
一个 16岁的花季少女，为何会反

复出现长达十年的口腔溃疡，辗转多

地也诊断不明？

近日，首都儿科研究所风湿免疫一

病区主治医师张丹接诊了这样一位特

殊的患者。“患者基本上每个月都会口

腔溃疡，近 5 年还出现了外阴溃疡，严

重影响生活质量。”

经过详细问诊，张丹初步诊断患者

为白塞病，并随即安排患者入院做进

一步的检查。

患者系 单倍剂量不足

白塞病是一种系统性血管炎性疾

病，临床表现以反复发作的口、眼、生

殖器和皮肤损害为特征，即口腔阿弗

他溃疡、阴部溃疡、无菌性葡萄膜炎，

皮肤损害主要包括丘疹脓疱样病变、

结节性红斑样病变及针刺反应阳性。

部分患者还伴有关节肿痛、静脉血栓、

动脉血栓，亦可累及消化道、中枢及周

围神经系统、骨髓、心、肾、肺等。严重

者会出现失明、肠穿孔、动脉瘤破裂等

情况，甚至死亡。

“这个女孩符合白塞病的诊断，但

是她发病年龄较早，而且入院后检查

发现，她伴有严重的四肢大动脉炎和

双下肢以及颈部的静脉血栓。”张丹怀

疑，这么广泛的病变，患者有没有可能

患上了某种先天性罕见病？

于是在积极给予治疗的同时，张丹

安排患者进行了全外显子基因检测。

一个月后，基因报告显示，患者 RELA

单倍剂量不足。

“这不是传统意义上的白塞病，应

该称之为类白塞样综合征。该病非常

罕见，目前全球范围内发病人数约为 10

个，且多为个案或家系报道，国内尚无一

例，因此治疗经验非常有限。”张丹表示，

由于该病属于单基因自身炎症性疾病，

能够完美地模拟白塞病的临床表征，因

此极易迷惑医生造成漏诊。

诱导治疗期见效明显

不同于白塞病、系统性红斑狼疮、

皮肌炎、关节炎等常见的风湿免疫性

疾病没有明确病因，多是遗传、感染与

环境因素的综合作用，RELA 单倍剂量

不足是明确的基因问题，即位点突变

导致 RELA 生成低表达。

对此，张丹所在的风湿免疫科为患

者制定了“激素 +环磷酰胺 +阿达木

单抗”的药物治疗方案，并针对血栓采

取了抗凝治疗。“在诱导治疗期，患者

需每月静脉滴注环磷酰胺一次，连续

六次。”

治疗三个月时，患者来医院复查了

血管 B 超，结果显示静脉血栓已经消

失，动脉炎也明显好转。自从用上这些

免疫抑制剂后，患者再也没有出现过口

腔溃疡和外阴溃疡。张丹表示，“由于该

病极为少见，我们也无法确保治疗方案

的适配性，只能积极复查，及时了解患者

身体动态，欣慰的是效果不错。”

在所有风湿免疫性疾病的治疗评

估中，相比“治愈”，他们讲得更多的是

“达标治疗”。张丹表示，达标分为临床

达标和实验室达标，指通过治疗，患者

虽然可能长期服用低剂量药物，但疾

病状态无法被他人识别，能够拥有和

大多数普通人一样的生活质量。

目前患者药物治疗不足 4个月。张

丹透露，她还需继续诱导治疗，满 6 个

月后进入治疗第二阶段，拉长用药时

间间隔，每 3 个月输注环磷酰胺一次。

“连续 9 次后，患者就可以进入维持治

疗期了。”张丹所在的整个风湿免疫一

病区都对患者的预后表示乐观。

多器官受累预警风湿免疫病

在这位 16 岁年轻女孩的 10 年就

诊生涯中，张丹透露，她和她的家人从

未到任何医院的风湿免疫科进行过干

预治疗。“这反映出无论是公众还是基

层医院的医生，都不觉得口腔溃疡是

什么大病。”

一直以来，风湿免疫性疾病都存在

诊断不明、易误诊漏诊的问题。改善这

一情况，既需要与风湿免疫性疾病临

床表现相关的科室医生增进多学科知

识的学习，引导患者及时得到精准诊

治，如皮肤科、骨科等；又需要公众根

据可监测到的自身症状尽量选对首诊

科室。

“如果出现长期发热、关节活动异

常或肿胀、非过敏原因的反复皮疹、类

似反复口腔溃疡的黏膜病变等症状，

医生和患者应考虑风湿免疫性疾病的

可能，并到医院进行相关辅助检查。”

张丹表示，风湿免疫性疾病以慢性多

系统受累为显著特征，会引起全身各

个脏器的损伤。如果患者同时出现两

种及以上临床表现，那么就绝不是头

痛医头、脚痛医脚的“单纯”疾病，而是

一种系统性疾病。

“RELA 单倍剂量不足虽然明确是

基因问题，但为什么患者没有一出生

就发病，而是 6岁时才出现症状？这说

明在基因之外还有诱因，也就是环境

及感染的作用。”因此，张丹建议，除了

药物治疗，风湿性免疫疾病患者在生

活中也应避免过多感染、减少微生物

暴露，同时坚持饮食均衡、作息规律的

健康生活方式，防止工作和学习压力

过大，保持稳定的情绪和激素水平，这

样才能降低疾病复发的概率。

警惕老年人群“一身多病”现象

本报讯“尽管我国长寿老人的数

量越来越多，但很多老年人存在‘长

寿不健康’的问题。”近日，在一场题

为“关注多病共存，守护银色健康”全

国媒体沟通会上，国家老年医学中心

主任、北京医院原院长王建业表示，

我国老龄化呈现增长速度快、人口基

数大和未富先老、未备而老、边富边

老等特点。

当前，我国约有 1.9 亿老年人患有

慢性病。其中，75%的 60岁及以上老年

人至少患有 1 种慢性病，43%有多病共

存（同时患有 2种及以上疾病）。与会专

家表示，老年人群慢性疾病的共患现象

是全球公共卫生领域的普遍性问题。

随着年龄增长，老年人常同时存在

心脑血管疾病、呼吸系统疾病、糖尿病

等慢性疾病，罹患感染性疾病如流感、

带状疱疹、肺炎球菌性疾病等风险显

著增加。以带状疱疹为例，年龄是其最

重要的危险因素，50 岁以后发病率显

著上升。相比于一般人，糖尿病、慢性

肾病、心血管疾病、慢性阻塞性肺病、

类风湿关节炎的患者发生带状疱疹疾

病的风险增加。

对此，北京大学第三医院风湿免疫

科主任穆荣表示，大多数的风湿免疫性

疾病本身就是慢性疾病。其中，类风湿

关节炎、风湿性多肌痛、骨关节炎等在

中老年人群中较为常见。风湿免疫性

疾病患者由于疾病迁延不愈，延误诊

断、治疗等原因，容易造成功能性损

害，导致免疫力下降，存在继发感染性

疾病风险，这种情况在红斑狼疮患者中

非常普遍。

遗憾的是，我国公众对感染性疾病

认知有待提升。《中国中老年常见感染

性疾病预防行动倡议暨认知调研结果》

显示，中老年人群（50 岁及以上）低估

了自己患常见感染性疾病（流感、肺炎

链球菌肺炎、带状疱疹）的风险和危

害。以带状疱疹为例，仅 19.6%的中老

年人认为带状疱疹相关性疼痛的严重

程度较高。

为此，《我国老年人健康防护倡议》

提出，老年人要增强疫苗接种预防疾病

意识，主动接种流感疫苗、肺炎链球菌

疫苗和带状疱疹疫苗。 （张思玮）
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