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唇腺活检、自身抗体在干燥综合征诊断中的意义
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摘要 目的：探讨干燥综合征(ss)患者的唇腺活检病理表现、自身抗体及其在诊断中的意义。方法：收集 85例干燥综合征患者的临

床体征、唇腺活检以及其他相关辅助检查，对其唇腺活检病理标本及相关检查进行分析。结果：根据唇腺病理结果，单纯唇腺活检

的阳性率为 68.2%；单纯血清抗 SSA/SSB抗体检出阳性率为 78.8%；联合唇腺活检、抗 SSA/SSB抗体疾病检出率达 94.1%，与单

纯唇腺活检或抗 SSA/SSB抗体单项阳性的疾病检出率有统计学意义（P<0.05）；并且唇腺活检阳性患者较阴性患者口干或眼干持

续时间长（P<0.05）；但腮腺 ECT异常、关节肿痛、肺脏损害均较唇腺活检阴性组患者累及率高，但差异无统计学意义（P>0.05）。结

论：唇腺活检、自身抗体是诊断干燥综合征的必要检查，而其联合应用更具有举足轻重的意义。
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The Role of Lip Histopathology and Autoantibody in the Diagnostic for
Sj觟gren's Syndrome

To explore their significance of lip histopathology and autoantibodies in diagnosis of Sj觟gren's syndrome

(ss). We collected clinical signs,lip biopsies and other auxiliary examination of 85 patients with Sj觟gren syndrome, lip biopsies

and related inspections were analyzed. According to the pathological changes of lip biopsy, the positive rate was 68.2% in 85 pa-

tients. Single serum anti SSA/SSB antibody positive rate was 78.8%. Combined serum anti SSA/SSB antibody positive with lip histopath-

ology can diagnose 94.1% patients of SS. It was statistically significant compared with simple labial gland biopsy or SSA/SSB single pos-

itive (P<0.05). And labial gland biopsy positive patients had longer duration than negative patients with dry mouth or dry eyes (P<0.05).
Those with pathological positive had slightly higher incidence of the parotid ECT, joint pain, and lung damage than the negative patients

(P>0.05). Lip histopathology and autoantibodies are necessary to the diagnosis of ss, but the combined application has im-

portant significance.
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前言

干燥综合征(Sj觟gren's Syndrome,SS)是一种由免疫细胞攻

击或破坏外分泌腺的慢性自身免疫性疾病，分为原发性和继发

性两类。临床上以除口干、眼干为主要症状，还有其他外分泌腺

及腺体外其他器官的受累，血清中则以多种自身抗体 (如抗
SSA抗体、抗 SSB抗体等)的产生及高丙种球蛋白血症，而病理

上主要表现为外分泌腺组织淋巴细胞浸润及程度不等的组织

结构破坏[1]。目前国内外临床诊断 SS的标准较多，而按 2012年

干燥综合征的诊断标准观察小涎腺小叶内淋巴细胞浸润程度

是 SS较特异的诊断指标 [2]。我们知道抗体检测及唇腺活检在

SS的诊断重要性，但自身抗体与唇腺活检联合的诊断 SS的敏

感性并无报道，为此我们将 5年内我院风湿病科确诊的 SS患

者 85例(其中原发性 SS50例，继发性 SS35例)的临床、免疫学

和病理学特点进行对比研究。

1 对象与方法

1.1 研究对象

收集本院 2009年 1月 -2014年 6月确诊为 SS的患者，对

其唇腺活检及其他相关资料进行记录分析。

1.2 唇腺组织标本
局麻下于下唇摘取唇腺 2-3只，10%甲醛液固定标本，经石

蜡包埋、切片、苏木 -伊红染色，切片总面积达 4 mm× 4 mm并

由我院经验的病理师进行读片和分级。

1.3 浸润灶指数
4 mm2范围内出现 1个以上淋巴浸润灶（每灶炎性细胞≥

50个）。以≥ 1个灶 /4 mm2为阳性标准。

1.4 观察项目
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根据唇腺活检情况将其患者分为唇腺活检阴性及唇腺活

检阳性组，详细统计患者的下列各项表现，包括口干或眼干的

病程、关节肿痛、肺脏损害（干咳或高分辨率 CT诊断的肺间质

改变）表现、抗核抗体、腮腺 ECT的显像等。
1.5 统计学处理

本研究的所有数据均采用 SPSS 17.0行统计学分析，计量

资料采用 x± s表示，组间比较采用 t检验，计数资料采用 x2检

验。P＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般情况

根据诊断标准参照 SS国际分类(诊断)标准(2002年修订)
[3]。临床资料临床和病理特征均符合 SS患者 85例，其中原发性
SS为 50例，继发性 SS为 35例。在继发性 SS中系统性红斑狼
疮占 71%，类风湿关节炎占 29%。男性 10例，女性 75例，年龄
32-79岁，病程一般为 5个月至 15年。
2.2 病理形态

85例 SS患者均取下唇黏膜组织，病理表现分级标准参照
Chisholm和Mason[4](1968年)分级。按淋巴细胞浸润程度分为：

0级和 I级主要表现为涎腺小叶结构完好，未见淋巴细胞的浸

润，本组 11例，占总例数 12.9%；Ⅱ级涎腺结构完整，仅见少数

的淋巴细胞浸润，本组 17例，占总例数 20%；Ⅲ级为 1个灶 /4

mm2淋巴细胞浸润，本组 48例，占 56.5%；Ⅳ级可见≥ 2个灶 /4

mm2淋巴细胞浸润，且部分腺泡有不同程度萎缩，可伴有脂肪

化和纤维化，本组 10例，占 11.7%。
2.3 唇腺活检与抗体

唇腺活检阳性的 58例 SS病人中，抗 SSA抗体阳性的有
45例，其中伴有抗 SSB抗体阳性的有 35例。而在 67例抗 SSA

抗体阳性的病人中，唇腺活检阳性 45例；伴有抗 SSB 抗体阳

性的 43例病人中，唇腺活检阳性 35例。从中可以看出，唇腺活

检与抗 SS抗体相关，以抗 SSB抗体与唇腺活检阳性之间相关

性较高。单纯唇腺活检的阳性率为 68.2%；单纯血清抗
SSA/SSB 抗体检出阳性率为 78.8%；联合唇腺活检、抗
SSA/SSB抗体阳性疾病检出率为 94.1%，高于单纯唇腺活检或

抗 SSA/SSB抗体单项阳性的疾病检出率（P<0.05）（见表 1）。故

可认为血清抗 SSA/SSB抗体阳性再加上唇腺活检病理可明显

增加对 SS的诊断率。

注：*为与唇腺活检 or抗 SSA/SSB抗体阳性组比较 P<0.05。

Note: * P<0.05 compared with lip histopathology or anti SSA/SSB antibody（+）group.

表 1 自身抗体、唇腺活检阳性比例情况

Table 1 Antibody and lip histopathology positive ratio

Group Patients Positive ratio（%）

anti SSA/SSB antibody （+） 67 78.8*

lip histopathology（+） 58 68.2*

lip histopathology and anti SSA/SSB antibody（+） 45 52.9*

lip histopathology or anti SSA/SSB antibody（+） 80 94.1

2.4 临床指标

唇腺活检阳性患者较阴性患者口干或眼干持续时间长

（P<0.05）（见表 2），而腮腺 ECT异常、关节肿痛、肺脏损害均较

唇腺活检阴性组患者高，但差异无统计学意义（P>0.05）。唇腺

活检阳性患者的口干或眼干的持续时间、腮腺 ECT异常发生

率（78%）以及系统累及率(67%)均较唇腺活检阴性患者稍高，

但需要进一步大样本研究。

注：*为与唇腺活检阴性组相比 P<0.05。

Note: * P<0.05 compared with lip histopathology (-)group.

表 2 唇腺活检阳性及阴性组患者临床特征的比较

Table 2 Comparison of lip histopathology positive and negative groups of patients with clinical features

Group Patients
Age

(years)

Dry mouth or dry

eyes（month）

Abnormalities of

parotid ECT
Joint pain Lung damage

lip histopathology(-) 27 53± 18 11± 14 15 17 4

lip histopathology(+) 58 50± 16 39± 25* 39 39 13

3 讨论

SS是一种慢性、多器官受累的自身免疫性疾病，主要累及

外分泌腺而特征性的表现为口干、眼干症状。病理表现是淋巴

细胞、浆细胞簇性浸润而引起腺体结构破坏及功能障碍。此外

可累及关节炎、肺脏损害等多个脏器和系统，而这些腺体外表

现同样可与其他疾病相关，缺乏特异性[5,6]。SS在的发病率约

05-1%，女性发病率明显高于男性[7]。自 1965年以来，共有 10余

套干燥综合征的分类标准曾被提出，目前诊断主要依据以下方

面的检查：（1）自身抗体；（2）眼染色评分；（3）唇腺病理活检[2,8]。

唇腺活检是敏感性、特异性较高的诊断手段，且操作简便，疼痛

轻微，副反应甚少，易被病人接受[9,10]。唇腺活检对 SS诊断有重

要价值，其依据为淋巴细胞的浸润。有学者对 SS患者的唇腺免

疫病理研究显示，唇腺组织中浸润的主要是 T淋巴细胞，其次
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为激活的 B淋巴细胞[11]。目前公认淋巴细胞聚集灶 > 1即可作

为诊断 SS的唇腺活检病理改变的唯一标准。2002年 SS国际
分类(诊断)标准指出当抗 SSA、SSB抗体为阴性时，唇腺活检

阳性时才能确诊原发 SS[3]。Theander E[12]等认为唇腺活检的淋

巴组织浸润是一个可预测和评估 SS患者是否容易出现的非霍

奇金淋巴瘤的重要标记。因此唇腺活检病理变化对 SS的诊断

及评估具有特殊意义及地位。本研究确诊的 85例 SS患者中，

其唇腺活检阳性率为 68.2%，虽略低于多数文献中报道的数值
[10,13]，仍提示有较高的敏感性。唇腺活检阳性组中病理类型最多

见为Ⅲ级（48例，占 56.5%），提示多数患者 4 mm2标本中淋巴

细胞浸润灶偏少，取材及制片存在漏诊可能。

研究发现淋巴细胞在 SS的发病机制中的作用是多重的，

且在疾病的发展中起核心作用 [14]。SS的免疫特点是多克隆 B

细胞的激活及之后产生多种自身抗体[15]。抗 SSA、SSB抗体是
SS特异及敏感性较强的抗体，50%-75%的患者可伴有抗体阳性
[16]，但抗 SSA抗体除了出现于 SS病人，还可出现于脉管炎、紫

癜、系统性红斑狼疮等其他结缔组织病中[17]。而抗 SSB抗体是
SS的标记性抗体，仅出现于 SS与系统性红斑狼疮病人，但在
SS中的阳性率高于系统性红斑狼疮病人[18]。本研究中自身抗体

阳性率 78.8%，联合唇腺活检、抗 SSA/SSB抗体疾病检出率为
94.1%，明显高于单纯唇腺活检或抗 SSA/SSB抗体单项阳性的

疾病检出率（P<0.05）。虽然 Daniels T等人对 564位干燥患者

的研究发现唇腺活检与血清抗 SSA/SSB抗体阳性并无显著联

系[19]，但是本研究发现唇腺活检与抗 SS抗体存在一定相关性。

而联合唇腺活检、抗 SSA/SSB抗体可增加两者非阳性重叠部
分病人的疾病检出。所以当抗 SSA/SSB抗体阴性或唇腺活检

阴性，两者的联合检测有利于本病的诊断。

综上所述，对可疑 SS病例进行唇腺活检及自身抗体是一

种切实可行的简易方法，值得在临床推广。因 SS的高效诊断可

以减轻患者的经济负担[20]，所以建议对可疑 SS患者应常规行
唇腺活检、眼染色评分及自身抗体检查。
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