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儿童系统性红斑狼疮合并干燥综合征的
临床特点及唇腺病理特征分析

程桑 薛海燕 曹兰芳

（上海交通大学医学院附属仁济医院儿科，上海 200001）

［摘要］ 目的　分析儿童系统性红斑狼疮 （systemic lupus erythematosus, SLE） 合并干燥综合征 （Sjögren's 

syndrome, SS） 的临床表现、实验室特点及唇腺病理特征。方法　回顾性选取 2013 年 1 月—2022 年 12 月上海交通

大学医学院附属仁济医院收治的 102 例行唇腺活检的 SLE 患儿为研究对象，根据是否合并 SS，将 SLE 患儿分为

SLE 合并 SS 组 （SLE-SS）（60 例） 和单纯 SLE 组 （42 例）。根据唇腺病理灶性指数 （focus score, FS），将 SLE-SS 患

儿分为 FS≥4 亚组 （26 例） 和 FS<4 亚组 （34 例）。比较分析各组患儿的临床资料。结果　与单纯 SLE 组相比，

SLE-SS 组患儿皮肤黏膜受累少，更易出现抗 SSA 抗体、抗 SSB 抗体阳性和类风湿因子升高 （P<0.05），两组治疗

方案比较差异无统计学意义 （P>0.05）。与 FS<4 亚组相比，FS≥4 亚组患儿关节肌肉受累更常见 （P<0.05），两亚

组在 SLE 疾病活动指数及其他重要脏器受累方面比较差异无统计学意义 （P>0.05）。结论　合并 SS 的 SLE 患儿较

少累及皮肤黏膜，具有特异性的血清学特征；FS≥4 的 SLE-SS 患儿更易出现关节肌肉受累，但 FS 高低与病情活动

及其他重要脏器损伤无关。 ［中国当代儿科杂志，2024，26 （7）：695-700］
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Clinical characteristics and labial gland pathological features in children with 
systemic lupus erythematosus complicated by Sjögren's syndrome

CHENG Sang, XUE Hai-Yan, CAO Lan-Fang. Department of Pediatrics, Renji Hospital, Shanghai Jiao Tong University 

School of Medicine, Shanghai 200001, China (Cao L-F, Email: clf530417@126.com) 

Abstract: Objective　 To study the clinical manifestations, laboratory features, and labial gland pathological 

features in children with systemic lupus erythematosus (SLE) complicated by Sjögren's syndrome (SS). Methods　 A 

retrospective analysis was conducted on 102 children with SLE who underwent labial gland biopsies at Renji Hospital, 

Shanghai Jiao Tong University School of Medicine from January 2013 to December 2022. The children were divided 

into two groups based on the presence of SS: the SLE with SS group (SLE-SS; 60 children) and the SLE-only group (42 

children). According to the focus score (FS) of the labial glands, children in the SLE-SS group were further subdivided 

into FS≥4 subgroup (26 children) and FS<4 subgroup (34 children). The clinical data of the groups were compared. 

Results　Compared to the SLE-only group, children in the SLE-SS group had less skin and mucosal involvement, were 

more likely to have positive anti-SSA and anti-SSB antibodies, and had higher levels of rheumatoid factor (P<0.05). 

There was no significant difference in treatment protocols between the two groups (P>0.05). Compared to the FS<4 

subgroup, the FS≥4 subgroup had more frequent musculoskeletal involvement (P<0.05), but there was no significant 

difference in SLE disease activity or other major organ involvement between the subgroups (P>0.05). Conclusions　

Children with SLE complicated by SS are less likely to have skin and mucous membrane involvement and exhibit 

specific serological characteristics. The SLE-SS children with an FS≥4 are more likely to experience musculoskeletal 

involvement. However, FS is not associated with disease activity or other significant organ damage.
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干燥综合征 （Sjögren's syndrome, SS） 是一种

以淋巴细胞增殖和进行性外分泌腺体损伤为特征

的自身免疫性疾病，临床常累及涎腺、泪腺，表

现为口眼干燥等局部症状，重者也会累及腺体外

器官，出现多系统损害症状［1］。原发性干燥综合

征在儿童中罕见，SS 多合并其他自身免疫性疾病

如系统性红斑狼疮 （systemic lupus erythematosus, 

SLE） 等。既往研究显示合并 SS 的 SLE 患者具有独

特的临床症状和免疫学特征［2］。唇腺活检是诊断

SS 的重要客观指标之一，虽是有创检查，但其伤

害很小且可操作性好。有研究表明，唇腺病理不

仅可用于 SS 的诊断，还可以预测疾病的预后［3］。

相比成人，唇腺活检在儿童患者中普及度较低，

儿童 SS 患者唇腺病理特点鲜有文献报道。一项多

中心研究显示 158 例 SS 患儿中唇腺病理阳性率为

97%［4］，目前尚缺乏关于 SS 患儿唇腺病理与临床

表现及预后关系的研究。本研究通过对合并 SS 的

SLE （SLE-SS） 患儿的临床特点、免疫学指标及唇

腺病理结果进行分析，探讨唇腺病理与病情的关

系，为了解此类患儿的疾病特点提供临床资料。

1 资料与方法

1.1　研究对象

回顾性选择 2013 年 1 月—2022 年 12 月在上海

交通大学医学院附属仁济医院儿科住院，行唇腺

活检、临床资料齐全的 102 例 SLE 患儿为研究对

象 。 SLE 的 诊 断 采 用 1997 年 美 国 风 湿 病 学 会

（American College of Rheumatology, ACR） 修订的分

类标准或 2012 年系统性狼疮国际合作组 （Systemic 

Lupus International Collaborating Clinics, SLICC） 分

类 标 准 或 2019 年 欧 洲 抗 风 湿 病 联 盟 （European 

League Against Rheumatism, EULAR） /ACR 分 类 标

准［5-7］。SS 的诊断采用 2016 年 ACR/EULAR 制定的

SS 分类标准［8］ 或 2018 年日本儿童 SS 诊断指南［9］。

符合 SS 诊断标准的 SLE 患儿纳入 SLE-SS 组 （60

例），余纳入单纯 SLE 组 （42 例）。本研究通过我

院医学伦理委员会的批准 （2023-005），患儿法定

监护人签署知情同意书。

1.2　研究方法

回顾性收集研究对象的一般资料、临床表现、

实验室和唇腺病理结果、治疗情况。淋巴细胞浸

润灶是诊断 SS 的典型病理表现，每 4 mm2唇腺组织

面积内≥50 个淋巴细胞聚集为一个灶，灶性指数

（focus score, FS） 即为每 4 mm2 灶的数量。FS≥1 是

指每 4 mm2≥1 个淋巴细胞浸润灶；0<FS<1 为轻至

中度淋巴细胞浸润，或超过 4 mm2有 1 个淋巴细胞

灶，等同于 Chisholm 分级 I~Ⅱ级［10］；FS 正常值为

0。病理结果由有经验的病理专家判读。SLE-SS 组

患儿平均 FS 为 3.6±2.5，根据 FS 值，将 SLE-SS 患

儿分为 FS≥4 亚组 （26 例） 和 FS<4 亚组 （34 例）。

1.3　统计学分析

采用 SPSS 26.0 软件进行数据处理和统计分析。

计数资料用例数和百分率 （%） 表示，组间比较采

用 χ2检验或 Fisher 确切概率法；符合正态分布的计

量资料用均数±标准差 （x̄ ± s） 表示，组间比较

采用两样本 t 检验。P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　SLE-SS 组和单纯 SLE 组一般资料和临床表

现比较

SLE-SS 组和单纯 SLE 组患儿的起病年龄和性

别构成比较差异无统计学意义 （P>0.05）。SLE-SS

组患儿血液系统和关节肌肉受累最常见，分别占

52% （31/60） 和 50% （30/60），其次为皮肤黏膜病

变 （25 例，42%）。单纯 SLE 组患儿最常见的症状

是皮肤黏膜病变 （31 例，74%），其次为血液系统

（25 例，60%） 和关节肌肉受累 （17 例，40%）。

SLE-SS 组患儿皮肤黏膜受累比例低于单纯 SLE 组

（P<0.05）。两组发热、口干、眼干、腮腺炎、SLE

疾病活动指数及其他脏器或系统受累方面比较差

异无统计学意义 （P>0.05）。见表 1。

2.2　SLE-SS组和单纯SLE组实验室指标比较

SLE-SS 组患儿抗 SSA 抗体阳性率高达 90%，

高于单纯 SLE 组 （P<0.05）。SLE-SS 组患儿抗 SSB

抗体阳性率、类风湿因子 （rheumatoid factor, RF）

升高比例高于单纯 SLE 组 （P<0.05）。余实验室指

标比较差异无统计学意义 （P>0.05）。见表 2。

2.3　唇腺病理

SLE-SS 组 患 儿 唇 腺 病 理 FS 为 >0~10， 平 均

3.6±2.5，FS≥1 占比 98% （59/60）。单纯 SLE 组患

儿中 19 例 （45%） FS≥1，23 例 （55%） 唇腺病理

正常 （FS=0）。与 FS<4 亚组相比，FS≥4 亚组 SLE-

SS 患儿关节肌肉受累更常见 （P<0.05）。两组 SLE

疾病活动指数、其他重要脏器或系统受累及免疫

学指标方面比较差异均无统计学意义 （P>0.05）。

见表 3。
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2.4　治疗

仅 SLE-SS 组 1 例患儿未使用糖皮质激素治疗，

余患儿确诊后积极应用糖皮质激素 （包括口服和

静脉输注）。两组患儿糖皮质激素每日最大用量、

糖皮质激素冲击治疗、羟氯喹、免疫抑制剂及生

物制剂 （贝利尤单抗或利妥昔单抗） 比例比较差

异无统计学意义 （P>0.05）。见表 4。

表1　SLE-SS组和单纯SLE组一般资料和临床表现比较

项目

起病年龄 (x̄ ± s, 岁)

女性 [例(%)]

发热 [例(%)]

口干 [例(%)]

眼干 [例(%)]

腮腺炎 [例(%)]

皮肤黏膜受累 [例(%)]

关节肌肉受累 [例(%)]

肺部受累 [例(%)]

心脏受累 [例(%)]

肾脏受累 [例(%)]

　血尿

　蛋白尿

　肾小管酸中毒

神经系统受累 [例(%)]

血液系统受累 [例(%)]

消化系统受累 [例(%)]

SLEDAI 评分 (x̄ ± s, 分）

单纯 SLE 组 (n=42)

11.8±2.8

35(83)

7(17)

4(10)

1(2)

1(2)

31(74)

17(40)

2(5)

0(0)

11(26)

4(10)

11(26)

0(0)

1(2)

25(60)

2(5)

9.2±4.3

SLE-SS 组 (n=60)

11.9±2.8

50(83)

15(25)

3(5)

1(2)

7(12)

25(42)

30(50)

2(3)

4(7)

16(27)

7(12)

15(25)

1(2)

2(3)

31(52)

8(13)

9.0±3.8

χ2/t 值

0.072

0.000

1.014

0.242

-

1.803

10.309

0.902

0.000

1.413

0.003

0.000

0.018

1.000

0.000

0.616

1.198

0.234

P 值

0.943

1.000

0.314

0.623

1.000

0.179

<0.001

0.342

1.000

0.234

0.957

0.985

0.892

0.588

1.000

0.433

0.274

0.815

注：［SLE］ 系统性红斑狼疮；［SS］ 干燥综合征；［SLEDAI］ 系统性红斑狼疮疾病活动指数。

表2　SLE-SS组和单纯SLE组实验室指标比较　 ［例 （%）］

实验室指标

ANA 阳性

ANA≥1∶320

抗双链 DNA 抗体阳性

抗 SSA 抗体阳性

抗 SSB 抗体阳性

抗 Sm 抗体阳性

抗 RNP 抗体阳性

抗磷脂抗体升高

补体 C3 降低

补体 C4 降低

RF 升高

IgG 升高

IgG4 升高

红细胞沉降率增快

白细胞减少

贫血

血小板减少

单纯 SLE 组 (n=42)

42(100)

36(86)

38(90)

13(31)

3(7)

13(31)

17(40)

4(10)

25(60)

23(55)

4(10)

21(50)

1(2)

22(52)

17(40)

11(26)

15(36)

SLE-SS 组 (n=60)

60(100)

56(93)

56(93)

54(90)

16(27)

11(18)

17(28)

6(10)

32(53)

35(58)

16(27)

36(60)

3(5)

37(62)

18(30)

10(17)

14(23)

χ2值

-

0.875

0.024

38.218

6.213

2.186

1.639

0.000

0.384

0.128

4.606

1.002

0.023

0.874

1.203

1.371

1.861

P 值

-

0.350

0.878

<0.001

0.013

0.139

0.200

1.000

0.535

0.720

0.032

0.317

0.879

0.350

0.273

0.242

0.172

注：［SLE］ 系统性红斑狼疮；［SS］ 干燥综合征；［ANA］ 抗核抗体；［RF］ 类风湿因子。

··697



中国当代儿科杂志
Chin J Contemp Pediatr

Vol.26 No.7

Jul. 2024

第 26 卷 第 7 期

2024 年 7 月

3 讨论

SLE 是最常合并 SS 的自身免疫性疾病，既往

研究显示，与单纯 SLE 相比，SLE-SS 患儿年龄更

大 、 起 病 更 晚 ［2，11-12］。 本 研 究 中 单 纯 SLE 组 和

SLE-SS 组患儿发病高峰期集中在 11 岁左右，两组

起病年龄无明显差异。与成人 SS 患者相比，儿童

SS 最常见症状是反复腮腺肿胀，干燥症状并不常

见［13-14］，因为外分泌腺体功能受损可能需要一

定时间的积累才能表现出外在症状。本研究中

SLE-SS 组 有 7 例 （12%） 出 现 腮 腺 症 状 ， 3 例

（5%） 在病程中有干燥表现。

本研究中 SLE 患儿最常累及的器官或系统为皮

肤黏膜、血液系统和关节肌肉。相比于单纯 SLE，

SLE-SS 患儿皮肤黏膜累及少，血液系统和关节肌

肉受累无明显差异，与 Xu 等［15］研究结果相符。也

有研究发现 SLE-SS 患者比单纯 SLE 患者更易出现

口腔溃疡和关节炎［2］。另一研究显示白细胞减少

和周围神经病变在 SLE-SS 患者中更常见［16］。肾脏

是 SLE 患儿较易受损的重要靶器官，与单纯 SLE 相

比，SLE-SS 患者通常肾脏受累较少［2，16］，但本研

究中两组患儿肾脏受累率无明显差异。SS 肾脏损

害多以肾小管间质为主，表现为肾小管酸中毒和

电解质紊乱，而 SLE 肾脏受累部位以肾小球为主，

表现为蛋白尿和血尿［17-18］。本研究中 SLE-SS 患儿

仅 1 例出现肾小管酸中毒，而蛋白尿比例较高，儿

表3　FS≥4亚组与FS<4亚组临床和实验室特征比较

项目

口干 [例(%)]

眼干 [例(%)]

腮腺炎 [例(%)]

皮肤黏膜受累 [例(%)]

关节肌肉受累 [例(%)]

肺部受累 [例(%)]

肾脏受累 [例(%)]

神经系统受累 [例(%)]

血液系统受累 [例(%)]

SLEDAI 评分 (x̄ ± s, 分）

ANA≥1∶320 [例(%)]

抗双链 DNA 抗体阳性 [例(%)]

抗 SSA 抗体阳性 [例(%)]

抗 SSB 抗体阳性 [例(%)]

抗 Sm 抗体阳性 [例(%)]

IgG 升高 [例(%)]

补体降低 [例(%)]

RF 升高 [例(%)]

FS<4 亚组 (n=34)

2(6)

0(0)

4(12)

16(47)

13(38)

2(6)

7(21)

1(3)

21(62)

8.8±3.9

32(94)

31(91)

30(88)

7(21)

8(24)

18(53)

22(65)

6(18)

FS≥4 亚组 (n=26)

1(4)

1(4)

3(12)

9(35)

17(65)

0(0)

9(35)

1(4)

10(38)

9.2±3.8

24(92)

25(96)

24(92)

9(35)

3(12)

18(69)

19(73)

10(38)

χ2/t 值

0.000

-

0.000

0.939

4.344

-

1.482

-

3.204

0.406

0.000

0.059

0.008

1.482

0.727

1.629

0.477

3.264

P 值

1.000

0.441

1.000

0.333

0.037

0.501

0.223

1.000

0.073

0.686

1.000

0.807

0.931

0.223

0.394

0.202

0.490

0.071

注：［FS］ 灶性指数；［SLEDAI］ 系统性红斑狼疮疾病活动指数；［ANA］ 抗核抗体；［RF］ 类风湿因子。

表4　SLE-SS组与单纯SLE组治疗情况比较　 ［例 （%）］

治疗方案

糖皮质激素每日最大用量

　<1 mg/(kg·d)

　1~2 mg/(kg·d)

糖皮质激素冲击治疗

羟氯喹

免疫抑制剂

生物制剂

单纯 SLE 组 (n=42)

12(29)

30(71)

3(7)

41(98)

35(83)

5(12)

SLE-SS 组 (n=60)

21(35)

38(63)

4(7)

54(90)

56(93)

13(22)

χ2值

0.467

0.729

1.000

0.235

1.634

1.620

P 值

0.495

0.393

0.611

0.135

0.201

0.203

注：［SLE］ 系统性红斑狼疮；［SS］ 干燥综合征。
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童 SLE-SS 患者的肾脏受累更接近 SLE 表现。

SS 患者血清中包含多种自身抗体，如抗核抗

体、RF、抗 SSA 抗体及抗 SSB 抗体等。既往多项

研究显示，与单纯 SLE 相比，SLE-SS 患者抗 SSA 抗

体 和 抗 SSB 抗 体 阳 性 率 、 RF 和 IgG 水 平 更

高［2，12，15-16，19］。本研究中 SLE-SS 患儿抗 SSA 抗体和

抗 SSB 抗体阳性率、RF 升高比例亦高于单纯 SLE

患儿，这些自身抗体有助于识别可能合并 SS 的

SLE 患者。RF 在 SS 患者中的阳性率为 36%~74%，

与唾液腺损伤的严重程度和腺体外表现有关［20］。

Liu 等［21］ 研究发现 RF 和抗 SSB 抗体阳性的 SS 患儿

易出现腮腺炎，而血小板减少发生率低。

唇腺活检是诊断 SS 常用的检查，淋巴细胞浸

润灶是 SS 患者唾液腺的典型病理表现，FS≥1 是诊

断 SS 的一条重要标准。Sharma 等［22］对 229 例 SS 患

者唇腺病理结果分析发现，FS≥1 占 73%，0<FS<1

占 5%，FS=0 占 22%。本研究中 SLE-SS 组患儿 FS

≥1 占 98%，单纯 SLE 组亦有 45% 患儿 FS≥1，因缺

乏典型临床表现或自身抗体而未诊断 SS。也有部

分 SLE 患儿因抗 SSA 抗体或抗 SSB 抗体阳性而行唇

腺活检，可能由于处于疾病的早期阶段，或病理

切片未切到病变明显的组织，病理结果具有差异

性［23-24］。唇腺病理不仅可用于 SS 的诊断，还与脏

器受累有关。本研究中 FS 较高 （FS≥4） 的 SLE-SS

患儿更易出现关节肌肉受累。而 Kakugawa 等［25］研

究显示 FS≥4 的 SS 患者更易发生间质性肺病。另一

项研究表明 FS≥4 的 SS 患者发生淋巴瘤的风险更

高，而 FS<4 的 SS 患者更易发生自身免疫性甲状腺

炎［26］。本研究尚未发现唇腺病理 FS 高低与疾病活

动有关。有学者认为，唇腺病理严重程度与唾液

腺功能的破坏之间无明确相关性，而且唇腺组织

病理学变化在短时间内比较稳定，因此唇腺病理

不能反映疾病的活动或进展［25］。但是治疗前后的

唇腺活检对比有助于治疗效果的评估和致病机制

的研究［27］。

有研究发现，与单纯 SLE 相比，SLE-SS 患者

疾病活动度较低，器官受累程度较轻，糖皮质激

素用量较小［15］。然而本研究中两组患儿在糖皮质

激素、羟氯喹、免疫抑制剂及生物制剂使用方面

比较差异均无统计学意义，与 Sieiro Santos 等［12］的

研究结果一致。伴发 SS 与否对 SLE 患儿的治疗方

案选择没有太大影响，两组均按照常规 SLE 治疗方

案制定治疗计划。

综上所述，合并 SS 的 SLE 可能构成了一个独

特的疾病亚群，较少累及皮肤黏膜，具有特异性

的血清学特征，如抗 SSA 抗体、抗 SSB 抗体阳性和

RF 升高。唇腺病理 FS 较高 （FS≥4） 的 SLE-SS 患

儿更易出现关节肌肉受累，FS 高低与病情活动无

关。本研究是基于单中心的回顾性研究，选取的

横截面是患儿初诊时的基线数据，未对随访数据

进行分析，有待后续研究进一步完善。临床工作

中将唇腺病理结果与其他临床资料结合，对早期

识别出此类疾病亚群，具有十分重要的意义。
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