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#摘要$
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目的
!

分析抗中性粒细胞胞浆抗体相关性小血管炎"

@@e

#并发心肌炎患者的临床资料!以提高

对该病的认识%方法
!

回顾性分析
1%$1

年
$

月至
1%$-

年
)

月北京协和医院诊断为
@@e

并发心肌炎的
$0

例

住院患者的临床资料&治疗和预后!总结
@@e

并发心肌炎的特征%结果
!

评价心肌损伤指标
C

末端
.

脑钠肽前

体"

CH.

5

M"AC=

#&肌钙蛋白&射血分数"

Bh

#与红细胞沉降率&

D

反应蛋白"

D<=

#&伯明翰血管炎活动指数评分及
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因子评分无相关性"
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%&%2

#'嗜酸细胞性肉芽肿性多血管炎"

B[=@

#患者较显微镜下多血管炎"

V=@

#和肉

芽肿性多血管炎"

[=@

#患者肌钙蛋白水平升高"
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并发心肌炎死亡患者的
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因子评分高于存活

患者"
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#%结论
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并发心肌炎出现于疾病活动期!病情严重!早期诊断&积极治疗为提高预后的关

键措施%
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$是以小血管壁炎症为特征的系统性自身免疫性
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分为
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个亚型!肉芽肿性多血管炎#原称韦格纳肉芽肿%
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率最高%其次为
V=@

%

B[=@

较少见*不同的亚型具有

各自的表型*任何器官均可受累%肺及肾脏累及常见%

心肌炎虽然少见%却为死亡和预后不良的主要危险因素

之一&

$

'

*本文通过回顾性分析病例%以提高对
@@e

并

发心肌炎的认识%现报道如下*

C

!

资料与方法

C&C

!

一般资料
!

收集
1%$1

年
$

月至
1%$-

年
)

月北

京协和医院诊断为
@@e

并发心肌炎的住院患者资

料%共
$0

例*

@@e

诊断!根据
1%$1

年
D3:

5

8;a#;;

系

统性血管炎分类标准判断
[=@

)

V=@

和
B[=@

*

@@e

并发心肌炎诊断!根据临床表现)心肌酶谱)心

电图#

BD[

$)超声心动图)心肌磁共振成像#

V<>

$)心

肌核素扫描等检查%同时冠状动脉
DH

及造影检查排

外冠状动脉病变引起的心肌损伤*

C&D

!

方法
!

对
$0

例
@@e

并发心肌炎患者的临床表

现)实验室及影像学资料)治疗及预后进行分析%总结

@@e

并发心肌炎的特征*

C&E

!

统计学处理
!

采用
T=TT1$&%

统计软件进行统

计分析*计量资料进行正态性检验后%区分为正态分

布数据和非正态分布数据*正态分布计量资料以

2 :̂

表示%两组间比较用两独立样本
6

检验%多组间比

较采用单因素方差分析(非正态分布计量资料以中位

数及四分位数间距&

;

#

!

12

%

!

-2

$'表示%比较使用非参

数检验#

V:,,.R3#4,8

L

B

检验或
?MP+6:;.R:;;#+@

检验$(多组比较有差异时进行两两比较*计数资料

以例数或百分比表示%比较使用
!

1 检验*相关分析

采用
=8:M+",Z+

相关和
T

5

8:M9:,Z+

等级相关*以相

关系数
5

表示两变量相关的密切程度!

)

5

)(

%&-

%高度

相关(

)

5

)

%&0

)$

%&-

%中度相关(

)

5

)$

%&0

%低度相

关*以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义*

D

!

结
!!

果

D&C

!

患者一般情况
!

$0

例患者中
B[=@-

例%

[=@2

例%

V=@1

例(年龄
$0

)

-/

岁%

$0

岁患者为
[=@

%

-/

岁

患者为
V=@

(病程
$%!

至
/

年(男女比为
$]$

%见表
$

*

D&D

!

心肌受累情况
!

#

$

$症状!其中
(

例#

)0&'W

$不

同程度出现胸闷)心悸)憋气)气促)心前区疼痛)夜间

不能平卧)直立性低血压)活动能力下降等(

2

例

#

'2&-W

$心血管系统相关临床症状轻微或缺如*#

1

$

心肌酶谱!

-

例#

2%&%W

$肌钙蛋白升高*#

'

$

$'

例

#

(1&/W

$检测
C

末端
.

脑钠肽前体#

CH.

5

M"AC=

$升

高*#

0

$

BD[

!

-

例#

2%&%W

$正常(

-

例#

2%&%W

$异常%

主要表现为
H

波低平或倒置%

TH

段抬高或压低%传导

阻滞)心房颤动)室上性期前收缩)逸博等心律失常*

#

2

$超声心动图!所有患者超声心动图均异常%表现为

全心扩大%心房)心室大%心包积液%肺动脉高压轻至

中度%瓣膜关闭不全(单纯收缩能力下降或舒张能力

下降%二者皆下降%左室射血分数#

Bh

$下降(

1

例

V=@

均表现为单纯舒张能力下降(

1

例心室血栓%均

为
B[=@

(

$

例
B[=@

并发嗜酸性心内膜炎%心肌纤

维化(

Bh

下降
$$W

)

-$W

*#

)

$

0

例行冠状动脉
DH

血管造影#

DH@

$!

'

例正常%

$

例轻度狭窄*#

-

$

1

例

行冠状动脉造影检查!正常*#

/

$

1

例行心肌
V<>

检

查!心肌水肿%

Bh

下降%见表
$

*

D&E

!

实验室检查
!

所有
B[=@

心肌炎患者嗜酸性粒

细胞计数&#

'&-)

)

1/&/1

$

i$%

(

"

F

'和绝对值#

$%W

)

/-W

$均升高%

/

例#

2-&$W

$红细胞沉降率#

BT<

$增

加%

/

例#

2-&$W

$

D

反应蛋白#

D<=

$水平升高%

$

例免

疫球蛋白
>

J

[

水平升高%

'

例类风湿因子#

<h

$水平升

高%最高
2/->E

"

F

%

$

例抗核抗体#

@C@

$阳性%滴度

$]$%%

%抗可提取性核抗原#

BC@

$均阴性%

2%&%W

@CD@

阳性%其中
2

例
7@CD@

阳性&靶抗原!蛋白酶

'

#

=<'

$'%

1

例
@CD@

阳性&靶抗原!髓过氧化物酶

#

V=Y

$'%

-

例
B[=@

心肌受累的患者
@CD@

均阴

性%见表
$

*

表
$

!!

$0

例
@@e

并发心肌炎患者的临床特征)治疗及预后

病例 诊断
年龄

#岁$

性别 病程
BT<

#

99

"

3

$

D<=

#

9

J

"

F

$

伯明翰血管炎活动指数

#分$

2

因子评分

#分$

@CD@

#

>E

"

9F

$

$ B[=@ 1)

男
1

年
U 0/&/- '' 0

阴性

1 B[=@ 01

女
0

年
U 1&10 1' 1

阴性

' B[=@ '0

男
1! '0 1-&(1 $' 1

阴性

0 B[=@ ')

女
$! 1 %&'/ $0 $

阴性

2 B[=@ )'

女
1

个月
0$ /&$' 1$ 1

阴性

) B[=@ ''

女
-

年
- )&-- $0 $

阴性

- B[=@ 1'

女
/

年
$$ /-&$- $) 1

阴性

/ [=@ 2$

男
2

个月
') $&)1 0% 0 =<'

&

1%%

( [=@ 2'

男
/

个月
-- (0&%% $- $

5

<'

&

$%%

$% [=@ '-

男
-

个月
(- /2&// '/ $ =<'

&

1%%

$$ [=@ 2%

男
$

年
$0 $(&)) $( $ =<'c$10

$1 [=@ $0

男
'

个月
$) 1&$1 $- $ =<'

&

1%%

$' V=@ -/

女
1

个月
$%$ $(%&$1 1- ' V=Y

&

1%%

$0 V=@ )1

女
1

个月
-- $)%&%% 12 $ V=Yc$)'
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续表
$
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$0

例
@@e

并发心肌炎患者的临床特征)治疗及预后

病例
肌钙蛋白

#

'

J

"

F

$

CH.

5

M"AC=

#

5J

"

9F

$

Bh

#

W

$

BD[

治疗 死因

$ $&'-% 1'2)( '$ H

波倒置)

TH

段压低 激素冲击
jDHb

肠穿孔

1 '&%(% 2('2 -% U

激素冲击
jDHb

' 0&/1( )21( 0)

左前支阻滞)

<

波递增不良 激素冲击
jDHb

0 $)&10% -2$/ $$ TH

段压低 激素冲击
jDHb

2 %&%0% //'1 2) U

激素冲击
jDHb

肺部感染

) $)&2)/ -21 )/ U

激素冲击
jDHb

- %&%02 2'/' 21 U

泼尼松
2%9

J

jDHb

/ %&$%- '01/2 '% H

波地平 激素冲击
jDHb

( %&%'% 1//) )' TH

段压低%抬高 甲泼尼龙
/%9

J

jDHb

$% %&)'1 1/2$( 0$ U

激素冲击
jDHb

$$ U $)// 1/ U

激素冲击
jDHb

$1 %&%%) U -$ U

激素冲击
jDHb

$' $&%-0 1/1' )/

室上性逸博心率)窦性心动过缓 甲泼尼龙
/%9

J

jDHb

弥漫性肺泡出血)重症肺部感染

$0 %&%$% $((1 20

房颤)室上性期前收缩 激素冲击
jDHb

!!

U

!无数据

表
1

!!

各指标相关性分析矩阵

项目
Bh CH.

5

M"AC=

肌钙蛋白
BT< D<=

血管炎活动指数
2

因子评分

Bh U%&0'1 U%&12) %&1)- %&$20 U%&$$0 U%&%-(

CH.

5

M"AC= %&$0$ %&%%- %&$0) U%&''% %&0)1 %&0/2

肌钙蛋白
; %&'(( %&(/' U%&'1' U%&'$( U%&'%% %&$2)

BT< %&0%1 %&))( %&''1 %&))( %&-%/ %&1')

D<= %&2(( %&1-$ %&1/( %&%$- %&$(/ %&%0%

伯明翰血管炎活动指数
%&)(( %&$$1 %&'$( %&%$% %&0(- %&011

2

因子评分
%&-/( %&%(' %&)$$ %&02( %&/($ %&$''

!!

矩阵右上角!

T

5

8:M9:,

相关系数
5

值(矩阵左下角!

!

值

表
'

!!

B[=@

与
V=@j[=@

患者各指标比较

项目
B[=@

#

(c-

$

V=@j[=@

#

(c-

$

6

"

E

"

!

1

!

年龄#

2 :̂

%岁$

')&-̂ $'&1 0(&'̂ 1%&% U$&0- %&$01

性别#男"女%

,

"

,

$

1

"

2 2

"

1 %&$1 %&1%(

肌钙蛋白&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

'

J

"

F

'

'&%(

#

%&%2

%

$)&10

$

%&%-

#

%&%$

%

%&-0

$

U1&$0 %&%'1

CH.

5

M"AC=

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

5J

"

9F

'

)21(&%

#

2'/'&%

%

//'1&%

$

1/20&2

#

$($)&%

%

1(()%&2

$

U%&0' %&))/

Bh

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

W

'

21

#

'$

%

)/

$

20

#

'%

%

)/

$

U%&$' %&/(/

BT<

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

99

"

3

'

$$&%

#

0&2

%

'-&2

$

--&%

#

$)&%

%

(-&%

$

U1&%' %&%01

D<=

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

9

J

"

F

'

/&$'

#

1&10

%

0/&/-

$

/2&//

#

1&$1

%

$)%&%%

$

U$&%( %&1--

伯明翰血管炎活动指数评分&

;

#

!

12

%

!

-2

$%分'

$)

#

$0

%

1'

$

12

#

$-

%

'/

$

U$&-' %&%/0

2

因子评分&

;

#

!

12

%

!

-2

$%分'

1

#

$

%

1

$

$

#

$

%

'

$

U%&(- %&'''

表
0

!!

存活与死亡患者各指标比较

项目 存活患者#

(c$$

$ 死亡患者#

(c'

$

6

"

E

"

!

1

!

年龄#

2 :̂

%岁$

'(&2̂ $0&% 22&)̂ 1)&- U$&$- %&10'

性别#男"女%

(

"

(

$

)

"

2 $

"
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;

#

!
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%

!

-2

$%

'
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"

F

'

%&'-
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续表
0

!!

存活与死亡患者各指标比较

项目 存活患者#

(c$$

$ 死亡患者#

(c'

$

6

"

E

"

!

1

!

CH.

5

M"AC=

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

5J

"

9F

'

2)2(

#

$($)

%

$1-)/

$

//'1

#

1/1'

%

//'1

$

U%&)/ %&0((

Bh

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

W

'

21

#

'%

%

)/

$

2)

#

'$

%

2)

$

U%&'$ %&-22

BT<

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

99

"

3

'

12

#

$%

%

--

$

-$

#

0$

%

-$

$

U$&2$ %&$'1

D<=

&

;

#

!

12

%

!

-2

$%

9

J

"

F

'

$(&))

#

1&$1

%

/-&$-

$

0/&-/

#

/&$'

%

0/&/-

$

U$&%$ %&'$1

伯明翰血管炎活动指数评分&

;

#

!

12

%

!

-2

$%分'

$-

#

$0

%

12

$

1-

#

1$

%

1-

$

U$&'' %&$/2

2

因子评分&

;

#

!

12

%

!

-2

$%分'

$

#

$

%

1

$

'

#

1

%

'

$

U1&$$ %&%'2

@CD@

阳性&

(

#

W

$'

)

#

20&2

$

$

#

''&'

$

U%&)' %&2'%

D&F

!

伯明翰血管炎活动指数及因子评分
!

伯明翰血

管炎活动指数为
$)

)

0%

分%

&

$2

分提示血管炎活动*

2

因子评分为
$

)

0

分%见表
$

*

D&G

!

治疗与预后
!

其中
$1

例#

/2&-W

$使用甲泼尼

龙针
2%%

)

$%%%9

J

冲击治疗%

$

例
V=@

由于年龄大

#

-/

岁$%合并肺部多重感染%使用甲泼尼龙针
/%9

J

治疗%最后死于弥漫性肺泡出血%肺部感染(

$

例
[=@

使用甲泼尼龙针
/%9

J

*免疫抑制剂均使用环磷酰

胺*

$

例并发中枢神经系统受累的
[=@

使用地塞米

松针鞘内注射*辅助治疗!免疫球蛋白)抗感染等*

$0

例患者中%

'

例死亡#

2

因子评分
0

)

'

)

1

分$%病死率

1$&0W

*其中
$

例为
B[=@

%

1)

岁%合并肠穿孔%修补

术后再次穿孔(

$

例
V=@

%

-/

岁%合并弥漫性肺泡出

血)重症肺部感染(

$

例
B[=@

心肌损伤严重%

)'

岁%

心肌纤维化%中度肺动脉高压%心室血栓%肺部多重感

染#真菌)细菌)病毒$%放弃治疗(

$

例失访(其余
$%

例

病情控制稳定%心功能改善*

D&H

!

各指标相关性分析
!

相关性分析显示%患者

BT<

与
D<=

水平)血管炎活动指数呈正相关#

5c

%&))(

%

!c%&%$-

(

5c%&-%/

%

!c%&%$%

$%见表
1

*

D&O

!

B[=@

与
V=@j[=@

患者各指标比较
!

B[=@

较
V=@j[=@

患者肌钙蛋白水平升高#

!c

%&%'1

$%

B[=@

与
V=@j[=@

患者
Bh

)

CH.

5

M"AC=

水平比较%差异无统计学意义#

!

&

%&%2

$%见表
'

*

D&P

!

存活与死亡患者各指标比较
!

死亡患者的
2

因

子评分高于存活患者#

!c%&%'2

$%见表
0

*

E

!

讨
!!

论

!!

@@e

为小血管壁炎症%是临床表型异质性的一

组疾病%以血清出现
@CD@

%很少或无免疫复合物沉

积为特征*

@@e

具有许多共同的临床特征%包括非

特异性炎症症候群%如!疲乏无力)发热)贫血)体质量

下降等%以及特异性器官受累的临床表现%如!皮疹)

滑膜炎等*

B[=@

和
[=@

有肉芽肿形成%而
V=@

无

肉芽肿形成%因此在临床特点及影像学表现方面有其

自身的特点*

B[=@

与哮喘)嗜酸性粒细胞浸润)嗜

酸性肉芽肿形成有关*

[=@

特征表现为耳)鼻)喉和

呼吸器官受累%坏死性肉芽肿形成引起鼻窦炎)流涕)

鼻中隔损伤)听力下降和咯血*

V=@

无肉芽肿形成)

哮喘及上呼吸道表现%肾受累最为常见*

肾脏)肺是
@@e

最常见的受累器官*心脏受累

并不是常见的并发症%

@@e

心脏受累包括!心包炎)

冠状动脉病变)心肌炎)传导系统与瓣膜病变%其中前

两者较为多见*

@@e

并发心肌炎的发生率报道不一

致%取决于疾病活动度和检查手段*

B[=@

并发心肌

炎发生率#

2%W

$最高%其次为
[=@

#低于
12W

$%

V=@

罕见*

本研究
-

例
B[=@

患者并发心肌炎%嗜酸性粒细

胞计数和绝对值均升高%

@CD@

均为阴性*

B[=@

并

发心肌受累主要由于嗜酸性粒细胞浸润心肌%而
@C.

D@

在
B[=@

并发心肌炎中并不发挥作用*嗜酸性

粒细胞脱颗粒释放碱性蛋白和嗜酸性阳离子蛋白%导

致心肌细胞坏死和器官纤维化&

1.'

'

*

@CD@

阳性的患

者更容易出现坏死性血管炎相关的临床表现%如肾小

球肾炎)周围神经炎和皮疹%而
@CD@

阴性的
B[=@

患者肺)心脏容易受累&

0

'

*学者们将
B[=@

并发心肌

炎分
'

个阶段*#

$

$第
$

阶段!急性心肌细胞坏死%以

嗜酸性粒细胞浸润和损伤心肌细胞为特征(#

1

$第
1

阶段!血栓形成阶段(#

'

$第
'

阶段!纤维疤痕组织形

成%导致不可逆的心功能障碍*本组
B[=@

并发心肌

炎患者年龄多在
1'

)

01

岁%仅
$

例
)'

岁%男
]

女为

1]2

*以往文献总结
B[=@

并发心肌炎具有以下特

点!发病年龄越小%越容易出现心肌炎%预后越差(女

性
B[=@

并发心肌炎平均年龄大于男性(通常患者有

严重的哮喘病史(嗜酸性粒细胞明显增高#当嗜酸性

粒细胞比例大于
1%W

%计数大于
/&$i$%

(

"

F

时%开始

浸润心肌$%而
@CD@

通常阴性&

2

'

*

本组
2

例
[=@

并发心肌炎均为男性%

=<'

均阳

性*

@CD@

为
[=@

心肌损伤的重要机制%可致坏死

性小血管炎和心肌肉芽肿形成&

).-

'

*炎性肉芽肿浸润

局部心肌组织%如心房)心室等*心肌细胞发生大片

状坏死%导致心脏泵功能或节律异常%血栓形成%心力

衰竭%可能进展至心肌病&

/

'

*有学者认为%

[=@

心脏

受累是疾病复发的危险因素&

(

'

*

V=@

发病率低于
[=@

%患者年龄大于
2%

岁%男

性多见&

$%

'

%肾脏是最常见的受累器官%发生率约

-(W

*心脏受累少见%发生率为
1%W

左右%心肌炎更

为罕见*通常发生在多系统受累的背景下*

V=@

的
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病理特征为小血管节段性纤维素样坏死%无肉芽肿形

成&

$$

'

*本组
1

例
V=@

并发心肌炎患者%

V=Y

均为

阳性*

V=@

的心肌损伤通常认为由
@CD@

直接损

伤心肌所致*

V=@

并发心肌炎的文献报道较少*尸

检发现%心脏小血管纤维素样坏死和炎性细胞浸润%

心肌细胞缺血坏死&

$1

'

*

@@e

的心脏表现各异%隐匿起病或起病即出现

严重的危及生命的表现%如胸痛)心悸)心源性休克和

心律失常等*现阶段
@@e

并发心肌炎的诊断主要依

据临床表现%如心肌酶)心电图及超声心动图检查*

心肌
V<>

的运用有助于发现亚临床及无症状的心肌

炎%对心脏结构)功能及炎症全面和准确的评估&

$'

'

*

本组
@@e

并发心肌炎
$0

例%大部分出现血清炎

性指标升高%心肌损伤指标肌钙蛋白和
CH.

5

M"AC=

升高多见*经治疗好转后%上述指标随之恢复正常*

心功能改善%

Bh

恢复*然而%本研究心肌损伤指标

Bh

)

CH.

5

M"AC=

)肌钙蛋白与
BT<

)

D<=

)伯明翰血管

炎活动指数)

2

因子评分无相关性*可能是由于样本

量小%

@@e

的
'

种类型心肌损伤机制不同等原因*

B[=@

心肌炎
@CD@

均阴性%

B[=@

较
V=@

和

[=@

肌钙蛋白升高明显%但需要大样本进一步证明*

本
@@e

并发心肌炎伯明翰血管炎活动评分为
$)

)

0%

分%均大于
$2

分%

@@e

并发心肌炎发生于疾病活

动期*本研究提示!

2

因子评分与死亡相关%死亡患者

2

因子评分高*评分为
%

)

$

)

(

1

分时%其
2

年病死率

分别为
(W

)

1$W

和
0%W

&

$0

'

*

心脏受累无论是临床期还是亚临床期%均提示预

后不良*

@@e

并发心肌炎早期合理治疗有助于改善

心肌功能%避免心肌疤痕及纤维化形成*大剂量糖皮

质激素联合环磷酰胺为
@@e

并发心肌炎标准治疗方

案%报道使用利妥昔单抗治疗获得收益&

$2

'

*本研究

$0

例
@@e

并发心肌炎经激素及免疫抑制剂治疗后%

$$

例病情改善%心功能恢复*

@@e

并发心肌炎早期

发现%积极治疗%大部分病变是可逆的*

综上所述%心肌炎不是
@@e

的常见并发症%发生

于疾病活动期*有的患者隐匿起病%超声心动图检查

为发现心肌炎有价值的诊断工具%心肌
V<>

全面评

价心肌炎症)心功能及结构情况%有助于发现隐匿或

处于亚临床的患者*心肌受累为死亡和预后不良的

危险因素%早期发现和合理治疗有助于改善心功能%

提高预后*
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