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【摘要】 目的   探讨狼疮性肾炎（LN）患者治疗过程中合并感染的流行病学特征，并分析其特

点。 方法   回顾性分析本院 2010 年 1 月至 2013 年 5 月收治的共 380 例狼疮性肾炎患者的临床资料，

对其在治疗过程中感染发生的时期、部位、病原体种类及总感染率进行分析。 结果   104 例患者共发

生 119 次感染（2 次感染者 11 例，3 次感染者 2 例），感染发生率为 27.4%，感染例次数为 31.3%。

63 例次（52.9%）感染发生在诱导期，发生时间为（2.5 ± 0.9）个月，56 例次（47.1%）发生于维持期，

发生时间（19.7 ± 9.8）个月。感染发生部位以皮肤软组织（44.5%）、肺（22.7%）及泌尿系统（20.1%）

为主。诱导期感染以皮肤软组织感染率最高，其次分别为肺部感染、泌尿系统感染；维持期感染以

泌尿系统感染最高，其次分别为皮肤软组织感染率和肺部感染，差异均具有统计学意义（χ2 = 5.751、
4.762、15.010，P ＜ 0.05）。感染中以细菌感染最常见，其次为病毒、真菌感染。诱导期病毒及细菌

感染比例较高，而维持期细菌感染比例高，差异均具有统计学意义（χ2 = 13.968、10.776、4.175，P 
＜ 0.05）。结论   LN 患者在诱导治疗的前 3 个月为感染高发期，感染的部位及病原体种类在诱导治

疗期与维持治疗期均存在差异。
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【Abstract】 Objective   To analyze the clinical characteristics and epidemiological characteristics of 
the incidence of infection during treatment of the patients with lupus nephritis.  Methods   The clinical data of 
380 cases of patients with lupus nephritis from January 2010 to May 2013 were analyzed, retrospectively. The 
time, location, type of pathogens and the total prevalence of the infection were analyzed, respectively.   
Results   A total of 104 patients and 119 infection episodes were collected (twice episodes in 11 cases 
and three times of episodes in 2 cases). There were 52.9% infections occurring in the induction period 
(2.5 ± 0.9 months) in contrast to 47.1% occurring during the maintenance period (19.7 ± 9.8). The sites 
of infection mainly occurs in the skin tissue (induction period), lung and urinary tract (maintenance 
period) (χ2 = 5.751, 4.762, 15.010; P all < 0.05). Infection were mostly bacterial, then followed by viral 
and fungal infections. Thereinto, virus and fungal infections were found have higher proportion during 
induction period, while bacterial infection were found have higher proportion during the maintenance 
period, with significant differences (χ2 = 13.968, 10.776, 4.175; P all < 0.05).   Conclusions   The first 
three months of induction therapy of patients with LN has high incidence of infection, and the sites of 
infection and pathogen species are different between the induction treatment and maintenance treatment 
period.
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狼疮性肾炎（lupus nephritis，LN）的治疗通常

使用糖皮质激素联合免疫抑制剂，不论是诱导治疗

的大剂量使用还是维持治疗的小剂量长期使用，影

响治疗效果甚至致死的最突出的并发症为感染
[1-2]

。

因此，临床医师对 LN 患者合并感染的流行病学特

征及发生规律的有效掌握将降低其感染的发生率。

现对本院收治的 380 例狼疮性肾炎患者的临床资料

进行回顾性分析，拟为临床应用提供依据，结果报

道如下。
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资料与方法

        一、 一般资料 
选取本院 2010 年 1 月至 2013 年 5 月收治的狼

疮性肾炎患者共 380 例。其中男性 41 例，女性 339
例，年龄 17 ～ 62 岁，平均年龄（31.8 ± 12.7）岁，

系统性红斑狼疮（systemic lupus erythematosus，
SLE）病程为（35.2 ±  28.6）个月，LN 病程为（19.5 
±  13.7）个月。

纳入排除标准：①符合 2012 年版美国风湿病

学院关于系统性红斑狼疮的诊断标准
[3]
；②存在肾

脏损害（如蛋白尿、血尿及肾功能不全）者；③之

前未发现的 LN，或已确定 LN 经治疗后病情复发

重新开始诱导治疗者；④有完整的临床资料、实验

室资料、肾组织活检病理报告及实验室影像学检查

记录者。

病原体判断采用体液（血液、尿液、痰、脑脊

液、胸腔积液、皮肤及外因分泌物等）培养，结合

临床症状、实验室检查、影像学表现及其他特殊检

查（PPD 试验、病毒 DNA 的 PCR 检查等）。

        二、研究方法

      1. 临床指标：SLE 病程：系指患者首次出现

SLE 症状到肾组织活检的病程；LN 病程：系指患

者首次出现肾炎表现到肾组织活检的病程。诱导期

指治疗前 6 个月，主要处理狼疮活动的严重情况；

维持期指病情缓解后的维持治疗，主要是维持缓解、

预防复发、保护肾功能。

        2. 治疗方案：诱导期采用较大剂量的糖皮质激

素联合免疫抑制剂，维持期单用小剂量激素或加用

免疫抑制剂。本院常用糖皮质激素为泼尼松，免疫

抑制剂有他克莫司、环磷酰胺、环孢素 A、霉酚酸

酯和硫唑嘌呤。

        三、统计学处理

所有数据均采用 SPSS 17.0 软件分析，计数资

料以百分率或构成比表示，计量资料以 x ± s 表示；

组间比较采用 χ2
检验。以 P ＜ 0.05 为差异具有统

计学意义。

结    果

      一、不同诱导方案狼疮性肾炎患者感染的发生

率

        入组 380例患者共随访 8～ 60个月，平均（36.8 
± 13.3）个月，其中 104 例患者共发生 119 次感染

（其中 2 次感染者 11 例，3 次感染者 2 例），感染

发生率为 27.4%（104/380），感染例次数为 31.3%
（119/380）。不同治疗方案中，感染多见于 P + 
CTX 及 P + Aza 方案，其次为 FK506，见表 1。
        二、不同病理类型狼疮性肾炎患者的感染发生

率  
      不同病理类型中，感染的发生率依次为Ⅳ + Ⅴ 
＞Ⅴ + Ⅲ ＞Ⅲ ＞ Ⅳ ＞ Ⅴ ＞ Ⅱ，详见表 2。 

三、狼疮性肾炎患者感染发生时间分布

      本研究入组患者治疗及随访期间 119 次感染的

时间分布见图 1。63 例（52.9%）感染发生于治疗

6个月之内，平均发生时间为（2.5 ± 0.9）个月；其中，

45 例（37.8%）感染发生于治疗 3 个月之内。56 例

（47.1%）感染发生于治疗 6 个月之后，平均发生

时间（19.7 ± 9.8）个月；其中 28 例（23.5）感染发

生于随访 12 ～ 24 个月。

      四、狼疮性肾炎患者不同治疗时期感染部位的

比较

      感染最常发生部位为皮肤软组织（44.5%）、肺

（22.7%）及泌尿系统（20.1%）。感染发生部位

 表 1  不同诱导方案狼疮性肾炎患者感染的发生率 [ 例（%）]
治疗方案 例数     发生率
FK506 42 12（28.6）
P + CTX 107 33（30.8）
P + CsA 62 15（24.2）
P + MMF） 83 21（25.3）
P + Aza 55 17（30.9）

 Aza 31 6（19.4）
合计 380 104（27.4）

注：FK506：他克莫司；P：泼尼松；CTX：环磷酰胺；CsA：环孢素 A；MMF：霉酚酸酯；Aza：硫唑嘌呤

 表 2  不同病理类型狼疮性肾炎患者的感染发生率 [ 例（%）]

组别 例数                         发生率
Ⅱ 33 6（18.2）
Ⅲ 35 10（28.6）
Ⅳ 130 36（27.7）
Ⅴ 76 19（25.0）
Ⅳ + Ⅴ 82 26（31.7）
Ⅴ + Ⅲ 24 7（29.1）
合计 380 104（27.4）
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于诱导期及维持期并不相同（χ2 = 5.751、4.762、
15.010，P ＜ 0.05），诱导期感染以皮肤软组织感

染率最高，其次分别为肺部感染和泌尿系统感染；

维持期感染以泌尿系统感染最高，其次分别为皮肤

软组织感染率和肺部感染，详见表 3。           
五、不同治疗时期的狼疮性肾炎患者感染病原

体的比较

      本研究 119 例次感染中以细菌感染最常见，占

52.1%，其中 31 例细菌感染经病原学检查确定，其

中大肠埃希菌为主的泌尿系统感染最为多见，其余

31 例按其临床症状、实验室检查及影像学表现进

行综合判断。病毒感染占 38.8%，以带状疱疹为主

（35 例，77.8%），其次为巨细胞病毒感染（6 例，

13.3%），单纯疱疹病毒及水痘带状疱疹病毒共 4
例（8.9%）。真菌感染共发生 10 例（8.4%），其

中念珠菌感染 5 例，曲霉菌感染 2 例，毛霉菌感染

2 例，隐球菌感染 1 例。病原体种类于诱导期及维

持期不相同，差异具有统计学意义（χ2 = 13.968、
10.776、4.175，P ＜ 0.05），诱导期病毒及细菌感

染比例较高，而维持期细菌感染比例高，见表 4～ 5。
      

讨    论

狼疮性肾炎（LN）患者由于自身狼疮活动存

在抗感染免疫缺陷，而造成自身免疫系统紊乱，包

括淋巴细胞减少、巨噬细胞和 NK 细胞功能异常、

补体成分减少、多种淋巴因子如 IL-1、IL-2 和 TNF
的表达异常等，使患者免疫功能异常而极易发生感

染
[4-6]

。此外，患者由于大量蛋白尿、血尿，多伴

有低蛋白血症、贫血、低补体血症及肾功能不全，

加重感染的风险
[7-9]

。而对 LN 的治疗又需要糖皮质

激素及免疫抑制剂的联合使用，不论是诱导期大剂

量的使用还是维持期小剂量长期使用都将给患者的

免疫功能造成沉重的负担。 
本研究对本院收治的 380 例患者进行了为期

（36.8 ± 13.3）个月的随访，LN 患者合并感染的发

生率为 27.4%，其中，各治疗方案及病理类型均可

发生，即感染具有普遍性。Ⅱ型患者感染发生率最

低为 18.2%，其余类型均＞ 25%，其中Ⅳ + Ⅴ型感

染发生率最高为 31.7%。治疗上 P + CTX 及 P + Aza
方案感染发生率最高均超过 30%，而单用 Aza 时

感染发生率仅为 19.4%。可能是由于单用 Aza 方案

主要用于病变轻微的Ⅱ型患者，而 P + CTX 及 P + 
Aza 方案对用于病情危重的Ⅳ + Ⅴ型、Ⅴ + Ⅲ型等

类型，此时药物使用剂量亦有相应增加。

本研究发现，感染的发生时间分布上具有一定

的特点，即感染多发生在诱导期前 3 个月之内以及

维持期的第 12 ～ 24 个月，这对 LN 感染的预防具

有指导意义。诱导初期感染的发生多考虑与患者免

疫功能低下，身体素质偏差，低补体血症、低白蛋

表 3   狼疮性肾炎患者不同治疗时期感染部位的比较 [ 例（%）]
感染部位 诱导期        维持期     合计
皮肤软组织 38（53.5）a 15（31.3） 53（44.5）
肺 21（29.6）a 6（12.5） 27（22.7）
泌尿系统     6（8.5）a 18（37.5） 24（20.1）
消化系统     5（7.0） 4（8.3） 9（7.6）
生殖系统     1（1.4） 3（6.2） 4（3.4）
其他     0（0.0） 2（4.2） 2（1.7）
合计 71（100.0） 48（100.0） 119（100.0）
注：与维持期比较，

aP ＜ 0.05

表 4  不同治疗时期的狼疮性肾炎患者感染的病原体的比较 [ 例（%）]
病原体种类 诱导期        维持期         合计
细菌 27（38.0）a 35（72.9） 62（52.1）
病毒 35（49.3）a 10（20.8） 45（38.8）
真菌   9（12.7）a 1（2.1） 10（8.4）
原虫     0（0.0） 2（4.2） 2（1.7）
合计   71（100.0） 48（100.0） 119（100）

          注：与维持期比较，
aP ＜ 0.05

                
 表 5  狼疮性肾炎患者细菌感染病原体种类

细菌（n = 31） 检出株数 构成比（%） 感染部位分布情况（株）
大肠埃希菌 13 41.9 泌尿系统（13）
结核分枝杆菌 5 16.1 肺（3），生殖系统（1），关节（1）
金黄色葡萄球菌 3 9.6 皮肤软组织（2），脓毒血症（1）
肺炎克雷伯菌 3 9.6 肺（2），泌尿系统（1）
肺炎链球菌 2 6.5 肺（2）
流感嗜血杆菌 2 6.5 肺（1），脑膜炎（1）
需氧革兰阴性杆菌 2 6.5 肺（2）
溶血链球菌 1 3.3 肺（1）
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白血症、贫血、大剂量激素的使用及免疫抑制剂的

细胞毒性作用有关
[10-11]

，因此，该阶段需要注意严

格掌握该类药物的适应证并及时调整药物剂量，此

外，合理又高质量的饮食、休息及定时对免疫功能

的检测不可忽视。而维持期感染的发生多与狼疮性

肾炎的复发及控制不佳有关。因此，维持期重点在

于对患者疾病的控制。

感染发生的部位多位于皮肤软组织、肺及泌

尿系统，且以细菌感染为主。本研究发现，诱导

期感染多出现于皮肤软组织感染及肺部感染，病

原体多为细菌及病毒，并且可见此期真菌感染亦

显著高于维持期。而维持期多为泌尿系统感染及

皮肤软组织感染，病原体多为细菌，且以革兰阴

性菌造成的机会感染为主。这可能是由于诱导初

期患者免疫功能低下，皮肤黏膜屏障及体液、细

胞免疫多方面紊乱，多种病原体易突破免疫防线

侵犯人体产生感染
[12-15]

，而维持期患者免疫功能

有所恢复，但当 LN 复发或控制不佳时，易引起机

会性感染。

综上，狼疮性肾炎患者感染发生的特征及流行

病学特点有：①感染具有普遍性，各治疗方案及病

理类型均可发生。对于狼疮性肾炎患者，需要高度

警惕感染的发生；②感染的发生具有时间分布上的

特点，即感染多发生在诱导期前 3 个月及维持期第

12 ～ 24 个月，这对预防感染的时机选择具有指导

意义。③感染多发生与皮肤软组织、肺及泌尿系统，

以细菌及病毒感染为主。其中诱导期多为病毒及细

菌导致的皮肤软组织感染及肺部感染，真菌感染亦

显著高于维持期；维持期则为机会性细菌造成的泌

尿系统感染及皮肤软组织感染最常见，且多为革兰

阴性菌。对临床抗菌药物的选择具有重要的指导意

义。 
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