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　　抗合成酶综合征（ＡＳＳ）是一组以抗氨酰 ｔＲＮＡ合成酶抗体
阳性为特征的炎性肌病临床亚型，２０１０年才正式提出了ＡＳＳ的
诊断标准。根据抗合成酶抗体类型的不同分为不同的亚型，现

已发现 １０种抗合成酶抗体，包括抗组氨酰转运 ＲＮＡ合成酶
（Ｊｏ１）抗体、抗甘氨酰ｔＲＮＡ合成酶（ＥＪ）抗体、抗亮氨酰ｔＲＮＡ
合成酶（ＯＪ）抗体、抗苏氨酰ｔＲＮＡ合成酶（ＰＬ７）抗体、抗丙氨
酰ｔＲＮＡ合成酶（ＰＬ１２）抗体、抗门冬氨酰ｔＲＮＡ合成酶（ＫＳ）
抗体、抗苯丙氨酰ｔＲＮＡ合成酶（Ｚｏ）抗体、抗谷氨酰ｔＲＮＡ合成
酶（ＪＳ）抗体、抗赖氨酰ｔＲＮＡ合成酶（ＳＣ）抗体和抗酪氨酰ｔＲＮＡ
合成酶（ＹＲＳ）抗体。不同亚型在临床表现、影像学表现、预后
方面有所不同。本研究回顾性分析我院５例３种不同临床亚型
ＡＳＳ患者的临床资料，以期提高临床医师对本病的认识。

对象与方法

１．对象：２０１１年１０月～２０２１年１０月我院收治的３种不同
临床亚型 ＡＳＳ患者５例。诊断标准采用２０１０年 Ｃｏｎｎｏｒｓ等［１］

提出的标准：血清抗合成酶抗体阳性，并至少具有以下一项临

床表现：多发性肌炎（ＰＭ）／皮肌炎（ＤＭ）（Ｂｏｈａｎ／Ｐｅｔｅｒ标准）、
间质性肺疾病（ＩＬＤ）（ＡＴＳ标准）、关节炎、不明原因的持续发
热、雷诺现象、技工手。

２．方法：收集５例患者的性别、年龄、起病及确诊时间、发
病特点、伴随症状、特征性体征、辅助检查（包括肌炎抗体谱、胸

部ＣＴ、胸部Ｘ线片、肺功能）结果、治疗及转归情况。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计分析。符合

正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，非正态分布的计量资料以
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示。

结　　果
１．临床资料：５例患者中，男１例，女４例，发病年龄３０～７２岁，

平均发病年龄（５７．４±１４．８）岁；确诊时病程０．７～１０８．０个月，
平均确诊时病程４．０（２．５，２６．０）个月；３例为抗 Ｊｏ１合成酶综
合征，１例为抗ＰＬ７合成酶综合征，１例为抗ＰＬ１２合成酶综合
征。３例抗Ｊｏ１合成酶综合征患者的主要临床表现为气短，抗
ＰＬ７合成酶综合征及抗 ＰＬ１２合成酶综合征患者以皮疹为主
要表现，抗ＰＬ１２合成酶综合征患者合并气短。５例患者均合
并肺间质病变，１例抗 Ｊｏ１合成酶综合征患者合并关节炎，抗

ＰＬ７合成酶综合征及抗ＰＬ１２合成酶综合征患者均合并皮疹、
关节炎、雷诺现象，５例患者均无技工手。５例患者双下肺均可
闻及Ｖｅｌｃｒｏ音。
２．实验室检查及影像检查结果：５例患者自身特异性抗体

均升高，４例抗核抗体（ＡＮＡ）阳性，４例抗 Ｒｏ５２抗体阳性。
２例患者行肺功能检查，均表现为限制性通气功能障碍和弥散
功能下降。５例患者均行胸部ＣＴ平扫检查：３例抗Ｊｏ１合成酶综
合征患者均符合非特异性间质性肺炎并机化性肺炎（ＮＳＩＰＯＰ）
影像表现，其中２例表现为双肺多发磨玻璃影、实变影、索条
影，部分呈网格改变，１例表现为双肺多发肺大疱及网格影，伴
牵张支气管扩张、双侧液气胸；１例抗 ＰＬ７合成酶综合征患者
表现为双肺胸膜下磨玻璃影、网格影及索条影，符合非特异性

间质性肺炎（ＮＳＩＰ）影像表现；１例抗 ＰＬ１２合成酶综合征患者
表现为双肺弥漫间质增厚，周边蜂窝状改变，伴双侧胸腔积液

及心包积液。符合普通型间质性肺炎（ＵＩＰ）影像表现。
　　３．治疗及转归：５例患者均使用糖皮质激素联合免疫抑制
剂治疗，１例抗Ｊｏ１合成酶综合征患者初始单用泼尼松，后期病
情进展联合使用环磷酰胺。１例抗ＰＬ１２合成酶综合征患者出
院后将他克莫司调整为复方环磷酰胺。３例初始肺间质病变急
性加重联合使用人丙种球蛋白治疗。５例患者中，２例死亡，
１例从出现气短症状到死亡病程２．５年，１例在出现气短症状前
１１年体检即发现双肺间质改变，未治疗，从出现气短到死亡病
程１年余；１例抗 Ｊｏ１合成酶综合征患者随访６个月，病情好
转；１例抗ＰＬ７合成酶综合征患者随访５个月，病情好转；１例
抗ＰＬ１２合成酶综合征患者随访３０个月，病情稳定。

讨　　论
ＡＳＳ是一种自身免疫性疾病，与炎性肌病相比，ＡＳＳ的间质

性肺病发生率更高，病情也更严重［２］。１９８０年 Ｎｉｓｈｉｋａｉ首次在
诊断为多发性肌炎伴ＩＬＤ患者的血清中发现了抗Ｊｏ１抗体［３］。

２０１０年由Ｃｏｎｎｏｒｓ等［１］正式提出了 ＡＳＳ的诊断标准。２０１１年
Ｓｏｌｏｍｏｎ等［４］提出了更严格的诊断标准，除存在抗合成酶抗体

阳性，还要求满足两项主要标准或一项主要标准和两项次要标

准：主要标准：ＩＬＤ、ＰＭ／ＤＭ；次要标准：关节炎、雷诺现象、技工
手。北京协和医院李珊等［５］及解放军总医院张威等［６］回顾性

分析ＡＳＳ临床特点时均采用２０１０年 Ｃｏｎｎｏｒｓ等提出的诊断标
准。解放军总医院４６例 ＡＳＳ病例中，抗 Ｊｏ１抗体阳性 ３５例
（７６．１％），占比最高。ＡＳＳ患者ＩＬＤ的发生率明显高于其他类
型的特发性炎性肌病患者［７］。Ｈａｍａｇｕｃｈｉ等［８］的研究分析系列
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抗合成酶抗体与ＡＳＳ临床表现之间的相关性，结果表明，ＩＬＤ与
所有的抗合成酶抗体均相关。５０％ ～１００％的抗 Ｊｏ１合成酶综
合征患者以肺部症状为首发表现［９］。刘会等［１０］回顾性分析协

和医院５９例抗合成酶综合征合并肺间质疾病（ＡＳＳＩＬＤ）患者，
其中４例仅表现为ＩＬＤ，为无肌炎型ＡＳＳＩＬＤ。本研究中２例抗
Ｊｏ１ＡＳＳ患者全病程仅表现为 ＩＬＤ。Ｇａｖａｇｎａ等［１１］的一项抗

Ｊｏ１ＡＳＳ国际多中心临床研究结果显示，ＩＬＤ、肌炎和关节炎三
项表现可单独出现，也可同时出现，大部分仅为单一表现，部分

在随访中出现其他表现。如采用２０１１年 Ｓｏｌｏｍｏｎ等提出的诊
断标准，可能导致部分患者漏诊。ＡＳＳ通常通过胸部高分辨率
ＣＴ（ＨＲＣＴ）、血清学证据、肺功能、体格检查及症状即可明确诊
断，不常规行支气管镜下、胸腔镜下及外科开胸肺活检等，虽然

肌肉活检在其他炎性肌病的诊断中具有一定作用，但无证据表

明其在诊断ＡＳＳ时具有必要性［２］。李文等［１２］回顾性分析了９２例
ＡＳＳＩＬＤ患者的影像学类型，以 ＮＳＩＰ为主，其次是 ＮＳＩＰＯＰ。
Ｚａｍｏｒａ等［１３］报道抗Ｊｏ１ＡＳＳ的胸部ＣＴ表现同样以ＮＳＩＰ型最
常见，其次为ＯＰ型或ＮＳＩＰ并ＯＰ型，少部分表现为ＵＩＰ。刘会
等［１０］回顾性分析５９例ＡＳＳＩＬＤ患者，其中ＮＳＩＰ３８例、ＮＳＩＰＯＰ
７例、ＯＰ６例、ＵＩＰ６例。本研究中３例抗Ｊｏ１ＡＳＳ患者影像学表
现均为ＮＳＩＰＯＰ，１例抗ＰＬ７ＡＳＳ患者为ＮＳＩＰ，１例抗ＰＬ１２ＡＳＳ
患者为ＵＩＰ。ＡＳＳ患者可为单一或合并多种表现，ＩＬＤ发生率
高，以ＮＳＩＰ多见。临床上对于不明原因的 ＩＬＤ，特别是未合并
ＰＭ／ＤＭ、关节炎和雷诺现象者，需考虑ＡＳＳ诊断，应尽早筛查肌
炎抗体谱，随诊观察是否新发肺外表现。对于无条件行肌炎抗

体谱检查的基层医院，可初步行抗核抗体、抗 Ｒｏ５２抗体检测，
如结果阳性，应考虑前往上级医院进一步筛查肌炎抗体谱。对

于仅表现为ＩＬＤ，特别是胸部 ＣＴ检查结果符合 ＵＩＰ者，不能盲
目诊断为特发性肺间质纤维化而不予糖皮质激素及免疫抑制

剂治疗，由此可能导致漏诊、误诊，延误治疗。

长久以来，ＡＳＳ不被认为是一个独立的疾病，２０１０年才正
式提出了ＡＳＳ的诊断标准，因此，ＡＳＳ的治疗也是从炎性肌病
的研究中推断出来的。糖皮质激素是治疗炎性肌病的一线药

物，但当糖皮质激素作为 ＡＳＳ的单一疗法时，常会出现肺部病
变复发，常需要联合免疫抑制剂治疗，常用药物有硫唑嘌呤、他

克莫司、环磷酰胺及吗替麦考酚酯等，对于选择免疫抑制剂种

类、治疗时间、减量及撤药时机目前均尚无共识，当肺部病变稳

定时，可考虑缓慢减少糖皮质激素用量，以避免长期用药的不

良反应［２］。他克莫司和环孢素为钙调磷酸酶抑制剂，有研究对

１８例强的松治疗失败的抗 Ｊｏ１ＡＳＳ患者加用环孢素治疗后发
现，其肺活量均明显改善，４例停用环孢素后 ＩＬＤ复发［１４］。研

究显示他克莫司可改善 ＡＳＳＩＬＤ患者的肺功能和肌炎相关症
状，且糖皮质激素得以减量［１５］。利妥昔单抗是一种针对Ｂ淋巴
细胞表面抗原 ＣＤ２０的单克隆抗体，２０１２年被批准用于治疗成
人肌炎，研究显示利妥昔单抗可改善 ＡＳＳＩＬＤ患者的肺功能、
临床症状及预后，可诱导疾病缓解并维持病情稳定［１６１７］。张威

等［６］回顾性分析解放军总医院４６例 ＡＳＳ患者的病例资料，结
果显示所有患者均给予糖皮质激素治疗，３３例给予环磷酰胺治
疗，４例给予吗替麦考酚酯治疗，４例给予他克莫司治疗，２５例
给予人免疫球蛋白治疗。本研究中，５例 ＡＳＳ患者均采用糖皮

质激素联合免疫抑制剂治疗，３例初始治疗时加用人丙种球蛋
白。本研究中，１例抗 ＰＬ７ＡＳＳ患者出现双膝关节腔积液，局
部注射倍他米松治疗关节疼痛明显缓解。一项对２０２例ＡＳＳ患
者的回顾性分析结果显示，抗 Ｊｏ１ＡＳＳ患者的 ５年生存率为
９０％，１０年生存率为 ７０％；非抗 Ｊｏ１ＡＳＳ患者 ５年生存率为
７５％，１０年生存率为４９％；最常见死亡原因是肺纤维化和肺动
脉高压［１８］。

ＡＳＳ是炎性肌病的临床亚型，但肌炎不一定是其突出表现，
患者可仅出现ＩＬＤ单一表现，也可合并多种表现。ＩＬＤ影像学
表现以ＮＳＩＰ、ＮＳＩＰＯＰ多见，也可见 ＵＩＰ。采用２０１０年 Ｃｏｎｎｏｒｓ
等［１］提出的诊断标准可避免部分患者漏诊。对于不明原因的

急慢性ＩＬＤ患者，早期筛查肌炎抗体谱有利于及早诊治。
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