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系统性红斑狼疮患者超声心动图改变与抗心磷脂抗体的关系
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［ 摘 要 ］! 目 的 ：检 测 +,- 患 者 抗 心 磷 脂 抗 体（ ./,）的 阳 性 率 ，分 析 +,- 患 者 超 声 心 动 图 下 心 瓣 膜 损

害 与 ./, 的 关 系 。方 法 ：0# 例 +,- 患 者 接 受 超 声 心 动 图 检 查 ，其 中 )% 例 行 -,1+2 法 ./, 的 检 测 。 根 据

有 无 心 脏 瓣 膜 损 害 将 此 )% 例 患 者 分 为 有 瓣 膜 损 害 组 和 无 瓣 膜 损 害 组 。统 计 分 析 两 组 间 血 清 ./, 差 异 。

结 果 ：0# 例 +,- 患 者 超 声 心 动 图 异 常 者 占 ’% ( %%3 ，其 中 瓣 膜 病 变 和 心 包 积 液 者 最 常 见 ，分 别 占 总 数 的

%* ( *03 和 %) ( ))3 。)% 例 +,- 患 者 ./, 的 阳 性 率 为 %" ( ’$3 ，有 瓣 膜 损 害 组 的 ./, 阳 性 率 ’" ( 0)3 明

显 高 于 无 瓣 膜 损 害 组（ &0 ( "%3 ，0 4 # ( #’）。结 论 ：系 统 性 红 斑 狼 疮 患 者 的 超 声 心 动 图 改 变 有 较 高 的 发

生 率 ，以 瓣 膜 损 害 和 心 包 积 液 为 主 ；./, 可 能 与 系 统 性 红 斑 狼 疮 患 者 心 瓣 膜 损 害 有 关 。
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系统性红斑狼疮患者超声心动图改变与抗心磷脂抗体的关系! 张赛丹，等

! ! 对 系 统 性 红 斑 狼 疮（ "#$）患 者 尸 检 发 现 心 脏

受 累 占 %&’ ( )&’ ；多 数 心 脏 损 害 因 临 床 症 状 表

现 不 明 显 而 被 忽 视 ，延 误 了 对 病 情 的 判 断 及 治

疗［*］。抗 心 磷 脂 抗 体（ +,-./+01.23.4., +,-.5216，+7#）

是 一 组 异 质 性 抗 体 ，与 动 静 脉 血 栓 、反 复 流 产 及 血

小 板 减 少 等 密 切 相 关［8］。 这 些 临 床 表 现 被 称 为 抗

磷 脂 综 合 症（ +,-.492:4923.4.1 :6,102;<，=>"）。 研 究

显 示 ，+7# 可 以 预 测 "#$ 患 者 的 早 期 器 官 损 害［?］，

如 血 栓 性 心 内 膜 、瓣 膜 损 害 、肺 动 脉 高 压 、心 肌 受

损 等［8］。但 亦 有 持 否 定 态 度 者［%］。 国 内 此 方 面 报

道 甚 少 。笔 者 对 @& 例 "#$ 患 者 行 超 声 心 动 图 及

抗 心 磷 脂 抗 体 检 测 ，旨 在 了 解 国 人 "#$ 患 者 心 脏

及 心 瓣 膜 损 害 与 +7# 阳 性 率 之 间 的 关 系 。

! " 对 象 与 方 法

* A * ! 研 究 对 象 ! ! 8&&% 年 B 月 至 8&&B 年 B 月

湘 雅 医 院 门 诊 和 住 院 "#$ 患 者 ，年 龄 C %& 岁 ，病

程 C B 年 ，狼 疮 活 跃 者 ，共 @& 例 。 根 据 美 国 风 湿

病 学 会 *@D8 年 颁 布 的 "#$ 分 类 诊 断 标 准 进 行 诊

断 。对 所 有 纳 入 患 者 行 常 规 病 史 询 问 ，体 格 检 查 ，

$7E 和 心 肌 酶 学 检 查 ，并 接 受 超 声 心 动 图 检 测 ，分

有 瓣 膜 损 害 组 和 无 瓣 膜 损 害 组 。随 机 抽 取 其 中 %?
例 患 者 进 行 +7# 检 测 。排 除 下 列 患 者 ：（ *）合 并 冠

心 病 、高 血 压 、先 天 性 心 脏 病 、糖 耐 量 异 常 、存 在 严

重 肺 部 、肝 、肾 、神 经 及 血 液 系 统 疾 病 或 精 神 病 患

者 。（8）心 律 失 常 ：房 颤 、房 扑 、完 全 性 束 支 传 导

阻 滞 等 影 响 超 声 心 动 图 测 量 ，以 及 超 声 心 动 图 图

像 显 示 不 清 者 。（ ? ）不 能 配 合 研 究 者 。（ % ）合 并

其 它 结 缔 组 织 疾 病 者 。

* A 8 ! 方 法

* A 8 A * ! 超 声 心 动 图 测 定 ! ! 使 用 美 国 F> "GHG"
BB&& 型 彩 色 多 普 勒 超 声 诊 断 仪 ，8 A B IFJ 探 头 ，可

进 行 I 超 、K 超 、连 续 多 普 勒 、脉 冲 多 普 勒 及 彩 色

多 普 勒 测 定 。 患 者 左 侧 卧 位 ，接 同 步 心 电 图 。 各

心 腔 内 径 、室 间 隔 厚 度 、左 室 后 壁 厚 度 测 量 均 在 舒

张 末 期（ LM" 波 群 M 波 顶 点 处 ）。 于 左 心 长 轴 切

面 测 量 左 室 前 后 径（ 参 考 值 C BB ;;）、左 房 前 后

径（ 参 考 值 C ?B ;;）、室 间 隔 厚 度（ 参 考 值 C **
;;）、左 室 后 壁 厚 度（ 参 考 值 C ** ;;），于 心 尖 四

腔 心 切 面 测 量 右 室 长 轴 径 N 左 右 径（ 参 考 值 C )D
;; N %% ;;）、右 房 左 右 径 N 上 下 径（ 参 考 值 C %B
;; N B& ;;）［B］。

* A 8 A 8 ! +7# 的 测 定 ! ! 应 用 酶 联 免 疫 法（ $#OP
="）测 定 +7#POQE 和 +7#POQI ，试 剂 盒 由 上 海 第 二

医 科 大 学 科 技 中 心 实 验 室 提 供 。 置 意 大 利 产 全 自

动酶 标 仪（ =RSGH25<3），在 %@8 ,; 波 长 下 测 定 ，结

果 以 结 合 指 数（ KO）表 示 ，OQE 的 正 常 值 范 围 KO T
**& U & A *?@，OQI 为 KO T * *&8 U & A *??（ 由 试 剂

盒 提 供 ），各 组 +7# 的 阳 性 病 例 以 超 过 正 常 值 上 限

者 为 阳 性［V］。 +7#POQI 和 OQE 中 任 何 一 种 抗 体 阳

性 ，即 认 为 患 者 +7# 阳 性 。

* A ? ! 统 计 学 处 理 ! ! 所 有 数 据 均 使 用 ">"" W20
X.,12Y: *? A & 统 计 软 件 进 行 分 析 ，计 量 资 料 用 均

数 U 标 准 差（ #! U " ）两 组 均 数 比 较 采 用 # 检 验 ；计

数 资 料 用 卡 方 检 验 。$ C & A &B 为 差 异 有 统 计 学 意

义 。

# " 结 " " 果

8 A * ! "#$ 患 者 的 一 般 临 床 资 料 ! ! @& 例 "#$ 患

者 中 ，女 DB 例 ，男 B 例 ，年 龄 *% ( %&（ 8@ A @D U
)A ?B）岁 ，病 程 为 * 月 ( B 年（ 8@ A )& U 8& A V? 月 ）。

一 般 临 床 资 料 见 表 *。

表 !" @& 例 "#$ 患者一般临床资料

临床资料 例数 百分比（’ ）

性别（女 Z 男） DB Z B —

皮肤损害 ?? ?VA V)
光过敏 *) *DA D@
口腔溃疡 @ *&A &&
关节炎 %V B*A **
浆膜炎 ? ?A ??
肾病变 8B 8)A )D
神经系统损害 8 8A 88
血液系统损害 @ *&A &&
心电图改变 *@ 8*A **
心肌酶学异常 *? *%A %%

8 A 8 ! "#$ 患 者 超 声 心 动 图 改 变 ! ! 对 @& 例 "#$
患 者 行 超 声 心 动 图 检 查 ，异 常 者 %D 例 ，占B?A ??’ 。

其 中 瓣 膜 损 害 及 心 包 积 液 最 常 见 ，分 别 占 总 数 的

?D A D@’ 和 ?% A %%’（ 表 8）。

8 A ? ! 有 瓣 膜 损 害 组 与 无 瓣 膜 损 害 组 的 比 较

8 A ? A * ! 一 般 临 床 资 料 的 比 较 ! ! %? 例 "#$ 患 者

行 +7# 检 测 ，有 瓣 膜 损 害 组 与 无 瓣 膜 损 害 组 年 龄 、

病 程 、糖 皮 质 激 素 使 用 疗 程 、激 素 使 用 剂 量 组 间 比

较 无 统 计 学 差 异（ 表 ?）。 两 组 间 皮 肤 、肾 脏 及 关

节 损 害 差 异 亦 无 显 著 性 。

8 A ? A 8 ! 超 声 心 动 图 下 瓣 膜 损 害 与 血 清 +7# 的

关系 ! ! %? 例 患 者 行 +7# 检 测 ，*% 例 阳 性 ，占

?8A BV’ 。有 瓣 膜 损 害 组 *) 例 ，其 中 +7# 阳 性 @ 例 ，

阳 性 率 为 B8 A @%’ 。 无 瓣 膜 损 害 组 8V 例 ，其 中

+7# 阳 性 B 例 ，+7# 阳 性 率 为 *@ A 8?’ 。 两 组 +7#

?@V
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阳 性 率 有 统 计 学 意 义（ ! ( " ) "&）（ 表 *）。

表 !" +,- 患者超声心动图结果（" . /"）

病变 例数
百分数
（0 ）

病变 例数
百分数
（0 ）

瓣膜损害 $& $1) 1/ 主动脉瓣

二尖瓣 ’ 返流 !& !2) 21
’ 返流 1 1) 1/ ’ ’ 轻度 # #) #2
’ ’ 轻度 %# %2) 21 ’ ’ 中度 % %) %%
’ ’ 中度 2 2) 21 ’ ’ 重度 % %) %%
’ ’ 重度 ! !) !! ’ 狭窄 " ") ""
’ 增厚 * *) ** ’ 赘生物 " ") ""
’ 脱垂 %" %%) %% ’ 增厚 " ") ""
’ 狭窄 $ $) $$ 肺动脉瓣

’ 赘生物 " ") "" ’ 返流 & &) &#
三尖瓣 ’ ’ 轻度 & &) &#
’ 返流 %$ %*) ** ’ ’ 中度 " ") ""
’ ’ 轻度 %" %%) %% ’ ’ 重度 " ") ""
’ ’ 中度 ! !) !! ’ 赘生物 " ") ""
’ ’ 重度 % %) %% ’ 增厚 " ") ""
’ 增厚 " ") "" 心包积液 $% $*) **
’ 狭窄 " ") "" ’ ’ 少量 !* !#) #2
’ 赘生物 " ") "" ’ ’ 中量 & &) &#
左房扩大 %" %%) %% ’ ’ 大量 ! !) !!
左室扩大 1 1) 1/ 室间隔增厚 * *) **
右房扩大 # #) #2 左室后壁增厚 * *) **
右室扩大 # #) #2 肺动脉高压 %% %!) !!
心功能减退 & &) &#

表 #" 有瓣膜损害组与无瓣膜损害组临床资料对比（" .*$）

无瓣膜损害组 有瓣膜损害组 !
性别（女 3 男） !# 3 " %# 3 %
年龄（岁） $%) 1! 4 2) &/ !/) 11 4 2) #* 5 ") "&
病程（月） $") &$ 4 %/) *& $%) $& 4 !/) *1 5 ") "&
激素使用（月） %/) $& 4 %#) %# !&) %/ 4 %1) &/ 5 ") "&
激素剂量（67） !%) %1 4 %") /2 !") 22 4 %%) !/ 5 ") "&

表 $" 有瓣膜损害组和无瓣膜损害组 89, 阳性率的比较

组别 例数 89, 阳性 89, 阴性 阳性率（0） !
有瓣膜损害组 %2 / 1 &!) /* ( ") "&
无瓣膜损害组 !# & !% %/) !$ ( ") "&

合’ ’ 计 *$ %* !/ $!) &#

# " 讨 " " 论

心 脏 是 系 统 性 红 斑 狼 疮 累 及 的 重 要 靶 器 官 之

一［%］。可 累 及 心 脏 的 各 个 部 分 ，如 ：心 包 、心 肌 、传

导 系 统 、瓣 膜 及 肺 动 脉 等 ，有 时 心 脏 损 害 因 临 床 表

现不 明 显 而 被 忽 视 。超 声 心 动 图 作 为 一 项 无 创 检

查 手 段 ，可 以 准 确 地 反 映 心 内 结 构 和 血 液 动 力 学

的 变 化 ，如 ：心 包 积 液 、瓣 膜 损 害 、肺 动 脉 高 压 、心

肌 受 累 及 心 功 能 异 常 等 ，并 可 进 行 定 量 分 析 。 本

组 +,- 患 者 通 过 超 声 心 动 图 检 查 发 现 心 脏 受 累 占

&$ ) $$0 ，主 要 累 及 瓣 膜 与 心 包 ，瓣 膜 受 累 率 为

$1 ) 1/0 ，以 瓣 膜 返 流 为 主 ，与 相 关 报 道 一 致［2］。

本 组 心 包 受 累 率 为 $* ) **0 ，但 文 献 报 道 尸 检 证

实 心 包 病 变 在 +,- 中 高 达 %"" 0［1］，这 可 能 由 于

超 声 心 动 图 反 映 心 包 积 液 虽 较 敏 感 ，但 难 以 反 映

心 包 膜 其 它 病 理 变 化 有 一 定 的 关 系 。 对 +,- 患 者

常 规 进 行 超 声 心 动 图 的 检 查 ，可 能 早 期 发 现 心 脏

损 害 ，有 助 于 指 导 诊 断 和 治 疗 。

89, 是 诊 断 抗 磷 脂 综 合 征 的 重 要 实 验 室 指 标 。

+,- 患 者 89, 阳 性 率 在 $"0 : #"0 之 间［/］。 本 组

患 者 的 89, 阳 性 率 为 $! ) &#0 。 造 成 这 种 阳 性 率

变 化 范 围 如 此 之 大 的 原 因 可 能 是 89, 检 测 手 段 不

够 完 善［%"］及 可 能 存 在 人 种 间 的 差 异 。 89, 检 测 技

术 仍 有 待 标 准 化 ，比 如 微 孔 板 ，包 被 抗 原 ，缓 冲 液 ，

封 闭 液 ，外 源 添 加 物 等 ，以 使 不 同 的 研 究 结 果 之 间

具 有 更 好 的 可 比 性 。 但 对 与 人 种 间 差 异 的 研 究 ，

因 找 不 到 较 合 适 的 研 究 人 群 ，尚 无 此 类 报 道 。

文 献 报 道 激 素 的 使 用 对 心 脏 瓣 膜 病 变 有 影

响 ，但 本 研 究 激 素 使 用 剂 量 及 疗 程 在 有 及 无 瓣 膜

损 害 组 间 无 显 著 性 差 异 ，而 两 组 间 89, 阳 性 率 差

异 有 统 计 学 意 义 ，提 示 89, 与 +,- 患 者 瓣 膜 损 害

的 发 生 可 能 存 在 一 定 的 关 联 。 本 组 患 者 瓣 膜 受 累

以 轻 度 返 流 为 多 ，横 断 面 研 究 尚 不 能 断 定 其 临 床

意 义 ，但 瓣 膜 病 变 与 89, 的 相 关 性 提 示 ：对 于 89,

呈 阳 性 的 +,- 患 者 ，应 注 意 追 踪 复 查 心 脏 瓣 膜 情

况 ，及 时 发 现 病 变 进 展 。-;8<7=>?@?A>?B 等［%%］对 12

例 +,- 患 者 的 研 究 显 示 二 尖 瓣 脱 垂 发 生 率 为

!%0 ，二 尖 瓣 脱 垂 +,- 患 者 的 89, 阳 性 率 显 著 高

于 无 二 尖 瓣 脱 垂 者 。CD?EF 等［%!］通 过 对 &! 名 +,-

患 者 研 究 发 现 瓣 膜 损 害 与 89, 阳 性 率 显 著 相 关 ，

但 是 否 与 8G,HI7 H7 或 8G,HI7 HJ 相 关 联 尚 不 清 楚 。

本 文 例 数 尚 少 ，不 便 作 进 一 步 分 析 ，有 待 扩 大 样 本

例 数 作 深 入 探 讨 。 目 前 ，对 于 +,- 患 者 心 脏 瓣 膜

损 害 与 89, 关 系 的 研 究 亦 有 阴 性 报 道［*］。

89, 与 瓣 膜 损 害 相 关 的 病 理 机 制 尚 不 清 楚 ，有

作 者 认 为 89, 可 以 直 接 识 别 、损 伤 或 者 激 活 内 皮

细 胞 ，增 加 细 胞 黏 附 分 子 和 组 织 因 子 的 表 达［!］。

体 外 和 体 内 实 验 均 表 明 ，89, 也 可 使 单 核 细 胞 的

组 织 因 子 过 度 表 达 ，可 促 进 血 栓 和 炎 症 反 应 的 发

生 ；另 外 ，抗 心 磷 脂 抗 体 复 合 物 沉 积 于 心 脏 瓣 膜 ，

通过 免 疫 机 制 造 成 心 脏 瓣 膜 的 损 害［%"］。 也 有 人 认

为 瓣 膜 损 害 是 由 狼 疮 本 身 介 导 的 炎 症 反 应 引 起 ，

与 89, 无 关 ，89, 仅 是 伴 随 的 标 记 物［%$］。 上 述 观

点 均 为 理 论 推 测 ，缺 乏 实 验 证 据 ，尚 待 深 入 研 究 。
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