
肿瘤免疫治疗患者及照顾者教育

缪景霞

南方医科大学南方医院 肿瘤内科

2019年10月27日



目录

肿瘤免疫治疗概述

肿瘤免疫治疗不良反应

患者及照顾者的健康教育

1

2

3



目录

肿瘤免疫治疗概述

肿瘤免疫治疗不良反应

患者及照顾者的健康教育

1

2

3



定义

肿瘤免疫治疗 (Immuno-Oncology, IO)

通过激活、调动人体免疫系统中的细胞，帮助免疫系统恢复发现癌细胞及与其斗

争的能力。

IO

激活 免疫

细胞

攻击 癌细胞

健康细胞



传统肿瘤治疗方法直接杀伤肿瘤细胞

免疫抑制剂治疗是通过利用机体自身的免疫系统杀伤肿瘤

Immuno-

oncology

Surgery

Radiation 

therapy

Chemo- & 
targeted

therapies

?

与传统治疗的区别

1. DeVita and Rosenberg, N Eng J Med 2012, 366: 2207;                             2. Daniel S. Chen, et al.Immunity. 2013 Jul 25;39(1):1-10



美国与中国获批PD-1/PD-L1抗体药物

卡瑞利珠单抗 艾立妥 2019 经二线系统化疗的复发或难治性经典型霍奇金淋巴瘤 PD-1
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免疫相关不良反应（irAEs）

免疫检查点抑制剂阻断T细胞负性调节信号，解除免疫抑制，在增强T

细胞抗肿瘤作用的同时，可能异常增加自身正常的免疫反应，导致免

疫耐受失衡，累及正常组织时出现自身免疫样的炎症反应。

受损皮肤及内脏组织中可见大量免疫细胞浸润

原理、毒性谱、处理不同于传统治疗

定义



眼睛：
葡萄膜炎、结膜炎 、巩膜炎
巩膜外层炎 、睑炎 、视网膜炎

呼吸系统：
肺炎、胸膜炎、结节样肉芽肿

心血管系统：
心肌炎、心包炎、血管炎

胃肠系统：
结肠炎、回肠炎、

胰腺炎、胃肠、
心血管、呼吸、

眼、胃炎

神经系统：
神经病变、格林巴利、
脊髓病、脑膜炎、
脑炎、重症肌无力

肌肉关节系统：
关节炎、
皮肌炎

血液系统：
溶血性贫血、
血小板下降、

中性粒细胞减少、血
友病、

皮肤：
皮疹、瘙痒症、
银屑病、白癜风、
DRESS、
史蒂文斯 - 约翰逊、

肾脏：
肾炎

肝脏：
肝炎

内分泌：
甲状腺功能减退、甲状腺功能亢进、

Hypohysitis、
肾上腺皮质功能不全 、糖尿病、

最常见：皮肤、结肠、内分泌器官、肝脏和肺

罕见：神经系统、心血管系统

不同疾病，不同产品亦不同

主要包括皮肤、胃肠道、肝、内分泌系统等

irAE



irAEs发生时间

通常情况下，irAEs一般都发生较早，大

多数在给药后数周到3个月之间发生，也

有的irAEs在终止治疗后才开始发生。

1. ESMO指南
2. Robert C, et al. Manuscript submitted: Oncologist
3. Weber J, et al. J Clin Oncol. 2012;30:2691–2697

CTLA -4比PD-1 /PD -L1抑 制 剂 i r AE严重

CTLA -4： 肠 炎 、 垂 体 炎 、 皮 疹 常 见

PD-1： 肺 炎 、 甲 减 、 关 节 痛 、 白 癜 风 更 常 见



与化疗所致的不良反应相比 irAEs具有的特点

可发生于所有具有免疫系统及免疫细胞的器官。

多样性

延迟性

irAEs的发生时间不同，但大部分是发生在1-6个月，

且可逆。

大部分可逆性，易管理

与化疗相比，免疫治疗所引起的免疫相关不良事件可能存在延迟发作，

且持续时间较长



irAEs与传统化疗的毒性谱不同



irAE的治疗原则
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症状管理篇

01



分级 临床表现

1 斑丘疹/皮疹覆盖<10% BSA，伴/不伴有症状（如瘙痒，发热，紧缩感）

2
斑丘疹/皮疹覆盖10-30% BSA，伴/不伴有症状（如瘙痒，发热，紧缩感）

影响使用工具性日常生活活动

3 斑丘疹/皮疹覆盖＞30% BSA，伴/不伴相关症状；个人自理能力受限

免疫相关皮肤不良反应
 ipilimumab单抗治疗的患者中，24％出现红疹，皮肤瘙痒较为常见，占35％

ipilimumab治疗的黑色素瘤患者中，10％出现白癜风，而在接受PD-1治疗的肾癌和肺癌患者中较为少见。

 nivolumab治疗时，皮疹不良反应的发生率为15％

 两种ICPIs联合治疗时，皮疹不良反应的发生率最高，约为40％

 抗PD-1抗体治疗的患者中，皮肤瘙痒的发生率为20％



患者新出现或者加重症状

1.瘙痒、红斑、斑丘疹

2.脓疱

3.紫癜性皮疹

4.免疫性毛细血管增生

 绝大多数皮肤相关不良反应发生在体表皮表，向心性密集

 初始多表现为体表鲜红色点状物，直径≤2mm，随着用药次数增加，病变范围可逐渐增大

增多

免疫相关皮肤不良反应



免疫相关皮肤不良反应

1 2 3 4 5
出现瘙痒、红
斑，冷敷，轻
拍皮肤，局部
使用清凉剂
（薄荷），严
重遵医嘱用口
服抗过敏或外
用激素类软膏

穿舒适棉柔

衣裤；指甲

剪短防止划

伤皮肤；睡

眠时保持室

内凉爽

观察皮肤瘙痒、

皮疹情况，如

痤疮样脓疱，

保持皮肤清洁，

避免抓破，

，加强

患部的清洁

做好防晒，

外出时需要使

用防晒乳，戴

遮阳帽，穿防

晒衣，太阳眼

镜等

在清洁皮肤时

用温水，尽量

少用香皂、沐

浴露，以免皮

肤更加刺激或

干燥，保湿润

肤

大多数皮肤irAEs是低级别的、可控的，少数可能危及生命的剥脱性的皮肤反应



免疫相关消化道不良反应

在消化道毒性反应中，最常见的是腹泻

在抗CTLA-4单抗治疗中较抗PD-1/PD-L1单抗治疗更为常见，

约27％～54％使用抗CTLA-4单抗治疗的患者发生腹泻

抗PD-1/PD-L1单抗治疗中出现不良反应较少，3/4级为1-2％

发生腹泻的时间，最快7天，最长16月，发生腹泻的中位时间为6个月



免疫相关消化道不良反应

健康教育：
腹泻：
1.观察用药后大便的颜色，性质、量、次数及伴随症状等；2.发生腹泻时告知医护人员，必要时留取标
本并送检；3.注意肛周皮肤的护理，排便后用温水清洗；4.补充水分；5.注意饮食和腹部保暖。

食欲减退、恶心、呕吐：
1.告知患者此类不良反应是常见的，消除紧张心理；2.观察记录呕吐颜色、性质、量；3.保持口腔清洁，
呕吐后及时漱口，清除口腔异味；4.保持病房空气清新，温湿度适宜，经常通风。5.根据患者个人饮食
习惯，增强食欲。

患者新出现或者加重症状

1.食欲减退

2.腹泻或腹泻伴腹痛

3.恶心呕吐

4.便秘

Rbert C,Schachter J,Long G V,et al 



免疫相关内分泌不良反应

在接受卡瑞利珠单抗单药治疗的患者中，包

括甲状腺功能减退症、甲状腺功能亢进、甲

状腺炎在内的甲状腺疾病的发生率为16.6%

所有病例的严重程度均为1级或2级



临床表现：

1.甲状腺功能障碍：甲减比平时容易感到疲惫、体重增加或减少体温低、怕冷、行为变化（性欲减

低、急躁、健忘等）、其他：毛发脱落、便秘等；甲亢易怒、急躁、焦虑、出汗

2.肾上腺功能障碍：身体无力、意识模糊、恶心、呕吐或反胃、食欲不症

3.Ⅰ型糖尿病：体重减轻、尿量增加、口干舌燥或喝水增多、恶心、呕吐患者

健康教育：1.心理护理：引导患者表达内心感受和想法；回答患者的疑虑；一些甲状腺功

能减退患者还会有人格变化，需要做好观察和心理护理

2.注意休息和保暖，保护皮肤，防止干燥

3.按时查甲功，遵医嘱按时使用药物。遵循从小剂量开始、逐步增加剂量的给药原则

4.甲减低盐、高热量、含碘饮食；甲亢低碘无碘、高蛋白、高热量饮食

5.糖尿病饮食，血糖监测

免疫相关内分泌不良反应



患者新出现或者加重症状:

1. 皮肤或眼睛变黄（黄疸） 2. 严重的恶心、呕吐

3. 尿液变黄 4. 右腹部疼痛

5. 发热 6. 疲劳

健康教育：免疫相关性肝炎是无症状的，仅在常规的肝功能检查中发现，通常免疫治疗开始

后的第 6-14周出现转氨酶和（或）胆红素上升，观察食欲、黄疸，定期检查肝功能。

肝功能异常者：1.遵医嘱使用护肝的药物；2.定期检测肝功能，一般为

1-2次/周；3.出现异常及时告知，按时返院复诊； 4.高蛋白高维生素饮食

免疫相关肝脏不良反应

Ipilimumab、Nivolumab和Pembrolizumab单药肝炎发生率为5%-10%，其中3

级AEs的发生率为1%-2%，免疫相关肝炎通常发生于治疗后8-12周



免疫相关性肺脏不良反应

患者新出现或者加重症状：

1.咳嗽

2.胸痛

3.呼吸困难

4.急性呼吸窘迫综合症（ARDS）

5.发热

GULLEY JL,Rajan A,Spigel DR,et al..Lancet Oncol,2017,18(5):599-610.

健康教育： 1.肺部病史得告知医护人员

2.出现新的肺部症状及加重症状及时告知

注意：老年人、慢性阻塞性肺病或者其他心肺疾病症状的患者是高危个体

nivolumab的3～4级肺炎发生率仅为1％，当ipilimumab和nivolumab联合治疗时，肺炎的发生率

可升至5％～10％，其中3～4级肺炎的发生率为2％。



 肺癌患者晚期常发生呼吸困难的情形，在药物治疗方面，需定时使用吗啡以改善呼吸困难

的症状。

 当呼吸困难合并血氧浓度下降时，可视情况给予氧气治疗

 患者也可通过多种方式来改善呼吸困难的情形：

①采取半坐卧位 ②腹式呼吸与撅嘴呼吸 ③家属陪伴增加安全感，减少焦虑紧张。

肺炎呼吸困难的健康教育

采取半坐卧位 采取腹式呼吸



患者新出现或者加重症状:

1. 心包疾病

2. 血管炎

3. 心肌炎最为常见：临床表现与普通心肌炎相似：胸痛，心悸，呼

吸困难等， 常与肌炎、重症肌无力同时存在

4. 心律失常

健康教育：1、有相关心脏疾病病史的需治疗前告知医护人员，提前做好防护措施，做到防

范于未然；2、静滴过程中有心慌气促，及时告知，积极治疗。

免疫相关心血管毒性



输液反应

患者新出现或者加重症状：

1.皮肤潮红、瘙痒

2.畏寒、发热、出汗

3.胸闷、呼吸困难

4.头痛、头晕

5.低血压

健康教育： 1.治疗前如实告知医护人员是否有药物过敏史

2.输注过程中不可随意调节输液滴速，输液结束建议休息1-2小时，无不适方可离开

3.当出现身体不适时立即告知医护人员

免疫治疗的输液反应发生率较低，大多数为轻到中度

大多数出现在输注过程中或输注后1-2小时



特殊人群的 irAEs

有自身免疫疾病史的患者
873例有基础自身免疫疾病的患者使用PD-1/PDL-1抑制剂的irAEs发生情况

健康教育:

需自我密切关注有基础免疫病患者免疫治疗的风险

 既往曾出现irAE的患者再次治疗

有研究发现，接受免疫治疗的482名NSCLC患者（15%患者出现irAEs而导致治疗延迟或停药）

健康教育:

曾出现irAEs的患者再次接受ICIs治疗时应紧密监测



irAE的治疗原则



合理饮食篇
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饮食原则

与化疗联合使用时会改变

饮食习惯，出现消化道反

应，以致热量不足且营养

不均衡，造成体重下降、

营养不良

据报道，20%的癌症患

者死于营养不良而非癌

症本身，所以足够热量

且营养均衡的饮食对患

者十分重要

患者的BMI值，应尽量

维持在22-24之间

营养均衡 热量足够

321



饮食建议

中国居民健康膳食指南2018最新指南

 平衡饮食

 足量蛋白质及抗氧化营养素

摄入

 多喝水，每天保证8杯水

 少量多餐，干稀分开

 避免空腹接受治疗

 手边常备健康零食



对症处理：

遵医嘱使用止吐药物，若有严重呕吐应注意是否有脱水的情况；

少食多餐，避免空腹>6小时；

食用温凉的食物（热食易引起恶心感）；

若有晨呕问题，起床后先吃干的食物，如吐司或苏打饼干。

新鲜柠檬切片闻吸

预防措施：

 避免太甜、油腻或气味强烈的食物，可选择酸味、咸味的食物，或利用生姜等减轻症状

 正餐时请勿喝大量汤、水或液体，以免过度饱胀造成恶心

 饭后请勿立即平躺

 当恶心感出现时，避免刻意选择平时喜爱的食物，可能会让你对这些食物产生永久性厌恶感

 远离有油烟味或异味的地方，可减少恶心感

饮食对策1--恶心呕吐



对症处理：

优先选择喜爱的食物

少量多餐，随时备有餐食、点心

两餐之间可口服高蛋白、高热量的营养补充剂

在每天感觉最舒服的时段多吃（一般早餐时胃口最佳）

经常变化烹调方式，注意色、香、味的调配

用餐前适度活动或吃少许开胃食物

舒适的用餐环境并保持轻松愉快的心情

饮食对策2--食欲不振

预防措施：

避免油炸、油腻和易产气的食物

避免避免一次性喝大量的汤、水或其他液体



饮食对策3--腹泻

对症处理：

遵医嘱使用止泻药物

适度增加水溶性纤维的摄取，如柑橘、木耳、苹果等，具有缓泻的效果

严重腹泻时可给予清流饮食，如米汤、去油清汤、运动饮料、果汁等

注意补充水分及电解质

预防措施：

避免不新鲜食材，生、熟食分开

避免食物污染

避免油腻和太甜的食物



对症处理：

 适度的运动顺时针按摩腹部

 口服温热的饮料能刺激肠蠕动，如黑枣汁、蜂蜜水

 必要时遵医嘱予使用泻药

预防措施：

保证足够的水分，养成固定的如厕习惯

增加膳食纤维入，如蔬菜、水果、全谷类、干豆类、坚果类

饮食对策4--便秘



对症处理：

 适当运动，如散步、快走等

 汤水餐前饮（30~60min）必要时遵医嘱予使用泻药

预防措施：

少吃甜食和油腻食物

避免易产气食物（如豆制品、洋葱、马铃薯、牛奶等）和粗纤维含

量高的食物（如竹笋、芹菜、菜梗、玉米等）

饮食对策5--腹胀



运动指导篇
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• 每日从15分钟开始至30~45分钟或自

觉有轻微出汗即可

运动时间：

• 运动频率原则上是1周至少3次，可

采取“隔日运动”的方式

运动方式：
• 采取缓和、有氧的运动，

如走路、跳舞、骑车、打

球、游泳等，可增加心肺

耐受力及免疫力

• 骨转移及脑转移患者需咨询医务人员

• 置PICC患者，需避免某些运动，如快速挥动手臂、打球、游泳等

注意事项

运动准则



运动建议

项目 目的 频率/时间 注意事项

游泳、爬山、爬楼梯、快
步走、太极拳、骑单车、
居家健身操、气功

增强心肺功能，减
少及改善脂肪肝

• 每周4~5次
• 每次15~20分钟

应避免身体过度疲劳
及避免负荷不了的运
动项目

肌力运动、徒手轻负荷重
量训练：在训练上手臂力
量时可以手握约500克左右
的重物或水瓶做手肘弯曲
动作

加强肌肉与韧带的
肌力

• 每个动作做15~20下
• 每次3~5回
• 每回间隔30秒

需配合呼吸，不可闭
气用力

柔软度运动，如瑜伽、伸
展操等

增加身体可活动的
范围，减轻身体疲
劳感

伸展肌肉随时随地均可进
行

需配合呼吸，动作从
静态至动态



规律运动

运动可以舒缓身心压力，有助于加快肠胃蠕动、增加食欲

运动也可提高肺癌患者的活动耐力与肺活量

运动可以促进血液循环，帮助代谢掉体内的有害物质，并使人有满足感

运动照亮人生



缓解压力篇
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民以食为天

快乐食物

探索美食

吃

旅游、唱歌

跳舞、健身

下棋、钓鱼

玩

快步走

太极

五禽戏

慢跑

运 动

爱人

亲友

义工

心理咨询师

倾 诉

缓解疏导的方法



敢于面对现实，迎难而上

关注身体变化，积极面对不良反应

克服心理障碍

家属亲人陪伴，鼓励树立战胜的决心

社会关爱、义工爱与陪伴

鼓励参加癌症病友俱乐部
第七届军运会运动照亮人生，意大利空军上校罗伯特·帕佐这次是
第二次参加军运会，参赛项目是残疾人射箭个人和混合团体。之前
是在战场报效国家，作为运动员，身穿印有意大利国旗的队服参赛
时，他认为这是自己以另一种方式再次报效国家 。

身残志不残，坚强的毅力

心理护理



 优质的睡眠非常重要，尤其在治疗期间，请尽量于11点前睡觉让肝脏充分休息，因治疗的

不良反应可能影响到肝功能，若睡眠不足、熬夜等，会造成肝功能异常，影响治疗

 若因焦虑导致睡不着，可试着睡前泡脚 ，轻柔按摩足底和小腿；严重失眠患者需求助医生

保证充足且优质的睡眠



健康咨询篇
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疾病知识宣教



掌握 irAEs处理原则，保证患者安全

在irAE早期识期、经常监测、及时处理

 健康状态与基线相比有任何变化，无论是多么细微的变化或看起来没有意义的变化，

都可能是irAE的表现，应及时向医务人员报告

 与患者家属沟通，避免患者因担心irAE造成治疗中止而瞒报不良反应

 鼓励患者坦诚交流，增加继续接受免疫治疗的可能性,并更可能保障的安全

 告知患者irAE可能出现的时间范围,确保治疗开始后坚持随访并保持警惕



掌握 irAEs处理原则，保证患者安全

 irAE可能发生于治疗开始后的任何时候 ,甚至是几个月后

 应强调获取基线和随访检查结果从而识别和诊断irAE的重要性

 告知特殊人群有关特别注意事项

 应告知育龄妇女避孕， 因为有可能引起胚胎-胎儿毒性

 可能有超进展的危险

 提供有关医疗咨询、网站资源

 提高治疗依从性，保管好所有检查资料



寻求社会组织的帮助

申请：尽量申请社会资助等福利

保险：考虑医疗保险

积极关注医疗保险的动态

社会：社会义工组织爱与陪伴

PS：标注“援助专用”的药品需要患者拍照之后再丢弃，

药盒子需要留着用于下次领取药品



寻求社会组织的帮助

慈善资助



延续护理篇篇

06

 申请公众号：定期推送irAE相关知识，提醒关注

 微信群、加个人微信

 个案管理师



免疫治疗安全性管理五大支柱：预防、评估、检查、治疗、监测

及早发现症状、及时报告医生，及时治疗

与医护人员积极沟通，克服各种不良反应，顺利度过治疗期

注意饮食调理、规律运动、日常护理，提高生活质量

勇敢面对，家属陪伴，树立战胜的决心

小结



免疫治疗个案管理师？

分病种、分阶段宣教？

怎样才能提高病人警惕？防患于未然？

治疗1-2次停药，如何宣教？

思考



感谢您的聆听
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