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［摘要］　目的　探讨系统性红斑狼疮继发间质性肺炎（ＳＬＥＩＬＤ）患者的临床及影像学特点。
方法　根据是否合并间质性肺炎（ＩＬＤ），将６８例系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）患者分为ＩＬＤ组３４例和非
ＩＬＤ组３４例，比较两组患者的临床资料，采用多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估ＳＬＥ患者发生ＩＬＤ的危
险因素。结果　ＩＬＤ组补体Ｃ３水平、使用中剂量糖皮质激素、出现干咳患者比例均高于非ＩＬＤ组，
抗双链 ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）抗体定量水平、ＳＬＥ疾病活动指数（ＳＬＥＤＡＩ）积分、使用大剂量糖皮质激
素患者比例均低于非ＩＬＤ组（Ｐ＜０．０５）。３４例 ＳＬＥＩＬＤ患者中，肺部高分辨率计算机断层扫描
（ＨＲＣＴ）表现符合非特异性间质性肺炎（ＮＳＩＰ）３１例、寻常型间质性肺炎（ＵＩＰ）３例。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果显示，ＳＬＥＤＡＩ积分是 ＳＬＥ患者发生 ＩＬＤ的危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论　ＮＳＩＰ是
ＳＬＥＩＬＤ最常见的影像学类型，ＳＬＥＩＬＤ的发生与疾病活动具有一定的相关性。
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　　系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）是一种以致病性自身抗体
和免疫复合物形成并介导器官、组织损伤的自身免疫

性疾病，以多系统受累和多种自身抗体的产生为特征，

是最常见的结缔组织疾病之一，主要发生于年轻女

性［１］。临床上，ＳＬＥ累及肾脏及血液系统最为常见，但
近年来发现 ＳＬＥ患者出现肺部病变不少见［２］。ＳＬＥ
累及肺部可表现为胸膜炎、狼疮肺炎、慢性间质性肺疾

病、弥漫性肺泡出血等。而间质性肺炎（ＩＬＤ）作为
ＳＬＥ的合并症并不少见［３］。系统性红斑狼疮继发间质

性肺炎（ＳＬＥＩＬＤ）表现多样，可隐匿起病，也可急性发
病，早期症状通常不明显，晚期易发展为肺纤维化，且

预后极差，也是造成 ＳＬＥ患者死亡的原因之一。因
此，分析ＳＬＥＩＬＤ的临床及影像学特点并寻找其发病
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的相关危险因素，有助于该疾病的早期诊断和早期干

预，进而从一定程度上改善ＳＬＥＩＬＤ患者的预后。

对象与方法

１．对象：２０１５年１１月 ～２０１９年９月于我科住院
且行肺部高分辨率计算机断层扫描（ＨＲＣＴ）检查的
ＳＬＥ患者６８例。ＳＬＥ的诊断参照２０１２年国际狼疮研
究临床协作组（ＳＬＩＣＣ）系统性红斑狼疮的分类诊断标
准［４］，ＩＬＤ的诊断主要依据《２０１８年中国结缔组织病
相关间质性肺病诊断和治疗专家共识》［５］。排除标

准：（１）由感染、肺水肿、肺泡出血和肿瘤等其他因素
引起的ＩＬＤ；（２）合并类风湿关节炎、系统性硬化症、干
燥综合征、炎症性肌病等其他风湿免疫性疾病。其中

合并ＩＬＤ者３４例作为 ＩＬＤ组，未合并 ＩＬＤ者３４例作
为非ＩＬＤ组。
２．方法
（１）临床资料收集：临床表现包括脱发、皮疹、关

节炎、口腔溃疡、雷诺现象、光过敏、发热、干咳、胸闷／
气短、胸痛、杵状指、Ｖｅｌｃｒｏ音。实验室检查指标包括
血常规、尿常规、肝功能、肾功能、红细胞沉降率（ＥＳＲ）、
Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、ＣＤ３＋Ｔ淋巴细胞计数、ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞计数、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数、自身抗体［抗核抗
体（ＡＮＡ）、抗双链ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）抗体、抗Ｓｍ抗体、抗
ＳＳＡ抗体、抗ＳＳＢ抗体、抗ｎＲＮＰ抗体等］及ＳＬＥ疾病
活动相关的指标［补体Ｃ３、补体Ｃ４、抗ｄｓＤＮＡ抗体定
量、ＳＬＥ疾病活动指数（ＳＬＥＤＡＩ）积分］。

（２）肺部 ＨＲＣＴ检查：所有患者均使用飞利浦
Ｂｒｉｌｌｉａｎｃｅ６４排螺旋ＣＴ机进行肺部ＨＲＣＴ检查，参数：
１２０ｋｖ、９０ｍＡＳ、层厚１ｍｍ、矩阵１０２４×１０２４，骨算法
重建肺窗图像；窗宽１６００Ｈｕ，窗位－６００Ｈｕ。由风湿
免疫科、呼吸科和放射科医师各１名共同阅片，共同参
与诊断及影像分析的过程。采用 Ｆｌｅｉｓｃｈｎｅｒ学会命名
委员会规定的肺纤维化ＨＲＣＴ征象标准术语选择观察
的病变［６］，包括磨玻璃样渗出、小叶间隔增厚、不规则

线状影、蜂窝影、胸膜下线、网格影、结节灶、支气管扩

张等。在ＨＲＣＴ影像学上，从５个层面对间质性肺炎
进行积分，包括主动脉弓起始处、气管分叉处、肺静脉

汇合处、三五平面之间、横膈上 １ｃｍ，评分参照 Ｇａｙ
等［７］１９９８年提出的ＩＬＤ肺部ＨＲＣＴ积分标准，对所有
患者的ＨＲＣＴ检查结果进行分析和计算评分。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分

析。正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采
用ｔ检验；非正态分布的计量资料以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，
组间比较采用秩和检验；计数资料以例数和百分比表

示，组间比较采用 χ２检验。相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ

相关分析。ＳＬＥ患者发生ＩＬＤ的危险因素分析采用多
因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

结　　果

１．两组患者一般资料、疾病活动度指标及糖皮质
激素、免疫抑制剂使用情况比较：ＩＬＤ组补体Ｃ３水平、
使用中剂量糖皮质激素患者比例均高于非 ＩＬＤ组，抗
ｄｓＤＮＡ抗体定量水平、ＳＬＥＤＡＩ积分、使用大剂量糖皮
质激素患者比例均低于非 ＩＬＤ组（Ｐ＜０．０５），而两组
患者性别、年龄、病程、补体 Ｃ４水平、使用小剂量、冲
击剂量及未使用糖皮质激素、使用环磷酰胺、吗替麦考

酚酯、环孢素、甲氨蝶呤、硫唑嘌呤、来氟米特及未使用

免疫抑制剂患者比例比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表１。
　　２．两组患者临床表现比较：ＩＬＤ组出现干咳患者
比例高于非 ＩＬＤ组（Ｐ＜０．０５），而两组出现脱发、发
热、胸闷／气短、Ｖｅｌｃｒｏ音、杵状指、皮疹、关节炎、口
腔溃疡、雷诺现象及光过敏患者比例比较差异均无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
　　３．两组患者实验室检查指标比较：两组患者ＣＲＰ、
ＥＳＲ、ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＣＤ３＋Ｔ淋巴细胞计数、ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞计数、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。见表３。
　　４．两组患者自身抗体阳性率比较：两组患者ＡＮＡ、
抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗Ｓｍ抗体、抗ＳＳＡ抗体、ＳＳＢ抗体及
抗ｎＲＮＰ抗体阳性率比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表４。
　　５．两组患者各系统受累情况比较：两组血液系统、
肾脏、神经系统、心血管系统受累患者比例比较差异均

无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表５。
　　６．ＳＬＥＩＬＤ患者肺部 ＨＲＣＴ影像学分型及表现：
３４例 ＳＬＥＩＬＤ患者中，ＨＲＣＴ表现符合非特异性间质
性肺炎（ＮＳＩＰ）３１例，寻常型间质性肺炎（ＵＩＰ）３例。
磨玻璃影是最常见的影像学表现（３０例，８８．２％），其
次为小叶间隔增厚（１５例，４４．１％）、支气管血管束增
厚（１１例，３２．４％）、胸膜下线／不规则线状影（７例，
２０．６％）、网格影（３例，８．８％）、结节灶（１例，２．９％）、
支气管扩张（１例，２．９％）。
　　７．ＳＬＥＩＬＤ患者疾病活动指标与 ＨＲＣＴ评分的相
关性分析：Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，ＳＬＥＩＬＤ患者
补体Ｃ３水平（ｒ＝０．０７９，Ｐ＝０．６５６）、抗 ｄｓＤＮＡ抗体
定量水平（ｒ＝０．１９２，Ｐ＝０．２７６）、ＳＬＥＤＡＩ积分（ｒ＝
０．１０４，Ｐ＝０．５５７）与ＨＲＣＴ评分均无明显相关性。
　　８．ＳＬＥ患者发生ＩＬＤ的危险因素分析：将ＩＬＤ组
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表１　两组患者一般资料比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁，珋ｘ±ｓ）
病程

（个月）

补体Ｃ３
（ｇ／Ｌ）

补体Ｃ４
（ｇ／Ｌ）

抗ｄｓＤＮＡ抗体
（ＩＵ／ｍｌ）

ＩＬＤ组 ３４ ２／３２ ４７．３８±１１．５８ ７２．００（０．６０，４８０．００） ０．７１（０．１６，１．３３） ０．１５（０．０３，０．３１） ７．１７（０．７５，３３７．８８）
非ＩＬＤ组 ３４ １／３３ ４２．１５±１３．４０ ２９．４２（１．２３，３５０．５６） ０．４８（０．１７，１．１９） ０．１０（０．０１，０．３６） ２９．４２（１．２３，３５０．５６）
χ２／ｔ／ｕ值 ０．３５０ ２．８２３ ３．０５９ ４．１９９ １．６５５ ６．５８２
Ｐ值 ０．５５５ ０．３１２ ０．０８４ ０．０３７ ０．２０３ ０．００４

组别 例数
ＳＬＥＤＡＩ积分
（分）

糖皮质激素使用情况［例，（％）］
小剂量 中剂量 大剂量 冲击剂量 未使用

ＩＬＤ组 ３４ ６．５０（０．００，２９．００） ８（２３．５） ７（２０．６） １７（５０．０） １（２．９） １（２．９）
非ＩＬＤ组 ３４ １１．００（４．００，３３．００） ５（１４．７） １（２．９） ２６（７６．５） ２（５．９） ０（０）
χ２／ｔ／ｕ值 １４．７８１ ０．８５６ ５．１００ ５．１２４ ０．３４９ １．０１５
Ｐ值 ＜０．００１ ０．３５５ ０．０２４ ０．０２４ ０．５５５ ０．３１４

组别 例数
免疫抑制剂使用情况［例，（％）］

环磷酰胺 吗替麦考酚酯 环孢素 甲氨蝶呤 硫唑嘌呤 来氟米特 未使用

ＩＬＤ组 ３４ １４（４１．２） ３（８．８） ６（１７．６） ３（８．８） ３（８．８） １（２．９） ４（１１．８）
非ＩＬＤ组 ３４ １８（５２．９） ４（１１．８） ７（２０．６） ５（１４．７） ０（０） ０（０） ０（０）
χ２／ｔ／ｕ值 ０．９４４ ０．１５９ ０．０９５ ０．５６７ ３．１３８ １．０１５ ４．２５０
Ｐ值 ０．３３１ ０．６８９ ０．７５８ ０．４５２ ０．０７７ ０．３１４ ０．１１４
　　注：糖皮质激素小剂量：≤１０ｍｇ／ｄ泼尼松；中剂量：１０ｍｇ／ｄ＜泼尼松≤３０ｍｇ／ｄ；大剂量：３０ｍｇ／ｄ＜泼尼松≤１００ｍｇ／ｄ；冲击剂量：≥２５０ｍｇ／ｄ泼尼松

表２　两组患者临床表现比较［例，（％）］

组别 例数 脱发 发热 干咳 胸闷／气短 Ｖｅｌｃｒｏ音 杵状指 皮疹 关节炎 口腔溃疡 雷诺现象 光过敏

ＩＬＤ组 ３４ １０（２９．４） ８（２３．５） ５（１４．７） ２（５．９） ３（８．８） １（２．９） ２０（５８．８） ２０（５８．８） １（２．９） ４（１１．８） ３（８．８）
非ＩＬＤ组 ３４ １６（４７．１） ８（２３．５） ０（０） ０（０） ０（０） ０（０） １５（４４．１） １８（５２．９） ６（１７．６） ０（０） ３（８．８）
χ２值 ２．２４２ ０．０００ ５．３９７ ２．０６１ ３．１３８ １．０１５ １．４７２ ０．２３９ ３．９８１ ４．２５０ ＜０．００１
Ｐ值 ０．１３４ ０．６１２ ０．０２０ ０．１５１ ０．０７６ ０．３１４ ０．２２５ ０．６２５ ０．１０５ ０．１１４ ０．６６４

表３　两组患者实验室检查指标比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
ＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

ＥＳＲ
（ｍｍ／ｈ）

ＩｇＡ
（ｇ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＩｇＧ
（ｇ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＩｇＭ
（ｇ／Ｌ）

ＣＤ３＋Ｔ淋巴细胞
计数（个／μｌ）

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞
计数（个／μｌ）

ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞
计数（个／μｌ）

ＬＩＤ组 ３４ ３．７９
（０．０５，５５．００）

４０
（４，１２５） ２．２１±０．９６ １７．０８±５．５６ １．０５

（０．３２，３．４７）
５９５．５

（１９９．０，１８２６．０）
２９０．０

（５６．０，１０２８．０）
３２２．０

（１０６．０，１０８３．０）

非ＩＬＤ组 ３４ ３．５１
（０．１４，７３．１８）

４７
（１８，１２３） ２．４９±０．６９ １６．１９±６．８７ ０．７７

（０．３３，４．９８）
７２７．０

（１１８．０，２７５２．０）
３４６．０

（５０．０，１４８０．０）
４００．５

（６７．０，１４０４．０）
ｔ／ｕ值 ２．１４１ １．７４８ １．９０５ ０．３４２ １．２４９ ２．２８６ ０．５８３ ０．８６２
Ｐ值 ０．９３６ ０．２８５ ０．２９９ ０．１８４ ０．０５５ ０．１１９ ０．４１１ ０．２６４

表４　两组患者自身抗体阳性率比较［例，（％）］

组别 例数 ＡＮＡ 抗ｄｓＤＮＡ抗体 抗Ｓｍ抗体 抗ＳＳＡ抗体 抗ＳＳＢ抗体 抗ｎＲＮＰ抗体

ＩＬＤ组 ３４ ３２（９４．１） １３（３８．２） ９（２６．５） ２７（７９．４） ７（２０．６） ２１（６１．８）
非ＩＬＤ组 ３４ ３４（１００．０） １９（５５．９） ６（１７．６） ２２（６４．７） ９（２６．５） １３（３８．２）
χ２值 ２．０６１ ２．５１１ ０．７７０ １．８２６ ０．３２７ ３．７６５
Ｐ值 ０．４９３ ０．１４５ ０．５６０ ０．１７７ ０．５６８ ０．０５２

表５　两组患者各系统受累情况比较［例，（％）］

组别 例数 血液系统 肾脏 神经系统 心血管系统

ＩＬＤ组 ３４ １２（３５．３） １７（５０．０） ４（１１．８） ４（１１．８）
非ＩＬＤ组 ３４ １９（５５．９） １７（５０．０） ４（１１．８） ６（１７．６）
χ２值 ２．９０５ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．４６９
Ｐ值 ０．０８８ ０．５９６ ０．６４５ ０．４９４

和非ＩＬＤ组患者比较中 Ｐ＜０．１的指标进行多因素
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，ＳＬＥＤＡＩ积分是 ＳＬＥ患者
发生ＩＬＤ的危险因素（Ｐ＜０．０５），补体 Ｃ３、病程、ＩｇＭ、

抗ｄｓＤＮＡ抗体水平与 ＳＬＥ患者发生 ＩＬＤ无相关性
（Ｐ＞０．０５），见表６。

表６　ＳＬＥ患者发生ＩＬＤ的危险因素分析

指标 Ｂ值 Ｓ．Ｅ Ｗａｌｄ值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

补体Ｃ３ ０．０２５ １．１７４ ＜０．００１０．９８３１．０２６０．１０３～１０．２４４
病程 －０．００３ ０．００３ ０．７２５０．３９４０．９９７０．９９１～１．００４
ＩｇＭ －０．３４９ ０．３５０ ０．９９７０．３１８０．７０５０．３５５～１．４００
抗ｄｓＤＮＡ
抗体水平

０．００４ ０．００４ ０．８３７０．３６０１．００４０．９９５～１．０１３

ＳＬＥＤＡＩ积分 ０．１６８ ０．０７０ ５．７４８０．０１７１．１８３１．０３１～１．３５７
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　　讨　　论

ＩＬＤ是一组主要累及肺间质和肺泡腔从而导致肺
泡毛细血管功能单位丧失的弥漫性肺疾病，主要表现
为限制性通气功能障碍、弥散功能降低、低氧血症及影

像学上肺的弥漫性病变，最终发展为弥漫性肺纤维化

和蜂窝肺，导致进行性加重的呼吸困难甚至呼吸衰竭

而死亡。ＩＬＤ是结缔组织病患者常见的肺部受累表
现，而ＳＬＥ患者 ＩＬＤ的发生率低于其他结缔组织疾
病［８］。目前国内外对 ＳＬＥＩＬＤ的研究较少，尽管有研
究显示ＳＬＥ患者合并神经精神损害［９］和肾脏受累［１０］

提示预后不良，但ＩＬＤ预后的相关报道较少。最新研
究提示慢性间质性肺炎是ＳＬＥＩＬＤ患者最常见的表现
形式［１１］，故寻找ＳＬＥＩＬＤ疾病相关的影响因素对于改
善患者预后尤为重要。

有研究报道提示补体Ｃ３、Ｃ４水平下降与ＳＬＥＩＬＤ
的发生无明显相关性，ＳＬＥＩＬＤ患者病程明显长于
ＳＬＥ对照组，且 ＳＬＥＤＡＩ积分更高［１２１３］。本研究则发

现，ＩＬＤ组患者补体Ｃ３水平高于非ＩＬＤ组，ＳＬＥＤＡＩ积
分、抗ｄｓＤＮＡ抗体定量水平低于非 ＩＬＤ组，提示 ＳＬＥ
的疾病活动与ＩＬＤ的发生存在不平行性，在 ＳＬＥ疾病
活动度不高的情况下需警惕 ＩＬＤ的发生，定期复查肺
部ＨＲＣＴ可能有助于疾病的评估及治疗方案的调整。

ＳＬＥＩＬＤ的临床表现多种多样，本研究中，ＩＬＤ组
出现干咳患者比例高于非ＩＬＤ组，与陈晓芳等［１２］的研

究结果一致。除此之外，我们还分析了两组患者的免

疫相关实验室检查指标 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＣＤ３＋Ｔ淋巴细
胞计数、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数、
自身抗体（ＡＮＡ、抗 ｄｓＤＮＡ抗体、抗 Ｓｍ抗体、抗 ＳＳＡ
抗体、抗ＳＳＢ抗体、抗ｎＲＮＰ抗体）及常见系统受累情
况，但均未发现两组之间上述指标存在差异。

ＳＬＥＩＬＤ具有自身免疫因素，病理表现复杂多样，
不同ＩＬＤ类型治疗原则不同且预后存在一定的差异。
相关文献报道ＳＬＥＩＬＤ最常见的病理类型包括 ＮＳＩＰ、
隐源性机化性肺炎（ＣＯＰ）和淋巴细胞性间质性肺炎
（ＬＩＰ），而ＵＩＰ和淀粉样变性较少见［１４］，ＮＳＩＰ在影像
学上多表现为毛玻璃样病变，ＵＩＰ则更多表现为网格
样及蜂窝样病变。既往研究结果显示，ＨＲＣＴ检查对
于ＩＬＤ诊断的灵敏度高达８０％以上［１５］。在既往有关

ＳＬＥ肺部病变的文献中，有报道显示 ＳＬＥＩＬＤ患者最
常见的影像学表现是磨玻璃样变，累及率为４５％［１６］。

本研究也发现ＳＬＥＩＬＤ患者肺部ＨＲＣＴ最常见的表现
为磨玻璃影（８８．２％），其次为小叶间隔增厚（４４．１％）、
支气管血管束增厚（３２．３％）、胸膜下线／不规则线状
影（２０．６％）、网格影（８．８％）、结节灶（２．９％）、支气管

扩张（２．９％），且以 ＮＳＩＰ最多，ＵＩＰ相对少见，与上述
报道结果一致。ＮＳＩＰ较 ＵＩＰ纤维化程度轻，预后较
好。早期进行肺部ＨＲＣＴ检查有助于ＩＬＤ的早期诊断
及预后判断。本研究对 ＳＬＥＩＬＤ患者进行了肺部
ＨＲＣＴ评分，并分析ＳＬＥ疾病活动度指标如补体Ｃ３水
平、抗 ｄｓＤＮＡ抗体定量水平、ＳＬＥＤＡＩ积分与 ＨＲＣＴ
评分的相关性，发现 ＳＬＥＩＬＤ患者肺部 ＨＲＣＴ评分与
上述指标均无明显相关性。国外新近研究结果亦提示

ＳＬＥＩＬＤ患者 ＳＬＥＤＡＩ积分与肺部 ＨＲＣＴ评分无相关
性［１１］。本研究中，多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现ＳＬＥＤＡＩ
积分是ＳＬＥ患者发生ＩＬＤ的危险因素。

ＳＬＥＩＬＤ的发病机制尚不清楚，早期临床表现较
隐匿，影像学分型及病理分型复杂多变，易与肺部感染

混淆，早期诊断存在一定困难。因此，深入了解 ＳＬＥ
ＩＬＤ的临床表现、影像学特征及疾病相关影响因素，对
于早期诊断、早期治疗及改善患者预后具有重要意义。

在未来的研究中，需要进一步扩大样本量、完善血气分

析和肺功能等评估指标，以更好地指导临床诊治。
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