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摘  要 

系统性红斑狼疮(Systemic Lupus Erythematosus, SLE)是一种异质性自身免疫性疾病，其临床过程和预

后各不相同，可累及全身各个器官系统。狼疮脑病(Neuopsychiatric Systemic Lupus Erythematosus, 
NPSLE)是其最严重的并发症之一，预后不良，死亡率极高。史蒂文斯–约翰逊综合征(Stevens-Johnson 
syndrome)是一种罕见的、急性、严重和潜在致命的皮肤反应，其中有片状皮肤和粘膜脱落，并伴有全

身症状。这两种病症的临床表现及治疗都有相通之处。本文报道青岛大学附属医院风湿免疫科于

2022-09-09收治的狼疮脑病合并史蒂文斯–约翰逊综合征1例，对其临床特征、诊断及治疗进行分析总

结，并进行文献复习，提高对此病症的警惕性，提高临床诊断水平，及时制定有效治疗方案。 
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Abstract 
Systemic lupus erythematosus (SLE) is a heterogeneous autoimmune disease with different clinical 
processes and prognosis, which can affect all organs and systems of the body. Neuopsychiatric sys-
temic lupus erythematosus (NPSLE) is one of the most serious complications of SLE, with poor prog-
nosis and high mortality. Stevens-Johnson syndrome is a rare, acute, serious and potentially fatal 
skin reaction, in which flaky skin and mucous membrane are exfoliated and accompanied by sys-
temic symptoms. The clinical manifestations and treatment of these two diseases are similarities. 
This paper reports a case of Neuopsychiatric systemic lupus erythematosus with Stevens-Johnson 
syndrome in the affiliated Hospital of Qingdao University from September 9, 2022 to analyze and 
summarize its clinical features, diagnosis and treatment, and review the literature to improve the 
vigilance of the disease and formulate an effective treatment plan in time. 
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1. 研究背景 

系统性红斑狼疮(Systemic Lupus Erythematosus, SLE)是一种以致病性自身抗体形成和免疫复合物形

成并且介导器官和组织损伤的自身免疫病，可累及全身各个器官系统。狼疮脑病(Neuopsychiatric Systemic 
Lupus Erythematosus, NPSLE)是 SLE 最严重的并发症之一。在临床治疗过程中仍有极大困难。史蒂文斯

–约翰逊综合征(Stevens-Johnson syndrome)作为一种罕见的、致命性的皮肤反应，在目前的研究中少有报

道，其在临床表现及治疗上与 SLE 有相通之处。而 NPSLE 合并史蒂文斯–约翰逊综合征的病例在临床

上还尚未报道过。 

2. 临床资料 

患者，男性，21 岁，因“左侧胸痛 20 天，下肢肌肉酸痛 9 天”于 2022 年 09 月 09 日入住呼吸内科。

患者 20 天前因左侧胸痛伴发热于当地医院就诊，查胸部 CT 示双侧胸腔积液，考虑结核可能性大，于黄

岛区结核病院给予诊断性抗结核药物(HRZE)治疗 7 天后胸痛及发热症状好转，但患者出现全身肌肉酸痛、

行走不稳等症状，伴轻度咳嗽，偶有恶心、呕吐，无咳痰、胸痛、咯血，无腹痛、腹泻，无头晕、头痛

等不适。2022-09-07 肌酸激酶：1931.8 U/L，行胸部 CT 平扫示：双侧胸腔积液伴临近肺组织膨胀不全，

双肺少许炎症，心包少许积液。患者自发病以来神志清，精神一般，大便、小便未见明显异常，体重近

期无明显增减。查体：T：36.4℃，P：82 次/分，R：18 次/分，BP：110/61 mmHg，双肺呼吸音低，右侧

可闻及湿性啰音，心率齐，各瓣膜区未闻及病理性杂音，腹软，无压痛及反跳痛，双下肢无水肿，双下

肢散在皮疹。血液生化检查：血常规：WBC：1.93 * 10^9/L，N：1.30 * 10^9/L，Hb：123 g/L，PLT：66 
* 10^9/L；肝功能：白蛋白：28.7 g/L，ALT：53.8 U/L，AST：141.6 g/L；肌酸激酶：1102.7 U/L，抗核

抗体：阳性均质型滴度(1:3200)；ENA 酶谱：抗核糖核酸蛋白抗体：阳性+，抗 SSA 抗体++，抗 Ro-52

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2023.133463
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


刘静璇 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.133463 3254 临床医学进展 
 

抗体：阳性++，抗核小体抗体：阳性++，抗组蛋白抗体：阳性+；抗 dsDNA 抗体：阳性+；免疫球蛋白(血)：
免疫球蛋白 G：18.40 g/L，免疫球蛋白 E：846 IU/ml；补体测定：补体 C3：<0.18 g/L，补体 C4：<0.07 g/L；
CD4 绝对计数：CD3+细胞绝对计数：227.00 cells/ul，CD4 绝对计数：109.00 cells/ul；Coombs’试验：阳

性。其余类风湿因子、抗环瓜氨酸肽抗体、抗磷脂抗体、巨细胞病毒定量、EB 病毒定量、肾功、电解质

检测、尿液分析、粪便常规、传染性标志物 4 项、血凝常规未见明显异常。诊断为“系统性红斑狼疮

Stevens-Johnson 综合征胸腔积液心包积液”，遂于 2022-09-14 转入我科进行进一步治疗。入院后给予患

者甲强龙 40 mg bid 静脉滴注，并辅以补液、保肝、保骨以及护胃等对症支持治疗。2022-09-15 患者出现

神志淡漠，伴乏力，查体：神志欠情，问诊、四肢肌力查体不能配合，面部、口周、四肢多发皮疹，指

趾末端血管炎样皮疹伴坏疽，双肺呼吸音低，右肺可闻及湿啰音，心率齐，各瓣膜区未闻及病理性杂音。

腹软，无压痛及反跳痛，双下肢无水肿。行颅脑 MR 检查：双侧颞极前方蛛网膜囊肿可能性大(左侧为著)；
腰椎穿刺：脑脊液白蛋白：577 mg/L，脑脊液免疫球蛋白 A：19.10 mg/L，脑脊液免疫球蛋白 G：>114 mg/L。
考虑患者并发“狼疮脑病”，给予患者甲强龙 250 mg qd 冲击，联合丙种球蛋白治疗。三天后患者神志

较前好转，停止大剂量甲强龙冲击，改为 40 mg bid，联合羟氯喹、吗替麦考酚酯以及抗感染等治疗。7
天后患者神志清，面部、口周四肢皮疹较前好转，将甲强龙减为 40 mg qd (8 am)、20 mg qd (4 pm)。患者

一般状况可，神志清楚，四肢肌力 III 级，面部、口周、四肢皮疹消退，复查胸部 CT 示胸腔积液较前明

显减少，7 天后出院。 

3. 讨论 

系统性红斑狼疮(Systemic Lupus Erythematosus, 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病，其临床过程和预后各不相同。SLE 的症状和体征可以是隐匿的或明

显的，影响单个或多个器官系统，并随着时间推移而变化，使其成为一种难以诊断的疾病[1]。典型的临

床表现包括全身表现、皮疹、脱发、浆膜炎、肌肉及关节痛、肾损害、肺部损害、狼疮脑病以及血液系

统疾病。SLE 的发病机制非常复杂，且尚未完全阐明，主要是由于复杂的免疫失调，在细胞层面上，这

个过程是由适应性和先天性免疫系统之间的相互作用驱动的，这些相互作用导致细胞因子的上调、补体

激活、免疫复合物沉积，并最终导致炎症和组织损伤[2]。狼疮脑病(Neuopsychiatric Systemic Lupus Ery-
thematosus, NPSLE)是 SLE 的毁灭性并发症之一，预后不佳，死亡率极高。NPSLE 涉及中枢神经系统及

外周神经系统，临床上可表现为头痛、认知功能障碍、癫痫、急性意识障碍及脑血管病变[3]。根据美国

风湿病学会(ACR)的命名和分类标准，NPSLE 包括 12 种与中枢神经系统相关的神经精神症状和 7 种与周

围神经系统相关的症状，以及自主神经系统相关症状[4]。 
NPSLE 的各种临床表现与多种复杂的致病机制有关，涉及多种炎症细胞因子、遗传因素、多种自身

免疫抗体、血脑屏障功能障碍、补体激活和免疫复合物沉积，导致血管损伤、细胞毒性和自身抗体介导

的神经元损伤。然而，导致神经损伤的病理生理变化和临床表现在很大程度上仍然未知[5]。关于 NPSLE
的发病机制，目前研究表明有以下机制：1) 遗传因素：对与 NPSLE 相关的遗传变异的元分析表明，在

许多可能与 NPSLE、FcγRIIIa，FcγRIIIb 和 ITGAM 相关的基因型中，有 NPSLE 的潜在易感基因[6]。2) 血
脑屏障功能障碍：目前研究认为，血脑屏障(Blood-brain barrier，BBB)的渗透性在 NPSLE 的发病中扮演

重要角色[7]。3) 自身抗体产生：抗磷脂(aPL)抗体参与血管内皮细胞损伤、血小板激活及血栓形成，导

致局灶性缺血和颅内血管栓塞，与 NPSLE 的局灶性神经学表现(如头痛、中风和癫痫等)以及弥漫性神经

学表现(包括认知功能障碍等)关系密切[8]；抗核糖体P蛋白抗体(Anti-ribosomal P protein antibodies)是 SLE
的特异性自身抗体之一，出现在多达 46%的 SLE 患者中，也被认为与 NPSLE 有关，特别是弥漫性神经

心理学综合征[9]。Matus 等人证明，抗核糖体 P 蛋白抗体与分布在记忆、认知和情绪区域的新型神经元
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细胞表面蛋白结合，并通过钙离子快速流入神经元来触发神经毒性效应，导致细胞凋亡[10]。 
关于 NPSLE 的治疗，目前主要针对有症状的患者，使用抗癫痫药物来治疗癫痫发作，使用免疫抑制

剂(如皮质类固醇、环磷酰胺、硫唑嘌呤、霉酚酸酯)来抑制全身免疫反应。其中，大剂量糖皮质激素冲击

治疗及静脉注射环磷酰胺仍是症状严重患者最基本的治疗方法，霉酚酸酯及硫唑嘌呤也用于 SLE 的维持

治疗及轻至中度的神经精神症状。此外，利妥昔单抗、静脉注射丙种球蛋白或血浆置换是在对于上述药

物疗效不佳情况下可以考虑使用的替代疗法。除上述免疫抑制剂外，还需治疗 NPSLE 引起的血栓或栓塞

表现，通常需要使用抗凝或抗血小板药物[11]。该患者转入我科第二天出现神志淡漠、四肢肌力查体不能

配合，查颅脑 MR、腰椎穿刺均异常，诊断为“狼疮脑病”，给予高剂量糖皮质激素及丙种球蛋白冲击

治疗后症状好转，后改用羟氯喹及吗替麦考酚酯维持治疗，患者症状消失，说明治疗有效。 
该患者的特殊之处为合并史蒂文斯–约翰逊综合征(Stevens-Johnson syndrome)。史蒂文斯–约翰逊综

合征是一种罕见的、急性、严重和潜在致命的皮肤反应，其中有片状皮肤和粘膜脱落，并伴有全身症状。

在超过 80%的病例中，药物是其诱发因素[12] [13]。其发病的最初步骤可能是药物相关抗原或代谢物与主

要组织相容性复合物(MHC) 1 型或细胞肽相互作用/结合，形成免疫原化合物，但尚未被完全证实[14]。
关于该病症的诊断主要包括以下几个方面：1) 皮肤活检的紧急冷冻切片：全层皮肤坏死；2) 直接免疫荧

光：阴性；3) 全血细胞计数(CBC)：贫血、淋巴细胞减少、中性粒细胞减少、嗜酸性粒细胞增多症、非

典型淋巴细胞增多症；4) 肝功能测试：转氨酶升高，低白蛋白血症；5) 肾功能：微白蛋白尿、肾小管过

滤减少、尿素氮及肌酐升高、低钠血症；6) 肺功能：支气管镜下支气管粘膜脱落，胸部 X 光片间质浸润；

7) 心脏功能：心电图可出现窦性心律失常(窦性心动过速或过缓) [15]。史蒂文斯–约翰逊综合征的药物

治疗与 SLE 患者的治疗有相似之处，通常在入院的前 3~5 天给予高剂量糖皮质激素冲击治疗，粒细胞集

落刺激因子(G-CSF)对严重中性粒细胞减少症患者有益。此外，报告有效的其它药物包括环孢素、TNF-ɑ
抑制剂和静脉注射丙种球蛋白，推荐入院患者预防性使用抗生素。 

NPSLE 和史蒂文斯–约翰逊综合征都属于危及生命的急症，治疗方法有相似之处，大剂量激素冲击

治疗，应用免疫抑制剂及静脉注射丙种球蛋白。尽早尽快作出诊断，精确对患者进行管理，具有非常重

要的现实意义。 
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