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!!重叠综合征#"J8:5B4+I,!:"L8+%W=$是指患者
存在两种及以上结缔组织病的重叠%需同时满足相应
的结缔组织病诊断标准'$()目前报道最多是同时合
并两种结缔组织病的 W=%同时合并'种以上结缔组
织病者相对较少见)国内报道$例患有)种自身免
疫性疾病的W=患者'1(%但其中的溃疡性结肠炎*原发
性胆汁性肝硬化及桥本甲状腺炎属于器官特异性自

身免疫性疾病%并不属于结缔组织病)国外报道$例
重叠了0种结缔组织病'系统性红斑狼疮#+I+38L#7
5949+8:I328LB3"+9+%=a@$*多发性肌炎#4"5ILI"+#.
3#+%TA$*类风湿性关节炎 #:289LB3"#!B:32:#3#+%
<D$*系统性硬化症#+I+38L#7+758:"+#+%==7$(的 W=
患者''(%国内尚未见类似报道)现将本院收治的$例
抗合成酶综合征#B,3#.+I,3283B+8+I,!:":L8%D==$*
<D*干燥综合征*=a@不除外的 W=患者情况报道
如下)
>!临床资料

!!患者%女%0/岁%因+多关节肿痛$年%胸闷*憋气
1个月,于1%11年0月$$日入院)患者$年前出现
双手指多关节肿胀*疼痛%伴晨僵%$2%后逐渐累及
全身多关节%伴口干*眼干%就诊于当地医院%诊断为
+<D*干燥综合征*皮肌炎,%给予泼尼松0%LK每天$
次*来氟米特$%LK每天$次*氨甲蝶呤;LK每周$
次治疗%症状好转%半年前自行停药)1个月前出现胸
闷*憋气%活动后明显%遂来本院就诊)入院查体!舌
面干燥少苔#图$D$)双侧呼吸音粗%未闻及明显干
音)心律齐%T1%D1)+技工手,#图$̂ $%双手近端
指间关节肿胀压痛%双手指关节伸面 X"33:",征#图
$_$%双侧肘关节伸面可触及皮下结节#图$>$%质硬%
不易活动%无压痛)血常规!b _̂/&01j$%("a%?H
$%%K"a%清蛋白1)&;K"a%红细胞沉降率;$LL"2%
_反应蛋白00&)LK"a)血气分析!4?-&;0%氧分压
$'%LL?K%二氧化碳分压''LL?K%二氧化碳总量
1(&1LL"5"a%实际碳酸氢盐1/&1LL"5"a%细胞外
碱剩余;&-LL"5"a%全血碱剩余;&)LL"5"a%氧饱

和度((&1[%标准碳酸氢盐1(&'LL"5"a%乳酸$&)
LL"5"a)_""LH+-试验为阳性%_>0绝对计数$/-
7855"#a%补体_'%&-K"a%补体_0%&%(K"a%免疫球
蛋白X1$&;K"a%类风湿因子$$-SN"La)抗核抗体
为阳性%细胞质颗粒型$\$%%%)抗==D抗体*抗核
糖核酸蛋白抗体*抗c".$抗体*抗<".;1抗体均为强
阳性%肌酶水平正常%肌炎抗体谱示抗c".$抗体阳性%
其余肌炎抗体阴性)细胞因子*抗环瓜氨酸多肽抗
体*转氨酶*肾功能*肌酸激酶*尿液分析*铁蛋白*
^̀ T*肌钙蛋白*传染性标志物等未见异常)=72#:L.
8:试验!双眼$;LL%考虑干眼症&彩色多普勒超声
示双腕关节滑膜增厚*关节腔积液%考虑炎症#见图
1D*̂$&双手U线未见骨质破坏)甲状腺彩色多普勒
超声提示桥本甲状腺炎&淋巴结彩色多普勒超声提示
颈部及双侧腋下淋巴结增大&涎腺彩色多普勒超声提
示双侧腮腺*颌下腺体积小并不均质改变&唾液腺动
态@_E提示唾液腺分泌功能明显下降&心脏彩色多
普勒超声提示右房增大%右室增大%三尖瓣反流#重
度$%肺动脉瓣反流#轻.中度$%肺动脉高压#肺动脉收
缩压$$;LL?K$%右心功能减低&胸部_E提示双肺
间质性炎症可能性大#图'D$%心包积液#图'̂ $&肺功
能检查示小气道气流受限%中度弥散功能障碍)盆腔
_E提示盆腔积液&上下腹部_E未见明显异常)诊
断!W=#D==*<D*干燥综合征*=a@不除外$*肺动脉
高压#重度$*间质性肺疾病##,38:+3#3#B559,K!#+8B+8%
Sa>$*桥本甲状腺炎)1%11年0月$$日给予甲泼尼
龙0%LK每天$次静脉滴注%联合他克莫司%&;LK
O!口服及环磷酰胺静脉滴注%后因他克莫司不耐受换
用吗替麦考酚酯%&;K每天1次%辅以罂粟碱*前列地
尔改善微循环%波生坦降低肺动脉压%低分子肝素抗
凝%甲状腺素补充治疗%呋塞米利尿等对症支持治疗)
经治疗后患者关节疼痛症状减轻%胸闷憋气症状明显
改善%皮下结节减小%1%11年0月1;日复查血常规!
b _̂-&;)j$%("a%?H((K"a%清蛋白'%K"a%红细
胞沉降率'%&$LL"2%_<T$&%)LK"a%补体_'%&-$
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K"a%补体_0%&%-K"a%免疫球蛋白X1%&)K"a)胸
部_E示间质性炎症较前变化不大*侧少量胸腔积液%
心脏彩色多普勒超声示肺动脉高压#肺动脉收缩压(%
LL?K$*右房扩大*右室扩大*三尖瓣反流#中度$*主

动脉瓣反流#轻度$*二尖瓣反流#轻度$%患者好转出
院)出院后门诊规律随访%继续给予激素*吗替麦考
酚酯*华法林*波生坦等药物治疗%复查血常规*_<T*
肝肾功能正常)

!!D!舌面干燥少苔&̂!技工手&_!双手指间关节伸面X"33:",征&>!肘关节伸面皮下结节#类风湿结节$)

图$!!患者查体图

!!D!右腕关节&̂!左腕关节)

图1!!关节彩色多普勒超声图

!!D!Sa>&̂!心包积液)

图'!!胸部_E图
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!!W=是指患者存在两种及以上结缔组织病的重
叠%需同时满足相应的结缔组织病诊断标准'$()W=
的发病机制目前尚不明确)W=比较少见%其发病率
为结缔组织病的0&;["1;&%['0.;()国外报道较多
的是==7重叠其他结缔组织病%1%["'%[的==7患
者可以表现为W=或者合并其他自身免疫性疾病').-()
W=临床表现多样%主要取决于结缔组织病的组成种
类%其中最常见的临床表现为肌肉骨骼受累%其次为
皮肤受累'0%/.(()结缔组织病具有多种组合%这使得
W=的临床表现缺乏特异性%为 W=内部结缔组织病
种类的明确诊断增加了难度)报道较多的 W=为
=a@合并==7*=a@合并TA"皮肌炎*=a@合并干燥
综合征*==7合并<D*==7合并TA"皮肌炎*<D合并
干燥综合征'0%/.$%()W=的基础治疗为糖皮质激素与
羟氯喹%必要时可以使用免疫抑制剂)在难治性病例
治疗中%可考虑应用生物制剂和静脉注射高剂量免疫
球蛋白'$$()

根据本例患者的临床表现*实验室检验结果及相
关检查结果%参考1%$$年的 D==诊断标准'$1(*$(/-
年美国风湿病学会的<D分类标准'$'(*1%%1年的干
燥综合征国际分类标准'$0(%符合 D==*<D*干燥综合
征%故W=诊断成立)因患者有明显的关节症状伴有
晨僵%查体有类风湿结节并随着治疗而变小%类风湿
因子升高%超声提示双腕关节滑膜增厚*关节腔积液%
这些均符合 <D表现%虽然双手 U线片未见骨质破
坏%考虑与发病时间较短有关)当然%关节炎也可见
于干燥综合征或D==%但是滑膜增厚及类风湿结节在
干燥综合征和 D==少见%故仍诊断<D%由于患者拒
绝活检%缺乏病理结果是本研究的缺憾)关于=a@的
诊断%本例患者无狼疮的典型临床表现%无标志性的
抗体阳性#抗!+.>̀ D抗体*抗=L抗体阴性$%D̀ D
强阳性%根据1%$(年欧洲抗风湿联盟"美国风湿病协
会最新=a@分类标准'$;(%总分共计$'分#溶血性贫
血0分i胸膜或心包渗出液;分i补体_' 和_0 降

低0分$%满足=a@的分类标准)鉴于干燥综合征*
D==也可出现溶血性贫血*补体降低及浆膜腔积液%
且该患者无典型的狼疮抗体%因此笔者诊断=a@的诊
断不除外)D==虽然可以并发关节炎*肺间质病变*
贫血等%但是同时重叠'种结缔组织病并满足各个疾
病的分类标准非常罕见)国外报道$例患者与本例
情况类似%研究人员给予甲泼尼龙'1LK每天$次口
服%以及经验性抗感染*利尿降压治疗%$个月后患者
临床症状及实验室指标改善%但仍有心包积液''()作
者同样给予激素及利尿降压治疗%并加用免疫抑制剂
环磷酰胺*吗替麦考酚酯等%患者临床症状及化验结
果改善%心包积液消失%但肺动脉高压仍较重%长期预
后有待于进一步随访)

针对W=患者Sa>发病情况%目前尚缺乏较为系

统的综述)不同病种组合的 W=的Sa>发生率存在
较大差异%但普遍高于单一结缔组织病组分)国内一
项临床研究发现%1'&1[的 W=患者合并Sa>或肺间
质纤维化'0()<D.原发性干燥综合征患者Sa>发生
率为'0&//['$)(%原发性干燥综合征.=a@患者Sa>
的发生率为$1&1['$-()重叠肌炎患者Sa>发生率高
达0/&%[")$&%['$/.$((%且Sa>的发生与抗D<=抗
体*抗 <".;1抗体相关'1%()但==7与==7.W=患者
Sa>的发生率无明显差异#'0&%[?;&-%&%[$'$%%1$()
与单一结缔组织病Sa>患者比较%W=.Sa>患者肺动
脉高压的发病率更高'11()==7与==7.W=患者肺动脉
高压的发病率在不同报道中存在明显差异%c@==S_D
等'$%(发 现 单 纯 ==7 患 者 肺 动 脉 高 压 的 患 病 率
#$$&$[$高于 ==7.W= 患者 #0&/[$%而 =DAD<
等'1$(发 现 ==7.=a@ 患 者 肺 动 脉 高 压 的 患 病 率

#;1&%[$高于单纯==7患者#'$&%[$)本例患者重
叠0种结缔组织病%这种以D==为主的W=合并严重
肺动脉高压案例非常少见)

W=的预后取决于 W=的类型%与重叠的病种密
切相关)大藤真氏%型 W=#如==7.=a@*==7.TA"

>A$的;年生存率为'%&%[")-&%[%明显低于'
型*(型'0()传统结缔组织病的重叠较单一病种预后
差%并且其预后与受累脏器*早期诊断*规范治疗存在
明显相关性'1'.10()=_?@<aS̀ X@<等'1;(发现==7.
原发性干燥综合征患者致死率明显升高%但也有报道
发现==7.=a@患者与单纯==7患者中位生存时间无
明显差异'1$(%>A"TA.W=患者各组之间在疾病复发
和死亡方面无明显差异'1)()因本例患者的随访时间
尚较短%其预后有待进一步随访%需要积累较多病例
进行深入研究)
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';( AD>>S=Ẁ Tc&WJ8:5B4+I,!:"L8+B,!L#F8!
7",,873#J83#++98!#+8B+8'c(&_9::W4#,<289.
LB3"5%$(($%'#)$!((;.$%%%&

')( TDVWd>SD%̀ S?EQD̀ WYD =%AWS̀ dD.
>@? T%83B5&_5#,#7B5B,!+8:"5"K#7B52B55.
LB:6+"G+I+38L#7+758:"+#+"J8:5B4+I,!:"L8+
'c(&c<289LB3"5%1%$$%'/#$$$!10%).10%(&

'-( _D<DAD=_?ST%̂SD=S>%YWaT@D%83B5&
_"8F#+38,78"G+I+38L#7+758:"+#+M#32"328:B9.
3"#LL9,8!#+8B+8+'c(&<289LB3"5S,3%1%%-%1-
#0$!0%-.0$%&

'/( =D̀ _?SE=%NAD V&=758:"!8:LB"J8:5B4+I,.
!:"L8+'c(&S,3c<289L>#+%1%$)%$(#($!/'$.
/''&

'(( 魏以壁%王向党&重叠综合征漏诊)0例分析'c(&
中国误诊学杂志%1%%(%(#1;$!)$'-.)$'/&

'$%(c@==S_Da%PDS<a@Q> ?%=N=D̀ D̀T%83
B5&_5#,#7B5G8B39:8+"G+I+38L#7+758:"+#+.L#F8!
7",,873#J83#++98!#+8B+8B,!+I+38L#7+758:"+#+".
J8:5B4+I,!:"L8+'c(&D:32:#3#+_B:8<8+%1%1$%-'
#;$!-'1.-0$&

'$$(aN_DS%AD<S@a@X%=SaYD̀ W^%83B5&W.
J8:5B47",,873#J83#++98!#+8B+8+I,!:"L8+'c(&
D93"#LL9,<8J%1%$'%$1#'$!')'.'-'&

'$1( D̂TES=E@ ?%DaDS̀ A%_@aS̀ @>%83B5&
T95L",B:I2I48:38,+#",#,B,3#+I,3283B+8+I,.
!:"L8!4:8JB58,78%B83#"5"KIB,!+9:J#JB5'c(&
@9:<8+4#:c%1%$'%01#;$!$1-$.$1/1&

'$'(D<̀ @EEP_%@>bW<E?Q=A%̂aW_? >
D%83B5&E28DL8:#7B,:289LB3#+LB++"7#B3#",
$(/-:8J#+8!7:#38:#BG":32875B++#G#7B3#","G:289.
LB3"#!B:32:#3#+'c(&D:32:#3#+<289L%$(//%'$#'$!
'$;.'10&
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