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摘　 要　 干燥综合征(SS)的治疗手段包括非药物治疗、局部治疗和药物治疗,其中免疫疗法是 SS 药物治疗的主要方式。 目前,
临床常用的免疫疗法包括免疫抑制剂、传统合成改善病情抗风湿病药物以及生物制剂;免疫抑制剂吗替麦考酚酯、环孢素、他克莫
司等药物通过抑制免疫细胞的活化与增殖,展现出一定的疗效。 传统合成药物,如艾拉莫德和羟氯喹在缓解干燥症状、降低疾病
活动度方面表现出较好的效果;生物制剂方面,阿巴西普、利妥昔单抗、Janus 激酶抑制剂等新型靶向药物在改善患者病情和部分
症状方面展现了潜力。 该文总结了免疫疗法相关药物在 SS 治疗中的研究进展,重点探讨了免疫抑制剂、传统合成改善病情抗风
湿病药物和生物制剂的临床应用现状。
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ABSTRACT 　 The
 

treatment
 

methods
 

for
 

Sjögren
 

syndrome
 

( SS )
 

include
 

non-pharmacological
 

therapy,
 

topical
 

treatment,
 

and
 

pharmacological
 

therapy,
 

with
 

immunotherapy
 

serving
 

as
 

the
 

principal
 

approach
 

in
 

the
 

pharmacological
 

management
 

of
 

SS.
 

Immunosuppressants,
 

conventional
 

synthetic
 

disease-modifying
 

antirheumatic
 

drugs,
 

and
 

biologics
 

are
 

currently
 

the
 

commonly
 

used
 

types
 

of
 

immunotherapy
 

in
 

clinical
 

practice.
 

Immunosuppressive
 

agents
 

such
 

as
 

mycophenolate
 

mofetil,
 

cyclosporine,
 

and
 

tacrolimus,
 

exhibit
 

certain
 

therapeutic
 

effects
 

by
 

inhibiting
 

the
 

activation
 

and
 

proliferation
 

of
 

immune
 

cells.
 

Conventional
 

synthetic
 

drugs
 

such
 

as
 

iguratimod
 

and
 

hydroxychloroquine
 

have
 

demonstrated
 

favorable
 

efficacy
 

in
 

alleviating
 

dryness
 

symptoms
 

and
 

reducing
 

disease
 

activity.
 

In
 

terms
 

of
 

biologics,
 

novel
 

targeted
 

agents
 

such
 

as
 

abatacept,
 

rituximab,
 

and
 

Janus
 

kinase
 

inhibitors
 

have
 

shown
 

potential
 

in
 

improving
 

the
 

overall
 

condition
 

and
 

specific
 

symptoms
 

of
 

patients.
 

This
 

article
 

reviews
 

the
 

research
 

progress
 

of
 

immunotherapy-related
 

drugs
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

SS,
 

focusing
 

on
 

the
 

current
 

clinical
 

application
 

status
 

of
 

immunosuppressants,
 

conventional
 

synthetic
 

disease-modifying
 

antirheumatic
 

drugs,
 

and
 

biologics.
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　 　 干燥综合征(Sjögren
 

syndrome,SS)是涉及多个器官、系统

的慢性全身性自身免疫性疾病,以淋巴细胞浸润外分泌腺为

发病特征,以眼干、口干或多个腺体受损为临床表现,可累及

运动、呼吸、消化、内分泌和中枢神经等系统[1-2] 。 SS 单独发病

被称为原发性干燥综合征(PSS);继发性干燥综合征多由患者

自身患有其他自身免疫性疾病引起。 SS 发病率较高,患者常

伴有焦虑、抑郁、疲劳、疼痛、睡眠障碍和认知障碍,且以上因

素间相互影响,若不及时关注或干预患者状况,将会严重影响

患者的生活质量[3] 。 SS 的治疗包括非药物治疗、局部治疗和

药物治疗,其中药物治疗的主要方式为糖皮质激素类药物及

免疫抑制剂。 SS 的治疗中,糖皮质激素属一线治疗药物,其他

免疫抑制剂和生物制剂归于二线方案。 总体而言,SS 的治疗

需综合考虑患者个体情况,优化药物选择和联合治疗方案,以
提高疗效并减少不良反应。 本文通过回顾整理相关研究进

展,对相关免疫疗法治疗 SS 的现状进行总结,以期为 SS 的免

疫治疗提供新的方案和思路。
1　 免疫抑制剂
1. 1　 吗替麦考酚酯

吗替麦考酚酯的活性代谢产物麦考酚酸通过抑制次黄嘌

呤单磷酸脱氢酶,阻止鸟苷酸的从头合成,从而抑制 T 细胞和

B 细胞的增殖。 研究表明,吗替麦考酚酯通过影响 T 细胞和 B
细胞,减少炎症因子的产生,减轻淋巴细胞浸润及保护肺功

能,可能对 PSS 和累及肺部的 PSS 患者产生有益的影响[4] 。
1. 2　 环孢素

环孢素主要通过抑制泪腺和结膜中的 T 细胞增殖,下调

炎症细胞因子水平,进而帮助恢复泪腺和结膜的功能。 Guo
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等[5] 使用弹性蛋白样多肽作为药物载体递送环孢素,在小鼠

泪腺上方的皮下组织进行注射,使环孢素累积于泪腺,有效抑

制了泪腺中的辅助性 T 细胞( Th) 17 细胞分化及白细胞介素

(IL)17A 的分泌,同时显示了良好的安全性和耐受性。 Huo
等[6] 的研究发现,环孢素与强脉冲光联合应用能够增强治疗

效果,可有效改善患者的眼部症状和泪腺分泌状况。 因此,对
于轻中度 SS,可以使用环孢素缓解患者眼部干燥的症状。
1. 3　 他克莫司

他克莫司为强效免疫抑制剂。 研究表明,他克莫司用于伴

有难治性免疫性血小板减少症的 SS 患者,经过 24 周的治疗,实
验室指标及干燥综合征疾病活动指数(ESSDAI)评分均显示出

不同程度的改善,且耐受性良好[7] 。 这一效果可能与他克莫

司降低 Th1 细胞因子的表达,抑制免疫系统过度活化有关。
1. 4　 芬戈莫德

芬戈莫德主要通过调节淋巴细胞的迁移和分布发挥免

疫抑制作用。 该药在其他自身免疫性疾病中的潜在应用仍

在研究中。 研究表明,芬戈莫德一方面通过作用于 1-磷酸鞘

氨醇受体来减少淋巴细胞从淋巴组织向外周的转运;另一方

面,其还能通过抑制信号转导及转录激活因子( STAT) 3 信号

通路,改善 Th17 / Treg 细胞以及致病性 / 保护性 B 细胞的失

衡。 这些作用减轻了唾液腺中淋巴细胞的浸润并增加了唾

液流量[8-9] 。 此外,芬戈莫德还能够抑制 T 细胞和 B 细胞进

入血液循环,对 SS 伴多发性硬化症的患者产生正向的治疗

效果,提示芬戈莫德可能为 SS 伴神经受累的患者提供了一

种新的治疗选择[10] 。
1. 5　 西罗莫司

西罗莫司通过与细胞内的脯氨酰异构酶 12 蛋白结合形

成复合物,从而抑制雷帕霉素靶蛋白(mTOR)的活性。 研究表

明,西罗莫司通过抑制 mTOR 信号通路,调节滤泡辅助性 T 细

胞和滤泡调节性 T 细胞的活化与增殖,恢复滤泡辅助性 T 细

胞与滤泡调节性 T 细胞的正常比例,从而减轻 PSS 患者的疾

病活动度[11] 。
2　 传统合成改善病情抗风湿病药物
2. 1　 艾拉莫德

艾拉莫德为小分子药物,于 2003 年 9 月在日本上市,治疗

风湿性疾病(包括 SS)效果良好。 艾拉莫德通过抑制核因子 κB
信号通路,减少促炎细胞因子( IL-6、肿瘤坏死因子 α) 的释

放,从而缓解 SS 的免疫炎症反应。 动物实验中,艾拉莫德可

以有效抑制 SS 小鼠下颌腺体的炎症反应,对其下颌腺体具有

保护作用[12] 。 临床研究中,艾拉莫德表现出显著的抗 SS 作

用。 研究报告,艾拉莫德可改善 SS 患者的部分干燥症状和疾

病活动程度,是一种治疗 SS 安全且有效的手段[13] 。 临床也常

将艾拉莫德与其他药物联合治疗 SS。 有研究发现,在联合糖

皮质激素的情况下,艾拉莫德的疗效优于羟氯喹[14] 。 艾拉莫

德与羟氯喹、糖皮质激素 3 药联合治疗 SS 效果更好,且不良

反应发生率没有显著提高,此外,该给药方案也能改善间质性

肺病的 SS 患者的相关症状[15-16] 。 除了与西药联合应用,艾拉

莫德与中药联合应用对于 SS 的治疗也有较好的效果。 与中

药单用比较,艾拉莫德与柴胡地芍汤[17] 、白芍总苷[18] 、滋阴生

津润燥汤[19] 、中药润燥灵复方[20] 等联合应用提高了总有效

率,显著改善了结局指标,患者的免疫功能也有所改善,且具

有较好的安全性。 提示艾拉莫德联合中药治疗 SS 具有较好

的临床疗效和安全性。
综合现有证据,艾拉莫德在治疗 SS 方面不仅疗效显著,

且安全性良好。 临床上也常将艾拉莫德与其他免疫抑制剂联

合应用,其疗效优于羟氯喹。 此外,艾拉莫德与中药配伍也能

够增强疗效,同时保持较高的安全性和有效性。
2. 2　 羟氯喹

羟氯喹于 1946 年作为抗疟药上市,后续研究发现其还具

有抗病毒、抗细菌、抗真菌及免疫抑制作用。 羟氯喹能通过抑

制 B 细胞活化,调节体内 Toll 样受体抑制浆细胞样树突状细

胞的激活来发挥免疫调节作用。
对于症状较轻且无其他并发症或腺外受累的 SS 患者,可

单独使用羟氯喹进行治疗。 研究表明,羟氯喹单用可缓解 SS
患者的干燥疲乏症状,降低疾病活动度及眼部结局指标,可安

全提高 SS 患者的生活质量[21-22] 。 此外,也有研究提到,羟氯

喹对 SS 患者的微生物菌群失调有一定的治疗作用[23] 。 该作

用与 SS 临床症状缓解时间一致。 临床上也常将羟氯喹作为

SS 治疗基础药物与其他药物联合应用。 对于中重度 SS 患者,
临床常将羟氯喹与其他免疫抑制剂联合应用,如糖皮质激

素[24] 、贝利尤单抗[25] 、来氟米特[26] ;治疗终点时,联合用药方

案的有效率均优于相应对照组,并且联合用药方案伴随着实

验室指标及临床症状的显著改善。
羟氯喹配合中医手段也能达到良好的治疗 SS 的效果。

文献报道,羟氯喹与生津增液汤[27] 、养阴通络方[28] 、燥痹

汤[29] 、附桂润燥汤[30] 、针刺[31] 联合治疗,能改善 SS 患者的临

床表征,如缓解眼干、口干,增加唾液分泌量,效果明显优于单

用羟氯喹,且不良反应发生率也更低。
综上所述,羟氯喹治疗 SS 疗效显著,但临床较少单药使

用,多数情况下与其他免疫抑制剂联合应用。 羟氯喹联合中

医手段也能起到很好的治疗效果,且安全性较高,如联合方

剂、针刺等。
2. 3　 糖皮质激素

糖皮质激素凭借其强大的抗炎和免疫抑制作用,是临床

应用最广泛的药物之一。 短期使用糖皮质激素治疗 SS 可以

有效缓解临床症状,降低 SS 患者的 CD8+
 

T 等免疫细胞水平,
但该类药物长期应用会增加患者感染、代谢紊乱等风险[32-34] 。
李晓悦等[35] 发现,PSS 合并感染的患者使用糖皮质激素的比

例明显高于未合并感染的患者。 Yayla 等[36] 发现,糖皮质激素

的使用会增加感染及腺外受累的风险,从而增加患者的住院

比例。 长期使用吸入型糖皮质激素还可能通过改变口腔微生

物群或抑制局部免疫反应,诱发 SS[37] 。 由于临床应用不良反

应高发,且停药后可能无法逆转[38] 。 因此,糖皮质激素多数情

况下与其他药物联合治疗那些伴有其他器官受累的复杂型 SS
患者。 张志刚等[39] 发现,采用糖皮质激素联合其他免疫治疗

后,61%患者的症状得到了缓解。 Peredo 等[40] 对 SS 伴肺部疾

病的发病情况进行了总结,发现对于此类疾病,糖皮质激素与

其他免疫抑制剂联合应用对改善患者症状有很大的帮助。 虽

然糖皮质激素联合其他免疫抑制剂治疗 SS 可以取得较好的

结果,但也有学者建议应逐渐减少糖皮质激素的剂量[41] 。 由

此可见,糖皮质激素的临床应用是把“双刃剑”,其强大的免疫

抑制作用背后可能伴随感染、代谢紊乱等不良反应,需谨慎权
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衡利弊。
2. 4　 甲氨蝶呤

甲氨蝶呤可以通过选择性诱导肿瘤细胞中环鸟苷-磷酸腺

苷-磷酸(cGAMP)生成,同时抑制外核苷酸焦磷酸酶 / 磷酸二酯

酶 1 介导的 cGAMP 水解,来发挥抗肿瘤免疫作用,在临床上主

要被用于类风湿关节炎等自身免疫性疾病和抗肿瘤治疗。 研

究发现,该药对 SS 也显示出潜在的治疗效果。 动物实验结果

表明,甲氨蝶呤可在一定程度上通过缓解淋巴细胞浸润改善

小鼠的 SS[42] 。 临床中,甲氨蝶呤在缓解 SS 患者的疲劳症状方

面表现出显著疗效,且在部分研究中其效果优于羟氯喹[43] 。
3　 生物制剂
3. 1　 阿巴西普

阿巴西普通过与 CD80 或 CD86 结合,下调 CD28 介导的 T
细胞共刺激,抑制参与免疫介导的炎症性疾病发病机制中的 T
细胞持续活性,发挥免疫抑制作用[44] 。 研究显示,阿巴西普在

改善 SS 患者的疾病活动度、唾液分泌、腺体功能及生活质量

方面具有一定的效果[45-46] 。 阿巴西普在继发于类风湿关节炎

的 SS 患者中显著增加了唾液分泌,并改善了患者的病情,但
在 PSS 患者中未能表现出显著疗效,可能与疾病异质性相关。
此外,阿巴西普对 T 细胞共刺激的抑制作用可能对某些特定

患者群体(如关节活动性较高的患者)有益。 尽管阿巴西普在

部分免疫系统疾病中展现出了一定的治疗效果,但仍需更多

高质量研究来验证阿巴西普治疗 SS 的效果。
3. 2　 泰它西普

泰它西普能够同时中和 B 细胞激活因子和增殖诱导配

体,从而抑制 B 细胞的激活和存活,减少自身反应性 B 细胞的

产生和自身抗体的生成。 泰它西普已获批用于治疗系统性红

斑狼疮,其在 SS 治疗中的潜力也受到关注。 Xu 等[47] 的研究

表明,泰它西普可改善 SS 患者的 ESSDAI 评分并减轻疲劳感。
也有研究报告,泰它西普能够缓解 SS 伴视神经炎的症状,患
者的干燥及视力症状显著改善[48] ;但该研究仅为个案报道,其
结论是否具有普适性有待进一步研究进行验证。 泰它西普的

药理机制与 SS 的病理生理过程密切相关,因此,泰利西普有

望在 SS 治疗中发挥更广泛的作用。
3. 3　 Janus 激酶(JAK)抑制剂

JAK / STAT 信号通路是调控多种淋巴细胞分化和活化的

关键途径,该通路能够抑制多种与炎症免疫相关的疾病(包括

SS)中细胞因子所介导的细胞内信号传导,具有抗炎、抗纤维

化作用[49] 。 SS 与 JAK / STAT 通路关系密切,相关的细胞因子

种类繁多,后者在前者伴随的慢性炎症反应、免疫细胞异常激

活以及外分泌腺的破坏中起着至关重要的作用,也暗示 JAK
抑制剂可能具有治疗 SS 的潜在价值[50] 。
3. 3. 1　 托法替尼:托法替尼是首个上市的 JAK 抑制剂,对

JAK1 / JAK3 具有功能性选择抑制作用,能够下调炎症细胞和

肌肉纤维中的 IL-6 水平,具有抗炎和抗纤维化的作用。 相关

研究指出,托法替尼不仅能减少 SS 患者上皮细胞的炎症反

应,还能减少自噬的产生[51] 。 1 项关于托法替尼对比传统给

药方案(环磷酰胺联合硫唑嘌呤)治疗 SS 相关间质性肺病的

开放标签试验结果表明,托法替尼组患者的用力肺活量在 52
周时显著增加,较对照组有优势;此外,其他肺功能指标也表

现出不同程度的改善,且安全性良好,该结果提示托法替尼可

能为 SS 相关间质性肺病患者提供一种新的治疗选择[52] 。
3. 3. 2　 巴瑞替尼:巴瑞替尼是选择性 JAK1 / 2 抑制剂,能够通

过减少炎症反应、抑制细胞活化以及调节免疫细胞增殖来缓

解疾病症状,已被批准用于治疗类风湿关节炎。 Aota 等[53] 的

研究发现,CXC 趋化因子配体 10(CXCL10)是一种由 γ 干扰素

诱导的趋化因子,在 PSS 患者的唇腺( LSG)中表达上调,其通

过趋化炎症细胞浸润,导致 LSG 中的腺泡结构受损,进而减少

唾液分泌,产生口干症状,而巴瑞替尼能够以剂量依赖的方式

显著抑制 LSG 细胞中 CXCL10 的表达及蛋白水平。 上述发现

表明,JAK 抑制剂通过抑制唾液腺中 CXCL10 的产生,减轻免

疫细胞浸润和腺体损伤,进而缓解 SS 患者的疾病进展。 Bai
等[54] 进行了 1 项先导试验研究,在常规治疗基础上给予巴瑞

替尼 2
 

mg / d 治疗,结果显示,患者评分指标显著改善,表明巴

瑞替尼在 SS 治疗中具有潜在的治疗效果。 目前,该课题组正

在开展巴瑞替尼治疗 PSS 的随机对照试验,学者们对该药的

应用前景仍在积极探索。 此外,也有研究人员将巴瑞替尼与

脂质体结合,提供了一种新型的局部给药方式[55] 。 通过与脂

质体结合,巴瑞替尼在眼部的局部浓度得以提高,增强了局部

疗效并减少了不良反应。 同时,脂质体中的脂质层能够补充

泪膜中的脂质层,增强与巴瑞替尼的免疫调节作用,进一步缓

解 SS 的症状,这一给药方式的实现,为巴瑞替尼在 SS 的治疗

中发挥了更广泛的作用。
3. 3. 3　 其他 JAK 抑制剂:Charras 等[56] 的研究发现,细胞因子

α 干扰素、γ 干扰素和活性氧通过激活 JAK-STAT 通路,上调

人唾液腺细胞系中甲基胞嘧啶双加氧酶 3 因子的表达及整体

DNA 羟甲基化水平,诱发和加重 SS。 JAK 抑制剂(如酪氨酸

磷酸化抑制剂“AG490”和芦可替尼)能够逆转上述过程,为 SS
的治疗提供了潜在的治疗方法。

综上所述,虽然基础研究表明 JAK 抑制剂会成为 SS 的潜

在治疗药物,但是临床研究可能与预期有些差距。 目前有关

JAK 抑制剂用于 SS 的临床证据较少,期望更多的研究可以验

证其有效性和安全性。
3. 4　 单克隆抗体类药物

3. 4. 1　 贝利尤单抗:贝利尤单抗是 B 淋巴细胞刺激物单克隆

抗体,可增加外周记忆 B 细胞,减少血浆 B 细胞亚群,可能发

挥治疗 SS 的作用。 Mariette 等[57] 发现,接受贝利尤单抗治疗

的 SS 患者,在第 28 周时干燥症状及部分实验室指标均有不

同程度的改善,不过,疲劳与疼痛症状的改善有限,且唾液流

量与泪液分泌量试验结果变化不显著。 也有研究表明,贝利

尤单抗与利妥昔单抗序贯治疗可加速消耗激活的 B 细胞,发
挥协同作用[58] 。
3. 4. 2　 利妥昔单抗:利妥昔单抗是消耗 B 细胞的抗 CD20 抗

体,通过结合并消耗循环中表达 CD20 的 B 细胞而发挥作用。
利妥昔单抗对缓解 SS 伴头痛具有一定疗效[59] ,对 SS 伴精神

受累的患者也有不错的效果[60] 。 冉建川等[61] 的随机对照试

验研究了利妥昔单抗对 SS 相关性干眼的疗效,表明利妥昔单

抗可促进 SS 患者泪液分泌,改善干眼症状。 李纪高等[62] 的

Meta 分析结果表明,经过利妥昔单抗治疗,SS 患者的疾病活

动度改善,眼部及口腔干燥状况显著改善,但疲乏状态没有明

显改善。 利妥昔单抗治疗 SS 的不良反应主要表现为低丙种

球蛋白血症,活动期 SS 患者长期使用利妥昔单抗( <96 个月)
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不会增加该不良反应的发生风险[63] 。
3. 4. 3　 托珠单抗:托珠单抗是 IL-6 受体单克隆抗体,具有免

疫调节作用,Felten 等[64] 的临床试验纳入了 110 例 SS 患者,
对托珠单抗进行了评估,旨在探讨 IL-6 作为 SS 治疗靶点的相

关性,结果表明,托珠单抗可以缓解 SS 患者疲劳及疼痛症状,
并改善生活质量,但在 ESSDAI、干燥综合征患者报告指数、泪
液分泌量试验等结局指标方面与安慰剂无显著差异,可能与

SS 疾病异质性、研究样本量少及 IL-6 信号通路在 SS 中的具体

作用机制有关。
3. 4. 4　 伊利尤单抗:伊利尤单抗通过耗竭 B 细胞以及抑制 B
细胞活化因子与其受体之间的相互作用来发挥免疫调节功

能。 Diekhoff 等[65] 通过结合临床与多模式超声检查评估伊利

尤单抗治疗 SS 的效果,结果表明,SS 患者疲劳和疼痛症状明

显缓解,腺体回声结构、微血管化和腺体硬度具有改善的趋

势,但治疗前后患者 ESSDAI 评分的变化并不明显,可能与患

者的个体差异有关。 Bowman 等[66] 的Ⅱb 期临床试验结果表

明,伊利尤单抗 300
 

mg 对改善 SS 患者的 ESSDAI 评分以及增

加唾液流量具有很大帮助。 伊利尤单抗具有独特的双重介导

B 细胞功能的特点,对 SS 免疫调节具有重要作用,如能对其进

行安全有效的调控,可能更加丰富 SS 的治疗手段。
3. 4. 5　 伊卡利单抗:伊卡利单抗通过阻断 CD40 信号转导发

挥作用。 Fisher 等[67-68] 的临床试验结果表明,与安慰剂比较,
伊卡利单抗在缓解 SS 患者干燥和疲劳症状方面具有良好的

疗效,且 ESSDAI 评分具有临床意义的改善,但对疼痛症状作

用有限,可能与疼痛的复杂病因有关。 目前,该药已结束临床

Ⅱb 期研究,并取得了不错的反馈。
3. 5　 酪氨酸激酶(BTK)抑制剂

瑞米布替尼为 BTK 抑制剂,通过抑制 B 细胞的活化、增殖

和分化来降低自身反应性 B 细胞的数量。 目前,瑞米布替尼

拟在我国上市,用于治疗慢性自发性荨麻疹。 Kaul 等[69] 的临

床试验结果表明,瑞米布替尼具有吸收快速、驻留时间短以及

高 BTK 占有率等特点,在需要持续激活 BTK 的疾病中具有潜

在的应用价值,不过长期的有效性和安全性仍需进一步的研

究。 Dörner 等[70] 的Ⅱ期临床试验发现,瑞米布替尼对 SS 显示

出初步疗效和良好的安全性,可显著降低疾病活动度和改善

相关生物标志物;然而,患者的症状改善效果尚不明显,可能

需要更长时间的治疗以观察这些指标的变化。 对于瑞米布替

尼治疗 SS 的效果,目前仍处在探索阶段,相信未来会有更多

高质量的研究揭示瑞米布替尼与 SS 之间的关系。
4　 总结和展望

SS 是一种累及多系统、多器官的慢性自身免疫性疾病,免
疫疗法是其治疗的重要手段,包括免疫抑制剂、传统合成改善

病情抗风湿病药物和生物制剂。 本文通过查阅近年来免疫相

关疗法治疗 SS 的文献与案例,总结免疫疗法治疗 SS 的现状,
旨在为 SS 的诊疗提供理论基础与思路。

免疫抑制剂和传统合成改善病情抗风湿病药物是 SS 治

疗的常用药物。 前者主要包括吗替麦考酚酯、环孢素等,该类

药物的特点是对 SS 具有一定的疗效且临床常用。 后者包括

艾拉莫德、羟氯喹、糖皮质激素等,该类药物临床应用最多且

疗效受到认可。 不足的是,糖皮质激素的抗炎和免疫抑制作

用强大,但不良反应发生率高,不宜长期使用[71] ;羟氯喹单用

效果有限,常与其他药物联合应用。
生物制剂在 SS 治疗中的应用逐渐增多,包括阿巴西普、

利妥昔单抗等。 该类药物主要通过作用于 B 细胞或者 T 细胞

发挥治疗 SS 的作用,不过部分药物的疗效因患者亚群和疾病

异质性而存在差异[72] 。 其他生物制剂如托珠单抗、JAK 抑制

剂等也显示出一定的治疗潜力,但需更多高质量研究验证[73] 。
目前,免疫抑制剂主要从以下几个方面发挥治疗 SS 的作

用:(1) 调节 T 细胞和 B 细胞功能;(2) 抑制炎症因子产生;
(3)调节免疫系统平衡;(4)调节激酶活性,其中 BTK 抑制剂

为近年来新兴的免疫抑制剂,能调节自身反应性 B 细胞的数

量,其针对 SS 的Ⅱ期临床试验展现出初步的疗效及安全性。
也有一些用于其他免疫系统疾病的药物逐步开展了 SS 的临

床试验,如泰它西普和托珠单抗目前正在开展有关 SS 的Ⅲ期

临床试验,伊利尤单抗于近年来开展了有关 SLE 的临床试验,
相信在不久的将来伊利尤单抗治疗 SS 的临床试验也会逐步

有序开展。
综上所述,免疫疗法在 SS 治疗中取得了显著进展,但仍

存在局限性。 现有治疗手段主要侧重于改善干燥症状和实验

室指标,对疾病整体疗效评估不足。 未来的研究应进一步探

索 SS 的发病机制,开发能够根治 SS 的有效治疗方案,并优化

现有药物的联合应用策略,以提高治疗效果并减少不良反应。
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