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原发性干燥综合征 （primary Sjogren's syn-
drome，pSS）是一种侵犯外分泌腺体，尤以唾液腺

和泪腺为主，并伴有内脏受累的慢性自身免疫性疾

病。主要表现为口、眼干燥和腮腺肿大，可有多器

官、多系统损害，受累器官组织中有大量淋巴细胞

浸润，血清中含有以抗 SSA 和 SSB 抗体为主的多

种自身抗体。女性 pSS患者占 90%以上，男女比为

1:9~20，多数患者为老年女性［1］。
pSS 起病隐匿，不能根治，需要多学科参与，而

国内目前缺乏统一的诊治规范。鉴于此，来自上海

多家医院多个学科的知名专家于 2017 年 7 月 16
日召开了 pSS 共识研讨会，2018 年 3 月 23 日上海

市风湿病学会 pSS专题会进行了第二次讨论，并于

2018 年 9 月 29 日举行第二届润泽干燥综合征论

坛时进行了第三次协商，最终形成了 pSS 多学科诊

治建议。

1 pSS 的诊断标准

2002 年的 pSS 国际分类标准［2］过于复杂，主

观性较强，不利于临床实践，且部分客观指标重复

性不佳。近期较为推崇的是 2012 年由美国风湿病

学院颁布的 pSS分类标准［3］。疑似患者若满足以下

2 项即可诊断为 pSS：（1） 血清抗 SSA/Ro 抗体和 /

或抗 SSB/La 抗体阳性，或类风湿因子阳性和抗核

抗体滴度≥1:320；（2）下唇腺活检示局灶性淋巴细

胞性涎腺炎，淋巴细胞灶≥1；（3）有干燥性角结膜

炎，角膜染色积分≥3（目前未每日使用治疗青光眼

的滴眼液；过去 5 年未进行过角膜手术或眼睑的美

容手术）。需同时排除头颈部放疗史、丙肝病毒感

染、获得性免疫缺陷综合征、结节病、淀粉样变、移
植物抗宿主病及 IgG4 相关疾病。该标准没有纳入

口眼干燥的症状，且第一条的分类效能不足，虽有

利于早期诊断，使敏感性增加，但特异性下降，还需

进一步完善。

2 pSS 的口腔科诊治

2.1 临床特点 （1）口干：70%~80%的患者有口干

症状，但不一定是主诉或首发症状。（2）猖獗龋：约

50%的患者出现严重而广泛的龋齿，称猖獗齿。（3）
间歇性、交替性腮腺肿痛：占 50%，累及单侧或双

侧，可伴有低热。（4）与唾液减少相关的继发症：如

念珠菌感染、牙龈炎或牙周炎等［4- 5］。
2.2 辅助检查 （1）静息涎液流率阳性：15 min 内

收集自然流出涎液≤1.5 mL。每日 9:00~11:00 进行

唾液采样，受检前 2 h 禁食、禁水、禁烟，禁止刷牙

和使用口腔清洗剂。受检者端坐前倾，于吞咽后开

始积存新的唾液，禁止说话、吞咽和想象进食。使涎

液被动流入标准量筒，计时 15 min，以此作为患者
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的静息涎液流率（mL/min）。（2）腮腺造影阳性：可见

末端腺体造影剂外溢呈点状、球状阴影。（3）涎腺核

素检查阳性：涎腺吸收、浓聚及排出核素功能差。
（4） 唇腺活检组织学检查阳性：4 mm2 组织内有

50 个淋巴细胞聚集称为 1 个灶，淋巴细胞灶≥1
为阳性［6- 7］。
2.3 治疗

2.3.1 改善口腔症状 （1）口干：可采用人工唾液，

如：羧甲基纤维素、黏液素、聚丙烯酸或黄胶原等成

分的多种人工唾液制剂。缺点是作用时间短，口感较

差。长效口腔滋润凝胶制剂是胶状物，可延长作用时

间，建议夜间使用。（2）猖獗龋：勤漱口以保持口腔清

洁卫生；戒烟酒；避免服用阿托品等致口干的药物；

还可以使用含氟的漱口液以减少龋齿的发生。（3）口

腔继发真菌感染：可将外用制霉菌素片50万U溶于

500 mL生理盐水中漱口；或给1%~4%碳酸氢钠溶

液漱口；感染严重者给予氟康唑口服［8］。
2.3.2 刺激残存唾液腺分泌 可使用毒蕈碱胆碱能

受体激动剂，能够增加涎液流率，常用药物有毛果

芸香碱和西维美林。不良反应有出汗、频繁排尿或

肠激惹，消化道溃疡、哮喘和闭角性青光眼的患者

禁用。此外，环戊硫酮片、溴己新片和盐酸氨溴索片

等也能促进唾液腺分泌［8］。
2.3.3 改善免疫病理过程、保存涎腺残余功能 对

于有多系统损害、免疫亢进、口腔症状进行性加重

且腮腺持续肿大的患者，可考虑使用糖皮质激素或

联合环磷酰胺（cyclopbosphamide，CTX）与硫唑嘌呤

等免疫抑制剂治疗。另外，羟氯喹可降低pSS患者免

疫球蛋白水平，有利于保存pSS的涎腺残余功能［8］。

3 pSS 的眼科诊治

3.1 眼科表现 （1）症状：烧灼感、干涩感、异物感、
眼痒、流泪及畏光等，轻中度的视力下降，角结膜病

变重者视力可下降到指数或手动。（2）体征：泪膜稳

定性下降，泪液成分异常。角膜有点状脱落，丝状上

皮病变，持续性上皮缺损，角膜溃疡。结膜充血，上

皮缺损、角质化。睑缘粗糙，睑板腺功能异常［9］。
3.2 辅助检查 （1）裂隙灯检查：泪河宽度≥0.3 mm，

角膜改变，角膜表面及下穹隆部脂屑，睑球粘连，结

膜异常，眼睑异常。（2）泪液功能试验：泪膜破裂时

间＜10 s，泪液分泌试验≤5 mm/5 min。（3）眼表染

色：丽斯氨绿染色≥3分或荧光素染色≥1分。（4）泪

腺 功 能 测 试 ：乳 铁 蛋 白 含 量 测 定 ，69岁 以 下 者

＜1.04 mg/mL；70岁及以上者＜0.85 mg/mL。（5）睑

板腺照相仪：出现睑板腺体缺失，腺体缺失与泪液

渗透压增高相关［9- 10］。
3.3 干眼症诊断标准 同时具备以下 3 项阳性者：

（1）慢性症状：视疲劳、分泌物增多、异物感、眼皮沉

重感、眼睛干涩、不适、疼痛、流泪、视物模糊、痒感、
畏光或眼红，任 1 项以上阳性。（2）眼表染色：丽斯

氨绿染色≥3 分或荧光素染色≥1 分；（3）泪液功能

试 验 ：泪 膜 破 裂 时 间＜5 s，泪 液 分 泌 试 验

≤5 mm/5 min［9- 10］。
3.4 干眼症治疗

3.4.1 轻度 补充泪液，营养滋润角结膜。可选用人

工泪液（玻璃酸钠滴眼液等）、成纤维细胞生长因子

（重组牛碱性成纤维细胞生长因子眼用凝胶或滴眼

液）、小牛血去蛋白提取物眼用凝胶或含有非甾体

类抗炎药的滴眼液等［9- 10］。
3.4.2 中度 治疗角结膜炎，保护视功能。非感染性

干眼症可选用推荐激素点眼（如 0.02%氟米龙滴眼

液），加用环孢素、含自体血清、毛果芸香碱及西维

美林滴眼液。使用绷带镜，可泪点栓塞，必要时行睑

缘融合术。0.05%环孢素 A 乳剂对因与角结膜炎相

关的炎症不能产生足量泪液的患者，能增加泪液的

生成，抑制白介素 2 的产生［9］。
3.4.3 重度 修复眼表环境，缓解不适。行常规眼表

手术，如：睑球粘连矫正、自体黏膜移植。若角膜移

植效果不佳，以支持治疗为主［9］。

4 pSS 的肾内科诊治

4.1 肾损害表现 以肾小管间质性肾炎最常见，约

占肾活检病例的 2/3。远端小管功能异常发生率约

5%~30%，最常见的是远端肾小管酸中毒，近端小

管功能损伤发生率较低。肾小球肾炎约占肾活检病

例的 1/3，最常见的病理类型为膜增生性肾小球肾

炎，发生率为 5%~30%，常伴冷球蛋白血症；其次为

继发性 IgA 肾病（1%~22%）及局灶节段硬化性肾

小球肾炎（1%~8%），微小病变发生率相对较 低

（2%~4%）。肾功能不全不常见［11- 12］。
4.2 肾损害治疗

4.2.1 肾小管酸中毒治疗 （1）纠正酸中度和低钾

血症：常用10%枸橼酸钾溶液，可加用5%碳酸氢

钠溶液。10%枸盐酸钾溶液配置方法为枸橼酸钾
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100 g 及枸橼酸钠 100 g 加水至 1 000 mL，即每

1 mL水中含Na+和K+各1 mg。（2）防治肾结石、肾钙

化和骨病：开始时大剂量补钙，避免在碱性环境中

出现低钙性手足搐搦，之后改为一般剂量，纠正骨

软化后可停用。补充维生素D制剂的原则与补钙相

同。监测血钙＜10 mg/dL和尿钙＜4 mg/kg/d，避免

肾钙化［1］。（3）糖皮质激素：如患者有难以纠正的电

解质紊乱、肾功能不全或肾活检病理示肾间质中重

度炎细胞浸润，可考虑使用中等剂量糖皮质激素

（0.4~0.6 mg/kg/d），对改善或维持患者的肾功能有

利。（4）免疫抑制剂：目前无证据显示激素联合免疫

抑制剂治疗较单纯激素治疗的预后更好，因此对于

免疫抑制剂能否作为一线用药应用于肾小管酸中

毒，以减少激素用量，仍无定论［13］。
4.2.2肾小球肾炎治疗 （1）微小病变型肾炎初始以

大剂量泼尼松龙治疗为主，对频繁复发、激素依赖

和激素抵抗型的患者可使用CTX治疗，效果不佳者

可采用环孢素A治疗。（2）局灶性节段性肾小球硬化

型首选大剂量泼尼松龙，对于激素依赖者可考虑用

CTX治疗。（3） 对肾活检为轻微组织学改变的IgA肾

病首选泼尼松龙，难治型可加用CTX。（4）伴肾病综

合征或组织学改变为III或IV期的原发性膜性肾病

型，应接受免疫抑制治疗。（5）其他对激素和免疫抑

制剂不敏感或无效的类型，对症支持治疗［14］。

5 pSS 的神经内科诊治

5.1 神经系统表现 （1）小纤维感觉神经病：临床常

见，pSS 患者中的发生率约为 60%~80%。（2）多发

性感觉运动神经病和多发性神经根神经病：前者发

生比例为 66%~68%，后者约为 4%~15%。（3）多数

单神经病：约为 6%~12%。（4）自主神经病：约为

50%~60%。（5）三叉神经和颅神经病：17%出现三叉

神经损害，单侧略多见，运动功能不受累及。（6）中

枢神经损害：约占 2%~25%［15- 16］。
5.2 神经系统检查 （1）脑脊液：白细胞少于50个/mm3，

可见寡克隆带，IgG 指数在超过 50%的 pSS 患者中

升高。（2）核磁共振：T2 相和 FLAIR 相可见异常信

号。（3）神经传导速度：可发现特定神经损害，区分

轴索和髓鞘累及情况。（4）腓肠神经活检：病理提示

神经外膜血管的血管炎或血管周围炎。（5）皮肤活

检：是小纤维感觉神经病时可以施行的一项有创诊

断措施。（6）自主神经功能检测：包括倾斜试验、胃

肠共能测定、体温调节和发汗试验［15- 16］。
5.3 神经系统治疗 （1）糖皮质激素：针对中枢神经

损害和单颅神经病，一般选用甲基强的松龙冲击和

序贯治疗，根据病情选择用药疗程和剂量。（2）CTX
联合糖皮质激素：适用于脊髓累及者。（3）丙种球蛋

白：冲击治疗适用于感觉运动神经病、感觉性共济

失调、小纤维感觉神经病。（4）环孢素 A：可用于视

神经炎。（5）CD20 单克隆抗体：可用于感觉性共济

失调神经病和认知损害。（6）血浆置换：用于急性横

贯性脊髓炎、无菌性脑膜炎及干燥相关脑桥中央髓

鞘溶解［16- 17］。

6 pSS 的呼吸内科诊治

6.1 呼吸系统表现 气管、支气管干燥是最为重要

的症状；间质性肺病是最常见的表现，患病率约为

8%~38%；肺淋巴瘤及假性淋巴瘤较少见，其他可

见胸膜肥厚、肺大疱或胸腔积液等［18- 21］。
6.2 呼吸系统治疗 （1）提高腺体分泌或降低黏液

黏稠度：常用口服氨溴索60 mg，3次/d；还可选用稀

化黏素、桉柠蒎、N乙酰半胱氨酸或溴已新等。（2）间

质性肺病：可选用CTX、CD20单克隆抗体等，预后较

非结缔组织病相关的肺间质病变好。（3） 无症状的

黏膜相关淋巴组织淋巴瘤：对症及观察治疗［22- 24］。

7 pSS 的血液内科诊治

7.1 血液系统表现 （1）贫血：发生率为34.1%，其中

慢性病贫血占69%、自身免疫性溶血性贫血占18%、
缺铁性贫血占9%。（2）白细胞计数减少：发生率约为

1/3，多认为与抗SSA、抗SSB抗体等自身抗体有关。
（3）血小板计数减少：发生率约为5%~15%，抗血小

板抗体是引起血小板破坏的重要抗体。（4）淋巴增殖

性疾病：主要为B细胞非霍奇金淋巴瘤［25- 26］。
7.2 血液系统治疗 根据病情可使用糖皮质激素、
环孢素 A、他克莫司等免疫抑制剂，丙种球蛋白冲

击治疗，干细胞移植和骨髓移植等［26- 27］。

8 pSS 的消化内科诊治

8.1 消化系统表现 （1）外泌腺体受累：可引起非溃

疡性消化不良、食道炎、萎缩性胃炎或慢性胰腺炎

等。（2）自身免疫性肝病：包括自身免疫性肝炎、原
发性胆汁性肝硬化、原发性硬化性胆管炎及自身免

疫性疾病引起的肝损害等。约 34%的患者可无任何

9· ·
http://guide.medlive.cn/

http://guide.medlive.cn/
http://guide.medlive.cn/


老年医学与保健 2019 年第 25 卷第 1 期 Geriatr Health Care，2019，Vol.25.No.1

症状，仅因体检发现肝功异常而就诊；30%的患者

就诊时即出现肝硬化；8%的患者可因呕血和 / 或黑

便等失代偿期肝硬化表现而就诊［1，7］。
8.2 消化系统治疗 （1）单用强的松疗法：适合于白

细胞明显减少、妊娠、伴发肿瘤、硫嘌呤甲基转移酶

缺陷或仅需短程治疗者（≤6 个月）。（2）强的松与

硫唑嘌呤联合疗法：适用于绝经后妇女、骨质疏松、
脆性糖尿病、肥胖、痤疮、焦虑不安或有高血压者。

（3）替代治疗和肝移植等［8，28］。

9 pSS 的中医辨证诊治

本质为阴虚津亏、津液不布，治疗需辨证施治。
（1）阴虚热毒证：沙参麦冬汤合竹叶石膏汤或普济

消毒饮加减。（2）阴虚血瘀证：一贯煎合大黄蛰虫丸

或血府逐瘀汤加减。（3）湿热蕴阻证：四妙散或连朴

饮加减。（4）痰瘀壅滞证：二陈汤合桃红饮加减。（5）
气阴亏虚证：生脉散加减。（6）阴阳两虚证：金匮肾

气丸或地黄饮子加减［29- 31］。
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