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I g G 4 - R D  ( i m m u n o g l o b u l i n  G 4 - r e a l a t e d 
disease，Ig G4-RD)是一种全身性疾病，其特征是

血清Ig G4高水平以及受影响组织中明显的Ig G4阳

性浆细胞浸润和纤维化。通常可表现为胰腺炎，

硬化性胆管炎，肺炎性假瘤，腹膜后纤维化等实

质脏器病变。部分腹主动脉周围炎病例与IgG4-RD
有关 [1-5]。Stone等 [6]描述了两名患有升主动脉炎的

患者，其主动脉组织病理学以淋巴浆细胞性主动

脉炎为特征。2012年修订国际教堂山共识会议[7]提

出IgG4-RD是导致主动脉炎的潜在原因。不仅是主

动脉，还包括中等大小的动脉，如冠状动脉、颈

动脉、肺、脾、肠系膜和髂动脉均会受累[8]。由于

Ig G4相关的动脉炎可导致危及生命的并发症，如

主动脉瘤破裂和动脉重度狭窄，因此在临床中需

要更加重视。
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[摘　要]	 Ig G4相关疾病是一种自身免疫性疾病，常累及全身多部位的组织及器官。Ig G4相关的血管炎常

侵犯多部位的血管，以主动脉及其一级分支为主，并容易合并动脉瘤，动脉瘤的破裂会有致命风

险。在诊断上，需鉴别IgG4相关的血管炎与其他常见血管炎；在治疗上，激素虽然是治疗IgG4相

关的血管炎的基石，但也会加快某些患者血管瘤的破裂，因此，临床上需结合介入及外科手术等

方法综合治疗。
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Abstract IgG4-related disease is an autoimmune disease that often affects tissues and organs in many parts of the body. 

IgG4-related vasculitis often involves multiple vessels, mainly the aorta and its primary branches, and is prone 

to aneurysm rupture with a fatal risk. In terms of diagnosis, IgG4-related vasculitis should be differentiated 

from other common vasculitis. In terms of treatment, although hormone is the cornerstone for the treatment 

of IgG4-related vasculitis, it can also accelerate the rupture of hemangioma in some patients. Therefore, clinical 

comprehensive treatment should be combined with interventional and surgical methods.
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1  流行病学及分型

IgG4-RD的人群发病率约为0.28/10万~1.08/10万。

据 报 道 ， I g G 4 相 关 血 管 炎 在 I g G 4 - R D 中 的 发 生

比例为1 5 % ~ 5 8 % [ 9 - 1 0 ]，波动范围较大的原因为样

本 量 大 小 不 一 以 及 对 I g G 4 相 关 血 管 炎 确 诊 的 认

识不一。

根据Ig G4相关血管炎受累部位的不同可分为

以下2种类型(表1)。

1 .1   I g G4相关性主动脉炎、中等动脉炎和周围  
动脉炎

髂 动 脉 ( 3 5 % ) 和 肾 下 腹 主 动 脉 ( 3 3 % ) 是 I g G 4
相 关 血 管 炎 的 最 常 见 的 受 累 部 位 ， 其 次 是 胸 主

动 脉 和 胸 主 动 脉 的 第 一 分 支 ( 8 % ) ， 肾 上 腺 腹

主 动 脉 ( 6 % ) 和 腹 主 动 脉 的 第 1 个 分 支 ( 5 % ) [ 1 1 ]。

各 种 中 型 动 脉 ， 如 脾 动 脉 ， 也 可 受 影 响 [ 1 2 - 1 4 ] 。

Ya b u s a k i等 [ 1 1 ]报道了2 7 %的 Ig G 4相关性主动脉炎

涉及胸主动脉瘤或腹主动脉瘤；而Per ug i n o等 [ 1 5 ]

报道7 %的患者患有主动脉瘤。K a s a s h i m a等 [ 1 6 ]发

现 5 7 % 的 炎 性 腹 主 动 脉 瘤 归 因 于 I g G 4 相 关 疾 病

(表1 )。

1.2  IgG4相关冠状动脉炎，动脉周围炎和动脉瘤

冠状动脉受累包括冠状动脉炎和动脉瘤，后

者表现为围绕冠状动脉周围的假瘤形成以及动脉

周围纤维的硬化增厚 [17]。冠状动脉受累根据放射

学可分为狭窄、动脉瘤和弥漫性血管壁增厚3种类

型；67%的患者表现为狭窄，42%表现为动脉瘤，

92%表现为弥漫性血管壁增厚，22%的患者3种病

变全部表现。在少数患者中可观察到伴随的心包

病变 [18]。

表1 IgG4相关性主动脉炎、中小动脉炎及周围动脉炎

Table 1 IgG4 related arteritis, minor arteritis and peripheral arteritis

作者 例数 血管受累情况

Inoue等
17例患者共检出22处

动脉周围病变

胸主动脉4例，腹主动脉-髂动脉13例，肠系膜上动脉3例，肠系膜下动脉1例，脾

动脉1例

Ozawa等 65例 腹主动脉肾下动脉部分(16例，24.6%)髂动脉(29例，44.6%)升主动脉(8例，12.3% 

中型动脉(6例，9.2%)；胸主动脉、腹主动脉和中型胸主动脉和腹主动脉(2例)主

动脉(1例)，腹主动脉及中等大小动脉(1例)，主动脉弓(1例)，从升主动脉到髂动

脉(1例)

Yabusaki 等 15例 髂动脉(35%)，其次是肾下腹主动脉(33%)、胸主动脉(8%)、胸主动脉第一支

(8%)、肾上腹主动脉(6%)和腹主动脉第一支(5%)

Perugino等 36例 8例发生在胸主动脉，4例发生在腹主动脉，3例同时发生在胸腹主动脉。这些动

脉瘤中有3例合并主动脉夹层或穿孔

2  病因

I g G 4 具 有 独 特 的 生 物 学 特 性 ， 不 同 于 其 他

三种人类 I g G 亚型 ( I g G 1 ， I g G 2 和 I g G 3 ) ， Fa b 臂

的 交 换 限 制 了 它 形 成 免 疫 复 合 物 的 能 力 、 激 活

Fc 受体的最小能力，以及与其他 Ig G 亚类的 Fc 部

分的相互作用 [ 7 , 1 9 ]，这些特征有助于 Ig G 4 的免疫

失 活 。 因 此 I g G 4 是 被 认 为 在 各 种 疾 病 中 起 抗 炎

作 用 ， 当 作 用 于 血 管 时 ， 可 能 加 速 对 血 管 结 构

的 损 伤 [ 2 0 ]。 I g G 4 相 关 的 血 管 炎 病 因 仍 然 未 知 。

近 年 在 有 关 这 种 疾 病 的 发 病 机 制 的 研 究 取 得 了

进 展 ， 疾 病 相 关 T 细 胞 亚 群 的 作 用 和 先 天 免 疫

反 应 如 T- 滤 泡 辅 助 细 胞 的 平 衡 引 起 了 人 们 的 关

注 [ 2 1 - 2 2 ]。 在 T h 2 主 导 的 免 疫 环 境 下 ， 调 节 性 T 细

胞 释 放 出 的 多 种 细 胞 因 子 被 认 为 可 诱 导 纤 维 化

和 I g G 4 阳 性 浆 细 胞 浸 润 [ 2 3 ]。 I g G 4 - R D 的 动 脉 瘤

形 成 和 发 展 的 时 间 顺 序 尚 不 清 楚 ， 但 似 乎 有 理

由 推 测 ， 密 集 的 炎 症 细 胞 浸 润 会 导 致 血 管 壁 变

薄，从而引起动脉瘤 [ 2 4 ]。

3  临床表现及相关检查

Ig G4相关的血管炎根据其受累血管部位的不

同有不同的临床表现，最常见症状的有腹痛、胸

痛、呼吸困难等，全身症状包括发热、乏力、体

重减轻等。例如Ig G4相关的腹主动脉瘤，通常伴
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有发热，腹痛、腰痛，体重减轻等肾积水和肠梗

阻相关症状。这些梗阻性症状可能由于周围的内

脏器官(包括输尿管和胃肠道)管腔的炎症性纤维化

肥大所致。但是当动脉瘤患者只伴有轻度管壁增

厚的情况下，很少出现主观症状。在血清学上，

除IgG4水平升高外，免疫球蛋白E(IgE)、C反应蛋

白水平也经常升高。补体正常或轻度降低，抗核

抗体阳性率高[25]。

病变在CT上表现为动脉外膜的环状增厚或均

匀分布在其周围的软团块，增强CT下Ig G4相关血

管炎的特征包括弥漫性动脉壁增厚(>2 mm)和均匀

壁增强，晚期常常可见到“披风征”[24,26]。IgG4相

关的血管炎可导致伴有不规则的边缘非骨性肿块

的形成，它可能与主动脉扩张有关。如脾动脉在

对比增强CT的晚期阶段，较小的血管病变也均匀

增强，有时形成假瘤 [12]。冠状动脉假瘤形成，也

称为“毛毯猪征”，是Ig G4相关冠状动脉受累的

特异性发现[27]。

组织学上，有研究 [1,16]观察到了从外膜到脂肪

组织的严重纤维化。外膜中有高度的淋巴浆细胞

浸润和许多淋巴滤泡，且结缔组织中可见Ig G4阳

性浆细胞广泛扩散分布。此外，IgG4-RD的一般组

织学特征，例如席纹状纤维化、嗜酸性粒细胞浸

润和闭塞性静脉炎也较为常见。在外膜中也经常

有神经束周围的淋巴浆细胞浸润。中性粒细胞浸

润和肉芽肿的形成很少见。

4  诊断及鉴别诊断

4.1  IgG4相关血管炎的诊断

Ig G4相关血管炎的诊断需综合临床表现，影

像学检查以及活检结果。Stone[28]提出了诊断Ig G4
相关的血管炎的3个标准：1)总体组织学检查结果

与主动脉炎或周围动脉炎一致，并且不易通过其

他过程如动脉粥样硬化解释； 2 ) 至少 5 0 % 的免疫

染色浆细胞阳性表达 Ig G 4 ； 3 ) 当计数至少 3 个视

野时，每个高倍(×400)放大视野观察到至少50个

IgG4阳性浆细胞。

4 .2   I g G4相关的主动脉炎、中小动脉炎及周围  
动脉炎的鉴别诊断

巨细胞动脉炎和大动脉炎主要影响胸主动脉

和原发性主动脉分支，尤其是锁骨下动脉。这些

血管较少出现Ig G4相关血管炎受累 [6]。研究 [11]发

现 ： I g G 4 相 关 血 管 炎 至 少 有 一 种 其 他 器 官 如 胰

腺，淋巴结或唾液腺的参与，但大动脉炎或巨细

胞 动 脉 炎 并 未 见 到 相 关 报 道 。 I g G 4 相 关 血 管 炎

的淋巴浆细胞性细胞浸润涉及外膜和炎症介质较

少，而巨细胞动脉炎因炎症介质的作用外膜通常

严重增厚。

Ig G4相关冠状动脉炎需结合影像学表现，如

CT表现为动脉假瘤形成，以及结合多模态成像，

绘制Ig G4阳性浆细胞浸润的全身分布。浆细胞渗

透可以延伸到冠状动脉以外，这可明确冠脉是否

存在管腔狭窄或扩张及其原因[27]。 
值得注意的是，感染性主动脉瘤是炎症较重

时需要进行的鉴别，需结合影像学表现，如不规

则的球囊状动脉瘤的快速扩张、以及血液培养和

感染性疾病标记的结果进行区分(表2)。

4.3  IgG4相关的冠状动脉炎的鉴别诊断

最常见的是与冠状动脉粥样硬化的鉴别，二者

均可表现出冠脉狭窄，但冠脉粥样硬化一般不会形

成动脉瘤，因此冠脉造影结果若提示动脉瘤形成，

应积极与IgG4相关血管炎进行鉴别诊断。在血清学

上，二者均可有炎症指标的升高，但IgG4水平的差

异及活检的结果可以作为鉴别的主要依据。

此外，部分淋巴瘤患者除淋巴结肿大外，还

可出现冠脉周围包块形成的心脏受累表现，心脏

淋巴瘤的表现与Ig G4冠脉受累的表现相似，淋巴

结也是Ig G4疾病的侵犯部位之一，二者的鉴别主

要依靠病理检查[29]。

5  治疗

5.1  随访治疗

部分IgG4-RD患者会自发改善[25]，如果动脉病

变无症状且未形成动脉瘤，则仅随访观察足矣。

5.2  激素治疗

由于类固醇对IgG4-RD有效，因此当患者患有

以下症状时，应由主治医师酌情使用类固醇疗法以

减轻炎症症状，如发烧和腹痛、腰部酸困等，经常

使用泼尼松龙的起始剂量为0.6 mg/kg/d，逐渐降低

为维持剂量约5 mg/kg/d[30]。此外，关于给药时间

尚无共识，停药后可能会复发。但是类固醇疗法无

法预防动脉瘤的形成或破裂。报道[31-32]指出：类固

醇疗法可缩小96%的血管周围炎，但如果在治疗前

观察到管腔增大或动脉瘤形成，则治疗后破裂的风

险增加，故应谨慎使用类固醇。 
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表2 IgG4相关主动脉炎、中小动脉炎及周围动脉炎动脉炎的鉴别

Table 2 Identification of IgG4 related arteritis, minor arteritis and peripheral arteritis

类型 好发年龄 好发性别 好发部位 受累脏器 相关的动脉瘤 血清学指标

IgG4相关

动脉炎

60岁以上 男性居多 腹主动脉 腹膜后纤维化，

淋巴结肿大

有 炎症指标及

IgG4高

大动脉炎 20~30岁 女性居多 胸动脉 偶有肺动脉受累 有 炎症指标高

巨细胞 

动脉炎

50岁以上 女性居多 颞动脉及胸主

动脉

无 有 炎症指标高

结节性 

多动脉炎

50~60岁 男性居多 肾动脉 肠系膜

上动脉

神经、关节、 

肾脏、肠道

无 炎症指标高

ANCA相关

性血管炎

50岁以上 男性居多 肺、肾小动

脉、微小动脉

肺、肾、 

外周神经

无 炎症指标高 

ANCA阳性

动脉粥样

硬化

60岁以上 男女比例相似 腹主动脉 无 偶有医源性 炎症指标高

感染性主

动脉炎瘤

60岁以上 男性居多 主动脉各个 

节段

无 有 炎症指标高

5.3  其他治疗方法

在血清Ig G4浓度不升高的患者中，与糖皮质

激素相比，利妥昔单抗疗效可能更好，此外，在

危及生命的多器官受累的情况下，利妥昔单抗常

被添加到治疗方案中(激素治疗的基础上)，因此，

利妥昔单抗经过测试可替代类固醇疗法 [33]。由于

Ig G4相关血管炎形成的动脉瘤有破裂的风险，因

此根据常规动脉瘤的治疗指征，对于直径较大或

生长速率较快的动脉瘤，应进行手术治疗，例如

动脉移植物置换和支架植入术。支架植入术的优

点是不需要与周围的黏附性组织进行剥离，目前

已被越来越多地使用。但支架植入术是否能够获

得足够的功效来预防破裂和改善炎症结果尚在研

究中[34]。

6  结语

Ig G4相关的血管病变主要表现为主动脉及其

一级分支的炎症。动脉瘤的形成和破裂是最危险

的并发症，它的诊断需依靠临床表现、实验室检

查、影像学检查以及活检共同配合。虽然类固醇

可以有效改善炎症，但它们可以削弱动脉壁，易

导致动脉壁的破裂，因此，手术治疗不可避免。

目前Ig G4相关疾病临床多见于实质脏器的受累，

未来仍需积累、分析更多Ig G4相关的血管受累的

病例，以提高对该疾病的理解。
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