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以周围神经病变为首发表现的原发性干燥综合征的临床病理分析

孙元锋１，２，梁睿１，宁玉萍２，陆雪芬１，徐恩１

１．广州医学院第二附属医院神经内科，广东省广州市　５１０２６０
　２．广州医学院附属精神病医院神经内科，广东省广州市　５１０３７０

摘　要：本文通过分析１例以双下肢运动感觉功能受损、口眼干燥为主要表现的５２岁女性原发性干燥综合征患者

的临床、实验室检查和病理学资料，表明原发性干燥综合征患者可以以神经系统损害为首发表现。
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　　干燥综合征（Ｓｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ），又称为米库
利奇病（Ｍｉｋｕｌｉｃｚｄｉｓｅａｓｅ）或 Ｓｉｃｃａ综合征，是一种以
侵犯泪腺、唾液腺等外分泌腺为主的慢性自身免疫

性疾病［１，２］。该病主要表现为干燥性角膜、结膜

炎、口腔干燥症，同时可累及其他系统如呼吸、消

化、泌尿、血液和神经系统以及肌肉、关节等，造成

多器官、多系统受损。本病可以单独存在，亦可出

现在其他自身免疫病中。单独存在者为原发性干

燥综合征，而继发于其他自身免疫病者为继发性干

燥综合征［３］。我们收治 １例原发性干燥综合征累
及周围神经系统的患者，并结合文献分析如下。

１　临床资料
１．１　病史

患者女性，５２岁，因“反复右下肢乏力 １０年，
双下肢肌肉萎缩 ５年”，于 ２０１０年 １２月 １０日入
院。患者 １０年前无明显诱因出现右下肢烧灼感，
挑重物行走时右下肢乏力，易疲劳。久坐后感右下

肢麻木，未行系统治疗，症状进行性加重。５年前
开始右下肢僵硬、乏力，行走时双侧脚后跟不能着

地，间有肌肉跳动，下蹲站立后感腰部乏力。患者

１０多年自觉少汗，近 ５年来出现眼部发干，自行滴
“氯霉素眼药水”后能缓解。需进食流质饮食，吃

面包及米饭困难，需开水送服。晨起后常感口唇发

干。无发热，皮疹和口腔溃疡，无脱发、关节疼痛

及肿胀等。睡眠、大小便正常。

１．２　体格检查
体温 ３６．５℃，脉搏 ７８次／分，呼吸 ２０次／分，

血压 １３０／８３ｍｍＨｇ。体型消瘦，全身皮肤黝黑，无
皮疹，左颌下可触及深部一个约 １．６ｃｍ×０．５ｃｍ
肿大淋巴结，颌下腺、腮腺未见明显肿大。全口龋

齿，舌面干燥，心肺未见明显异常。肝脾肋下未

及，腹部未触及压痛及反跳痛，腹水征阴性，四肢

关节无红肿畸形。神志清楚，言语流利。双侧瞳孔

等大等圆，直径约 ３ｍｍ，对光反射灵敏，眼球各方
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向运动充分，无眼震，双侧鼻唇沟对称，咽反射存

在，伸舌居中，舌肌无萎缩。全身肌肉萎缩尤以下

肢明显，双足背屈力差，余肢肌力 Ｖ级，双上肢肌
张力正常，双下肢肌张力轻度增高，Ｒｏｍｂｅｒｇ征
（＋），跨阈步态。除右下肢浅感觉减退外，其他部
位深浅感觉未见异常。腹壁反射、四肢腱反射消

失。病理 反 射、脑 膜 刺 激 征 阴 性。眼 科 检 查：

Ｓｃｈｉｒｍｅｒ’ｓｔｅｓｔ（滤纸试验）＜５ｍｍ，泪膜破裂时间
＜１０ｓ，角膜荧光染色阳性。
１．３　实验室检查

血、尿、大便常规未见异常。血液生化检查：球

蛋白 ３８．１１ｇ／Ｌ，血糖 ５．４３ｍｍｏｌ／Ｌ，血尿酸 ２２２
ｕｍｏｌ／Ｌ，尿素 ４．９０ｍｍｏｌ／Ｌ，肌酐 ４８ｕｍｏｌ／Ｌ，钾 ４．
５６ｍｍｏｌ／Ｌ，钠 １３８．３ｍｍｏｌ／Ｌ，氯 １０４．２ｍｍｏｌ／Ｌ，
钙 ２．３４ｍｍｏｌ／Ｌ，磷 １．１ｍｍｏｌ／Ｌ，甘油三酯 １．８１
ｍｍｏｌ／Ｌ，总胆固醇 ７．６６ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｃ反应蛋白 ０．１
ｍｇ／Ｌ，谷草转氨酶 １４４Ｕ／Ｌ，谷丙转氨酶 １３７Ｕ／
Ｌ，γ谷氨酰转肽酶 ５２１Ｕ／Ｌ，碱性磷酸酶 ５６０Ｕ／
Ｌ，类风湿因子 １４．１ＩＵ／Ｌ，抗链球菌溶血素 Ｏ２８
ＩＵ／Ｌ，垂体催乳素 ３２．７ｕｇ／Ｌ。

血液免疫学检查：抗核抗体（ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒａｎｔｉ
ｂｏｄｙ，ＡＮＡ）（＋＋＋＋），斑点型，双链 ＤＮＡ（－）；
抗脱氧核糖蛋白抗体（－），ＳＳＡ（－），ＳＳＢ（－）；
抗甲肝病毒抗体ＩｇＭ（－）；抗丙肝病毒抗体ＩｇＧ
（－）；乙肝病毒表面抗原（－）；乙肝病毒表面抗
体（＋）；甲苯胺不加热血清试验（－）；抗艾滋病
病毒ＩｇＧ（－）。免疫球蛋白 ＩｇＡ４．３２ｇ／Ｌ、ＩｇＧ
２２．９１ｇ／Ｌ、ＩｇＭ１．４７ｇ／Ｌ、补体 Ｃ３１．３７ｇ／Ｌ、补体
Ｃ４０．２３ｇ／Ｌ。癌胚抗原、甲胎蛋白、肿瘤糖蛋白抗
原 １９９、细胞角蛋白抗原 ２１１、神经元烯醇化酶均
未见异常。甲状腺功能检查未见异常。

核医学唾液显像：双侧腮腺及颌下腺功能下

降，尤以双侧颌下腺明显。肌电图：右正中神经运

动、感觉神经传导速度未见肯定异常；双侧胫后神

经、腓浅神经感觉神经传导速度未见肯定波形；右

侧支配趾短伸肌的腓深神经动作电位潜伏期延长，

波幅下降；双侧胫前肌及后股内侧肌可见自发电

位，运动单位时限未见肯定增宽变窄；左股内侧肌

未见肯定神经源或肌源性损害。提示：双侧下肢神

经源性损害，运动及感觉神经纤维均累及。

骨髓检查：骨髓象大致正常。心电图检查未见

异常。

１．４　病理活检（唇腺活检）
经苏木精 －伊红染色，可见纤维组织增生及腺

泡萎缩或消失，周围见多灶淋巴细胞和单核样细胞

浸润（图 １）。

图 １　唇腺活检所见（×２００）。

２　讨论
干燥综合征是一种慢性自身免疫性疾病，发病

年龄多在 ４０～５０岁，多见于女性［４］。我国人群的

患病率为 ０．３％ ～０．７％［５］。本病隐匿性起病，临

床表现多样，伴发周围神经损害的发生率约为

１０％ ～３０％［６］。如果包括依据神经电生理确诊的

亚临床患者，其发生率更高，可达 ５８％［７］。周围神

经损害大多症状轻微，以感觉性神经病变和（或）

多神经病最为常见，常有下肢麻木、疼痛。周围神

经病理改变主要表现为髓鞘脱失及轴索变性。病

程较长可出现明显的肌萎缩及肌无力［６，８］。中枢神

经系统受累较周围神经系统少见，发生率约为

１０％，病灶可呈局灶或弥漫，可位于大脑半球、基
底节、小脑、脑干及脊髓［９，１０］。通过单光子发射体

层摄影术发现 ８１％原发性干燥综合征患者，其颞
叶代谢异常［１１］。病程呈进行性加重或缓解 －复
发。目前大多认为干燥综合征并发中枢神经系统

损害多由血管炎引起，而后者多由冷球蛋白血症、

高蛋白血症或免疫复合物沉积引起损伤所致［１２］。

本例患者为中年女性，隐匿性起病，病史长达

５年以上。患者因右下肢乏力、双下肢肌肉萎缩为
首发症状前来就诊，详细询问病史，患者同时有口

眼干燥症状，检查发现其腱反射消失，下肢感觉异

常，无关节红肿及畸形。肌电图检查发现患者存在

周围神经损伤，实验室检查血糖正常，抗ＡＮＡ阳
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性。虽然该患者的抗 ＳＳＡ及 ＳＳＢ抗体均为阴性，只
有抗 ＡＮＡ抗体为阳性，但是依据原发性干燥综合
征的国际诊断标准［１３］，本例患者可排除糖尿病及

其他自身免疫疾病，符合原发性干燥综合症的

诊断。

有文献报道原发性干燥综合征患者中，血清抗

ＳＳＡ抗体阳性的为 ５０％ ～７０％，而抗 ＳＳＢ抗体阳
性 的 占 ４５％ ～６０％［１４］，抗 核 抗 体 阳 性 的 占

８０％［１５］，因此对于抗 ＳＳＡ和 ＳＳＢ抗体阴性的患者，
唇腺活检对诊断原发性干燥综合征尤为重要。

本病尚无根治方法，主要是替代治疗和对症治

疗，对有合并症的患者应给予糖皮质激素，必要时

可结合免疫抑制剂治疗。对该患者我们给予了甲

泼尼龙琥玻酸钠针剂（甲强龙）４０ｍｇ，每天一次静
脉滴注，并结合硫酸羟氯喹片（赛能）０．２ｇ，每天
两次口服，玻璃酸钠滴眼液（爱丽）滴双眼等对症

支持治疗。治疗一周后患者麻木症状及眼干症状

缓解并出院。出院后将甲强龙改甲泼尼龙（美卓

乐）２４ｍｇ口服。一月后复诊，患者麻木及眼干症
状明显缓解，步态较入院时好转。

原发性干燥综合征中约有 ５％的患者会继发 Ｂ
细胞淋巴瘤［１６］，因此对该类患者要注意检查淋巴

结是否肿大。我们对患者检查时发现其颌下一淋

巴结稍肿大，但骨髓象正常，在今后的随诊中将密

切注意肿大的淋巴结变化，必要时行淋巴结活检。

综上所述，干燥综合征是一种累及全身多器

官、多系统的慢性炎症性自身免疫性疾病，中枢和

周围神经系统均可受累，而以周围神经受累较常

见。干燥综合征临床表现多样，容易误诊和漏诊。

临床医生需要详细询问病史、细致体格检查，对怀

疑本病患者，要给予相关的辅助检查，使患者及早

得到明确诊治。
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