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摘要    目的：分析抗黑色素瘤分化相关基因 5（MDA5）阳性皮肌炎（DM）继发间质性肺疾病（ILD）患者的临床特征及预后影响

因素。方法：回顾性分析 2018年 1月至 2022年 12月广西医科大学第一附属医院收治的 97例DM-ILD患者的临床资料，分为

抗MDA5阳性组与抗MDA5阴性组，比较两组临床特点、生存率，分析预后的影响因素。结果：与抗MDA5阴性组相比，抗

MDA5阳性组病程短，出现胸闷、快速进展（RP）-ILD、肺部感染、皮肤溃疡的比例增高，肺动脉高压（PAH）比例下降，白细胞、

血小板、肌酸激酶水平降低，血清铁蛋白水平升高（均P＜0.05）。与抗MDA5阴性组相比，抗MDA5阳性组联用 2种免疫抑制

剂、使用丙种球蛋白及首次住院使用抗生素的比例增高（均P＜0.05）。中位随访 17.5月，抗MDA5阳性组总死亡率 45.5%，6个

月、12个月、36个月存活率分别为 61.43%、58.57%、55.71%。Cox回归分析显示，RP-ILD、Velcro啰音、癌胚抗原（CEA）升高均

为抗MDA5阳性 ILD预后的危险因素（均P＜0.05）。结论：抗MDA5阳性 ILD患者病程较短，易出现皮肤溃疡、肺部感染，PAH

发生率低，免疫抑制剂联用、抗菌素使用比例高，RP-ILD、Velcro啰音、CEA升高是预后的危险因素。 
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Abstract    Objective: To analyze the clinical characteristics and prognostic factors of anti-melanoma 

differentiation-associated gene 5 (MDA5) -positive dermatomyositis (DM) patients with secondary interstitial 

lung disease (ILD). Methods: A retrospective collection was conducted on 97 patients with DM-ILD admitted to 

the First Affiliated Hospital of Guangxi Medical University from January 2018 to December 2022. They were di‐

vided into anti-MDA5 positive group and anti-MDA5 negative group. The clinical characteristics and survival 

rate of the two groups were compared, and the influencing factors of prognosis were analyzed. Results: Com‐

pared with the anti-MDA5 negative group, the disease duration of the anti-MDA5 positive group was shorter, the 

proportion of chest tightness, rapid progress (RP) -ILD, pulmonary infection and skin ulcers was increased, the 

proportion of pulmonary arterial hypertension (PAH) was decreased, the levels of white blood cells, platelets and 

creatine kinase were decreased, and the serum ferritin levels were increased (all P＜0.05). Compared with the 

anti-MDA5 negative group, the proportions of combination of two immunosuppressants, use of gamma globulin 

and the first use of antibiotics during hospitalization were higher in the anti-MDA5 positive group (all P＜0.05). 

With a median follow-up of 17.5 months, the overall mortality rate of anti-MDA5 positive group was 45.5%, and 

the 6-month, 12-month and 36-month survival rates were 61.43%, 58.57% and 55.71%, respectively. Cox regres‐
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sion analysis showed that the risk factors for the prognosis of anti-MDA5 positive ILD were RP-ILD, Velcro rales 

and elevated carcinoembryonic antigen (CEA) (all P＜0.05). Conclusion: Patients with anti-MDA5 positive ILD 

have a shorter disease duration. They are prone to skin ulcers and lung infections, have a low incidence of PAH, 

and have a high proportion of immunosuppressive agents combination and antibiotic use. The occurrence of RP-

ILD, Velcro rales, and elevated CEA are risk factors for prognosis.

Keywords    anti-melanoma differentiation-associated gene 5; dermatomyositis; interstitial lung disease; clinical 

characteristics; prognosis

特发性炎症性肌病（idiopathic inflammatory 

mvopathies, IIM）是一组累及皮肤肌肉，具有不同临

床表现的异质性自身免疫性疾病。间质性肺疾病

（interstitial lung disease, ILD）是 IIM 除皮肤和肌肉

症状以外最常见的受累系统，是 IIM患者主要的死

亡因素。皮肌炎（dermatomyositis, DM）是 IIM一种

重要的亚型，ILD 发生率为 73.6%[1-2]，DM 相关的

ILD因不同的亚型、临床特征、抗黑色素瘤分化相关

基因 5（melanoma differentiation-associated gene 5, 

MDA5）抗体、发展过程、对治疗反应等，预后有所差

异。抗MDA5阳性的DM常出现快速进展性间质性

肺疾病（rapid progress-interstitial lung disease, RP-

ILD），死亡率高，预后较差[3]。2012年日本学者最早

报道 5例抗MDA5阳性DM-ILD患者[4]，最终全部死

亡。近年来随着新型冠状病毒肺炎疫情的爆发，抗

MDA5阳性 DM-ILD的发病率明显增加，部分病例

出现RP-ILD，对药物治疗反应差，死亡率高。有研

究显示抗MDA5阳性DM-ILD患者起病 6个月内病

死率高达 33%～66%[5-7]，病情进展和肺部感染是最

常见的死因[8]。因此提高对抗 MDA5阳性 DM-ILD

的认识，及早诊断，发现病情进展，积极治疗对改善

患者预后有重要的意义，本文通过总结和分析抗

MDA5阳性 DM-ILD患者的临床特征、生存率及预

后的影响因素，提高临床医师对抗MDA5阳性DM-

ILD的认识和诊治水平。

1   对象与方法

1.1    研究对象

回顾性收集 2018年 1月至 2022年 12月在广西

医科大学第一附属医院风湿免疫科住院治疗的 97

例DM-ILD患者的临床资料。根据患者抗MDA5抗

体结果，分为抗 MDA5阳性组和抗 MDA5阴性组。

病例纳入标准：（1）年龄≥18岁。（2）DM的诊断符合

2017年欧洲抗风湿病联盟/美国风湿病学会关于成

人和幼年型炎症性肌病及其主要亚型分类标准[9]，

2018年欧洲神经肌肉中心制定的皮肌炎（2018EN- 

MC-DM）标准[10]。ILD诊断依据：满足以下 2项中的

任意 1项：①胸部X线片提示肺纤维化改变，存在或

不存在肺功能检查提示限制性通气功能障碍；②胸

部高分辨率 CT（high resolution computed tomogra‐

phy，HRCT）满足以下至少 1种表现：a.网格影；b.磨

玻璃影；c. 蜂窝征；d. 牵拉性支气管扩张。RP-ILD

定义为[11]ILD在 3个月内进行性恶化，出现劳力性气

促加重，急进性呼吸衰竭，并伴有下列任意一项：①
胸部高分辨 CT表现进展；②动脉血气血氧分压下

降    ＞1.33 kPa。排除标准：（1）年龄＜18岁。（2）合

并其他结缔组织病。（3）已经明确病因的 ILD患者，

如尘肺、药物、过敏性肺炎、放射性肺炎等。（4）合并

严重心脑血管和肝肾功能不全者。（5）合并严重感

染。（6）病史及临床资料不完整。

1.2    观察指标

1.2.1    一般资料及临床表现    收集患者一般资料

和临床表现，呼吸系统症状包括咳嗽、咳痰、呼吸困

难；肌肉症状包括肌肉痛、肌无力；特异的皮疹包括

Gottron征、V字征、向阳征及披肩征、眶周紫红色水

肿斑、甲周红斑；心脏受累定义为：出现胸闷、胸痛、

心悸、气促等症状，心电图出现心律失常或传导阻

滞，心脏彩超提示瓣膜异常、心包炎、射血分数降

低、肺动脉高压（PAH，肺动脉收缩压＞5.32 kPa）。

1.2.2    实验室检查    （1）血常规〔白细胞计数

（WBC）、血红蛋白（HGB）、血小板（PLT）〕、肝功能

〔白蛋白（ALB）、球蛋白（GLO）〕、肾功能、心肌酶谱

〔肌酸激酶（CK）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）〕、血

脂、癌胚抗原（carcinoembryonic antigen, CEA）、甲胎

蛋白（alpha-fetoprotein, AFP）、糖基抗原（carbohy‐

drate antigen, CA）125、CA153、CA199 等。（2）免疫

学指标：类风湿因子（rheumatoid factor, RF）、血清铁
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蛋白（serum ferritin, SF）、C 反应蛋白（C-reactive 

protein, CRP）、血沉（erythrocyte sedimentation rate, 

ESR）、补体C3、补体C4、免疫球蛋白（immunoglobu‐

lin, Ig）G、IgM、IgA、抗核抗体（antinuclear antibody, 

ANA）、抗可提取性核抗原（extractable nuclear anti‐

gen, ENA）抗体谱、肌炎抗体谱等。（3）血气分析：在

海平面附近、静息状态下测定，患者的动脉血氧分

压（PaO2）＜7.98 kPa，动脉血二氧化碳分压（PaCO2）

降低或正常，且除外其它因素（如心脏内分流）所致

的低氧血症定义为发生Ⅰ型呼吸衰竭。（4）心电图、

胃肠镜检查、心脏彩超等。（5）肺功能：包括用力肺

活量（forced vital capacity, FVC）、第 1秒用力呼气量

（forced expiratory volume at 1 second, FEV1）、

FEV1/FVC、肺总量（total lung capacity, TLC）、肺活

量（vital capacity, VC）、一氧化碳弥散量（diffusing 

capacity of carbon monoxide, DLCO）、残气量（re‐

sidual volume, RV）。（6）胸部HRCT分型：根据 2013

年ATS/ERS的特发型间质性肺病诊断标准[12-13]评价

最符合的影像学分类，主要分为 5种类型：非特异性

间 质 性 肺 炎（non-specific interstitial pneumonia, 

NSIP），普通型间质性肺炎（usual interstitial pneumo‐

nia, UIP）；机化性肺炎（organizing pneumonia, OP）；

急性间质性肺炎（acute interstitial pneumonia, AIP）[14]；

未分类间质性肺炎（unclassified interstitial lung dis‐

ease, U-ILD）。由1名有经验风湿免疫科医师及1名

放射科医师分别阅片，意见不统一时讨论决定。

1.3    治疗方案    （1）糖皮质激素（glucocorticoid, GC），

包括泼尼松、甲泼尼龙等，起始量 1～2 mg/kg·d-1，   

4 周后减量，每 10 d 至 2 周减泼尼松（或相当于）       

5 mg；激素冲击指甲基强的松龙 200～1 000 mg/d的

剂量，连续 3 d。（2）免疫抑制剂：包括环磷酰胺、环孢

素、他克莫司、甲氨蝶呤、沙利度胺等；（3）生物制剂

或小分子靶向药物：利妥昔单抗注射液，托法替布，

以及丙种球蛋白等；（4）抗肺纤维化药物：尼达尼

布、吡啡尼酮等。

1.4    随访及预后

通过查阅门诊病历、再次住院病历或电话随访

询问患者生存情况，记录死亡时间、死亡原因，并计

算6、12、36个月的生存率。

1.5    统计学方法

采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析，计数资料

使用百分率（%）表示，组间比较采用χ2检验；计量资

料且服从正态分布用均数±标准差（x̄ ± s）表示，组

间比较采用 t检验，不服从正态分布的计量资料用

中位数和四分位间距[M（P25～P75）]表示，组间比较

采用秩和检验；应用Kaplan-Meier方法计算患者的

生存时间，Log Rank 检验法比较两组间生存率，

GraphPad Prism 9.3作图并绘制生存曲线；Cox回归

分析方法分析患者预后的不良因素，以 P＜0.05差

异有统计学意义。

2   结   果

2.1    DM-ILD 患者抗 MDA5 阳性组和抗 MDA5 阴

性组的一般资料比较

DM-ILD患者 97例中，男 27例（27.8%），女 70例

（72.2%），平均发病年龄为（49.4±10.7）岁，中位病程

为 3（1～5）个月，中位首次住院时间为 14（10.5～

19）d。根据肌炎抗体谱检测结果，分为抗MDA5阳

性组（70 例）和抗 MDA5 阴性组（27 例），其中抗

MDA5 阳性组中位病程短于抗 MDA5 阴性组（P＜

0.05），见表1。

         组别

发病年龄/岁，x̄ ± s
性别，n（%）

    男

    女

病程/月，M（P25～P75）

首次住院时间/d，M（P25～P75）

吸烟，n（%）

总体  
（n=97）  

49.4±10.7    

27（27.8）

70（72.2）

3（1～5）

14（10.5～19.0）

17（17.5）

抗MDA5阳
性组（n=70）

49.1±11.1

19（27.1）

51（72.9）

2（1～25）

14.5（11～20）

12（17.1）

抗MDA5阴
性组（n=27）

49.9±9.5

8（29.6）

19（70.4）

3（2～6）

12（9～17）

5（18.5）

t/χ2/Z 

0.307

0.060

-2.640

-2.112

0.000

P

0.760

0.807

0.008

0.035

1.000

表1    DM-ILD患者抗MDA5阳性组与阴性组的一般资料比较
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2.2    抗MDA5阳性组和抗MDA5阴性组临床特征

比较

抗MDA5阳性组出现胸闷、RP-ILD、肺部感染、

皮肤溃疡的比例高于抗MDA5阴性组，PAH比例低

于抗MDA5阴性组（均P＜0.05），见表2。

2.3    抗MDA5阳性组和抗MDA5阴性组实验室指

标、肺功能及胸部CT比较

与抗 MDA5 阴性组相比 ，抗 MDA5 阳性组

WBC、PLT、CK水平显著降低，但 SF水平显著升高

（P＜0.05）。抗MDA5阳性组 25例（64.1%），阴性组

14例（35.9%）完成肺功能检查，主要为弥散功能障

碍 27 例（69.2%），限制性通气功能障碍 18 例

（46.2%），两组患者FEV1、FVC、FEV1/FVC、DLCO、

VC、RV、TLC水平比较，差异均无统计学意义（均P

＞0.05）。胸部HRCT结果显示，两组HRCT分型均

以NSIP多见，差异无统计学意义（P＞0.05），见表3。

2.4    DM-ILD 患者抗 MDA5 阳性组和抗 MDA5 阴

性组的治疗方案比较

所有 DM-ILD 患者均使用 GC，免疫抑制剂抗

MDA5阳性组更多用 2种，抗MDA5阴性组更多使

用 1种；利妥昔单抗、托法替布、抗纤维化药物及血

浆置换治疗，见表 4；与抗 MDA5 阴性组相比，抗

MDA5 阳性组使用丙种球蛋白及首次住院使用抗

生素比例升高（均P＜0.05），见表4。

2.5    生存分析

本研究DM-ILD 97例，随访 1～69个月，中位随

访时间 17.5月，截至 2023年 2月 28日随访结束，共

41例死亡，总死亡率42.3%，抗MDA5阳性组总死亡

率（32/70）45.7%与抗MDA5阴性组（9/27）33.3%比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。抗MDA5阳性组

与抗 MDA5阴性组患者 6个月、12个月、36个月生

存率分别为 61.43% vs. 88.89%、58.57% vs. 77.78%、

55.71% vs. 74.07%，Log rank检验显示，抗MDA5阳

性组患者的生存时间与抗MDA5阴性组比较，差异

无统计学意义（χ2=2.44，P=0.118），见图1。

项目

咳嗽

胸闷

活动后气促

发热

肌肉症状

关节痛

吞咽困难

纵隔气肿

皮肤溃疡

Velcro啰音

特异性皮疹

RP-ILD

Ⅰ型呼吸衰竭

肺部感染

胸腔积液

PAH

总体
（n=97）

65（67.0）

21（21.6）

54（55.7）

49（50.5）

62（63.9）

64（66.0）

18（18.6）

7（7.2）

20（20.6）

30（30.9）

92（94.8）

30（30.9）

17（17.5）

39（40.2）

11（11.3）

12（12.4）

抗MDA5阳
性组（n=70）

47（67.1）

19（27.1）

41（58.6）

37（52.9）

44（62.9）

48（68.6）

13（18.6）

6（8.6）

20（28.6）

23（32.9）

66（94.3）

26（37.1）

15（21.4）

34（48.6）

10（14.3）

4（5.7）

抗MDA5阴
性组（n=27）

18（66.7）

2（7.4）

13（48.1）

12（44.4）

18（66.7）

16（59.3）

5（18.5）

1（3.7）

0（0.0）

7（25.9）

26 （96.3）

4（14.8）

2（7.4）

5（18.5）

1（3.7）

8（29.6）

χ2

0.002

4.474

0.858

0.552

0.123

0.753

0.000

0.154a

9.718

0.438

0.000a

4.547

1.769a

7.320

1.245a

8.192a

P

0.964

0.034

0.354

0.458

0.726

0.386

0.995

0.695

0.002

0.508

1.000

0.033

0.184

0.007

0.264

0.004

a表示连续性校正c2值。

表2    DM-ILD患者抗MDA5阳性组与阴性的临床特征比较

n（%）
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             组别

WBC/〔×109/L，M（P25～P75）〕

HGB/（g/L，x̄ ± s）
PLT/〔×109/L，M（P25～P75）〕

CK/〔U/L，M（P25～P75）〕

CK-MB/〔U/L，M（P25～P75）〕

ALB/（g/L，x̄ ± s）
GLO/〔g/L，M（P25～P75）〕

CRP/〔mg/L，M（P25～P75）〕

ESR/〔mm/h，M（P25～P75）〕

SF/〔ng/mL，M（P25～P75）〕

RF/〔IU/mL，M（P25～P75）〕

补体C3/〔g/L，M（P25～P75）〕

补体C4/（g/L，x̄ ± s）
IgG/〔g/L，M（P25～P75）〕

IgA/〔g/L，M（P25～P75）〕

IgM/〔g/L，M（P25～P75）〕

CEA升高，n（%）

CA125升高，n（%）

CA153升高，n（%）

抗Ro-52抗体阳性

CT分型，n（%）

NSIP 

UIP 

OP 

AIP 

U-ILD 

总体（n=97）

6.12（4.34～8.245）
115.30±16.87

239.5（181.1～311.35）
104（50～338）

20（15.1～30.3）
31.14±4.90

32.3（27.9～37.4）
6.17（2.55～17.105）

36（17～51）
1 441.8

（442.79～2 276.95）
9.2（4.70～16.14）
1.12（1.03～1.24）

0.34±0.11
14.51（11.73～17.33）

2.62（1.94～3.17）
1.45（1.00～2.21）

34（35.1）
7（7.2）

26（26.8）
54（55.7）

52（53.6）
4（4.1）

19（19.6）
18（18.6）

4（4.1）

抗MDA5阳性组（n=70）

5.88（4.08～7.65）
114.27±17.40

228（175.5～290.8）
93（45～232.25）

19.85（15.8～25.78）
30.79±4.69

32.55（27.98～37.4）
6.11（2.24～18.36）

39（19.5～59.5）
1 759.95

（840.37～2 844.96）
8.2（4.98～16.14）
1.12（1.03～1.22）

0.34±0.10
15.4（12.18～18.14）
2.675（2.01～3.35）
1.48（1.00～2.17）

28（40.0）
4（5.7）

18（25.7）
39（55.7）

35（50.0）
3（4.3）

14（20.0）
16（22.9）

2（2.9）

抗MDA5阴性组（n=27）

7.6（6.05～10.68）
117.99±15.37

294（202.3～372.6）
235（63～1 166）

23（15～44）
32.03±5.41

32.3（27.4～37.5）
6.7（3.20～10.92）

31（14～44）
552.07

（290.70～1 759.95）
9.9（4.20～16.14）
1.12（0.92～1.28）

0.34±0.14
12.91（11.07～16.23）

2.517（1.89～2.86）
1.4（0.92～2.59）

6（22.2）
3（11.1）
8（29.6）

15（55.6）

17（63.0）
1（3.7）
5（18.5）
2（7.4）
2（7.4）

χ2/Z/t

-3.155
0.975

-1.884
-2.185
-1.583

1.116
-0.278
-0.153
-1.731
-3.224
-0.137
-0.516

0.088
-1.807
-1.698
-0.076

2.705
0.233a

0.152
0.000

4.421b

P

0.002
0.332
0.06
0.029
0.113
0.267
0.781
0.878
0.083
0.001
0.891
0.606
0.930
0.071
0.089
0.939
0.100
0.629
0.696
0.989

0.321

组别

GC，n（%）

激素冲击，n（%）

免疫抑制剂，n（%）

联合免疫抑制剂数量，n（%）

0种

1种

2种

3种

利妥昔单抗，n（%）

托法替布，n（%）

抗肺纤维化药，n（%）

丙种球蛋白，n（%）

血浆置换，n（%）

首次住院使用抗生素，n（%）

死亡例数，n（%）

总体
（n=97）

97（100.0）

2（2.1）

91（93.8）

6（6.2）

29（29.9）

47（48.5）

15（15.5）

4（4.1）

14（14.4）

35（36.1）

32（33.0）

4（4.1）

43（44.3）

41（42.3）

抗MDA5阳
性组（n=70）

70（100.0）

1（1.4）

67（95.7）

3（4.3）

16（22.9）

39（55.7）

12（17.1）

4（5.7）

12（17.1）

29（41.4）

31（44.3）

4（5.7）

34（48.6）

32（45.7）

抗MDA5阴
性组（n=27）

27（100.0）

1（3.7）

24（88.9）

3（11.1）

13（48.1）

8（29.6）

3（11.1）

0（0.0）

2（7.4）

6（22.2）

1（3.7）

0（0.0）

9（33.3）

9（33.3）

χ2

-
-

0.609a

8.643b

0.488a

0.811a

3.116

14.516

0.488a

11.409

1.224

P

-
0.481b

0.435

0.028

0.485

0.368

0.078

＜0.001

0.485

0.001

0.269

表4    DM-ILD患者抗MDA5抗体阳性组与阴性组的治疗方案

a表示连续性校正c2值；b表示Fisher确切概率法。

表3    DM-ILD患者抗MDA5抗体阳性组与阴性组的实验室指标及胸部HRCT比较

a表示连续性校正c2值；b表示Fisher确切概率法。
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图1    两组患者的生存曲线图

2.6    抗MDA5阳性组预后不良因素分析

抗 MDA5 阳性患者 70 例，截至 2023 年 2 月 28

日随访结束，共 32例患者死亡，存活 38例。本研究

将可能影响预后的指标纳入单因素Cox回归分析，

发现抗MDA5阳性 ILD预后的危险因素是RP-ILD、

呼吸困难、纵隔气肿、Velcro啰音、肺部感染、CRP升

高、CEA 升高，而关节痛、特异性皮疹为保护性因

素。胸部 HRCT AIP 分型较 NSIP 分型死亡风险增

加。最终将单因素分析有意义的指标 9个纳入多因

素Cox回归，发现RP-ILD、Velcro啰音、CEA升高为

预后的独立危险因素（均P＜0.05），见表5。

变量

性别

年龄

PAH

CK升高

SF升高

吞咽困难

抗 Jo-1抗体阳性

抗Ro-52抗体阳性

皮肤溃疡

呼吸困难

关节痛

纵隔气肿

Velcro啰音

特异性皮疹

RP-ILD

肺部感染

CRP升高

CEA升高

CT分型

女

男

＞60岁

≤60岁

NSIP

AIP

单因素分析

HR（95% CI）

0.943（0.436～2.040）

1.252（0.541～2.896）

1.999（0.607～6.587）

1.639（0.818～3.286）

1.772（0.241～13.011）

1.786（0.825～3.866）

0.466（0.063～3.422）

1.262（0.622～2.562）

1.038（0.491～2.197）

3.538（1.558～8.038）

0.478（0.234～0.976）

3.477（1.312～9.218）

3.458（1.712～6.984）

0.264（0.089～0.780）

4.048（1.975～8.299）

4.506（2.051～9.901）

2.157（1.069～4.352）

2.253（1.119～4.536）

1

4.949（2.178～11.245）

P

0.881

0.590

0.255

0.164

0.574

0.141

0.453

0.519

0.922

0.003

0.043

0.012

0.001

0.016

＜0.001

＜0.001

0.032

0.023

＜0.001

多因素分析

HR（95% CI）

1.760（0.63～4.922）

0.624（0.255～1.525）

2.544（0.725～8.927）

7.427（2.716～20.309）

0.376（0.104～1.357）

4.595（1.772～11.919）

2.516（0.875～7.235）

1.041（0.429～2.528）

2.756（1.045～7.266）

1

1.697（0.604～4.766）

P

0.281

0.301

0.145

＜0.001

0.135

0.002

0.087

0.930

0.040

0.315

表5    Cox回归分析患者的影响因素

3   讨   论

抗MDA5抗体是DM特异的抗体，在亚洲人群

阳性率较高，国内外多个研究[1, 15-16]表明抗MDA5阳

性的 DM 患者合并 ILD 比例高，容易发展成 RP-

ILD。本研究显示，抗MDA5阳性DM-ILD继发RP-

ILD 的比例是 37.1%，较抗 MDA5 阴性的患者明显

增多，且 RP-ILD是预后不良的独立危险因素。Xu

等[17]认为抗 MDA5 阳性 DM 患者发展为 RP-ILD 的

概率为 32.9%～85.2%，死亡率为 3.7%～60%。本研

究发现抗 MDA5阳性组出现皮肤溃疡显著高于抗
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MDA5阴性组，与Cao等[18]、Fiorentino等[19]研究发现

相符。Sugiyama等[20]的研究发现 11例CADM合并

RP-ILD的患者中有 6例（55%）出现了皮肤溃疡，提

示皮肤溃疡与 RP-ILD 相关，为抗 MDA5 抗体阳性

DM-ILD 的一种特异性临床特征，也是预后不良

因素[21]。

本研究发现，抗 MDA5阳性组 WBC、PLT水平

显著性降低，与武雅楠等[22]的研究相符，提示抗

MDA5 阳性患者可能更易出现血液系统受累导致

WBC、PLT减少。SF是抗MDA5阳性DM的一种血

清标志物，与 ILD 的严重程度有关[23]，被证实为抗

MDA5阳性DM患者的预后不良的危险因素，尤其

＞2 200 ng/mL，半年内死亡风险明显高[24-25]。本研

究抗 MDA5 阳性组 SF 水平显著性升高，考虑抗

MDA5阳性 ILD患者体内存在严重的炎症状态，炎

症细胞因子促进SF水平增高[26]。

研究证实抗MDA5抗体与RP-ILD及生存率低

相关[27]。本研究中抗 MDA5 阳性组总死亡率

45.5%，有高于抗MDA5阴性组 33.3%的倾向，但差

异无统计学意义。主要原因我们治疗上加强对抗

MDA5阳性患者的激素和免疫抑制剂治疗的力度，

加强丙球冲击，其次考虑样本量相对少，可增加样

本量进一步观察。我们同时发现抗 MDA5阳性患

者出现肺部感染比例高，Liu 等[21]研究也发现抗

MDA5 阳性 DM 死亡率 30.14%，严重感染发生率

24.88%，复方新诺明预防感染可改善预后。

本研究所有患者均使用 GC治疗，抗 MDA5阳

性组更多联用 2种免疫抑制剂，使用丙种球蛋白及

首次住院使用抗生素比例较高。日本学者研究认

为，大剂量的 GC+他克莫司 +CTX 冲击治疗抗

MDA5 阳性 ILD 患者 6 个月，存活率明显增高[28]。

多项研究[21,29-30]支持这个结果。激素冲击联合 2种改

变病情的抗风湿药强化免疫抑制治疗可改善预

后[31]，但也有研究[32-33]表明，对于 RP-ILD，大剂量激

素冲击治疗可能会短暂地改善患者的一般状况和

氧合指数，但对预后改善无效，且明显增加感染和

死亡的风险。Chen 等[34]使用托法替布可改善抗

MDA5 抗体阳性的 ADM 并发 ILD 早期患者的生

存率。

本研究发现，CEA升高为影响患者预后的独立

危险因素。CEA是一种具有人类胚胎抗原特性的

酸性糖蛋白，可作为早期诊断结肠癌和直肠癌的特

异性标志物[35]。血清 CEA 和 CA153 水平可评价

DM 的病情严重程度[36]，Zuo等[25]研究也显示，血清

CEA 水平增高是抗 MDA5 阳性 ILD 的预后不良因

素。CRP 和 KL-6 是 PM/DM-ILD 预后独立的预测

因子，联合抗 MDA5抗体阳性可以建立预后模型，

我们发现 CRP 也可能与患者的预后有关，提示抗

MDA5阳性患者，体内炎症水平较高[37]。

本研究结果显示，两组患者的胸部HRCT表现

以NSIP多见，AIP分型较NSIP分型死亡风险增加。

AIP是以急进性的肺纤维化为特征性改变，病情进

展迅速，容易合并肺部感染，出现呼吸衰竭，病死率

较高。肺弥漫病变，磨玻璃样阴影与抗MDA5阳性

ILD 预后差有关[30, 38]，Chen 等[39]研究认为 NSIP+OP

或 DAD 患者预后差，提示可通过胸部 HRCT 进行

ILD 形态监测，及时发现 AIP，给予积极干预治疗，

改善预后。

综上，抗 MDA5阳性 ILD 患者易出现 RP-ILD、

皮肤溃疡、肺部感染，PAH发生率相对低，免疫抑制

剂联用、抗菌素使用比例高，RP-ILD、Velcro 啰音、

CEA 升高为抗 MDA5 阳性 ILD 患者死亡的独立危

险因素，抗 MDA5 阳性 ILD 患者发病较急，死亡率

高，早期诊断，积极治疗，可改善预后。本研究是一

项单中心回顾性研究，样本量不大，排除了部分未

行肌炎抗体检测的患者以及随访时间短，今后有待

扩大样本量、延长随访时间进一步观察。
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