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【摘要】 生物制剂在银屑病治疗中的应用越来越广泛，在解决重症、难治以及特殊类型银屑病

方面发挥了积极的作用。如何合理、有效、安全地使用生物制剂已经成为临床工作中备受关注的问

题。为此，我国银屑病诊疗领域部分专家依据国内外研究数据和临床经验，结合中国银屑病患者的

特点，在深入讨论的基础上制订本共识，从主要生物制剂的应用原则与方法、疗效与安全性特点、患

者的筛查与监测、常见问题与对策以及特殊人群应用的注意事项等方面，为临床医生提供了具体的

指导意见。
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【Abstract】 Biological agents have been increasingly applied to the treatment of psoriasis, and have
shown favorable efficacy for severe, refractory and special ⁃ type cases. Attention has been paid to the
appropriate, effective and safe use of biological agents in clinical practice. Therefore, a group of Chinese
experts majoring in psoriasis develop the present consensus after thorough discussions based on domestic
and international research data, current clinical experience, and features of Chinese psoriatic patients. The
consensus provides detailed guidance for clinicians in terms of principles and methods of application,
efficacy and safety of biological agents, screening and monitoring of patients, common problems and their
solutions, and special issues for special patient populations.
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生物治疗已经成为银屑病的主要治疗方法之

一，在治疗重症、难治以及特殊类型银屑病方面发

挥了积极而有效的作用。随着我国批准用于银屑

病治疗的生物制剂逐渐增多，特别是基于我国人群

结核病和乙型肝炎患病率较高的现实，如何合理、

有效、安全地使用生物制剂已经成为临床医生极为

关注的问题。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、中国中西医结合学

会皮肤性病专业委员会共同组织我国银屑病诊疗

领域部分专家，在广泛讨论的基础上制定中国银屑

病生物治疗专家共识（以下简称“共识”），供临床

参考。

一、共识的形成及声明

本共识所形成的意见均经过参与专家的充分

讨论，对第四到第九部分的具体意见，由全体专家

逐条投票表决，结果为全体专家一致赞成。

二、制定本共识的主要依据

①各种生物制剂在中国大陆进行注册临床研

究的数据；②各种生物制剂上市前（国外）注册临床

研究数据；③近年国际文献中发表的生物治疗指南

或专家共识；④国内外银屑病生物治疗真实世界研

究数据；⑤专家个人临床经验。

三、本共识涵盖的生物制剂范围

我国批准上市并已经在临床用于银屑病治疗

的生物制剂，包括①肿瘤坏死因子α（TNF⁃α）抑制

剂：依那西普（etanercept）、英夫利西单抗（inflaximab）、
阿达木单抗（adalimumab）；②白细胞介素 12/23
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（IL⁃12/23）抑制剂：乌司奴单抗（ustekinumab）；③白

细 胞 介 素 17A 抑 制 剂 ：司 库 奇 尤 单 抗

（secukinumab）。研发中的生物制剂或生物类似

物，在国外已上市但在中国大陆尚未上市或尚未获

准用于治疗银屑病的生物制剂，以及尚缺乏中国大

陆研究数据和实际应用经验的生物制剂暂不纳入

本共识。

四、各种生物制剂的临床应用

本部分简要介绍各种生物制剂的临床应用情

况和主要注意事项，受篇幅所限，不详细介绍，因此

在使用生物制剂前仍应认真阅读其产品说明书，以

全面了解其适应证、用法、不良反应、禁忌证等详细

信息。

（（一一））依那西普依那西普（（重组人重组人Ⅱ型肿瘤坏死因子受型肿瘤坏死因子受

体体-抗体融合蛋白抗体融合蛋白））

1. 适应证：我国批准依那西普的生物类似物用

于成年人中重度斑块状银屑病的治疗。美国食品

药品管理局和欧洲药品管理局均批准依那西普用

于治疗中重度斑块状银屑病和关节病型银屑病。

文献中报道的超适应证应用包括脓疱型和红皮病

型银屑病。

2. 使用方法：推荐25 mg每周2次或50 mg每周

1次皮下注射。儿童（4～17岁）用药剂量为每周

0.8 mg/kg。
3. 疗效概况：国内多项随机对照试验显示，依

那西普生物类似物治疗斑块状银屑病 12 周，

PASI75在 41% ～ 76%之间。国外研究显示，每周

1次和每周 2次给予 50 mg依那西普改善关节炎效

果类似，但较高剂量对改善皮损更有效。依那西普

连续使用的疗效优于间歇治疗。

4. 不良反应：注射部位红肿、瘙痒等反应是依

那西普最常见的不良反应，大多为轻至中度，无需

特殊处理，极个别患者可能需要停药并对症处理。

较少见的不良反应还有头痛、眩晕、皮疹、失眠、上

呼吸道感染等，大多无需处理。与其他TNF⁃α抑制

剂相比，依那西普引起结核和乙型肝炎病毒（HBV）
再激活的风险较低。

（（二二））英夫利西单抗英夫利西单抗

1. 适应证：我国批准的适应证包括需要系统治

疗且对环孢素、甲氨蝶呤或光疗、光化学疗法

（PUVA）等系统治疗无效、禁忌或不能耐受的成人

中重度斑块状银屑病以及关节病型银屑病。美欧

等多数国家批准的适应证也是中重度斑块状银屑

病和关节病型银屑病。文献中报告的超适应证应

用包括脓疱型和红皮病型银屑病。

2. 使用方法：首次给予5 mg/kg，然后在首次给

药后的第 2周和第 6周及以后每隔 8周各给予 1次
相同剂量静脉滴注，每次静脉输注时间不得低于

2 h，输注结束后应继续观察 1 ～ 2 h。若患者在第

14周后（即给药4次后、第5次给药前评估）没有满

意疗效，不应继续给药。

3. 疗效概况：我国一项多中心双盲安慰剂对照

Ⅲ期临床研究显示，129例中重度银屑病患者治疗

10周后57.1%的受试者达到PASI90，81%的受试者

达到PASI75。美国和欧洲的临床研究疗效与我国

研究数据基本一致。

4. 不良反应：输液反应是最常见的不良反应之

一，一旦发生，应及时判断其严重程度，并采取降低

输液速度、应用抗组胺药等措施，严重者应立即停

止英夫利西单抗输注，并给予糖皮质激素等应对措

施。对既往发生过输液反应的患者，再次输注前可

给予异丙嗪 25 mg肌内注射。上呼吸道感染也是

常见不良反应。少见的严重不良反应包括HBV再

激活、充血性心衰、严重感染（含败血症、机会性感

染和结核病）、血清病样反应、系统性红斑狼疮/狼
疮样综合征、脱髓鞘性疾病等。

（（三三））阿达木单抗阿达木单抗

1. 适应证：我国批准的适应证是需要系统治疗

的成人中重度斑块状银屑病，国外批准的适应证还

包括关节病型银屑病。文献中报告的超适应证应

用包括脓疱型和红皮病型银屑病。

2. 使用方法：首次剂量80 mg，第2周40 mg，此
后每 2周 40 mg，皮下注射。治疗 16周未出现满意

疗效时应慎重考虑是否继续治疗。治疗超过16周
而疗效不充分的患者，可通过增加给药频率至每周

40 mg来获益。

3. 疗效概况：国内一项针对中重度斑块状银屑

病的随机双盲安慰剂对照Ⅲ期临床研究显示，

12周时 77.8%的患者达到PASI75的疗效。国外一

项为期52周的Ⅲ期临床研究显示，治疗16周时71%
的中重度斑块状银屑病患者达到PASI75。随后的

开放性研究表明，对于初始达到PASI75的患者，维持

治疗3年疗效稳定。国外一项针对儿童（4～＜ 18岁）

中重度斑块状银屑病的随机双盲Ⅲ期临床研究显

示，治疗16周后75%以上患儿达到PASI75。另一项

临床试验显示，治疗16周时58%患儿达到PASI75。
治疗关节病型银屑病亦疗效显著。
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4. 不良反应：最常报告的不良反应是感染（如

鼻咽炎、上呼吸道感染和鼻窦炎）、注射部位反应

（红斑、瘙痒、出血、疼痛或肿胀）、头痛和骨骼肌肉

疼痛；其他不良反应还有全身性感染、皮肤肿瘤、过

敏反应、血液异常、高血压、代谢异常等；少见的严

重不良反应包括致死性感染、心衰、恶性肿瘤、乙肝

复发等。

（（四四））乌司奴单抗乌司奴单抗

1. 适应证：我国批准的适应证为对环孢素、甲

氨蝶呤或PUVA等其他系统治疗疗效不满意、有禁

忌或无法耐受的成人中重度斑块状银屑病。欧美

国家批准的适应证包括中重度斑块状银屑病和关

节病型银屑病。

2. 使用方法：首次给予45 mg，然后在第4周及

以后每隔 12周给予 1次相同剂量皮下注射。对体

重＞100 kg的患者，建议每次剂量为 90 mg。若患

者在第28周（即给药3次后、第4次用药前评估）没

有好转，应考虑停止给药。

3. 疗效概况：对于中重度斑块状银屑病，我国

多中心双盲安慰剂对照Ⅲ期临床研究显示，治疗第

12 周时 82.5%的受试者达到 PASI75，66.9%达到

PASI90；治疗第 28周时，91.5%达到PASI75。美国

和欧洲的临床研究显示，治疗第12周时67.1%的受

试者达到 PASI75，41.6%达到 PASI90；在治疗第

28周时 71.2%达到 PASI75，49.2%达到 PASI90；治
疗 5 年后维持 PASI75 和 PASI90 的比例分别为

63.4%和57.6%。一项关于12 ～ 17岁中重度斑块状

银屑病患者的临床研究结果显示，在治疗第 12周

时 ，80.6% 的 受 试 者 达 到 PASI75，61.1% 达 到

PASI90。
4. 不良反应：常见的不良反应有上呼吸道感

染、鼻咽炎、头晕、头痛、口咽疼痛、腹泻、恶心、呕

吐、皮肤瘙痒、背痛、肌痛、关节痛、疲乏、注射部位

红斑疼痛。少见不良反应有蜂窝织炎、带状疱疹、

过敏反应等。罕见不良反应有严重超敏反应、嗜酸

性粒细胞性肺炎、剥脱性皮炎、红皮病型银屑病等。

（（五五））司库奇尤单抗司库奇尤单抗

1. 适应证：我国批准司库奇尤单抗用于治疗符

合系统治疗或光疗指征的成人中重度斑块状银屑

病。美国和欧洲等国家批准的适应证还包括关节

病型银屑病。国外文献中有用于脓疱型银屑病的

报道，但应慎用，并且只有当其他药物无效或不耐

受时才考虑使用。

2. 使用方法：每次 300 mg，分别在第 0、1、2、3、

4周皮下注射，随后维持该剂量每 4周给药 1次。

既往研究显示，部分患者每次 150 mg即可获得满

意疗效，因此对于体重低于 50 kg的患者也可尝试

使用150 mg剂量。

3. 疗效概况：一项为期52周、以中国患者为主

的Ⅲ期临床研究入组中重度斑块状银屑病患者

543例，结果显示，接受司库奇尤单抗 300 mg治疗

的患者在治疗 12 周时 PASI75 和 PASI90 分别为

97.7％和 80.9％，16周时 PASI90达到 87％（Zhang
J, et al. 美国AAD年会壁报展示第10499号，2019年
3月）。国外开展了多项中重度斑块状银屑病随机

双盲对照Ⅲ期临床试验，其中一项研究显示，司库

奇尤单抗 300 mg 组在治疗 16 周时，PASI75 达

93.1%，PASI90达 79.1%，82.9%的患者达到研究者

总体评分“清除”或“几乎清除”。

4. 不良反应：常见不良反应有上呼吸道感染、

鼻咽炎、口腔疱疹、头痛、腹泻、荨麻疹等。较少见

的不良反应为皮肤或口腔黏膜念珠菌感染、足癣、

中性粒细胞减少、结膜炎等。在临床研究中司库奇

尤单抗组和安慰剂组均观察到克罗恩病加重的

病例。

五、生物治疗的应用原则

生物制剂主要用于重症、难治以及特殊类型银

屑病患者，建议：①中重度斑块状银屑病在传统治

疗无效、失效或无法耐受时，或者疾病对患者生活

质量有重大影响或带来重大健康风险时可以考虑

生物治疗；②关节症状明确的关节病型银屑病，经

抗风湿药物治疗不能有效缓解，或累及脊柱、骶髂

关节者，可积极考虑生物治疗；③泛发性脓疱型银

屑病和红皮病型银屑病尚未被批准为生物治疗的

适应证，但国内外均有临床应用的报告，如需使用

生物制剂，要根据患者的具体情况进行综合评估。

治疗开始前应慎重权衡治疗的利弊，严格筛选

适应证，充分考虑患者的可能不良反应风险和经济

因素，同患者或其监护人进行充分沟通且取得其知

情同意。对于超适应证应用者还应对其可能的获

益与风险给予具体说明。医生和患者还需要在药

物使用方式、监测和随访等方面达成一致意见。

（（一一））治疗选择流程治疗选择流程：：选择生物制剂需考虑银屑

病病情和关节受累情况，并对治疗目标、疾病对患

者的影响和患者年龄、体重、合并症、生育计划以及

患者对用药途径和频率的偏好和依从性等因素进

行综合考虑。对于斑块状银屑病，司库奇尤单抗、
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乌司奴单抗或TNF⁃α抑制剂均可选择，而对于关节

病型银屑病则优先推荐TNF⁃α抑制剂，也可选用乌

司奴单抗或司库奇尤单抗。在几种TNF⁃α抑制剂

中，英夫利西单抗和阿达木单抗可能具有起效更

快、疗效更高的优点。

从应用的安全性考虑，对于有罹患结核病、乙

型肝炎、心衰的高风险因素或有既往病史者，司库

奇尤单抗和乌司奴单抗的安全性可能优于 TNF⁃α
抑制剂。对于易发生过敏的患者和有发生结缔组

织病高风险的患者，尽量选择人源性制剂，包括乌

司奴单抗、司库奇尤单抗和阿达木单抗，以及依那

西普或其生物类似物。对于有系统性真菌感染、炎

症性肠病病史或家族史者，建议尽量不选用司库奇

尤单抗。

（（二二））疗效评估疗效评估：：生物制剂治疗过程中需对患者

的疗效和安全性等情况进行持续评估。医生评价

治疗反应时应考虑病情改善程度，治疗目标，患者

的生理、心理影响和社会功能，继续治疗的益处和

风险，患者的愿望和依从性等。鉴于生物制剂的疗

效优于以往的传统治疗方法，因此建议以皮损完全

清除或PASI90、研究者总体评分0/1作为达到满意

疗效的指标（简称达标），而最低疗效标准则应达到

PASI50或生活质量改善（如皮肤病生活质量指数

改善 ≥ 4分或情绪低落缓解）。

（（三三））维持治疗与停药时机维持治疗与停药时机：：银屑病是反复发作

性疾病，多数生物制剂的治疗方案有诱导治疗和维

持治疗两个阶段，且认为长期维持治疗对患者生活

质量的改善优于间断治疗。根据我国国情，综合考

虑治疗需求、安全性和经济承受能力，建议：①治疗

效果达标并保持6个月以上时可以停药，也可开始

减量维持治疗，即通过减少单次剂量（减少 20% ～
50%）或增加用药间隔来实现；②对于重症、顽固和

发作频繁的病例，特别是伴有关节损害、对患者生

活质量影响严重者，尽可能进行长期维持治疗。

停药后应注意观察病情变化，疾病复发时可酌

情给予外用药物、紫外线光疗或传统系统药物治

疗，病情需要时可重启生物治疗。重启生物治疗的

用药方法可参考以下建议：①病情较重的患者通常

需要与初次治疗同样的负荷剂量重新诱导（依那西

普除外）；②英夫利西单抗进行重新诱导可能会有

更高的过敏发生率，故不推荐再次进行诱导治疗，

可按照维持治疗方案再次给药；③复发病情较轻的

患者如希望继续应用生物制剂，也可采用维持治疗

方案。

出现药物相关严重不良反应如包括活动性结

核病在内的严重感染、心衰、肿瘤、脱髓鞘疾病、狼

疮样综合征等时应立即停药，并进行相应处理。

六、生物治疗用药前的筛查与治疗过程中的

监测

进行生物治疗之前要对患者的健康状况进行

充分的评估，重点关注有无感染、恶性肿瘤、自身免

疫性疾病等系统疾病，拟应用TNF⁃α抑制剂者还应

注意有无心功能不全，拟应用白细胞介素17A抑制

剂者还应注意有无炎症性肠病等情况。治疗过程中

要进行动态随访观察，以确保患者安全。出现异常

检查结果时要进行综合分析，必要时请相关学科进

行全面评估，以决定是否可以应用（或继续应用）生

物制剂或需采取何种应对措施。不同生物制剂用药

前和治疗过程中需要进行的辅助检查项目见表1。
七、生物制剂与其他治疗方法的联合应用

生物制剂对大部分银屑病患者疗效显著，但仍

有少数患者通过单一生物制剂治疗方案或在某一

阶段无法获得满意的治疗效果，需要联合其他治疗

方法。

表1 银屑病患者生物制剂用药前和治疗过程中建议的检查项目

检查项目

血常规和肝功能

肾功能（肌酐）

HBV、HCV血清学检测

HIV血清学检测

尿妊娠试验

抗核抗体

PPD或T⁃Spot或Quantiferon Gold
胸部X线或CT检查

注：HBV，乙型肝炎病毒；HCV，丙型肝炎病毒；PPD，结核菌素纯蛋白衍生物试验；T⁃Spot，T细胞斑点检测；TNF⁃α，肿瘤坏死因子α。a：根
据患者危险因素决定是否进行此项检测；b：育龄期女性检查；c：拟用TNF⁃α抑制剂者检查，必要时加查dsDNA以评估自身免疫病风险

用药前

√
√
√
a
b
c
√
√

用药过程中

依那西普、阿达木单抗、司库奇尤单抗第4、12周及以后每3个月检查1次；英夫利西单抗、乌司
奴单抗每次注射前检查
无特殊要求

筛查阳性者根据情况每3 ～ 6个月检查1次
无特殊要求

无特殊要求

TNF⁃α抑制剂每半年检查1次
TNF⁃α抑制剂每半年检查1次，其他生物制剂每年检查1次
TNF⁃α抑制剂每半年检查1次，其他生物制剂每年检查1次
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（（一一））联合外用药物联合外用药物：：治疗初期联合外用药可以

更快速地改善病情，治疗过程中部分皮损顽固或反

复时也可联合外用药物治疗。多项临床研究表明，

生物制剂联合外用糖皮质激素或维生素D3衍生物

可提高疗效。

（（二二））联合紫外线光疗联合紫外线光疗：：研究证明，依那西普、阿

达木单抗、英夫利西单抗以及乌司奴单抗等与窄谱

中波紫外线的联合应用可以进一步提高疗效，但鉴

于对于多数患者这种联合的必要性不大，而且不能

完全除外同时应用TNF⁃α抑制剂等生物制剂和紫

外线疗法有增加皮肤恶性肿瘤的风险，因此不推荐

将生物治疗联合紫外线光疗作为常规的治疗方案。

（（三三））联合传统系统药物联合传统系统药物：：依那西普等生物制剂

联合甲氨蝶呤可提高疗效，英夫利西单抗等生物制

剂联合甲氨蝶呤可减少抗药物抗体（ADA）的产生，

单用生物制剂疗效不满意或长期维持疗效不稳定

者，可联合应用阿维A，不推荐生物制剂与环孢素

等其他免疫抑制剂联合应用。

（（四四））不同生物制剂的联合应用不同生物制剂的联合应用：：虽然部分病例

报告或病例系列分析中将不同生物制剂联合应用

于难治性银屑病，但这种联合使用的安全性和有效

性仍未可知，理论上不同生物制剂联用更容易带来

严重感染或恶性肿瘤的风险，因此不推荐作为常规

选择。

八、生物治疗的疗效衰减现象与对策

生物制剂治疗过程中的疗效衰减实质是一种

继发性治疗失败。生物制剂的治疗失败通常分为

原发性治疗失败和继发性治疗失败，前者是指按推

荐剂量、疗程首次应用该生物制剂未达到临床反应

标准；后者是指用于银屑病的生物制剂在治疗初期

显示良好疗效，随后治疗过程中出现疗效衰减。

目前临床应用的生物制剂在治疗过程中均存

在不同程度的疗效衰减现象，其发生原因和机制包

括产生ADA、给药剂量不足、患者对生物制剂的敏

感性降低等。针对生物制剂的疗效衰减，可采取以

下应对措施：①联合免疫抑制剂以降低ADA的产

生，首选联用甲氨蝶呤；②增加生物制剂的药物剂

量或缩短用药间隔；③换用其他生物制剂，包括靶

向分子相同或不同的生物制剂；④转换为传统治疗

方法。

一种生物制剂发生疗效衰减并不排除对其他

相同靶分子抑制剂仍有满意效果，而对于原发性治

疗失败则应换用针对不同靶分子的生物制剂。

停止一种生物制剂到开始应用另一种生物制

剂的间隔时间（洗脱期）目前尚无一致的意见，取决

于疾病严重程度、先前所用的制剂种类和治疗反

应、患者合并症等，应根据具体情况进行评估。一

般认为，原生物制剂按方案需要再次注射的时间就

可以作为转换新的生物制剂开始启用的时间。如

果患者的病情允许，在原生物制剂停用后 3 ～ 4个

半衰期启用新的生物制剂更加稳妥。停用生物制

剂后转换为传统治疗方法时，无需洗脱期。常用生

物制剂如依那西普的半衰期为 3.5 d，英夫利西单

抗10 d，阿达木单抗14 d，乌司奴单抗21 d，司库奇

尤单抗27 d。
九、特殊人群生物制剂的应用

（（一一））妊娠期与哺乳期患者妊娠期与哺乳期患者：：生物制剂作为妊娠

期斑块状银屑病的三线治疗，对于严重或不稳定病

例以维持母体健康具有非常重要的意义，在患者充

分知情同意下可考虑使用。目前已经上市的生物

制剂，美国FDA的妊娠期安全性评级均为B。到目

前为止，在动物实验或接受生物治疗患者的后代中

很少有生殖毒性或致畸的报告。

在妊娠期以及计划妊娠的人群中使用TNF⁃α
抑制剂一般认为是安全的。乌司奴单抗在妊娠期

研究数据极少，故其安全性尚不确定，有个别小的

病例系列报道未发现流产或先天性畸形发生率升

高。迄今尚无针对孕期使用司库奇尤单抗的足够

数据。动物研究未显示司库奇尤单抗对怀孕、胚

胎/胎儿发育、分娩或产后发育的直接或间接有害

影响。对于计划妊娠的备孕期女性，推荐怀孕前各

种生物制剂的停药时间分别为：依那西普 3周、阿

达木单抗20周、英夫利西单抗24周、司库奇尤单抗

20周、乌司奴单抗15周。

对于妊娠期泛发性脓疱型银屑病，当使用环孢

素和/或系统糖皮质激素治疗无效或存在禁忌证，

且患者和胎儿的生命处于危险时，可考虑使用TNF⁃α
抑制剂。

英夫利西单抗和乌司奴单抗已被证明可通过

动物乳汁分泌，而且这些药物在胎儿和婴儿中的安

全性尚没有明确，因此，在治疗过程中应避免母乳

喂养。尚不清楚司库奇尤单抗是否分泌到乳汁中，

鉴于其对母乳喂养婴儿潜在不良反应的风险尚不

明确，医师应当权衡利弊，决定是否在治疗期间和

治疗后20周内停止母乳喂养或停止治疗。

（（二二））儿童儿童：：由于生物制剂在我国应用的时间较

867

ChaoXing



中华皮肤科杂志2019年12月第52卷第12期 Chin J Dermatol, December 2019, Vol. 52, No. 12

短，国内使用生物制剂治疗银屑病患儿的临床数据

很少，目前我国银屑病患儿使用生物制剂主要参考

国外FDA或EMA的推荐意见。

依那西普：EMA于 2009年批准依那西普治疗

6岁以上对传统系统治疗反应不佳的儿童重症斑

块状银屑病。2016年，FDA批准用于治疗4 ～ 17岁
儿童中重度银屑病。文献报道使用依那西普治疗

银屑病患者的最小年龄为22个月。

2. 英夫利西单抗：目前国内外均未批准用于儿

童银屑病的治疗，文献中有成功使用英夫利西单抗

治疗8岁及9岁泛发性脓疱型银屑病的个例报道。

3. 阿达木单抗：EMA于 2015年批准阿达木单

抗为4岁以上重症斑块状银屑病患儿的一线治疗，

我国尚未批准儿童银屑病作为其适应证。

4. 乌司奴单抗：EMA于2015年被批准用于12岁
以上对其他全身治疗或光疗法反应不佳的青少年

重症斑块状银屑病，我国尚未批准将其用于 18岁

以下儿童银屑病。

5. 司库奇尤单抗：国内外均未批准用于治疗

18岁以下儿童银屑病，仅有少数儿童银屑病用药

的报道。

（（三三））结核病患者结核病患者：：我国是全球第二大结核病高

负担国家，已有许多文献报道使用TNF⁃α抑制剂的

患者发生肺结核、肺外结核或血行播散性结核病。

尽管非抗TNF⁃α生物制剂导致的结核分枝杆菌再

激活风险很低或不存在，但仍建议所有准备接受生

物制剂治疗的银屑病患者必须认真进行结核病筛

查和评估。主要筛查内容包括：①详细询问患者的

结核相关病史，包括危险因素的评估、接触史、结核

病史、治疗史以及既往接种卡介苗等情况；②进行

必要的辅助检查以排除活动性结核病，包括胸部

X线及结核菌素纯蛋白衍生物检测（PPD），必要时

需进行胸部CT及T细胞斑点试验（T⁃spot）等检查，

见表1。
活动性结核病患者禁用生物制剂。对于潜伏

结核和非活动性结核病患者，应慎用生物制剂。如

必需使用，则应在治疗前先给予预防性抗结核治

疗。各个国家制订的预防性抗结核治疗方案不尽

一致，最新的WHO结核病治疗指南中提出了以下

方案供参考：①异烟肼联合利福平，异烟肼成人剂

量 5 mg·kg-1·d-1，儿童 10 mg·kg-1·d-1，最大剂量 ≤
300 mg/d；利福平成人剂量 10 mg·kg-1·d-1，1儿童

5 mg·kg-1·d-1，最大剂量 ≤ 600 mg/d，连续治疗 3～
4个月；②异烟肼单药治疗，剂量同上，连续治疗

6～9个月；③利福平单药治疗，剂量同上，连续治疗

3～4个月。由于我国结核病患者众多，且耐药结核

病的比例较高，因此推荐联合治疗方案。接受预防

性抗结核治疗至少4周后可开始使用生物制剂。

由于抗结核药物有一定的不良反应（包括恶

心、呕吐、药物性肝损害、药物过敏等）发生率，且部

分较严重，因此建议患者在使用抗结核药物前进行

血尿常规、肝肾功能检查，并在用药后第 2周和第

4周复查，此后每4周复查1次，以保证用药安全。

尽管用药前筛查及预防性抗结核治疗能够降

低潜伏性结核活化的风险，但在使用生物制剂过程

中，发生结核病的可能性仍然存在，因此应严密监

测患者是否出现活动性结核的症状和体征，以及相

关辅助检查指标。对于潜伏性结核病和非活动性

结核病患者，经预防性抗结核治疗后启动生物治疗

者，建议在使用生物制剂后第 3、6个月复查胸部

X线/CT、PPD/T⁃spot，之后每 6个月复查 1次，直到

停药后 3个月。对于使用 TNF⁃α抑制剂的患者以

及具有高危因素的人群，建议适当增加随访频率，

并且告知患者在使用生物制剂治疗期间或治疗以

后，若出现结核病症状（如持续性咳嗽、体重减轻和

低热），应寻求医学指导。

拟用生物制剂患者的结核病筛查路线图见

图1。
（（四四））HBVHBV感染者感染者：：我国属于HBV感染高发地

区，应重视生物制剂治疗导致潜伏的HBV再激活，

并由此引发肝损害甚至发生肝功能衰竭而致死的

风险。无论选择何种生物制剂，均应常规筛查血清

HBV抗原抗体（俗称乙肝两对半），必要时还需检

测HBV DNA，以区分无感染、疫苗注射后获得免

疫、感染后获得免疫、慢性非活动性感染和慢性活

动性感染等。通常有以下几种情况：①当HBV抗

原抗体检测全为阴性时，一般提示未发生感染，可

以接受生物治疗；②仅单项HBsAb阳性，多为疫苗

注射后获得的保护性免疫，可以接受生物治疗；

③如仅HBcAb阳性，或伴HBsAb阳性，通常提示感

染后获得免疫，但也见于低水平潜伏HBV感染，应

进一步检测HBV DNA；如果HBV DNA检测阴性，

可以接受生物治疗；如HBV DNA阳性则属于潜伏

HBV感染状态，应按慢性HBV感染处理，慎用生物

治疗；无论HBV DNA阳性或阴性，接受生物治疗后

均应每 3 ～ 6个月复查 1次HBV抗原抗体及HBV
DNA，以及时发现HBV再激活；如治疗后由HBsAb
阳性转为HBsAg阳性，提示潜伏HBV再激活，应按
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拟用生物制剂治疗的银屑病患者

结核筛查
（结核相关病史，胸部X线/CT，PPD/T⁃spot）

阴性

结核潜伏感染 非活动性结核病 活动性结核病

预防性抗结核治疗后
可使用生物制剂治疗

禁止使用生物制剂，转专科医院
就诊并给予标准抗结核治疗

可以使用生物制剂治疗

阳性

图1 结核病筛查路线图

慢性HBV感染处理；④如HBsAg阳性，不论其他指

标是否阳性，均提示存在慢性HBV感染，要结合

HBeAg或HBeAb，以及HBV DNA检测结果分析：同

时伴有HBeAg阳性和/或HBV DNA拷贝数 ＞ 105/ml，
提示为慢性活动性HBV感染；而同时伴有HBeAb
阳性和/或HBV DNA定量 ＜ 104拷贝/ml，提示慢性

非活动性感染，这种情况下对于肝功能异常者不推

荐使用生物制剂，对于肝功能正常者可否应用生物

制剂应咨询肝病科医生，根据患者病毒复制水平、

风险及获益综合考虑，必要时联合应用抗HBV治

疗。同时，治疗过程中每1 ～ 3个月监测肝功能、血

清HBV抗原抗体及HBV DNA水平，以了解HBV感

染及肝功能状态变化并及时针对性处理。

（（五五））恶性肿瘤患者恶性肿瘤患者：：目前尚没有明确的证据表

明银屑病患者单用生物制剂可增加恶性肿瘤发生

的风险，但考虑到生物制剂有导致肿瘤进展的潜在

可能，因此应当在权衡病情利弊的基础上谨慎使

用。对恶性肿瘤已行根治手术5年以上、目前明确

无复发和转移的患者，在全面评估病情后可谨慎使

用生物制剂。对生物制剂联合长期光疗或既往使

用UVA或PUVA治疗超过200次的患者，需严密监

测皮肤癌的发生；当生物制剂联合其他免疫抑制剂

治疗时，需密切监测、评估患者肿瘤发生及复发的

情况。合并有淋巴系统恶性肿瘤的患者不建议使

用生物制剂治疗。

（（六六））生物治疗与疫苗接种生物治疗与疫苗接种：：银屑病患者在生物

制剂治疗过程中，同时接种灭活疫苗或重组疫苗不

增加安全性方面的风险，但可能影响免疫效果。接

种活疫苗理论上有造成病毒播散的风险，应十分慎

重。对于接种活疫苗前后需要停药的时间目前意

见尚不一致，一些专家建议在接种活疫苗前后均应

停止使用生物制剂至少2～3个半衰期。也有专家

提出接种活疫苗前需要停用生物制剂的时间为

4周或更长时间，需视生物制剂的半衰期而定，如

依那西普在最后1次用药后2～3周、英夫利西单抗

在最后 1次输注后 6个月、乌司奴单抗在停药后

15周方可接种活疫苗。接种带状疱疹活疫苗需要

停药12个月。

由于生物制剂有可能经胎盘传递给胎儿，因

此，在妊娠16周之后使用生物制剂者，其分娩的婴

儿出生后6个月内应被视为免疫抑制状态，避免接

种活疫苗。

（（七七））生物治疗与外科手术生物治疗与外科手术：：生物制剂对围手术

期的影响尚缺少大样本、确凿的研究数据。尽管有

研究显示，手术前停用或者继续使用TNF⁃α抑制剂

并不影响包括感染在内的手术并发症的发生，但生

物制剂理论上确有可能影响伤口愈合及增加感染

的风险，故通常建议中等风险手术（如泌尿道、胸

部、腹部、头颈部手术等）及高风险手术（如复杂的

胸腹及泌尿生殖手术、感染部位手术等）患者先停

用生物制剂后3～5个半衰期再进行择期手术。也

有专家建议，末次用药后阿达木单抗至少停用

2周、英夫利西单抗至少停用4周、乌司奴单抗至少

停用 8周才可进行手术。手术后无感染征兆且伤

口愈合良好的情况下可以重新启用生物制剂治

疗。而对于低风险手术（如消化道、泌尿道、呼吸道

的内镜手术，牙科治疗，皮肤手术，乳腺活检或切

除，眼部手术，整形手术或关节置换等）患者生物制

剂的使用不受影响。

十、本共识的局限性

本共识的内容仅代表参与制定的专家对银屑

病生物治疗的指导意见，供临床医生参考。尽管专
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家们进行了广泛的意见征询和讨论，但仍有可能存

在不全面之处。本共识所提供的建议、观点和方法

并非强制性意见，与本共识不一致的做法并不意味

着错误或不当。银屑病生物治疗的发展非常迅速，

随着临床经验的不断积累和新生物制剂的不断涌

现，本共识未来需要定期予以修订、更新。
参与本共识制定的专家（按姓名拼音顺序）：陈爱军（重

庆医科大学附属第一医院）、高兴华（中国医科大学附属第

一医院）、顾恒（中国医学科学院皮肤病医院）、顾军（海军军

医大学长海医院）、郝飞（重庆医科大学附属第三医院）、蒋

献（四川大学华西医院）、晋红中（中国医学科学院北京协和

医院）、康晓静（新疆维吾尔自治区人民医院）、李承新（解放

军总医院第一医学中心）、栗玉珍（哈尔滨医科大学附属第

二医院）、刘晓明（香港大学深圳医院）、史玉玲（同济大学附

属第十人民医院）、孙青（山东大学齐鲁医院）、王刚（空军军

医大学第一附属医院）、杨斌（南方医科大学皮肤病医院）、

张峻岭（天津市中医药研究院附属医院）、张锡宝（广州医科

大学皮肤病研究所）、张学军（复旦大学附属华山医院）、赵

邑（清华大学附属北京清华长庚医院）、郑敏（浙江大学医学

院附属第二医院）

利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突。所有专家均声明参
与本共识的制定坚持客观的立场，以专业知识、研究数据和临床经
验为依据，所持观点未受到任何企业的影响。本共识的制定未接
受任何企业、任何形式的赞助
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《中华皮肤医药学丛书》征文发行及中华皮肤医药学研修班通知

一、为全面贯彻实施《中华人民共和国中医药法》，发展中华皮肤医药学，世界华人皮肤科医师协会组织编写的《中华皮肤

医药学丛书》，由河南科学技术出版社北京名医世纪文化传媒有限公司出版、发行，将陆续出版《鲁克皮肤病学》中译本、《皮肤

古代经典名方》、《中国皮肤科学史》英文版等，向国内外征集皮肤医药学图书，代为出版发行。已出版《新编中西皮肤药物手

册》（邮购价128元/册）、《中西皮肤外用药制剂手册》（邮购价138元/册），统一优惠价为100元/册。

二、继续举办中华皮肤医药学研修班，推广皮肤病外用中药制剂、古代经典名方、中药备案制剂、临方调配、名老中医制剂、

中药配方颗粒制剂、白桦树汁美容化妆品、护肤品配方、皮肤病适宜中医技术，由丛书作者授课，2020年择期开班。预报名者

赠送《中西皮肤外用药制剂手册》。

联系人：马毳毳手机/微信：13227015533；马振友手机/微信：13379033002。
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