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支持附件1个人执照中关于医学条例建议性修改的指导材料
规定的常规体检项目

1  背景
1类合格证申请人自开始飞行后需要每年进行一次医学鉴定，直至60岁此周期改为6月一次。除外单机组航线运输，飞行驾驶员40岁以后需要每6个月进行一次医学鉴定。飞行员职业生涯中，医学鉴定内容变化不大，虽然心电图检查首次申请时进行后，随着年龄增加而频度增加，起初作为推荐（30~50岁间每两年一次），之后作为标准（50岁后每年一次）。因此国际民航组织认识到心血管风险随着年龄的增加而增加，然而不同国家对于此种风险的发生率存在分歧。

在多数西方国家，70岁的男性每年心血管病死亡率达1%，约为30岁人的100倍。并且年轻人发展为癌症、糖尿病及癫痫等其他疾病的风险很低，但随年龄的增加而增加。但另一方面，包括与药物及酒精使用相关的精神疾病及行为异常病没有证明其严峻程度，这些问题在年轻人反而比身体疾病更为频繁。所以，飞行员的常规周期性体检，应考虑针对预防不同疾病更为合理。

40岁以下的1类申请人年度医学鉴定不太可能揭示有重要意义的身体疾病，故不损害飞行安全的一些鉴定项目可隔年删除。这将留出多余的时间关注精神卫生及健康预防性维护方面。一般公认干涉生活方式或治疗可预防或延迟晚年疾病，包括身体和心理疾病的发生，若有必要可早期进行，职业飞行员即代表了强烈关注自身健康的一群人。对年轻飞行员重点关注的改变将促进健康维护并有利于职业生涯的飞行安全。

国际民航组织1类申请者的鉴定标准及推荐方案正修改允许执照颁发当局隔年删除40岁以下申请人的体检项目，从而使检查者有更多时间从教育的视角与该年龄组申请人讨论医学问题。然而，执照颁发当局可能希望进行一些鉴定例如视力检查，以查明配戴矫正镜者或矫正镜处方的改变。

好像对40岁以下飞行员每年进行心、肺等检查以及血压、尿检查是不必要的，每2年进行一次检查应足够了。这并不排除执照颁发当局对已知伴有风险增加的申请人要求更频繁的检查。若体检内容隔年性减少，将有更多时间讨论健康方面的问题，从长远看将改善飞行员健康从而提高飞行安全。

两个方面尤其值得考虑。第一为身体健康，其因素众所周知。饮食、锻炼、吸烟、体重等及其对健康的影响均为检查者熟知。这些均可与申请人讨论，例如疾病家族史、体重、锻炼习惯等。执照颁发当局应着力给委任体检医生提供关于健康维护的指导。

第二为精神卫生及精神活性物质的使用。该方面的指导不易产生效果，且国际民航组织一小部分专家已通过询问特殊问题的方式同申请人论证过讨论该方面的益处，证明了在情况恶化至产生不利影响之前，对医学健康执照持有人进行早期干预可预防某些精神疾病及精神活性物质的误用。下面将有指南草案专题讨论。

历史上，体检周期的关注点为检查医学状况，几乎仅为身体状况，这在体检合格证有效期临近结束时可能威胁到飞行安全。检查者的主要作用为检测短期内可引起失能的情况。

检查者作为教育者的角色并未参与此过程中，尽管许多检查者认为其是所有医生的本职任务。同时检查者鉴定身体合格的角色将继续下去，因为年轻人也可能患有一些小的疾病，这将可能改善申请人的健康，提高飞行安全。有种观点认为这不是调控性体检医生的角色，而事实上体检医生在很好的为飞行安全和申请人提供服务。

不再强调40岁以下1类申请人的身体检查，长期以往将使关注点以一种和平的方式集中于健康的非身体方面，且不增加申请人的费用。

2  开发体检医生使用的问题库

有证据显示一些致命的飞行事故可由精神异常或使用精神活性物质引起，故其作为周期性航空医学体检的一部分，存在问题是合理的。对此，已有关于如何进行小指导，尽管熟练的体检医生在评价时已经非正式地自然地将其纳入。并且，可影响飞行员健康，导致中年飞行员长期不适的非身体状况越来越多。体检医生发现的某些问题在发展成严重的健康问题或影响飞行前，可经预防措施而克服。

有不同的问卷调查适用于评价人们的精神健康及行为。然而，下面推荐问题的主要目的为教育，这些问题将促进体检者与飞行员间的讨论。为鼓励对话，推荐会话中不使用文字记录，开始即使飞行员明白问题所在，从而增加直率交流的可能性。且期望从回答问题中，罕有正式行为被体检医生认为需保护飞行安全。

这些问题暗示其在职业飞行员的年龄范围内较为常见，且可能对在飞行跑道的操作有影响。统计表明此类精神问题主要是情绪紊乱，焦虑症，尤其是恐慌事件。另外，许多签约国民众过度饮酒及使用违禁药物的频率在增加，飞行员也不例外。同时也应开发此类问题。

开发问题时，该领域专家回顾文献以选能够快速完成的简单问题。多数飞行员消极回答所有问题，要求无相关问题的飞行员进行长时间的盲法问卷调查是不必要的。积极或犹豫回答问题者可与体检者进行进一步对话。主要目的是鼓励飞行员考虑其生活方式，必要时提高其维持良好精神健康的可能性，包括在其职业生涯避免使用精神活性物质的相关问题。

偶尔，体检者可发现需进行医学治疗的状况，目标为在其发展成为严重问题或影响飞行员医学合格及飞行安全之前，早期识别这类问题。

并非所有医学部门都能发现特殊飞行员群体的问题，所以所开发的问题可能不代表所有签约国最好的问题，但其为签约国提供指导，提供一个起点。

3  关于精神健康与精神活性物质使用的推荐问题

抑郁问题：

1) 过去三个月，你是否有情绪低下、沮丧或绝望的感觉？

2) 过去三个月，你是否无兴趣做事情？

3) 过去三个月，你是否有失眠，易醒或嗜睡？

4) 过去三个月，你是否有持续超过一周情绪显著提高？

焦虑症问题：

1) 过去三个月，你是否有突然焦虑、害怕、不安的事件？

2) 过去三个月，你是否经历过休息时无原因的呼吸短促、心悸或震颤？

3) 过去一年你是否因焦虑而需要紧急医学建议？

酒精使用问题：

1) 你觉得自己应该减少饮酒吗？ 

2) 是否有人批评你饮酒而让你生气？

3) 对于饮酒自己是否有犯罪感？

4) 早晨你需要的第一件事情是饮酒吗？

5) 一周你饮酒量是多少？

6) 当你饮酒时，一天的饮酒量是多少？

关于药物使用的问题：

1) 除因疾病治疗用药外，你是否还使用其它药物？

2) 你使用哪种非处方药？上次使用这种药物是什么时候？
抑郁症的治疗

1  概况

对执照申请人患有抑郁症并需要服用抗抑郁药进行治疗时，更新的航空医学鉴定推荐意见和注意事项。

6.3.2.2.1 (and 6.4.2.2.1, 6.5.2.2.1)  推荐意见—航空体检医师在对患有抑郁症并服用抗抑郁药的申请人进行鉴定时，除了经过细致了解该患者具体病情后认为其状况不会对安全行使本人执照权利构成影响以外，均应鉴定为不合格。

注释1—对于服用抗抑郁药的合格证申请人鉴定的指南详见航空医学手册 (Doc 8984)。
2  背景信息

根据传统的鉴定原则，空勤人员和空中交通管制员服用抗抑郁药后，由于其健康状况和药物副作用可能导致的安全隐患，应注销其体检合格证。在美国，根据联邦航空局（FAA）的规定，服用抗抑郁药后应暂停从事相关工作至少3个月；而欧洲联合航空署的规定则时在一旦开始服用精神活性药物后即应注销其体检合格证。

虽然各地的流行病学调查报告的差异很大，但抑郁症在国际上仍是一种常见成人疾病。在美国，有16.2%的人即3400万成人，一生之中曾患有严重的抑郁症；而在最近一年中曾患有抑郁症者所占比例达6.6%。而新一代抗抑郁药——选择性5羟色胺再摄取抑制剂虽然其耐受性好，副作用小，但尚无明确证据表明的疗效要明显好于传统抗抑郁药。

很多抑郁症患者需要长期服用抗抑郁药来降低其复发的风险。有系统回顾表明，与服用安慰剂相比，抑郁症患者在痊愈后持续服用抗抑郁药其1至3年的复发率显著降低。该报导指出，服用安慰剂对照组平均复发率为41%，而服用抗抑郁药的对照组的平均复发率为18%。

该文献还有新证据表明关于飞行员服用抗抑郁药即应停飞的规定可能导致患有抑郁症的飞行员隐瞒服药情况或者拒绝接受治疗而继续执行飞行任务。在一篇航天医学会的意见书中提到，根据航空医学咨询服务数据库中对飞行员的电话问询结果表明，在听取医生建议开始服用抗抑郁药的飞行员中，有近15%表示不会将自己的服药情况上报联邦航空局（FAA）而是继续执行飞行任务。

有学者报道在对4143例飞行员进行的尸体毒理学鉴定中，发现其中223例生前服用了精神类药物，而联邦航空局（FAA）记录在案患有精神类疾病的仅有14例，接受精神科药物治疗的仅有1例。

1987年澳大利亚的国家航空安全局（CASA）宣布对于患有抑郁症的空勤人员，只要其已经完全治愈并且稳定服用抗抑郁药，就允许重新执行任务。这个规定对于空勤人员服用的抗抑郁药限制较少，绝大部分抗抑郁药包括单胺氧化酶抑制剂类（MAOI）和三环类抗抑郁药（TCA）等都可以服用。这个规定实施至今，尚无相关不良事件报道。但2003年该规定进行了一些修改，尺度有所收紧，加强了用药监控并限制了部分药品的使用。2007年8月发表的关于安全运行的研究，对481名飞行执照持有者在近十余年的安全运行如事故发生率和事故症候发生率等进行了调查，发现在符合相关特殊规定的前提下，允许服用抗抑郁药的飞行员继续执行飞行任务并不会影响安全飞行。

在加拿大，进行维持疗法的飞行员在按照航空医学监管治疗方案实施治疗，接受前瞻性随访观察后，允许“作为副驾驶或者在有副驾驶的情况下”飞行。
AsMA的意见书指出，在评估服用抗抑郁药的执照持有人是否能够保证安全执行飞行任务时，应充分考虑一些因素。首先，确定诊断结果是很重要的。选择性5羟色胺再摄取抑制剂（SSRIs）除了用于治疗抑郁症以外，还可以用于治疗其它精神疾病，而这些精神疾病在航空医学鉴定中是有重要意义的，如强制性障碍和急性焦虑症等。其次，在服用选择性5羟色胺再吸收抑制剂的早期，患者常会出现不良反应，但这些副作用通常随着患者机体的耐受性逐渐增强而慢慢消失。第三，新一代的选择性5羟色胺再吸收抑制剂能够选择性的作用于大脑特定区域受体，因而比传统抗抑郁药的副作用小。

并不是所有的选择性5羟色胺再吸收抑制剂都有镇静作用，因此在治疗精神运动性激越或迟缓的患者是可以根据不同情况选择不同的药物。而药物副作用的减少也减轻了服药对航空医学安全的影响。但是，抑郁症的治愈需要一个积极主动的综合治疗过程，单纯考虑服药的问题是不够的。选择性5羟色胺再吸收抑制剂有一些副作用和撤药反应在临床虽然不足以引起重视，但却具有重要的航空医学意义。

最后，还有一个需要考虑的重要问题，即抑郁症的诊断通常有很明显的社会舆论影响，在很多国家，患者都不会公开与同事或医务人员谈论抑郁症症状。而航空医学鉴定原则中规定了在明确抑郁症诊断后即予以停飞，也使得飞行员或者空管员更不可能向颁发执照的局方报告病情或者需求治疗帮助。

3  指南拟稿

3.1  对患有抑郁症的飞行员与空管员的评估

抑郁性情绪障碍（ICD-10：抑郁发作；DSM-IV-TR：成人抑郁症）是常见的精神疾病，主要表现为情感低落，精力不足，注意力不集中，记忆力减退，对周围事物不感兴趣，思维迟缓，优柔寡断，寝食不安，有负罪感及低自我评价。自杀在当前是一种常见的现象，自杀发生率的高低与社会文化环境有关，但在抑郁发作时其发生率接近20%。

抑郁症通常起病隐匿，若没有得到及时适当的治疗可持续数月。抑郁症可伴有躯体症状。抑郁症患者在白天可能出现症状缓解，因此在发病期内有时在白天可以没有症状。患者企图通过饮酒、服药甚至服用违禁药品来缓解症状（尤其是烦躁不安和失眠等）的情况也很常见。

抑郁症的常见表现除了注意力分散，优柔寡断以外，还表现为难以集中精力，这就导致患者的轻微失能（有时也可以表现的很明显）。以上因素加上自杀倾向，均使得患有抑郁症患者不适合从事民用航空的工作。由于在发病期间症状起伏，因此抑郁症患者在症状相对缓解的时候可以表现为能够执行飞行任务。但是，精力不集中和认知能力的缺损多少仍存在，这就影响患者在紧急情况下对多器官感知信息的分析整合能力。

虽然抑郁症也有治愈后不再发作的病例，但其本身仍是一种复发性疾病。在进行体检鉴定的时候，若航空体检医师发现受检者有抑郁症病史，应进行具体的问诊以确保当前没有抑郁症复发。对于有严重抑郁症发作病史的患者来说，其复发率接近于50%。由于抑郁性情绪障碍属于复发性疾病，因此在疾病初次治愈后仍应对患者进行紧密地观察随访，以便及时发现复发征兆。有研究表明，抑郁症复发的可能性在初次治愈后的两年内最高。因此加强对患者的宣教也有利于患者及时发现自身疾病复发的早期诊断和早期治疗。

按照传统规定，飞行员一旦服用了抗抑郁药，只有在其精神状态恢复健康且至少停药几个月后才允许复飞。近年来选择性5羟色胺再摄取抑制剂得到广泛应用，这使我们有充分理由认为在对服用该药的飞行员进行筛选和监测后，是可以允许其在服药期执行飞行任务的。这个达成初步一致的认识对于飞行员急性抑郁发作的治疗以及对复发的预防性服药治疗是非常有益的。

但同时也应该认识到服药仍有可能由于病情未得到完全控制或者药物副作用而导致潜在认知力和决断力的损害。当患者自诉“感觉很好，没问题了”的时候，只能说明较其未经治疗时状况有所改善。因此对于服药的合格证申请者应进行谨慎的鉴定，是否在服药后仍存在症状或出现药物副作用。

3.2  对服用抗抑郁药的飞行员与空中交通管制员的鉴定

对于已经确定抑郁症诊断并需要服用或者已经开始服用许可的选择性5羟色胺再摄取抑制剂的合格证申请人，在其病情明显好转时，应该施行个体化鉴定，具体问题具体分析。出于对飞行安全的考虑，有必要在合格证中予以限制，如“仅限于副驾驶或有副驾驶陪同下飞行”，以保证该申请人仅参与多人制机组的飞行。对于服用其他类抗抑郁药的飞行员和空管员通常不予以体检合格。

经执照颁布局方确认的服药飞行员和空管员的合格证的颁发还应遵循以下几个条件：

a) 申请人应由具备抑郁症治疗经验的执业医师负责治疗与监测；

b) 申请人还应：

1) 在返回飞行员或空管员岗位之前，确定服药剂量并持续服用该剂量4周以上，且：
· 仅出现最小的可允许的副作用；
· 未发生药物间不良反应或过敏反应；

2) 依据由临床执业医师的常规复查情况，及其向执照颁发局方的医学部出具的进展报告，申请人可以同时接受其它辅助治疗（如心理疗法）；

3) 无明显的其它并发精神疾病；

4) 无服用其它精神活性药物；

c) 抑郁症症状控制良好，无精神运动性阻滞；

d) 无自杀观念或倾向；

e) 无精神疾病症状发作史；

f) 无情绪激越特征（如易激惹或愤怒情绪等）

g) 能够保证正常睡眠

h) 已消除任何可以诱发抑郁症的重要因素 ；

可以同时进行行为认知学治疗、积极情绪治疗或其它相关治疗，但不作为体检合格的必要条件。

服用选择性5羟色胺再吸收抑制剂或相关抗抑郁药后经许可返回工作岗位的飞行员或空管员，如其服用的抗抑郁药种类或剂量改变，则应立即停止履行执照权利，直至其情况稳定并且未出现不良反应后，其监管医师可以重新鉴定其合格。

服用抗抑郁药的飞行员或空管员在停药前减小服药剂量时，在整个约两周的减量断药期，应停止行驶执照权利。直至其情况稳定，未出现不良反应或撤药反应征兆后，其监管医师可以重新鉴定其合格。

在对服药的执照持有人的监测过程中，也提倡使用客观检查工具对其状况进行评估，如汉密尔顿评定量表或者其它神经精神试验。还可以利用模拟试验或其它功能性试验进行评估。政府应提供低副作用的用药指南，如舍曲林（sertraline），西酞普兰（citalopram）和依他普仑（escitalopram）等。

对返回工作岗位的病例，应建立结果观察数据库，为服用抑郁药者的鉴定工作的前瞻性研究和回顾性研究提供依据。
医学状况报告

在上一版的附件一中，建议执照持有者当出现怀孕，健康状况改变超过20天或者持续服用处方药时均应向局方汇报。然而实际情况表明，各地局方对这条规定的理解各不相同，因此国家做出了以下修正。

1.2.6.1.1  建议－政府应确保执照持有人充分认识到自身生理与心理健康状况和接受治疗情况和飞行安全有直接联系。应颁发并向执照持有人提供相关情况的指南，说明需要向局方报告的医学状况。
让执照持有人充分认识到自身健康状况和飞行安全有直接联系事很重要的，只有这样，才能保证在其健康状况出现改变后能够及时就医，并且明白自己需要立即停飞的情况。例如，虽然州与州之间由于当地的流行病学特征不同而对心脏病的风险分级不同，但心脏病仍是局方认定严重影响飞行安全的因素。国家应告知合格证申请人其自身健康状况中和所接受治疗中潜在的危险因素，而局方和国家略有不同，希望将重点倾向于放在执照持有人的健康状况。对于确诊的感染性疾病的处理原则是一致的，即依据该类感染性疾病在世界各地不同流行病学特征进行鉴定。

国家政府可以从多方面提供相关的生理健康状况和心理健康状况的信息，如网站、信息通报、航空体检医师体检报告等。其中效率最高的方法在州和州之间也有所不同。航空体检医师体检报告是很有效的一种方式，正如附件一修订版中所讨论的那样，对于40岁以下的一级合格证申请人来说，这种医学评估方式既可以起到预防和教育的作用。

现代医学的进步使得很多疾病的住院时间也有变化。如以往需要长期住院医治的一些疾病，现在甚至已经不需住院便可以在短期内治愈。

有一个州列出了以下几条诊断与治疗，执照持有人一旦存在以下任何一种情况，均应在经航空体检医师重新鉴定后，方可复飞：

a) 任何外科手术；

b) 任何医学检查结果异常；

c) 常规服用的任何药物；

d) 任何的意识丧失；

e) 肾结石碎石术；

f) 冠脉造影术；

g) 暂时缺血发作；

h) 包括房颤、房扑在内的心律失常；

在很多亚健康状态时，未经过航空医学培训的临床执业医师不能对处于亚健康状态的执照持有者提供是否适合继续执行飞行任务的建议。任何执照持有人应清楚认识到，在单纯患有普通感冒而不伴发其它疾病的时候，可以不经特定的航空体检医师鉴定，但若患有其它更严重的疾病，则应该由相关医学专家，如特定的航空体检医师或颁发执照局方工作人员，进行鉴定是否仍适合继续执行飞行任务。如果鉴定结论是“暂不合格”，则需明确治疗方法和方案，当其健康状态恢复正常后，应即时予以复飞。若执照持有者存在如上所列情况之一，则应确保其清楚认识到需首先通过航空医学鉴定合格，方可继续履行执照权利。
人类免疫缺陷病毒
Ⅰ  HIV病评价的建议规则
1  初始诊断为HIV血清学阳性
    根据所提交的报告评定为暂不合格
    A）HIV专家回顾

· 感染病史

· 目前和既往症状
· 病情稳定性

· 机会感染或相关疾病的病史

· CD4＋T细胞计数的情况
· 病毒负荷量的情况
· 治疗史（包括非处方药治疗和替代治疗）

· 治疗相关副作用报告

· 实验室检查包括

· B、C型肝炎，巨细胞病毒，弓形虫，结核杆菌
· 全血计数，尿素，肌酐和电解质，肝功能，空腹血糖，血脂

    B）神经科回顾－可由HIV专家或神经科专家
       神经学后遗症评价，包括原始反射评价（由于合并有认知下降）。
    C）神经心理学回顾
· 基础神经心理学评价；
· 测试应包括测试应包括限时的心理运动任务和记忆任务，该测验需调用注意、学习、主动监测和检索信息等多种能力。
    D）精神病学回顾

       有关HIV血清阳性和抗病毒治疗相关的精神病学后遗症评价。
    E）心血管回顾（仅当有提示时）
       如果出现以下情况建议需要心血管专家回顾
· 脂肪营养障碍或代谢综合征（血脂障碍－总胆固醇升高，高密度脂蛋白胆固醇下降和甘油三酯升高或高血糖合并胰岛素抵抗）；
· 存在心血管危险因素，包括
· 高血压，左室肥大的证据，抽烟，血脂升高，糖尿病，年龄大于40岁
2  航空医学评价

接受到满意的报告后，申请者无症状、病情稳定、无显著机会性感染，如果CD4＋细胞计数高于下表所列的最低值，可考虑给予合格鉴定。一旦明确诊断为HIV阳性，1级或2级体检合格证申请者不能给予单机组飞行。
A）表1－申请者无明确的联合抗病毒治疗
	年龄
	最少CD4＋细胞计数

	20-39
	350

	40-59
	400

	60+
	500


  年龄大于40岁的申请者如果CD4＋细胞计数低于上述水平但是高于350/mm3，可根据个体情况考虑给予合格鉴定。
B）表2－申请者有明确的联合抗病毒治疗（cART）
	CD4＋细胞计数
	> 350 = 0
	201 − 350 = +0.62
	51 − 200 = +1.46
	≤50 = +2.44

	BMI
	≤ 18 = +0.80
	18.1 − 25 = 0
	> 25 = −0.29
	

	病毒负荷
	< 500 = 0
	≥ 500 = +0.18
	
	

	CD4斜度（3个月）
	< −25/mm3 = +0.49
	−25至 +25/mm3 = 0
	> 25/mm3 = +0.18
	

	贫血
	No = 0
Hb > 14.0g/dl male

Hb > 12.0g/dl female
	轻度 = +0.68
Hb 8.01 − 14.0g/dl male

Hb 8.01 − 12.0g/dl female
	重度 = +1.02 

Hb ≤ 8.0g/dl
	

	cART治疗前ART
	Yes = 0
	No = −0.39
	
	

	接受抗病毒药物
	Yes = 0
	No = +1.24
	
	

	年龄
	年龄 × 0.027
	
	
	

	HIV感染
	静脉用药＝+0.25
	其他途径＝0

	cART前诊断为AIDS
	No = 0 
	Yes = +0.19
	
	

	评分
	未来12个月临床进展的危险性（％）

	<1.5
	0.5

	1.5 – 2.99
	1.4

	3.0 – 4.49
	6.25

	≥4.5
	>20


表2提供了可操作性的风险评估，根据数字得出评分，用来预测未来12个月临床进展的危险性。
注释：
可接受的药物治疗包括：阿巴卡韦，地达诺新，恩曲他滨，拉米夫定，替诺福韦，叠氮胸苷，Atazanavir，福沙那韦，洛匹那韦/利托那韦，那非那韦，沙奎那韦，奈韦拉平和依法韦仑。
不可接受的药物治疗包括enfμvirtide，扎西他宾和司他夫定。
最近可适用的药物比如替拉那韦，darμnavir，raltegravir和玉米雷亚多非纳病毒组，根据个体情况可考虑为可接受药物。应特别关注这些药物的毒性和副作用情况。
在开始、变更或中断ART时应评定为暂不合格。病情稳定，经过3个月的监测，如果有可接受的血清学反应，无继续存在的副作用，FBC、LFTs、血脂和空腹血糖在可接受范围内，可考虑重新颁发体检合格证。
开始或变更为依法韦仑治疗时需要最初给予证明时或初始治疗后6个月内接受精神学家和神经病学家检查。
应回顾非处方药物治疗或替代治疗。
3  随访
必须接受定期随访，包括：

· 每3个月CD4＋和病毒负荷计数
· 每6个月精神病学评价（HIV专家或神经病学专家，根据需要考虑是否需要精神病学评价）
· 如果接受ART治疗：每6个月FBC、LFTs、血脂和空腹血糖检查
· 每年认知功能评价
· 疾病稳定，疾病进展的风险性是可接受的时候，如果有通过执照熟练性检查的证据或飞行指导检查员出具的医学飞行测试报告，可替代认知功能的检查。行为受损的需要进一步神经心理学评价，并与基础测试相比较，任何缺失都应评定为暂不合格。任何临床提示有认知障碍的均应进行神经心理学评价。
有临床指征时应进行进一步合并感染检测，任何新的阳性结果必须接受进一步评价。
如果申请者出现新的症状和/或者不能够达到上述所列的水平*，应评定为暂不合格并提交到许可证当局。


* 由于生物学和实验方法学的原因，CD4+ T细胞计数具有很大的差异性，在临床状态没有改变的情况下，重复检测的差异最大可达30％。因此重要的是监测一段时间的变化趋势而不是根据特定的测定结果做出决断。计数的突然变化需要重复检测来确定。
Ⅱ  DOC 8984文件中HIV章节的修改草案
（注－这是Doc 8984文件（民航医学手册）中目前HIV章节的修改草案，该文件可在ICAO公开网站上获取）
1  引言
    本手册前言章节里已经概括了评估申请人身体状况是否适合飞行的基本规则。

附件1国际标准和建议措施（SARPs）中有关人类缺陷免疫病毒（HIV）的医学总则规定对各级体检合格证都是一样的（商用驾驶员等、私人驾驶员等和空中交通管制员），规定如下；

6.3.2.20.1  申请人HIV血清阳性，将被评为不合格，除非全面调查提示没有可能增加失能症状的HIV相关疾病的证据。

注1－早期诊断和积极的HIV病抗病毒治疗可降低死亡率，改善预后，因此可增加合格评定的可能性。
这一部分内容的主要目的是帮助决定对该疾病进行全面调查和风险评估的要求，这些可导致HIV血清阳性申请者失能。

2  背景

HIV感染是流行性疾病，每个国家都有报告病例。未经治疗的感染通常可导致获得性免疫缺陷综合症（AIDS），合并有AIDS机会性感染或相关性疾病。ΜNAIDS/世界卫生组织（WHO）2007年的报告估计约有33,200,000人感染HIV。2007年新发感染2,500,000例，其中约1,700,000（约68％）发生在非洲撒哈拉地区。东欧和中亚呈现出很严峻的增长，一些数据表明这些地区自从2004年以来感染率增长超过50％。2006年约2,100,000例患者死于AIDS相关性疾病。飞行员和空中交通管制员感染HIV的情况还不得而知。

3  病原体

1984年，首次发现人类免疫缺陷病毒1型（HIV-1）病原体。1986年，被称作HIV-2的第二种病原体从非洲西部的AIDS病人体内分离出来。HIV-1和HIV-2具有相同的传播途径，可以发展成相似的机会性感染和AIDS。HIV-2感染者与HIV-1感染者相比，出现免疫缺陷的速度较慢，较温和。非洲西部发现的感染者以感染HIV-2为主，相对HIV-1而言，感染控制和预后预测了解较少。因此需要对此提高关注，在本章中应介绍相应信息，以决定HIV-2感染者是否合格的鉴定。
HIV为逆转录病毒，HIV感染的主要靶细胞是CD4+T淋巴细胞。CD4+T淋巴细胞参与许多重要的免疫功能，缺失这些功能将会进行性损害免疫应答。通过研究HIV的感染史可以知道，疾病的征象各种各样，范围广泛，从无症状的感染到生命受到严重免疫缺陷、严重机会性感染和癌症威胁的状况。其他研究也表明，CD4+T淋巴细胞数量的下降和机会性疾病风险程度、严重程度的增加之间有密切的联系。

4  传播

HIV可以通过同性或异性的性接触传播，血液和血制品传播，也可以是感染的母亲在分娩期、围产期或通过乳汁传播给婴儿。目前还没有证据表明HIV能通过偶然的接触或昆虫（例如蚊子）叮咬传播。HIV可存在于精液、宫颈涂片和阴道分泌物中。当生殖系统感染后，在精液、宫颈涂片和阴道分泌物中可以聚集大量的淋巴细胞和单核细胞。HIV的传播与性传播性疾病（STDs）史和肛交有密切的联系。尽管我们可以从任何体液中检测到HIV，却还没有证据表明眼泪、汗和尿液能传播病毒。偶然报导的病例说曾因被HIV感染者咬过而感染了HIV，但唾液传播HIV还没有找到让人信服的证据。

5  HIV感染过程

未经治疗的HIV感染者具有典型的感染过程（见图1）。病毒进入宿主体内后，CD4+T细胞（其次是单核细胞系）是HIV感染的主要靶细胞。

图1 HIV的感染过程（摘自Pantaleo et al., NEJM 328:327-35,1993）

[image: image1.emf]
HIV感染初期，病毒在CD4+T细胞内大量繁殖，之后机体产生特异性免疫应答，导致病毒血症，并迅速扩散到其他淋巴器官、脑和其他组织。初始感染后3-6周内，50-70%的病人表现为急性病毒感染症状（急性HIV感染），主要特点是高水平的HIV脱氧核糖核酸（RNA）或p24抗原，酶联免疫吸附（ELISA）实验阴性，蛋白免疫印迹实验（Western blot）阴性，随后血清中出现抗体。血清抗体一般在感染后21-28天（范围从7天—12个月）内出现。典型的急性病毒感染症状类似于单核细胞增多症，在热带地区通常误认为疟疾。最常见的症状包括发热，乏力，肌痛/关节痛，咽炎，淋巴结病变，皮疹，食欲减退，非特异性胃肠疾病，有时还出现神经综合症。大多数病人症状自然消失。急性病毒感染期持续超过14天，或者潜伏期短于21天预示病情发展成AIDS的速度较快。典型的病毒血症持续数周，9-12周后逐渐缓解至较低水平，在此同时，感染HIV后6周CD4+T细胞数量下降到低谷，随后开始逐渐增加。在病毒血症高峰期内，病毒复制和免疫压力之间达到决胜点时，HIV特异性免疫应答开始降低病毒负荷。HIV决胜点多发生在感染后6-12个月。许多HIV研究者认为HIV决胜点可以直接预示病人发展成AIDS的速度。

人体一旦感染上HIV，机体就不能完全将病毒清除。慢性感染期病毒复制程度各异。在发达国家，成人感染HIV后，如果没有进行抗逆转录病毒治疗，出现AIDS的临床症状或体征通常大约需要十年。疾病进展显然与年龄相关，年龄大的显然比年龄小的情况要差。尽管在这一时期内患者无症状，但大多数未治疗患者体内病毒数量逐渐增加，CD4+T细胞逐渐减少，出现临床症状，最终发展为严重的机会性感染。未经治疗的患者中有20%在感染后5年内就发展成AIDS，而其他（小于5%）患者在长时间内（大于10年）保持为无症状HIV感染状态，CD4+T细胞数量也不低于500/μL。约2%的未治疗感染者，通常称为“长期无进展者”，似乎长期（超过12年）HIV复制处于很低水平，CD4+T细胞计数在正常范围内。有效的抗逆转录病毒治疗的出现可几乎完全抑制病毒复制，延长发展成AIDS的时间，同时预防HIV血清阳性的AIDS临床表现。这些药物似乎也可以显著降低病毒性传播和垂直传播的可能性，对于高度流动性人群比如飞行员具有重要意义。
6  HIV感染的临床表现

潜伏期（临床潜伏期，图1）具有很大的个体差异。HIV相关免疫抑制（第2期，轻度症状，WHO临床分期分类）的初始症状包括带状疱疹、复发性ΜTRIs和脂溢性皮炎。第3期表现为更加进展的症状，包括持续性口腔念珠菌病，口腔毛状白斑，严重的体重下降或发热或慢性腹泻和严重的细菌感染或肺结核。
潜伏期过后，未经治疗的HIV阳性患者将发展成WHO第4期或AIDS，此期的典型特点是神经精神症状，包括痴呆、HIV脑病相关的认知或其他心理改变、呼吸系统和中枢神经系统的机会性感染，以及心血管疾病、胃肠道疾病、肝胆疾病、肾脏疾病、泌尿生殖系疾病、内分泌疾病。大部分神经紊乱症状被称为艾滋病相关痴呆复合征（HAD）。神经系统的其他改变还包括脊髓疾病、外周神经疾病、肌病、机会性感染、原发性中枢神经系统淋巴瘤、脑血管疾病。再者，认知和精神症状、视觉改变、头痛、癫痫、头昏、不自主运动、步态不稳、颅神经疾病和局灶性缺损都可以降低HIV阳性患者从事航空活动的安全性。1993年AIDS监测的情况定义见表1。

伴随着HIV病的WHO四期临床分期系统，美国疾病预防和控制中心（CDC）同时设计了HIV病进展分类系统。它结合AIDS定义（最初作为流行病学应用的监测工具），仅允许用于从无症状类型（分类A）到具有AIDS指征（分类C）的单向进程。现在认识到一些人群可以从AIDS中完全治愈，因此这些进展性疾病并不一定是永久不合格的指征。WHO最近修改了临床分期系统，提示抗逆转录病毒治疗可以逆转疾病进程，随后的HIV相关事件和临床分期可用来指导决定什么时候转换到二线ART治疗。
	表1－AIDS定义疾病

	食管、支气管、气管或肺的念珠菌病

	子宫颈癌，侵袭性

	球孢子菌病，播散的或肺外的

	隐球菌病，肺外的

	隐孢子虫病，慢性肠道（病程大于1个月）

	巨细胞病毒疾病（除外肝、脾或淋巴结）

	巨细胞病毒视网膜炎（合并视力下降）

	脑病（痴呆），HIV相关性

	单纯性疱疹病毒：慢性溃疡（病程大于1个月）；或支气管炎、肺炎或食管炎

	组织胞浆菌病，播散性或肺外

	等孢子球虫病，慢性肠道（病程大于1个月）

	Kaposi肉瘤

	淋巴瘤，Bμrkitt’s（或相同术语）

	淋巴瘤，成免疫细胞的（或相同术语）

	淋巴瘤，初始的，大脑的

	鸟分枝杆菌综合症或堪萨斯杆菌素，播散性或肺外

	结核分支杆菌，任何部位（肺的或肺外的）

	分枝杆菌，其他种类或未确定种类，播散的或肺外的

	肺孢子虫性肺炎

	肺炎，反复发作

	进行性多灶性白质脑病

	沙门氏菌败血病，反复发作

	脑弓形体病

	HIV所致衰竭综合征


7  HIV和可能产生失能症状疾病的评价
7.1  目前健康

一般检查

对于HIV阳性申请人，除了病情进展和中枢神经系统受累的特异筛查外，还要进行彻底筛查，排除任何不合格情况。因为HIV和/或抗逆转录病毒治疗可能会影响申请人的心脏、呼吸系统、肝脏和代谢功能，也应包括血液、心血管和肺的评估，肝、肾功能和代谢实验。尽管机会性感染一般在进展期或重度疾病期发生，但体检医师也应该时刻注意是否出现第3和第4期的症状和体征，比如口和食管的念珠菌感染，肺孢子虫性肺炎，弓形虫病、巨细胞、进行性多发性白质闹病、结核和真菌感染。尤其是假丝酵母菌感染，如果在HIV感染早期出现这种假丝酵母菌感染，预示着出现临床免疫缺陷。

以下是建议的特异性评价
A）免疫状态

两个实验室检查是常规用来作为HIV病进展的指标，可用来决定治疗指征和监测治疗效果。他们是CD4+T细胞计数和血浆HIV RNA（病毒负荷）。

CD4+T细胞计数――CD4+T细胞计数可反映机体免疫系统的损害程度，合并病毒负荷测定，可评估当前疾病状态，提高评估发生机会性感染的风险和感染HIV后的其他后果。由于生物学和实验室方法学等原因导致了CD4+T细胞计数有很大的变异性，在临床状态无变化的情况下进行重复试验，结果可有高达30%的差异。因此，监测CD4+T细胞数量长期变化趋势或进行重复试验的意义远远胜于一次计数结果的意义。计数的突然变化需要重复检测来确定。CD4+T细胞数量变化具有时间节律性，早晨高，抽烟轻度升高，应激和间发性感染期突然下降，两个试验具有显著的统计学差别（2个标准差）时计数相差超过30%。对于临床实践而言，当CD4+T细胞低于500/μL时，如果每年CD4+T细胞再降低75/μL，提示发展成AIDS的风险性很高。CD4+ T细胞计数如果低于200/μL，提示为AIDS，即使没有任何HIV病相关的临床症状和体征。
病毒负荷――HIV病的发展速度可以通过复制的活性HIV数量即病毒负荷进行预测。应用血浆HIV RNA定量实验测量的病毒载量可以评估AIDS的发展及死亡的相对危险性。但首次HIV感染后6个月内的血浆RNA水平不能准确反映疾病的发展情况。相比之下，首次感染约6-9个月后血浆中RNA水平相对稳定，可以预测HIV感染的发展病情。免疫反应和间发性感染可以暂时提高血浆中RNA水平，所以这一时期前4周之内测得的病毒载量不能准确反映血浆中RNA的实际水平。在6-9个月后1-2周之内抽取两次血样，然后用相同的定量方法（支链DNA或逆转录-聚合酶链反应RT-PCR）进行分析。血浆HIV RNA定量试验是反映抗逆转录病毒治疗效果的最好方法。病毒载量低于5000拷贝/mL，表明病毒处于低水平状态，疾病无继续发展的迹象。病毒载量有3倍或0.5倍 log10拷贝/mL的微小改变，就有统计学意义（2个标准差）。临床实践中，每年病毒载量增加20,000拷贝数也可以认为发展成AIDS的风险性很高。
B）合并感染的评估
HIV感染患者通常合并有B型和C型肝炎的感染。他们可造成进展性肝脏疾病，尤其是接受抗逆转录病毒治疗的。HIV感染的进展似乎可被合并感染的肝炎G病毒所减缓。也应考虑到其他的性传播疾病比如梅毒。结核是发展中国家最常见的HIV相关性机会性感染，而肺孢子虫性肺炎是发达国家中最常见的。HIV感染进展期，巨细胞病毒是最常见的视网膜炎病因。其他合并感染包括EB病毒、弓形虫病、gondii（合并多发性中枢神经系统病变）、JC病毒（根据第一个被发现的病人而命名）导致进行性多发性白质脑病、隐球菌性脑膜炎，尤其在热带国家。
C）神经学评价
HIV-1在感染早期即可扩散至中枢神经系统。但是，除了早期HIV伴发的脑膜炎（急性HIV血清转换病的一部分），大部分在中枢神经系统的HIV神经系统并发症在数年后发生。HIV相关的神经障碍来源于感染、肿瘤、全身代谢紊乱、抗逆转录病毒治疗或HIV直接作用神经系统。
几项大规模研究表明，HIV相关的认知能力下降将在免疫功能（CD4+T细胞）下降前出现，这一研究成果对于航空医学体格检查是很重要的。
神经系统检查时，需特别注意锥体外束征和视觉障碍，像分离性眼震、注视诱发性眼震、眼球扫视功能和平稳跟踪功能受损。原始的神经反射检查（眉间反射、拱嘴反射、Rossolimo征、digital征）也是检查中的重要内容，因为对于未出现明显神经性疾病的HIV患者来说，这些原始反射检查和认知能力下降相关。
大多数研究认为无症状患者新发痫性发作的风险很低。大多数病例的痫性发作一般出现在HIV感染晚期，譬如脑病、肿瘤或机会性感染。
D）认知功能测试
HIV相关性痴呆（HAD），也称为AIDS痴呆综合症和HIV脑病，是HIV病的晚期并发症，同时合并有极低的CD4＋细胞计数。幸运的是，HAD对抗逆转录病毒治疗反应好，在发达国家中并不常见。在发展中国家，众多研究基于HAD。自从1996年高效抗逆转录病毒治疗的问世，HAD发病率相对90年代早期显著下降约50％。HAART前期的研究表明HAD与年龄增加、AIDS诊断和注射用药有关。大多数病例在CD4+计数<200时出现进展性免疫抑制，但是自从HAART的应用，越来越多病例表现为高水平的CD4+计数。
成年人的临床表现包括突出的精神运动迟缓，学习、注意/工作记忆、快速信息处理、心理灵活性、运动控制的缺陷。神经心理测验可以检测这些缺陷。通常HAD历经数月，进展缓慢，而不是突然起病，家人通常描述为对以前感兴趣的活动逐渐没有兴趣，还有健忘的趋势。也有不常见的，精神行为呈现多样性。可以临床诊断HAD，但需行MRI或CT扫描排出机会性疾病。HAD扫描可正常，也可表现为大脑萎缩。
E）轻度神经认知受损
无症状HIV感染患者发生轻度神经认知受损的绝对风险和意义是非常困难得出的。同时一些研究比较了无症状HIV阳性患者和HIV阴性患者的认知功能，除了比血清学阴性的横断层面的神经心理学测验异常发生率高外，其他无差别。但是，很少表明这些认知障碍是进展性的，或可预测未来痴呆的发展。无症状HIV感染出现新的认知症状或检测受损的临床意义不确定，因为所报告的神经心理学异常并不一定影响每天功能，也不是进展的，某些患者在重复测验时反而成绩提高。
限时的心理运动任务和记忆任务出现异常，该测验需调用注意、学习、主动监测和检索信息等多种能力。可通过连线试验、数字符号替换试验、钉板试验和计算反应时试验进行评价。敏感和可靠的一系列精神心理学检测的发展可检测进展性神经认知功能的损害，它们可以在相对早期被发现，用于评估HIV痴呆风险。
在理想状况下，任何一个患者在初次诊断为HIV时应接受基线神经心理学评价，但是缺乏有效途径。检测的敏感性和特异性各异，同时一般因素也可影响检测，比如年龄、教育和文化背景、发病前的神经病变、酒精和药物的使用、疲劳、全身症状和情绪。这也是使用不同试验评价各个领域从而整体来评价认知能力的原因。
整体神经心理学评价可被功能评价的结果增强，比如熟练性检查和商业驾驶员飞行模拟机检查。认知功能检查发现无确定临床意义的轻度受损时接受该检查具有特殊价值；对于疾病进展低危的无症状人群，该检查也可作为认知功能检查的替代检查。
F）模拟机检查
通常，模拟机检查两个主要能力：学习能力，比如引擎故障控制飞机、引擎失效仪表进场着落；和决定判断，比如两者中选择更合适的动作过程、根据数据判断障碍原因。绝大多数确定的神经认知损害类型可通过设计良好的模拟机测试鉴定。在起飞、着落和盘旋时一侧引擎障碍操控双发飞机是一个高要求的心理运动任务，应作为任何常规模拟机检测的一部分。记忆工作也应作为必须的常规检查项目，但需航医向训练教官强调。改变频率重复6位数字任务应用于感染的飞行员，不应有第二个飞行员在场，条件清除（航点X，下降到飞行水平120’’可以测试长时记忆）。
当诊断HIV感染后飞行员恢复航线飞行时，飞行操作训练部门的参与是非常重要的。应保证良好的沟通，航空医学顾问应保证他或她非常熟悉模拟机环境以及常规检查中飞行员所需完成的飞行任务。仅仅只有医学顾问熟悉模拟机测试，并且医学顾问和培训部门建立相互信任，这样才能取得模拟机测试的最大效果。任何行为如果低于平均水平应被重视，需要进一步评价。
G）精神病学评价
中枢神经系统受累后最早出现精神症状的情况很罕见，但精神病学检查可以查出HIV感染后出现的严重的潜在并发症。HIV感染患者通常在知道自己HIV血清阳性后情绪会暂时受到影响。1993年美国军方对HIV感染者做了一项调查（HAART应用前），结果显示，在得知自己血清阳性后，其中17%的人曾有过强烈的自杀想法或行为，10％有严重的情绪障碍，5%精神活性物质异常。知道血清学阳性应视为（暂时）不合格的原因。航空体检医生应该特别注意是否出现抑郁及其他情绪紊乱的症状，是否使用了精神活性物质。自从HAART应用以来，军队未进行相似的研究，但是，有证据表明HIV门诊病人的心境障碍发病率较HAART应用前要低。
精神症状也需要药物治疗，比如依法韦仑，医学评价应在开始治疗之后和考虑重新给予合格证之前进行。应考虑到精神病学评价，尤其是血清转化后的首次评定，包括临床指征和任何HAART方案的依法韦仑的应用。
H）心血管评价

脂肪营养障碍和代谢综合征可出现于HIV病和/或免疫恢复和抗逆转录病毒治疗相互作用的结果。可表现为血脂障碍合并总胆固醇升高，低HDL胆固醇和高甘油三酯或高血糖合并胰岛素抵抗。当存在以下或其他显著的心血管危险因素时应进行心血管回顾，包括高血压，抽烟，血脂升高，糖尿病，年龄和左室肥大的证据。一些抗逆转录病毒治疗更可能导致这些副作用，这也是考虑是否更改ART方案的指征。
I）药物治疗
最近几年，抗逆转录病毒治疗的临床有效性和耐受性有了显著提高。大多数方案药丸负荷小，很少的饮食限制，越来越被患者接受。自1996年以来，发达国家的新发AIDS和AIDS引起的死亡数量在显著下降。许多抗逆转录病毒治疗方案（高效抗逆转录病毒治疗（HAART）或抗逆转录病毒治疗（ART））几乎完全抑制了HIV-1的复制。对于HIV-2，由于基因图谱不是很清楚，也不是很流行，因此临床实践有限。核酸类逆转录酶抑制剂（NRTIs）、蛋白酶抑制剂（Pis）（除了依法韦仑和奈韦拉平）和非核酸类逆转录酶抑制剂（NNRTIs）均对HIV-2有抑制活性。
HAART不能治愈HIV感染，因此终身治疗是必须的。尽管不会彻底的消除感染，但这种长期持久的抑制病毒复制可以部分，或者通常大量重建大多数患者的免疫系统，降低发展成临床疾病的危险性。
联合ART通常的一线治疗是2个NRTI 合并1个NNRTI。PI类药物通常保留为二线用药。一些药物非常相似或具有协同毒性作用，因此不能联合应用。应寻求专家观点。多数治疗患者充分的病毒抑制就是病毒负荷降低到不可测到的水平。有些患者尽管获得良好的CD4细胞计数的升高，但是没有达到充分的病毒抑制。CD4细胞计数升高合并良好的病毒学控制提示随后几年平均每年大约增长100细胞数/mm3，直到达到阈值，通常在正常范围内。但是，并没有在所有患者中取得成功结果。
使用HAART面临的主要问题是出现抗药性病毒，病人非依从性，治疗合并感染如结核时药物与药物之间的相互作用，以及药物毒性。在HAART应用的最初时候，希望所有的HIV血清阳性患者能够从ART治疗中获益。如今，临床医生对治疗无症状的具有良好免疫功能的患者有很大的保留，因为存在不良药物作用的风险、长期依从性的挑战和病毒耐药性的出现。
对于HIV无症状患者，如何开始治疗基于疾病进展风险的评估，即如果不开始治疗（比如：根据CASCADE合作引用数据－见“进展风险”章节）与开始早期治疗（毒性和耐药性）的潜在风险相比较的中位数。所有患者均在CD4+淋巴细胞低于200 cells/mm3前开始治疗。
2004年，治疗HIV感染的临床工作组（由美国卫生与人类服务部组织发起的）发表了修订后的抗逆转录病毒治疗的适应征，具体内容列在表2中。相比其他发达国家，指南中应用了相似的甄别阈。被许多低和中等收入国家所采纳的WHO建议轻度保守，其中关于早期使用HAART治疗还是等到低CD4+计数的讨论仍在继续。
	表2 抗逆转录病毒治疗的适应症
（治疗HIV感染临床工作组，2004，美国）

	1
	建议有AIDS定义的疾病或有HIV感染严重症状病史的所有患者全部都进行抗逆转录病毒治疗，不管其CD4+T细胞的数量是多少。

	2
	建议对CD4+T细胞数量低于200/uL的无症状患者进行抗逆转录病毒治疗。

	3
	无症状患者的CD4+T细胞数量在201-350/uL时，也要给予治疗。

	4
	对于CD4+T细胞数量高于350/uL，且血浆中HIV RNA高于100.000 拷贝/mL的无症状患者，多数临床医生主张推迟治疗时间，但也有些临床医生建议立即采取治疗措施。

	5
	对于CD4+T细胞数量高于350/ 
L，而血浆中HIV RNA低于100.000 拷贝/mL的患者，建议推迟治疗时间。


对接受HAART的申请人进行航空医学鉴定时，必须考虑航空医学相关的副作用，临床医生也要仔细设计治疗方案，最大程度的减少这些副作用。可能干扰飞行安全的药物必须避免，比如印地那韦，可导致泌尿系结石（不显影结石），同时在决定是否给予合格证的时候需要专家评价，比如依法韦仑，可造成精神症状。
只有经过国家机构许可的药物才能使用。开始治疗期间或调整治疗方案期间申请人均被评为暂不合格。在决定颁发体检合格证前，应在稳定治疗数月后对可能导致失能的副作用进行进一步评价。HAART的不良反应有胃肠道不适、药物超敏反应、S-J综合症、细胞色素P450代谢紊乱、中枢神经作用、肌病、神经病、骨髓抑制、恶心、腹泻、疲乏、头痛、肝炎、脂肪肝、乳酸酸中毒、胰腺炎、扩张型心肌病、肾绞痛、肾结石、血尿、腹痛、代谢综合征和脂肪营养障碍。药物之间或个体之间副作用差异很大。值得注意的是，50%以上出现的脂肪营养不良综合征的脂肪分配以“水牛背”为主要特征。脂肪营养不良综合征多半和航空医学的其他危险疾病有关联，像高甘油三酯血症、高胆固醇血症、胰岛素抵抗和2型糖尿病。HAART引起的可能与飞行安全有关的认知影响可以通过有效的一系列神经心理学检测或功能评价，如模拟机检查来评估。1997年的一项研究表明，用NRTIs类的去羟基苷治疗或齐多夫定单药治疗都不会加剧患者的认知功能损害。应定期随访，监测治疗效果，ART依从性，毒性副作用或药物抵抗的证据。
J）其他问题

核磁共振成像（MRI）可发现白质病变，灰质结构的高信号异常，和/或HIV脑病的大脑萎缩。但是，这些改变无特异性，常规MRI不能区别导致该病变的不同病因。功能成像技术带来了显著提高，比如灌流核磁共振、磁共振波谱学（MRS）和脑地形图分析系统在临床实践中越来越广泛应用。
尽管CSF中HIV-1 RNA水平与神经系统疾病的发生发展之间还没有找到准确的关联性，但是RNA水平和认知功能的改变是有相关性的。具有神经系统疾病的患者CSF中RNA水平相对较低。CSF中RNA检测的假阴性率很高，轻微的神经系统功能紊乱和CSF中高RNA水平通常没有什么相关性。应对脑脊液样本进行常规中枢神经系统梅毒筛查。
7.2  进展风险
HIV血清阳性患者，在无治疗情况下，发展成AIDS的潜伏期平均为十年，存活约12年。治疗可显著延长存活时间，使用相对低毒的和高效的联合ART治疗使接近正常寿命成为可能。在潜伏期内，大多数感染者没有症状，可以在后来开始治疗前的几年里继续从事飞行任务（如果HIV诊断在感染早期即能诊断），或者一旦HAART成功实施后还可继续飞行很多年。但是，一些患者在感染后相对晚期被发现，而且个体之间发展成AIDS的速度和出现的ART副作用有非常大的差异。因为症状HIV相关性疾病包括（敏感的）认知功能受损，AIDS和一些影响飞行职责的HAART副作用，因此对于血清阳性申请者的航空医学评价必须包括认知和/或AIDS相关症状的预测和早期发现，治疗副作用的长期监测。对于无HIV相关症状（包括认知下降）的航空医学评价可辅助于风险评估的方法，应用CD4+ T细胞计数、病毒负荷和年龄。
一些大规模的研究数据可被用来疾病进展的风险评估，他们有些没有接受治疗，有的开始治疗。
大型合作（CASCADE）基于3226无症状血清阳性测试者，不接受治疗或单一治疗，5126人-年次数据导出Poisson回归模型，来预测发展成为AIDS的6个月风险性。它可被修正到12个月的风险性（见表3）。
	表3－不接受治疗或单一治疗者发展成为AIDS的风险

	率＝exp{-3.55 + [-0.21 √(CD4细胞数)] + 0.71 (log病毒负荷) + 0.024(年龄)}
发展成AIDS的12个风险％＝[1 – exp(-1Rate)] x 100%
exp =指数函数

CD4细胞计数=计数 × 106 细胞数/l
log = 对数

病毒负荷＝拷贝/ml
年龄＝年龄

	例子：25岁飞行员，CD4细胞数 450，病毒负荷 5000，发展成为AIDS的12个月风险性0.84％。
率＝exp{-3.55 + [-0.21 √(450)] + 0.71×log5000 + 0.024×25}＝0.008
发展成AIDS的12个风险％＝[1 – exp(-1×0.008)] x 100%＝0.84%

50岁飞行员具有相同血清学检查结果发展成为AIDS的12个月风险性1.52％。
摘自Phillips A. CASCADE Collaboration. Short-term risk of AIDS according to current CD4 cell count and viral load in antiretroviral drug-naive individuals and those treated in the monotherapy era. AIDS 2004 Jan 2. 18(1):51-8.


对于已经接受HAART治疗的数据可从EuroSIDA或ART对照合作组获得，可提供为疾病进展风险评估的基础。前者关于临床进展的风险（诊断为新的AIDS或死亡）。评分系统见表4。ART对照合作组认为开始ART治疗后6个月，目前的CD4计数和病毒负荷，不是基线值，与随后的疾病进展具有强相关性。这些数据由于分类太多而具有一定的局限性（虽然最新补充已经显著改善这一情况）。CDC分类A和B（无症状个体和由于HIV或并发HIV感染产生的症状状态）被分为一组，年龄分为4组。最近研究报告认为那些开始HAART治疗后的患者，并且6个月CD4+计数>=350，病毒负荷<500，HIV传播不是由于静脉用药，患者符合CDC分类的A和B标准，年龄16-29岁，其第一年发展成为新的AIDS病的年度风险性大约每年1％，而且随后4年该风险性逐渐降低。
计算系统可从网站http://www.art-cohortcollaboration.org/6mhiv_form.html上获取。
表4－申请者有明确的联合抗病毒治疗（cART）的临床进展风险
	CD4＋细胞计数（/mm3）
	> 350 = 0
	201 − 350 = +0.62
	51 − 200 = +1.46
	≤50 = +2.44

	BMI
	≤ 18 = +0.80
	18.1 − 25 = 0
	> 25 = −0.29
	

	病毒负荷
	< 500 = 0
	≥ 500 = +0.18
	
	

	CD4斜度（3个月）
	< −25/mm3 = +0.49
	−25至 +25/mm3 = 0
	> 25/mm3 = +0.18
	

	贫血
	No = 0

Hb > 14.0g/dl male

Hb > 12.0g/dl female
	轻度 = +0.68

Hb 8.01 − 14.0g/dl male

Hb 8.01 − 12.0g/dl female
	重度 = +1.02 

Hb ≤ 8.0g/dl
	

	cART治疗前ART
	Yes = 0
	No = −0.39
	
	

	接受抗病毒药物
	Yes = 0
	No = +1.24
	
	

	年龄
	年龄 × 0.027
	
	
	

	HIV感染
	静脉用药＝+0.25
	其他途径＝0

	cART前诊断为AIDS
	No = 0 
	Yes = +0.19
	
	

	评分
	未来12个月临床进展的危险性（95％CI）

	<1.5
	0.5

	1.5 – 2.99
	1.4

	3.0 – 4.49
	6.25

	≥4.5
	>20

	例如：30岁，行联合ART治疗前无既往ART治疗，目前CD4细胞数400，病毒负荷50，BMI 22，无贫血。CD4斜度在最近3个月增加15/mm3，目前接受联合ART。整体评分0.38，因此未来12个月进展风险为0.84％。
（数据来自Mocroft A, Ledergerber B, Zilmer K, Kirk O, Hirschel B, Viard J-P, Reiss P, Francioli P, Lazzarin A, Machala L, Phillips A, Lundgren J; for the EuroSIDA study group and the Swiss HIV Cohort Study Short-term clinical disease progression in HIV-1-positive patients taking combination antiretroviral therapy: the EuroSIDA risk-score. AIDS. 21(14):1867-1875, September 2007）


这些研究显示接受HAART治疗后，获得满意疗效组的进展风险性很低，约每年0.7-1.0％（但不显著低于1％）。试验人群绝大多数是西方人、以色列和澳大利亚人，因此这些数据应用于这些地域以外的人群时应慎重。另外飞行员和空中交通管制员的经济社会地位和研究人群也是不同的。
建议每3-4个月测定一次CD4+T细胞数量和病毒载量，每6个月评估一次身体状况，包括一般情况、神经病学，如果有指征的话还需精神病学评估。每12个月考虑进行神经心理学评估。常规座舱能力评估可考虑取代之，或者提高极低进展风险的无症状、稳定的申请者的评价。若有临床指征时需进一步并发感染检测，那些新的阳性结果在进一步合格评定前需要专家评估。
显然不是每一个HIV感染个体可以合格。但是，一些申请者可合格，并且保持长时间。为了鉴定这些个体的有关信息在本章中已经阐述。
每一个申请人都要分开进行，不要同时检查。病历记录也很灵活，可以依据当前次的HIV检测结果增加或删减要求。HIV阳性申请者的评价需要专家意见，本章所提到的所有项目的仔细考虑；可能被评定为合格的申请者需要进一步的医学监察和长期随访。
8  无症状HIV阳性者和旅游疫苗

接种疫苗可以暂时增加HIV的病毒载量，一般持续四周左右。通常，免疫功能低下的人不应该接种减活疫苗，像麻疹疫苗和黄热病疫苗。但对真正无症状者和免疫功能健全者（CD4+T细胞水平（> 350/uL）证实），风险不会增加，免疫系统对疫苗的反应正常。                                   

胰岛素治疗的糖尿病

患有胰岛素治疗糖尿病航空人员的执照指南
此指南需要和手册（Doc 8984，第4章）和附件1联合应用

1  简介

很多缔约国允许胰岛素治疗的糖尿病申请者履行执照权利，本指南的目的在于给其他缔约国在灵活地符合附件１－个人执照的条件下处理此类情况时以参考。处理次类情况的关键在于低血糖和微血管、大血管疾病的发病风险。本章重点阐述低血糖风险评估，当然在本章末还包括心血管风险的评估。
2  低血糖

1型、2型糖尿病的治疗宗旨是控制血糖接近正常，从而减少糖尿病相关微血管并发症的发生。但是，随着血糖得到良好的控制，低血糖的发生频率也会增多，这对于糖尿病飞行员的风险评估是很重要的。据UKPDS和DCCT研究证实严重低血糖的发病风险在同等血糖水平同等强化治疗（目的是达到更低的HbA1C水平）的情况下，1型患者（27％每年）要比2型患者（2％每年）大。
有几项因素可以解释为什么2型糖尿病患者不易导致严重的低血糖。通常血糖水平下降时机体会出现几个级别的防御系统，首先是在血糖低于3.8mmol/l时释放相拮抗的激素，以防止血糖进一步的下降。其次是当血糖低于3.4mmol/l时出现警示症状，主要是自发出现的如出汗、饥饿感、焦虑、心慌等。受过良好教育的糖尿病患者都会在低血糖症状出现时采取措施，如摄入碳水化合物以阻止血糖低于3.0mmol/l，低于3.0mmol/l时可能出现神经系统低血糖表现。

超过5年病史的1型糖尿病患者的对抗低血糖的调节激素受损，多数患者胰高血糖素已经对低血糖刺激没有反应，因此只能靠碳水化合物的摄入来阻止或逆转低血糖的发生，有时甚至这种机制也会受损，因此严重低血糖发生的风险数倍样增加。另外有一些患者轻度的低血糖发作时可能没有症状，这样进一步损害血糖调控机制，同时β肾上腺素的敏感性降低，从而导致“低血糖未发觉”状态，因此患者可能感觉不到即将到来的严重低血糖发作，以至于错过了自己可以采取措施纠正的时机。这种情况在2型糖尿病有些不同，首先虽然高血糖素的调解机制可能受损，但是儿茶酚胺通常反应正常或略有增强，其次，2型糖尿病患者存在胰岛素抵抗，第3，2型糖尿病患者β细胞功能通常持续存在。胰岛素调解能力类似于缓冲液的作用，血糖降低时内源性胰岛素分泌就会减少，这种情况在1型糖尿病不会发生，其胰岛素的功能取决于注入机体内的胰岛素的量。第4，大多数2型糖尿病患者不是采用的十分严格的强化治疗，所以其胰岛素性低血糖导致的低血糖昏迷的发病风险较小。
这种低血糖发生率的区别最近被Heller等证实，在用磺脲类和用用胰岛素治疗低于两年的这两类2型糖尿病患者中低血糖的发病率没有明显差别，而且2型糖尿病患者低血糖发病概率明显要比1型糖尿病要小的多。
根据包括Akram在内的大量研究，严重低血糖的危险因素包括既往低血糖史，长期糖尿病史和受损低血糖知觉。
3  协议

通过文献综述发现，1型糖尿病患者的低血糖发病风险超过了1％法则，各国可以用自己的风险标准制定自己的风险评估方法。

2型糖尿病飞行员，不论是否应用胰岛素治疗，每个个体都应将低血糖风险降低在最低，以下是一个十分谨慎的协议，以帮助各国处理2型糖尿病申请人，本文提供了一个指南，各国可以根据自己的需要进行调整。

4  初始评定

· ｃ肽*大于正常值的25％

· 没有发作过需要别人帮助处理的低血糖事件

· 良好的血糖控制范围：糖化血红蛋白7-8％

· 充分、完善的自我血糖检测纪录

· 没有低血糖性意识丧失的证据
· 良好的糖尿病教育

· 积极的自我检测和管理

每年常规的检测应该包括：

· 自我监测纪录的回顾
· 血糖控制满意，稳定的糖化血红蛋白水平

· 内科医生没有糖尿病相关并发症的报告，包括肾脏和视觉并发症

· 每年心血管评价，如ECG和心脏病专家的综合评定

以下内科治疗医师和体检鉴定医师应达成一致。
此方法应该可以扩展为使用磺脲类得到良好控制的2型糖尿病的飞行和空管人员，在磺脲类降糖药具有潜在的降解时应避免不论时期的一律给予不合格。

*C肽是β细胞活性的指标，大部分1型糖尿病C肽阴性。
附件一
糖尿病机组人员的胰岛素治疗
1  危险性分析和文献复习

任何危险评估都需要复习文献，了解胰岛素治疗糖尿病后低血糖反应的发生情况以及临床评估的运用，以了解是否可以外推人群的数据到个体中来。目前提议首先要讨论1型糖尿病的低血糖发生率，其次为2型糖尿病的低血糖发生率。

因为很多的复杂情况，去评估胰岛素治疗的糖尿病人群中的低血糖发生率是非常困难的。例如，普遍存在的无症状的低血糖，仅仅在规律的监测血糖变化的时候才能够发觉，更多的时候，一些轻微的发作，包括在睡眠中发生的低血糖事件，则往往被忽视。一篇内科文献的综述提出了一些数据，依据这些数据可以建立危险性的评估。自从1993年DCCT（the Diabetes Control and Complication Trial）出版以来，已经发现在1型糖尿病患者，严格的控制血糖，可以预防并发症的发生，内分泌的医师们也在尽力的改进全面的治疗方法。然而与此同时，研究也发现了，相较于常规治疗的群体，强化治疗的群体中，低血糖反应得发生增加了3倍（0.54 v 0.17 件/人/年）。数据分析提示，在相同的患者中，强化治疗也同样成倍的增加了低血糖反应的危险（22%的强化治疗患者在随后的五年中有过超出5次以上的低血糖发作，而常规治疗的患者仅有4%出现）。根据一些基本特征分为不同的亚组发现男性，青少年、无C肽、有过严重的低血糖史等为低血糖反应发生的高危险性因素。Ward和他的同事发现，在Auckland进行的158例的门诊病人研究中，98%的患者出现低血糖事件，而对于30%的患者来说，这是个主要问题。典型的低血糖的症状，表现为神经低血糖症合并自主性神经刺激症状，很可能降低飞行员能力。理论上，这可能是良好的低血糖感知和充分的早期修正。Holmes、Pramming和Herold 已经研究了1型糖尿病的低血糖在认知功能方面的不利影响。Cox和同事在模拟器上进行试验，发现并不能够验证这种功能的衰退，因为并没有一个人真正丧失低血糖反应的感知。因此，实际上，飞行员在飞行中出现低血糖反应，在没有感知的情况下会增加飞行安全的危险性的这一说法，仍然不能被接受。

Bott和同事（1997年）在636名胰岛素依赖型糖尿病患者中对强化胰岛素治疗伴随的低血糖反应危险进行了更深入的研究，在试验参与者中，严重的低血糖反应的发生率在0.05-0.27/人/年。另外，研究者试图去发现血红蛋白A1水平与低血糖之间的关系以预测低血糖反应的发生，但是没有发现明显的线性或指数关系。

Egger和同事（1997年）做了一个包括14个试验的多因素回归分析，共16个组，1028名1型糖尿病患者接受强化胰岛素治疗，1039名1型糖尿病患者接受常规治疗，研究者发现，强化的胰岛素治疗确实引起了不良反应包括严重的过度的低血糖反应，这也证明1991年DCCT的著名的发现并不异常；同时研究者还发现每日定时注射比使用胰岛素泵更加安全。

我们知道文献已有证据证明集中胰岛素疗法会增加低血糖的发生率，这也合乎一种假说，即怎么预测类似低血糖事件的频率并防治其发生。

在1994年，Cox和他的同事研究了78名胰岛素依赖的糖尿病受试者分别使用两种不同的仪器进行自我血糖监测。在接下来的六个月时间里，研究记录了严重的低血糖事件（麻痹或意识丧失）。在好、坏两种代谢控制之间，严重低血糖事件的发生次数并没有区别。在随后六个月的随访里发现，高频率的严重低血糖事件是可以通过频繁极低的自我血糖监测和每天血糖监测量的变异率预测的。回归分析表明44％的重度低血糖事件是可以通过早期血糖变异率和低血糖程度解释的。糖化血红蛋白A1降低并不是低血糖事件的较高危因素，所以血糖变异率和低血糖监测量是较好的重度低血糖的预测指标。

在1985年，通过26例患者中32起重度低血糖事件的研究，Casparie发现低血糖原因经常是因为警惕性缺乏或胰岛素计算量粗心大意。作者感到，通过教育患者在每天的生活中适当反应、改善环境并正确应对示警信号，可以降低低血糖发生率。对于个体来讲，预测低血糖事件较为困难，因为Goldgewitch和他的同事在1983年发现情绪因素经常也导致低血糖事件。而且尽管代谢控制合适，但仍有11％的低血糖事件并没有明确的原因。

在2000年，Ter Braak和他的同事对195名1型糖尿病患者进行了回顾性调查研究查明重度低血糖事件的频率约为150次/100病人/年，在该研究人群中发生率为40.5％。低血糖昏迷的易感因素包括有神经病变存在、合并使用β阻断因子药物及饮酒。这三项指标可调整与疾病时间相适应，疾病时间本身也是低血糖的一个重要预测因素。

轻度低血糖事件的资料变异更大，所以很难获得精确的估计。但是，在1991年，Pramming等对随机选择的411名1型糖尿病患者的有症状低血糖事件的发生频率进行了研究，通过调查表数据回顾性分析发现轻度和重度低血糖事件的频率为1.6次/人/周和0.029次/人/周。患者日记显示轻度和重度低血糖事件的预期发生率为1.8次/人/周和0.027次/人/周。有趣的是，有症状低血糖事件发生在工作日比周末多（1.8:1），而且早晨比中午、傍晚和夜间也更多（4.5: 2.2: 1.4:1）。重要的是，低血糖症状是非特异型的、多样的且随着糖尿病持续时间而减弱。在其他文献提到低血糖无意识随着糖尿病持续时间而增加，这与前面的结果相一致。当然，糖尿病持续时间也是低血糖的一个预测因素。 

1型糖尿病的基本病理表现是岛细胞缺乏，而2型糖尿病则是胰岛素抵抗。所以这些结果并不适用于2型糖尿病。

MacLeod和他的同事（1992）研究了从大型糖尿病门诊病人中随机选择的胰岛素治疗的600名糖尿病病人的严重的低糖血症的发生率。175名（29.2%）的病人在过去一年中共发生严重的低糖血症964次，人群发生率为1.6次每人每年。有趣的是，1型糖尿病人严重低糖血症的发生率大约是胰岛素治疗的2型糖尿病人发生率的2倍（1.7对比0.73每人每年）。

这样的差异最近又得到了Heller等（2007）的证实，他发现少于2年二甲双胍或胰岛素治疗的2型糖尿病人严重低糖血症的发生率没有显著差异（0.1和0.2次每人每年），但是远低于1型糖尿病人的发生率（小于5年1.1；大于15年3.2次每人每年）。

2型糖尿病人的低平均发生率的低糖血症的情况得到了英国糖尿病研究中心（UK PDS 57）的Wright和他同事（2002）的注意，他们发现单独胰岛素治疗的2型糖尿病人严重低糖血症的发生率为3.2%/年，而应用clorpropramide和glycazide治疗或合并应用胰岛素治疗的发生率为1.6%/年。Cryer（2002）在文献回顾研究中也提出严重低糖血症的发生率在2型糖尿病人甚至根据HbAlc水平进行深切系统治疗的病人中较低。

2  失能风险评估

根据文献回顾的数据，严重低糖血症，例如需要其他人帮助治疗的胰岛素治疗的2型糖尿病人的低糖血症的发生率大约3%/年。这些数据来自住院病人和高选择性的意识到需要很好控制其糖尿病的飞行员人群。选择那些低糖血症发生率低的2型糖尿病人，他们失能的发生率也相对较低，在1-2%/年。

4  精细操作损害风险

普遍性的数据统计是难以获得的并且通常是不充分的，但是Pramming（1991）的研究通过对McLeod研究工作结果的假设推论中等程度的低糖血症2型糖尿病人的发生率大约是50%，要低于1型糖尿病人，大约0.85次/人/周。这一结果部分归于糖耐量的调节机制阻止了严重低糖血症的进展。

5  鉴定原则

根据文献回顾研究，对于2型糖尿病人的首要条件是较低的低糖血症的发生率。对于1级合格证的飞行员，必须限制其参加多机组人员飞行。以下是Contracting State的鉴定原则。

· 过去五年中没有需要其他人帮助的低糖血症发生情况，2型糖尿病人可以把时间减短到6个月。

· 血糖控制稳定，糖化血红蛋白水平必须低于实验室正常值上限的两倍，血糖的90%要高于5.5mmol/L。该个体必须对糖尿病有良好的认识并且有良好的控制。没有低糖昏迷的病史，并且符合表1所包括的低糖血症低风险人群。此外，必须定期检测以排除任何并发症。特别是2型糖尿病人的冠心病，必须包括心血管系统评价，例如年度ECG检查以排除心血管病风险。
表1
胰岛素应用者的低血糖风险

低危
· 刺激性C肽水平≥25%正常值

· 未发生过需要他人干预的低血糖反应

· 稳定的血糖控制通过以下测量：

a) 糖化血红蛋白（患者数值/正常值高限）<2.0

b) 90%的血糖测量结果>5.5mmol/L

· 用带有记忆功能的血糖仪进行自我监测

· 良好的糖尿病知识的理解和教育

· 对低血糖风险有意识

· 有积极的自我监测的态度

C肽是β细胞活性的标志，大部分1型糖尿病C肽阴性

6  风险益处分析

引进这个草案对于航空业的利于在于可以保留那些有丰富的飞行经验的人员，大部分40-50岁的2型糖尿病患者都会出现口服降糖药失败的情况。这个年龄段的飞行员有丰富的飞行经验而且事实证明他们的飞行情况比没有这种情况的年轻的飞行员更加安全。选用患有2型糖尿病的专业飞行员的风险进一步减低归功于商照飞行员双人制机组时必须进行的失能训练。有了下项约束后风险可进一步减低，它要求飞行员必须告知他的同伴自己的飞行体检执照的限制同时要告诉他在什么情况下会发生轻度或重度的低血糖事件。在长途飞行中有足够的时间可以规律的监测血糖和服用糖类食物。短途飞行在一两个小时内血糖则不会出现剧烈变化，但要在中途进行血糖检测。采用这些干预措施对航空业有潜在的益处。

7  监测步骤

对于接受这种方式的飞行人员使用经过常规校准的和带有记忆芯片的血糖仪是很关键的。他们在飞行途中必须携带10g分量的可吸收的糖类物质。在飞行前血糖必须高于6.0mmol/L，飞行途中需要每30-60分钟测一次血糖，如果血糖降到6.0mmol/L以下，应马上服用10g糖。若以为一些飞行操作原因飞行途中不能监测血糖，也应服用10g糖。在和糖尿病专家及航空药物专家咨询后可将飞行途中每两小时监测血糖的频率依个人情况而定。在降落前30-45分钟应监测血糖，如果血糖降到6.0mmol/L以下，应马上服用10g糖。采用现代化糖尿病治疗手段如prandial bolus胰岛素注射，在长途飞行中飞行员可以在适当的时候注射胰岛素。在飞行时间超过8小时的航班上，飞机上有很多机组人员，因此就更不会出现严重问题。但是如果血糖超过15mmol/L,飞行员应该听从医生建议进行治疗方案的调整。

8  方案的终止

这个方法平衡了风险和利益，但是如果事件的发生率超过文献和上述的的情况，则应该考虑终止。任何显著的低血糖的发生，即需要他人的帮助，会对飞行安全产生潜在的不利影响，会再次导致对结束这个方法进行详细的评估。这个方法是高度特异性的，估计可能包括的人数是很困难的。

尽管在英国每年有1-2名专业飞行员出现口服降糖药失败，其他政府也可能出现类似的 数据。这与另一个对照国家允许飞行员携带胰岛素飞行所出现事故的几率相似。[image: image2.png]
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