 ＩＶＩＧ阻断 ＦｃＲ激活可能是紧急治疗肺
部炎症从而防止严重肺损伤的可行选择。糖尿病、肾功

能不全患者应避免输注含糖 ＩＶＩＧ制剂。给药剂量以体
质量计算，特别是用于免疫调节时，应足量给药。用药时，

应动态监测患者血浆 Ｉｇｓ水平，确定输注总量和疗程。
首次输注ＩＶＩＧ时，开始１５ｍｉｎ内以０．５～１．０ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）
的速率输注，若无不良反应发生，随后可逐渐增加，最大

输注速率为３～６ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）。大剂量输注 ＩＶＩＧ时，应
监测患者血清肌酐、尿素氮、Ｄ－二聚体水平。由于某些
不良反应可能延迟发生，因此输注１周内均应密切关注
患者特别是老年患者有无头痛、关节炎、溶血、血栓等发

生。妊娠不是ＩＶＩＧ使用的绝对禁忌，但孕妇及哺乳期妇
女用药应更加慎重。

综上所述，人免疫球蛋白在 ＣＯＶＩＤ－１９的治疗中
缺乏直接使用证据，不建议常规应用。免疫缺陷或疾

病进展迅速患者可考虑使用，但应把握剂量，注意输

注速率。使用过程中应动态监测血浆球蛋白水平，加

强药学监护。
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ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ犤Ｊ犦．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０１７，２９（７）：３０３－３１０．

犤９犦ＬＩＸ，ＫＩＭＢＥＲＬＹＲＰ．ＴａｒｇｅｔｉｎｇｔｈｅＦｃｒｅｃｅｐｔｏｒｉｎａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ
ｄｉｓｅａｓｅ犤Ｊ犦．ＥｘｐｅｒｔＯｐｉｎＴｈｅｒＴａｒｇｅｔｓ，２０１４，１８（３）：３３５－３５０．

犤１０犦ＡＮＴＨＯＮＹＲＭ，ＫＯＢＡＹＡＳＨＩＴ，ＷＥＲＭＥＬＩＮＧＦ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａ
ｖｅｎｏｕｓｇａｍｍａｇｌｏｂｕｌｉｎｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈａｎｏｖｅｌ
Ｔ（Ｈ）２ｐａｔｈｗａｙ犤Ｊ犦．Ｎａｔｕｒｅ，２０１１，４７５（７３５４）：１１０－１１３．

犤１１犦ＫＯＺＩＣＫＹＬＫ，ＺＨＡＯＺＹ，ＭＥＮＺＩＥＳＳＣ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍ
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｓｋｅｗｓｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓｔｏａｎａｎｔｉ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ，ＩＬ－
１０－ｐｒｏｄｕｃｉｎｇａｃｔｉｖａｔｉｏｎｓｔａｔｅ犤Ｊ犦．ＬｅｕｋｏｃＢｉｏｌ，２０１５，９８（６）：

９８３－９９４．
犤１２犦ＰＡＲＫ－ＭＩＮＫＨ，ＳＥＲＢＩＮＡＮＶ，ＹＡＮＧＷ，ｅｔａｌ．ＦｃｇａｍｍａＲＩ

ＩＩ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－ｇａｍｍａｒｅｓｐｏｎｓｅｓｍｅｄｉ
ａｔｅｓｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｅｇｌｏｂｕｌｉｎ犤Ｊ犦．
Ｉｍｍｕｎｉｔｙ，２００７，２６（１）：６７－７８．

犤１３犦ＢＡＹＲＹＪ，ＬＡＣＲＯＩＸ－ＤＥＳＭＡＺＥＳＳ，ＣＡＲＢＯＮＮＥＩＬＣ，ｅｔ
ａｌ．Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｍａｔｕｒａｔｉｏｎａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｄｅｎｄｒｉｔｉｃｃｅｌｌｓｂｙｉｎ
ｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ犤Ｊ犦．Ｂｌｏｏｄ，２００３，１０１（２）：７５８－７６５．

犤１４犦ＳＨＥＨＡＴＡＮ，ＰＡＬＤＡＶ，ＢＯＷＥＮＴ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＵｓｅｏｆＩｍ
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＴｈｅｒａｐｙｆｏｒＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰｒｉｍａｒｙＩｍｍｕｎｅＤｅｆｉ
ｃｉｅｎｃｙ：ＡｎＥｖｉｄｅｎｃｅ－ＢａｓｅｄＰｒａｃｔｉｃｅＧｕｉｄｅｌｉｎｅ犤Ｊ犦．Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ
ＭｅｄｉｃｉｎｅＲｅｖｉｅｗｓ，２０１０，２４（Ｓｕｐｐ－Ｓ１）：Ｓ２８－Ｓ５０．

犤１５犦ＢＡＹＲＹＪ，ＦＯＵＲＮＩＥＲＥＭ，ＭＡＤＤＵＲＭＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ
ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｉｎｄｕｃｅｓｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｓｙｎ
ｔｈｅｓｉｓｆｒｏｍＢｃｅｌｌｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｍｍｏｎｖａｒｉａｂｌｅｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉ
ｃｉｅｎｃｙ：ＡｍｅｃｈａｎｉｓｍｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇｔｈｅｂｅｎｅｆｉｃｉａｌｅｆｆｅｃｔｏｆＩＶＩＧｉｎ
ｐｒｉｍａｒｙｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｉｅｓ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＡｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ，２０１１，

３６（１）：１－１５．
犤１６犦ＥＬＬＵＲＵＳＲ，ＫＡＶＥＲＩＳＶ，ＢＡＹＲＹＪ．Ｔｈｅｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｒｏｌｅｏｆｉｍ

ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｓｉｎｆｕｎｇａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ犤Ｊ犦．Ｓｅｍｉｎ
Ｉｍｍｕｎｏｐａｔｈｏｌ，２０１５，３７（２）：１８７－１９７．

犤１７犦ＡＧＨＡＭＯＨＡＭＭＡＤＩＡ，ＭＯＩＮＭ，ＦＡＲＨＯＵＤＩＡ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙ

·新冠肺炎专题·
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ｏｆｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｏｎｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｐｎｅｕｍｏｎｉａｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｇａｍｍａｇｌｏｂｕｌｉｎｅｍｉａ犤Ｊ犦．ＦＥＭＳＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ＆
ＭｅｄｉｃａｌＭｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ，２００４，４０（２）：１１３－１１８．

犤１８犦ＶＯＮＬＩＬＩＥＮＦＥＬＤ－ＴＯＡＬＭ，ＢＥＲＧＥＲＡ，ＣＨＲＩＳＴＯＰＥＩＴＭ，

ｅｔａｌ．Ｃｏｍｍｕｎｉｔｙａｃｑｕｉｒｅｄｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎｃａｎｃｅｒ
ｐａｔｉｅｎｔｓ—ＧｕｉｄｅｌｉｎｅｏｎｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｂｙｔｈｅＩｎｆｅｃ
ｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓＷｏｒｋｉｎｇＰａｒｔｙｏｆｔｈｅＧｅｒｍａｎＳｏｃｉｅｔｙｆｏｒｈａｅｍａ
ｔｏｌｏｇｙａｎｄＭｅｄｉｃａｌＯｎｃｏｌｏｇｙ犤Ｊ犦．ＥｕｒｏｐｅａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＣａｎｃｅｒ，
２０１６，６７：２００－２１２．

犤１９犦ＯＨＬＳＳＯＮＡ，ＬＡＣＹＪＢ．Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｆｏｒｐｒｅ
ｖｅｎｔｉｎｇｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｐｒｅｔｅｒｍａｎｄ／ｏｒｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔｓ犤Ｊ／
ＯＬ犦．ＣｏｃｈｒａｎｅＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２０２０，１：Ｃｄ０００３６１．ｄｏｉ：

１０．１００２／１４６５１８５８．ＣＤ０００３６１．ｐｕｂ４．
犤２０犦ＯＨＬＳＳＯＮＡ，ＬＡＣＹＪＢ．Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｆｏｒｓｕｓ

ｐｅｃｔｅｄ ｏｒｐｒｏｖｅｎ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｎｅｏｎａｔｅｓ犤Ｊ／ＯＬ犦．Ｃｏｃｈｒａｎｅ
ＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２０２０，１：ＣＤ００１２３９．ｄｏｉ：１０．１００２／１４６５１
８５８．ＣＤ００１２３９．ｐｕｂ６．

犤２１犦ＳＨＡＮＫＡＲ－ＨＡＲＩＭ，ＣＵＬＳＨＡＷＮ，ＰＯＳＴＢ，ｅｔａｌ．Ｅｎｄｏｇｅ
ｎｏｕｓＩｇＧｈｙｐｏｇａｍｍａｇｌｏｂｕｌｉｎａｅｍｉａｉｎｃｒｉｔｉｃａｌｌｙｉｌｌａｄｕｌｔｓｗｉｔｈ
ｓｅｐｓｉｓ：ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ犤Ｊ犦．ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１５，４１（８）：１３９３－１４０１．

犤２２犦ＢＵＳＡＮＩＳ，ＤＡＭＩＡＮＩＥ，ＣＡＶＡＺＺＵＴＩＩ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍ
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｉｎｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ：Ｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｃ
ｔｉｏｎａｎｄｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ犤Ｊ犦．Ｍｉｎｅｒｖａ
Ａｎｅｓｔｅｓｉｏｌｏｇｉｃａ，２０１６，８２（５）：５５９－５７２．

犤２３犦中华医学会重症医学分会 ．中国严重脓毒症 ／脓毒性休克
治疗指南（２０１４）犤Ｊ犦．全科医学临床与教育，２０１４，５４（４）：

５５７－５８１．
犤２４犦ＡＲＤＳＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎＴａｓｋＦｏｒｃｅ，ＲＡＮＩＥＲＩＶＭ．Ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ

ｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ：ＴｈｅＢｅｒｌｉｎＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎ犤Ｊ犦．ＪＡＭＡ，２０１２，３０７：

２５２６－２５３３．
犤２５犦ＫＹＵＮＧ－ＹＩＬＬ．Ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＡｃｕｔｅＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＤｉｓｔｒｅｓｓＳｙｎ

ｄｒｏｍｅ，ａｎｄＥａｒｌｙＩｍｍｕｎｅ－ＭｏｄｕｌａｔｏｒＴｈｅｒａｐｙ犤Ｊ犦．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｏｌｅｃｕｌａｒＳｃｉｅｎｃｅｓ，２０１７，１８（２）：３８８－３９０．

犤２６犦ＢＬＵＭ ＣＡ，ＮＩＧＲＯＮ，ＢＲＩＥＬＭ，ｅｔａｌ．Ａｄｊｕｎｃｔｐｒｅｄｎｉｓｏｎｅ
ｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｍｍｕｎｉｔｙ－ａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ：Ａ
ｍｕｌｔｉ－ｃｅｎｔｒｅ，ｄｏｕｂｌｅ－ｂｌｉｎｄ，ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ，ｐｌａｃｅｂｏ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｔｒｉａｌ犤Ｊ犦．Ｌａｎｃｅｔ２０１５，３８５：１５１１－１５１８．

犤２７犦ＴＯＲＲＥＳＡ，ＳＩＢＩＬＡＯ，ＦＥＲＲＥＲＭ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｃｏｒｔｉｃｏｓ
ｔｅｒｏｉｄｓｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｆａｉｌｕｒｅａｍｏｎｇｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅ
ｃｏｍｍｕｎｉｔｙ－ａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａａｎｄｈｉｇｈｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ：

Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ犤Ｊ犦．ＪＡＭＡ，２０１５，３１３：６７７－６８６．
犤２８犦ＲＨＩＭＪＷ，ＬＥＥＫＹ，ＹＯＵＮＹＳ，ｅｔａｌ．Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃａｌａｎｄｃｌｉｎｉ

ｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｃｈｉｌｄｈｏｏｄｐａｎｄｅｍｉｃ２００９Ｈ１Ｎ１ｖｉｒｕｓｉｎ
ｆｅｃｔｉｏｎ：Ａｎｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦．ＢＭＣＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２０１１，１１：２２５．
犤２９犦ＧＩＯＲＧＩＯ Ｂ，ＭＩＣＨＥＬＥ ＣＶ，ＮＩＣＯＬＡ Ｂ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ

ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｉｍｉｎｇｏｆａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＩｇＭａｎｄＩｇＡｅｎｒｉｃｈｅｄ
ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｓｅｐｓｉｓａｎｄｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ
ａｎｄｔｈｅｏｕｔｃｏｍｅ：Ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｒｉｔｉｃａｌ

Ｃａｒｅ，２０１２，２７（２）：１６７－１７１．
犤３０犦ＧＵＡＮＷＪ，ＮＩＺＹ，ＨＵＹ，ｅｔａｌ．ＣｌｉｎｉｃａｌＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＣｏｒｏｎ

ａｖｉｒｕｓＤｉｓｅａｓｅ２０１９ｉｎＣｈｉｎａ犤Ｊ犦．ＴｈｅＮｅｗＥｎｇｌａｎｄＪｏｕｒｎａｌｏｆ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０２０．ｄｏｉ：１０．１０５６／ＮＥＪＭｏａ２００２０３２．

犤３１犦曾华松，刘 丽，王 蓓，等 ．静脉丙种球蛋白治疗儿童严重
急性呼吸综合征临床分析犤Ｊ犦．临床儿科杂志，２００３（９）：

５３３－５３４．
犤３２犦ＰＥＩＲＩＳＪＳＭ，ＣＨＵＣＭ，ＣＨＥＮＧＶＣＣ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ

ａｎｄｖｉｒａｌｌｏａｄｉｎａｃｏｍｍｕｎｉｔｙｏｕｔｂｒｅａｋｏｆｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ－ａｓｓｏ
ｃｉａｔｅｄＳＡＲＳｐｎｅｕｍｏｎｉａ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦．Ｌａｎｃｅｔ，２００３，

３６１（９３７１）：１７６７－１７７２．
犤３３犦ＦＵＹ，ＣＨＥＮＧＹ，ＷＵＹ．ＵｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇＳＡＲＳ－ＣｏＶ－２－Ｍｅ

ｄｉａｔｅｄＩｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙＲｅｓｐｏｎｓｅｓ：ＦｒｏｍＭｅｃｈａｎｉｓｍｓｔｏＰｏｔｅｎｔｉａｌ
ＴｈｅｒａｐｅｕｔｉｃＴｏｏｌｓ犤Ｊ犦．ＶｉｒｏｌＳｉｎ，２０２０．ｄｏｉ：１０．１００７／ｓ１２２５０－
０２０－００２０７－４．

犤３４犦ＸＵＺ，ＳＨＩＬ，ＷＡＮＧＹ，ｅｔａｌ．ＰａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｉｎｄｉｎｇｓｏｆＣＯＶＩＤ－
１９ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ犤Ｊ犦．Ｌａｎｃｅｔ
ＲｅｓｐｉｒＭｅｄ，２０２０，８（４）：４２０－４２２．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｓ２２１３－
２６００（２０）３００７６－ｘ．

犤３５犦ＰＥＲＥＺＥＥ，ＯＲＡＮＧＥＪＳ，ＢＯＮＩＬＬＡＦ，ｅｔａｌ．Ｕｐｄａｔｅｏｎｔｈｅｕｓｅ
ｏｆｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｉｎｈｕｍａｎｄｉｓｅａｓｅ：Ａｒｅｖｉｅｗｏｆｅｖｉｄｅｎｃｅ犤Ｊ犦．
ＡｌｌｅｒｇｙＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１７，１３９（３Ｓ）：Ｓ１－Ｓ４６．

犤３６犦ＱＩＮＣ，ＺＨＯＵＬ，ＨＵＺ，ｅｔａｌ．Ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｉｍｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣＯＶＩＤ－１９ｉｎＷｕｈａｎ，Ｃｈｉｎａ犤Ｊ／ＯＬ犦．Ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｄｉｓｅａｓｅｓ：ａｎｏｆｆｉｃｉａｌｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓ
ｅａｓｅｓＳｏｃｉｅｔｙｏｆＡｍｅｒｉｃａ．２０２０．ｄｏｉ：１０．１０９３／ｃｉｄ／ｃｉａａ２４８．

犤３７犦中华医学会儿科学分会免疫学组，中华儿科杂志编辑委员会．
原发性免疫缺陷病免疫球蛋白 Ｇ替代治疗专家共识犤Ｊ犦．
中华儿科杂志，２０１９，５７（１２）：９０９－９１２．

犤３８犦ＰＡＴＷＡＨＳ．Ｄｏｓｉｎｇａｎｄｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ－ｐａｔｉｅｎｔ－
ｃｅｎｔｒｉｃｔｒｅａｔｍｅｎｔ：ｃｈａｎｇｉｎｇｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ犤Ｊ犦．ＣｌｉｎＥｘｐ
Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０１４，１７８（Ｓｕｐｐｌ１）：３６－３８．

犤３９犦ＢＡＲＡＨＯＮＡＡＦＯＮＳＯＡＦ，ＪＯ?ＯＣＭ．ＴｈｅＰｒｏｄｕｃｔｉｏｎＰｒｏｃｅｓｓｅｓ
ａｎｄＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＥｆｆｅｃｔｓｏｆＩｎｔｒａｖｅｎｏｕｓＩｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ犤Ｊ犦．
Ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，２０１６，６（１）：１５．

犤４０犦ＨＡＮＳＯＮＫＥ，ＧＡＢＲＩＥＬＮ，ＭＣＨＡＲＤＹＩ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｃｔｏｆＩＶＩＧ
ｔｈｅｒａｐｙｏｎｓｅｒｏｌｏｇｉｃｔｅｓｔｉｎｇｆｏｒｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｄｉｓｅａｓｅｓ犤Ｊ犦．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ
ＭｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙａｎｄＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅ，２０２０，９６（２）：１１４９５２．

犤４１犦ＳＴＩＥＨＭＲＩＣＨＡＲＤＥ．ＡｄｖｅｒｓｅＥｆｆｅｃｔｓｏｆＨｕｍａｎＩｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕ
ｌｉｎＴｈｅｒａｐｙ犤Ｊ犦．ＴｒａｎｓｆｕｓｉｏｎＭｅｄｉｃｉｎｅＲｅｖｉｅｗｓ，２０１３，２７（３）：

１７１－１７８．
犤４２犦ＧＵＯＹ，ＴＩＡＮＸ，ＷＡＮＧＸ，ｅｔａｌ．ＡｄｖｅｒｓｅＥｆｆｅｃｔｓｏｆＩｍ

ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＴｈｅｒａｐｙ犤Ｊ犦．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０１８，９：１２９９
犤４３犦ＣＨＡＣＫＯＢ，ＪＯＨＮＧＴ，ＢＡＬＡＫＲＩＳＨＮＡＮＮ，ｅｔａｌ．Ｏｓｍｏｔｉｃ

ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙｒｅｓｕｌｔｉｎｇｆｒｏｍ ｍａｌｔｏｓｅ－ｂａｓｅｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍ
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｔｈｅｒａｐｙ犤Ｊ犦．ＲｅｎＦａｉｌ，２００６，２８：１９３－１９５．

犤４４犦ＫＩＭＤ，ＳＩＥＷＩＥＳＫＳ．Ｓｉｄｅｓｔｅｐｐｉｎｇｍａｔｅｒｎａｌａｎｔｉｂｏｄｙ：ａｌｅｓｓｏｎ
ｆｒｏｍｍｅａｓｌｅｓｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ犤Ｊ犦．ＥｘｐｅｒｔＲｅｖＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１１，
７：５５７－５５９．
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·新冠肺炎专题·
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