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糖皮质激素冲击阶梯减量疗法治疗狼疮危象的

短期疗效观察

陈淑颖　陈瑞林　林泽英　黄文辉

　　 【摘要】　目的　观察糖皮质激素 （激素）冲击阶梯减量疗法对狼疮危象的短期临床疗效。方

法　采用回顾性研究方法，将５８例狼疮危象患者分为Ａ组２８例和Ｂ组３０例，其中Ａ组采用激素冲
击阶梯减量疗法，Ｂ组采用传统激素冲击疗法，治疗６周后观察２组的临床疗效及不良反应。结果　
治疗后，Ａ、Ｂ组有效率分别为７１％和５３％，比较差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。Ａ组复发率为
４％，低于Ｂ组的２８％ （Ｐ＜００５）。Ａ组激素冲击治疗达到完全缓解或部分缓解所用时间短于 Ｂ组
（Ｐ＜００１）。２组治疗后的ＥＳＲ和 ＳＬＥ病活动指数评分 （ＳＬＥＤＡＩ）比较差异均比治疗前降低 （Ｐ均
＜００５），其中Ａ组的ＥＳＲ和ＳＬＥＤＡＩ均低于Ｂ组 （Ｐ均＜００５）。Ａ组患者使用激素达到病情缓解的
累积剂量高于Ｂ组 （Ｐ＜００５）。２组发生不良反应者总发生率比较差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），
其中Ａ组电解质紊乱发生率高于Ｂ组 （Ｐ＜００５），２组的感染及其他不良反应发生率比较差异均无
统计学意义 （Ｐ均＞００５）。结论　激素冲击阶梯减量治疗狼疮危象起效快、复发率低。
　　 【关键词】　狼疮危象；糖皮质激素；冲击疗法；阶梯减量
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　　ＳＬＥ是由自身免疫介导的广泛累及全身系统的
复杂慢性炎症疾病，狼疮危象是指部分 ＳＬＥ患者
出现的短期内危及生命的狼疮表现，包括神经精神

性狼疮、急进性肾炎、严重自身免疫性溶血性贫

血、严重狼疮性肝炎、严重狼疮性肺炎／肺泡出血、
重度血小板减少等［１］。大剂量糖皮质激素 （激素）
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冲击可快速改善病情，但传统激素冲击方案常于用

药减量后出现病情反跳及不良反应［２］。为能更好

地发挥激素控制病情的作用，本研究使用激素冲击

阶梯减量方法对患者进行治疗，观察其疗效和安全

性，现将结果总结分析如下。

对象与方法

一、研究对象

选取２００９年９月至２０１４年９月我科收治的５８
例狼疮危象患者。入组患者均符合１９９７年美国风

湿病学会的 ＳＬＥ分类标准，且 ＳＬＥ病活动指数
（ＳＬＥＤＡＩ）评分１４分以上。排除合并活动性感染
或妊娠者。本研究采用回顾性研究的方法，将５８
例患者按治疗方法分为激素冲击阶梯减量疗法组

（Ａ组）及传统激素冲击疗法 （Ｂ组），２种冲击治
疗方案在实施前均已征得患者的知情同意。治疗

前，２组患者的性别构成、年龄、病程、ＳＬＥＤＡＩ
评分及具体狼疮危象类型分布比较差异均无统计学

意义 （Ｐ均＞００５），见表１。

　　表１ 治疗前２组狼疮危象患者的一般资料比较

项　目 Ａ组 （２８例） Ｂ组 （３０例） χ２／ｔ／Ｚ值 Ｐ值

性别 （例） ０００５ ０９４３

　男 ２ ２

　女 ２６ ２８

年龄 （岁） ３２１±１３７ ３０６±１２３ ０４４３ ０６５９

病程 （ｄ） ２３３±１３８ １９２±１４０ ０６５７ ０５１４

ＳＬＥＤＡＩ评分 （分） ２００（１９０～２７５） ２２０（１８０～２８０） －０１０９ ０９１３

狼疮危象类型 （例） ２２０７ ０６９８

　狼疮脑病 １１ ９

　严重血小板减少 １ １

　急进性肾炎 ７ １２

　急性自身免疫性溶血性贫血 ４ ２

　严重狼疮性肺炎／肺泡出血 ２ ４

　严重狼疮性肝炎 ３ ２

　　二、治疗方法
Ａ组予静脉输注甲泼尼龙，起始剂量为５００～

１０００ｍｇ／ｄ，每３～５ｄ用药剂量按约５０％呈阶梯
式递减；诱导缓解后予泼尼松 １ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）口
服［３］。Ｂ组按传统大剂量甲泼尼龙冲击治疗，即静
脉输注甲泼尼龙５００～１０００ｍｇ／ｄ，连续３～５ｄ，
后改为口服泼尼松１ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），若病情复发再
重复甲泼尼龙５００～１０００ｍｇ／ｄ冲击３～５ｄ，疗程
视病情而定［４］。另外，入组患者均进行综合治疗，

严重狼疮性肺炎或肺泡出血患者加用环磷酰胺治疗

（按美国国立卫生研究院方案，即环磷酰胺每月１
次，每次０５～１０ｇ／ｍ２，连续６个月，后改为每
３个月１次）［５］。狼疮脑病加用丙种球蛋白及环磷
酰胺冲击。急进性肾炎加用环磷酰胺处理，尿毒症

患者进行血液透析。严重溶血性贫血者加予丙种球

蛋白及输注洗涤红细胞治疗。

三、疗效评价标准

治疗６周后，按以下标准评价 ２组患者的疗

效：①完全缓解指ＳＬＥＤＡＩ评分＜５分，血红蛋白、
血小板、肝功能及 Ｂ型尿钠肽经治疗后在正常值
范围内，尿蛋白＜０５ｇ／２４ｈ，肾功能正常或接近
正常，严重狼疮性肺炎或肺泡出血患者的 Ｘ线或
ＣＴ提示肺渗出病灶完全吸收；②部分缓解指 ＳＬＥ
ＤＡＩ评分５～１４分，血红蛋白 ＞６０ｇ／Ｌ，血小板 ＞
５０×１０９／Ｌ，肝功能及 Ｂ型尿钠肽正常或接近正常
（异常者的异常值在治疗后较治疗前减少 ＞５０％），
尿蛋白≥０５ｇ／２４ｈ，但较治疗前减少 ＞５０％，肾
功能正常或接近正常（异常者的异常值在治疗后较

治疗前减少＞５０％），严重狼疮性肺炎或肺泡出血
患者的Ｘ线或ＣＴ提示肺渗出病灶吸收＞５０％；③
无效指ＳＬＥＤＡＩ评分＞１４分，各种危象的临床表现
无明显缓解，病情加重或死亡，尿蛋白、血红蛋

白、血小板、肝肾功能及 Ｂ型尿钠肽与治疗前比
较无改善甚至恶化；④复发指患者病情得到缓解后
再次加重或死亡，ＳＬＥＤＡＩ评分 ＞１４分。以完全缓
解及部分缓解计为有效［４］。
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四、观察内容

分别记录 ２组狼疮危象患者的有效率、复发
率、激素冲击治疗达到完全缓解或部分缓解所用时

间 （起效时间），以及治疗前、治疗６周后的 ＥＳＲ
与ＳＬＥＤＡＩ评分变化，同时记录２组的使用激素达
到病情缓解的累积剂量及治疗期间患者所发生的药

物相关不良反应。

五、统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９０统计软件。正态分布的计量资
料以 珋ｘ±ｓ表示，组内治疗前后对比用配对 ｔ检验，
组间对比用独立样本ｔ检验；非正态分布的计量资
料以中位数 （最小值 ～最大值）表示，组间对比
采用秩和检验；计数资料采用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ确
切概率法。Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

结　　果

一、２种激素冲击治疗方案对狼疮危象患者的
总体疗效比较

治疗６周后，Ａ组２８例中，完全缓解１７例、
部分缓解 ３例，治疗有效率为 ７１％，复发 １例
（４％），为严重的溶血性贫血患者；Ｂ组完全缓解
１１例、部分缓解５例，治疗有效率为５３％，复发
８例 （２７％），其中严重的中枢神经系统损害４例、
狼疮性肾炎２例、严重溶血性贫血患者２例。Ａ、
Ｂ组有效率比较差异无统计学意义 （χ２＝０７１６，Ｐ
＝０３９７），Ａ组复发率低于 Ｂ组 （χ２＝４２６３，Ｐ
＝００３９）。２组治疗无效的１５例狼疮危象患者中，
疾病转归为死亡或自动出院 （随访自动出院患者

均为死亡）。此 １５例患者中，合并感染 １１例
（７３％），其中Ａ组并发上呼吸道感染４例、肺炎１
例、尿路感染１例；Ｂ组并发上呼吸道感染１例、
肺炎３例、结核性脑膜炎１例。

二、２种激素冲击治疗方案对狼疮危象患者的
起效时间比较

Ａ组 ２０例治疗有效患者中，起效时间为
（２１９±６６）ｄ，短于 Ｂ组１６例治疗有效患者的
（２６８±７６）ｄ（ｔ＝２０７１、Ｐ＝００４６）。

三、治疗前后 ２组狼疮危象患者的 ＥＳＲ及
ＳＬＥＤＡＩ评分比较

治疗前，２组狼疮危象患者的 ＥＳＲ及 ＳＬＥＤＡＩ
评分比较差异均无统计学意义 （Ｐ均 ＞００５）。治
疗６周后，２组患者的ＥＳＲ及 ＳＬＥＤＡＩ评分均比治
疗前降低 （Ｐ均＜００１），其中Ａ组患者的ＥＳＲ及
ＳＬＥＤＡＩ评分均低于Ｂ组 （Ｐ均＜００１），见表２。

四、２种治疗方案的药物相关不良反应发生情
况比较

Ａ组患者使用激素达到病情缓解的累积剂量为
（５７２８±７６７）ｍｇ，Ｂ组为 （２７１５±５０４）ｍｇ，２
组比较差异有统计学意义 （ｔ＝３０９７，Ｐ＝０００４）。
Ａ组出现１种不良反应４例、２种及以上者８例，
Ｂ组出现１种不良反应１例、２种及以上者８例，２
组发生不良反应者总发生率比较差异无统计学意义

（Ｐ＞００５），Ａ组电解质紊乱发生率高于 Ｂ组 （Ｐ
＜００５），２组的感染及其他不良反应发生率比较
差异均无统计学意义 （Ｐ均＞００５），见表３。

　　表２ 治疗前后２组狼疮危象患者的ＥＳＲ及ＳＬＥＤＡＩ评分比较 （珋ｘ±ｓ）

组　别 例数
ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ）

治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

ＳＬＥＤＡＩ评分 （分）

治疗前 治疗后 Ｚ值 Ｐ值

Ａ组 ２８ １０４±４１ ２９±２２ ７６５３ ＜０００１ ２００（１９０～２７５） ４０（０～８５） －４２９８ ＜０００１

Ｂ组 ３０ １０８±４２ ６２±４３ ５４９５ ＜０００１ ２２０（１８０～２８０）１４５（４０～２００） －３６２５ ＜０００１

ｔ／Ｚ值 －０３４２ －３７２０ －０１０９ －２９０４

Ｐ值 ０７３４ ０００１ ０９１３ ０００４

　　表３ ２种治疗方案的药物相关不良反应发生情况比较 例 （％）

组　别 例数 不良反应 感染 电解质紊乱 高血压 （新发） 糖尿病 （新发） 上消化道出血 青光眼

Ａ组 ２８ １２（４３） ８（２９） １１（３９） ５（１８） １（４） １（４） ０（０）

Ｂ组 ３０ ９（３０） ６（２０） ４（１３） ４（１３） ０（０） ０（０） １（３）

χ２值 １０３７ ０５８１ ５０８７ ０２２６   

Ｐ值 ０３０９ ０４４６ ００２４ ０６３４ ０４８３ａ ０４８３ａ １０００ａ

　　注：ａＦｉｓｈｅｒ确切概率法
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讨　　论

狼疮危象的病理机制为重要脏器突发严重的免

疫炎症，引起机体的急性损伤和功能障碍，抢救治

疗通常需要大剂量甲泼尼龙冲击治疗［６］。本研究

显示，激素冲击阶梯减量疗法在狼疮危象患者治疗

中，起效快，临床疗效良好，且复发率较传统冲击

疗法低。

激素冲击阶梯减量疗法是将大剂量激素集中在

短期内作用于机体，药物在体内达到较高的浓度，

并利用其亲脂力快速扩散到达细胞浆内，通过与各

脏器的甾体激素受体结合，对免疫细胞的三磷腺

苷、生物膜及 ＤＮＡ表达产生影响，起到抑制单核
细胞和Ｂ细胞的双重作用，减少了免疫复合物的
形成及产生持续的负性炎症效应［７８］。传统冲击方

案在每疗程用药后骤然减量，间隔期对抗原抗体结

合的阻断作用减弱［９］。Ａ组采用冲击后剂量呈阶梯
式逐步缓慢减少的激素给药方案，稳定控制了免疫

复合物的再次形成，减少了反跳现象和病情复发，

避免了由此引起的机体脏器再次受损。本研究中，

Ａ组的起效时间短于 Ｂ组，治疗后 Ａ组狼疮危象
患者的ＥＳＲ及ＳＬＥＤＡＩ评分均低于对照组，表明Ａ
组的炎症状态受到更强、更快速的控制。

费允云等［１０］报道，各种并发症对狼疮危象患

者的５年生存率影响明显。本研究中，治疗无效的
１５例狼疮危象中有１１例合并感染。由此可见，控
制用药并发的感染也是影响狼疮危象患者生存率的

关键［１１１２］。本研究的 ２种疗法均采用大剂量激素
冲击，引起患者机体抵抗力下降，容易发生感染相

关并发症，但２组患者的感染率比较差异无统计学
意义，可能是采用激素阶梯减量疗法起效较快，因

此在用药累积剂量较大的情况下，减少了由于住院

时间长导致医院内感染的几率［１３１４］。该疗法的并

发感染率与传统疗法对比差异无统计学意义。在不

良反应的比较中，Ａ组的电解质紊乱发生率高于Ｂ
组，提示激素冲击阶梯减量疗法在临床应用中须注

意对患者血电解质指标的监测，严格限钠、补钾。

综上所述，激素冲击阶梯递减疗法对狼疮危象

患者短期疗效明显，临床医师可在适当的情况下选

择作为狼疮危象的治疗方案，其推广应用仍需增加

样本量及长期随访作进一步研究。
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