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摘  要 

目的：观察原发性干燥综合征(Primary Sjogren’s Syndrome, pSS)患者血清白介素-6 (IL-6)与焦虑、抑

郁的相关性，探讨其在pSS合并焦虑、抑郁中的预测价值。方法：选取2023年1月~2023年12月在新疆

医科大学第二附属医院住院的90例pSS患者，根据宗氏抑郁自评量表(SDS)、宗氏焦虑自评量表(SAS)量
表分为pSS伴焦虑、抑郁组和pSS不伴焦虑、抑郁组，行问卷调查并收集人口统计学、临床及实验室资料、

EULAR干燥综合征患者报告指数(ESSPRI)、EULAR干燥综合征疾病活动指数(ESSDAI)对患者焦虑抑郁及病

情进行评估，另按1:1:1比例选取45例我院健康体检人，分析pSS患者血清IL-6与焦虑抑郁的相关性。结果：

血清IL-6水平比较，pSS伴焦虑、抑郁组显著高于pSS不伴焦虑、抑郁组和健康人组，pSS伴焦虑、抑郁组

显著高于pSS不伴焦虑、抑郁组；在抗SSA抗体阳性分布上，pSS伴焦虑、抑郁组抗SSA抗体阳性率较pSS
不伴焦虑、抑郁组更高，抗SSA抗体滴度(3+)的患者占比更高(P均<0.05)；pSS伴焦虑、抑郁组的ESSPRI、
ESSDAI、IgG较pSS不伴焦虑、抑郁组显著升高(P均<0.05)；pSS伴焦虑、抑郁组的血沉水平显著高于pSS
不伴焦虑、抑郁和健康人组；pSS伴焦虑、抑郁组的病程比pSS不伴焦虑、抑郁组更短；2组pSS患者较健

康人组的女性占比更多，男性占比更少(P均<0.05)。Pearson相关性分析结果显示，pSS伴焦虑、抑郁组血

清IL-6与ESSPRI、ESSDAI、SAS、SDS呈正相关。多因素logistic回归分析显示，IL-6、ESSDAI、ESSPRI
是pSS合并焦虑、抑郁的独立危险因素。ROC曲线分析显示，IL-6、ESSDAI对pSS合并焦虑抑郁均有较高

预测价值(P < 0.001)，二者联合的预测价值更高(P < 0.001)。结论：血清IL-6水平与pSS患者合并焦虑

抑郁密切相关，可作为pSS合并焦虑、抑郁的潜在生物标志物，为早期诊断和治疗提供重要依据。 
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Abstract 
Objective: To observe the correlation between serum interleukin-6 (IL-6) and anxiety and depres-
sion in patients with Primary Sjogren’s Syndrome (pSS), and explore its predictive value in pSS 
combined with anxiety and depression. Methods: Ninety patients with pSS hospitalized in the 
Second Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University from January 2023 to December 2023 
were selected and divided into pSS group with anxiety and depression and pSS group without an-
xiety and depression according to Zong’s self-rating Depression Scale (SDS) and Zong’s Self-rating 
Anxiety Scale (SAS). A questionnaire survey was conducted and demographic, clinical and labora-
tory data, EULAR Sjogren’s Syndrome Patient Reporting Index (ESSPRI) and EULAR Sjogren’s Syn-
drome Disease Activity Index (ESSDAI) were collected to evaluate the anxiety, depression and 
condition of the patients. In addition, 45 healthy persons in our hospital were selected at a ratio of 
1:1:1, to analyze the correlation between serum IL-6 and anxiety and depression in pSS patients. 
Result: The serum IL-6 level of pSS with anxiety and depression group was significantly higher 
than that of pSS without anxiety and depression group and healthy group, and pSS with anxiety 
and depression group was significantly higher than that of pSS without anxiety and depression 
group. In the positive distribution of anti-SSA antibody, the positive rate of anti-SSA antibody in 
pSS group with anxiety and depression was higher than that in pSS group without anxiety and de-
pression, and the proportion of patients with anti-SSA antibody titer (3+) was higher (P < 0.05). 
ESSPRI, ESSDAI and IgG in pSS with anxiety and depression group were significantly higher than 
those in pSS without anxiety and depression group (all P < 0.05). The serum sedimentation rate of 
pSS group with anxiety and depression was significantly higher than that of pSS group without an-
xiety and depression and healthy people. The duration of pSS with anxiety and depression was 
shorter than pSS without anxiety and depression. Compared with the healthy group, the propor-
tion of pSS patients in the 2 groups was more in females and less in males (P < 0.05). Pearson cor-
relation analysis showed that serum IL-6 in pSS group with anxiety and depression was positively 
correlated with ESSPRI, ESSDAI, SAS and SDS. Multivariate logistic regression analysis showed that 
IL-6, ESSDAI and ESSPRI were independent risk factors for pSS combined with anxiety and depres-
sion. ROC curve analysis showed that both IL-6 and ESSDAI had high predictive value for pSS com-
bined with anxiety and depression (P < 0.001), and the combined value was higher (P < 0.001). 
Conclusion: Serum IL-6 level is closely related to anxiety and depression in pSS patients, and can 
be used as a potential biomarker of pSS patients with anxiety and depression, providing an im-
portant basis for early diagnosis and treatment. 
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1. 引言 

原发性干燥综合征(Primary Sjogren’s Syndrome, pSS)是最常见的中老年人的自身免疫性结缔组织病，

我国人群患病率为 0.33%~0.77% [1] [2]。pSS 发病机制主要以淋巴细胞浸润外分泌腺体为特征，临床症状

为口干、眼干、腮腺肿大、猖獗齿等，腺体外可侵犯关节、肌肉、血液及神经系统等造成多系统、多器

官受损[3]。焦虑、抑郁是 pSS 患者常见的情感障碍表现[1] [4] [5] [6]，相关研究发现约 33%~37%的 pSS
患者存在焦虑、抑郁[4]。目前 pSS 发生焦虑、抑郁的机制尚不明确，但根据免疫细胞因子模型，Th1、
Th2 的免疫应答失衡，导致白细胞介素(IL-6)等促炎细胞因子过表达[7]，然而 IL-6 可通过影响 T 细胞功

能，进而诱导其增殖浸润到中枢神经系统，从而直接影响大脑功能和神经递质的产生诱导焦虑抑郁，且

其升高与负面情绪的强度呈正相关[8]。但是 IL-6 在 pSS 伴焦虑、抑郁的相关研究鲜有报道，故本文分析

IL-6 在 pSS 伴焦虑抑郁患者中的水平变化，观察 pSS 患者 IL-6 水平与焦虑、抑郁评分的相关性，综合评

估其在 pSS 伴焦虑抑郁中的临床价值。 

2. 资料与方法 

2.1. 临床资料 

选取 2023 年 1 月~2023 年 12 月在新疆医科大学第二附属医院住院的 90 例 pSS 患者，根据 SAS、SDS
评分分组，将 SAS ≥ 40 和(或) SDS ≥ 40 的 45 例患者为 pSS 伴焦虑抑郁组，SAS、SDS 均<40 的 45 例患

者为 pSS 不伴焦虑抑郁组。纳入标准：① 符合 18~80 岁；② 2016 原发性干燥综合征新分类标准[9]；③ 
患者对本研究知情，并签署知情同意书。排除标准：① 既往存在精神心理问题和自我效能感低下；② 合
并心肺肝肾功能严重异常和免疫缺陷性疾病、恶性肿瘤、重大手术等；③ 合并其他风湿免疫性疾病；④ 
近 2 周内服用过抗抑郁、抗焦虑药物；⑤ 各种原因无法配合本试验的患者。收集并分析入组患者一般资

料、焦虑抑郁量表、pSS 患者病情评估表、实验室检测及相关抗体等资料。另按 1:1:1 比例选取 45 例我

院健康体检人为健康人组，健康人组排除自身免疫性疾病、感染、肿瘤、心理或精神疾病等疾病。 
收集并分析 pSS 患者人口学特点、实验室检测及相关抗体，以及住院期间 pSS 患者病情评估包括

EULAR 干燥综合征患者报告指数(ESSPRI)、EULAR 干燥综合征疾病活动指数(ESSDAI)，其中 ESSPRI ≥ 
5 表明患者存在明显主观症状，ESSDAI ≥ 5 定义为中度疾病活动度，且两表数值越高，主观症状及疾病

活动度越重[10] [11] [12]，即病情越重。 

2.2. 调查问卷 

2.2.1. 焦虑抑郁水平评估 
采用宗氏抑郁自评量表(Zung self-rating depression scale, SDS)、宗氏焦虑自评量表(Zung self-rating 

anxiety scale, SAS)，患者根据自身情况完成，得分 ≥ 40 定义为伴有焦虑和(或)抑郁状态[13] [14]，且纳入

pSS 伴焦虑、抑郁组，反之纳入 pSS 不伴焦虑抑郁组及健康人组。 

2.2.2. 临床特征评估 
记录患者姓名、年龄、民族、病程、ESSPRI、ESSDAI 等一般资料，收集患者 IL-6、IgG、C4、CRP、

ESR 等临床指标。 

2.3. 统计学处理 

应用 SPSS 26.0 软件统计学分析，定量资料根据服从正态分布情况，用均数 ± 标准差( ±x s )或[M 
(P25, P75)]描述；定性资料以例数和百分比描述；连续变量两组间比较使用非参数检验(Mann-Whitney U 检
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验)，分类变量两组间比较视情况选择方差分析或 Fisher 确切概率法；连续变量三组间比较使用非参数检

验(Kruskal-Wallis 检验)，分类变量三组间比较视情况选择方差分析或 Fisher 确切概率法，事后分析采用

bonferroni 事后检验；相关性分析采用 Pearson 检验；危险因素用多因素 Logistic 回归分析；预测价值采

用 ROC 曲线分析。以 P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 3 组血清 IL-6 水平比较 

3 组血清 IL-6 水平比较，pSS 伴焦虑、抑郁组显著高于 pSS 不伴焦虑、抑郁组和健康人组，pSS 伴

焦虑、抑郁组显著高于 pSS 不伴焦虑、抑郁组。见表 1。 
 
Table 1. Comparison of general data among groups  
表 1. 各组间的一般资料比较 

3 组对象 IL-6 及临床资料比较 

指标 pSS 伴焦虑抑郁(n = 45) pSS 不伴焦虑抑郁(n = 45) 健康人组(n = 45) Z/H/χ2值 P 值 

病程(月) 16.0 (6.0, 48.0) 36.0 (12.0, 60.0)* / 2.126 0.034 

ESSPIR 5.0 (4.0, 6.0) 3.0 (2.0, 3.0)* / −6.125 <0.001 

ESSDAI 6.0 (4.0, 7.0) 2.0 (1.0, 3.0)* / −7.119 <0.001 

抗 SSA   / 21.957 <0.001 

− 1 (2.2) 17 (37.8)* /   

+ 6 (13.3) 9 (20.0) /   

++ 6 (13.3) 5 (11.1) /   

+++ 32 (71.1) 14 (31.1)* /   

抗 SSB   / 2.954 0.385¶ 

− 26 (57.8) 29 (64.4) /   

+ 5 (11.1) 8 (17.8) /   

++ 1 (2.2) 0 (0) /   

+++ 13 (28.9) 8 (17.8) /   

性别    22.804 <0.001 

女 42 (93.3) 42 (93.3) 27 (60.0)*#   

男 3 (6.7) 3 (6.7) 18 (40.0)*#   

年龄(岁) 57.00 (49.00, 63.00) 58.00 (52.00, 65.00) 57.00 (51.00, 62.00) 0.423 0.809 

SAS 41.00 (36.00, 45.00) 32.00 (25.00, 34.00)* 32.00 (27.00, 35.00)* 39.607 <0.001 

SDS 41.00 (35.00, 42.00) 29.00 (22.00, 35.00)* 28.00 (24.00, 34.00)* 51.475 <0.001 

IL-6 (ng/L) 15.68 (5.55, 28.92) 3.65 (1.98, 8.69)* 1.50 (1.05, 2.34)*# 72.323 <0.001 

IgG (g/L) 16.80 (12.10, 20.50) 13.30 (10.20, 17.20)* 8.50 (7.70, 10.00)*# 53.071 <0.001 
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续表 

C4 (g/L) 0.20 (0.16, 0.30) 0.24 (0.18, 0.33) 0.30 (0.21, 0.42)* 12.951 0.002 

CRP (mg/L) 5.00 (4.30, 8.30) 5.00 (0.94, 7.10) 5.00 (4.30, 5.20) 3.292 0.193 

ESR (ml/h) 67.00 (30.00, 95.00) 20.00 (10.00, 40.00)* 15.00 (10.00, 25.00)* 47.994 <0.001 

*与 pSS 伴焦虑抑郁组相比，P < 0.05；#与 pSS 不伴焦虑抑郁组相比，P < 0.05。¶Fisher 确切概率法。 

3.2. 3 组临床资料相比较 

在抗 SSA 抗体阳性分布上，pSS 伴焦虑、抑郁组抗 SSA 抗体阳性率较 pSS 不伴焦虑、抑郁组更高，

抗 SSA 抗体滴度(3+)的患者占比更高(P 均<0.05)；pSS 伴焦虑、抑郁组的 ESSPRI、ESSDAI、IgG 较 pSS
不伴焦虑、抑郁组显著升高(P 均<0.05)；pSS 伴焦虑、抑郁组的血沉水平显著高于 pSS 不伴焦虑、抑郁

和健康人组；pSS 伴焦虑、抑郁组的病程比 pSS 不伴焦虑、抑郁组更短；2 组 pSS 患者较健康人组的女

性占比更多，男性占比更少(P 均<0.05)。见表 1。 

3.3. 相关性分析 

Pearson 相关性分析结果显示，血清 IL-6 与 ESSDAI、SAS、SDS 呈正相关(P < 0.05)，见表 2。 
 
Table 2. Correlation between serum IL-6 and ESSDAI, SAS and SDS 
表 2. 血清 IL-6 与 ESSDAI、SAS、SDS 的相关性 

变量 
ESSDIA SAS SDS ESSPRI 

r P r P r P r P 

IL-6 0.315 0.002 0.363 <0.001 0.267 0.011 0.356 0.001 

ESSDAI - - 0.452 <0.001 0.503 <0.001 0.552 <0.001 

SAS - - - - 0.347 0.001 0.387 <0.001 

SDS - - - - - - 0.411 <0.001 

3.4. 影响 pSS 合并焦虑、抑郁的因素 

将 pSS 合并焦虑、抑郁作为因变量，将单因素分析中有意义的指标作为自变量，多元回归分析结果

显示，IL-6、ESSDAI、ESSPRI 是 pSS 合并焦虑、抑郁的独立危险因素(P < 0.05)，见表 3。 
 
Table 3. Logistic regression analysis 
表 3. Logistic 回归分析 

变量 β SE Wald P OR 95%CI 

ESSDAI 1.167 0.383 9.283 0.002 3.211 1.516~6.800 

ESSPRI 0.886 0.382 5.376 0.020 2.426 1.147~5.131 

IL-6 0.157 0.078 4.033 0.045 1.170 1.004~1.363 

3.5. IL-6 对 pSS 合并焦虑、抑郁的预测价值分析 

ROC 曲线分析显示，IL-6、ESSDAI 对 pSS 合并联合焦虑抑郁均有较高预测价值(P < 0.001)，二者联
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合的预测价值更高(P < 0.001)。见表 4 及图 1。 
 
Table 4. Analysis of the predictive value of serum IL-6 and ESSDAI in pSS combined with anxiety and depression 
表 4. 血清 IL-6 和 ESSDAI 对 pSS 合并焦虑、抑郁的预测价值分析 

因素 截断值 AUC P 95%CI 敏感度% 特异度% 

ESSDAI 3.500 0.932 <0.001 0.883-0.981 80.00 88.89 

IL-6 5.365 0.803 <0.001 0.713-0.892 91.11 53.33 

二者联合 - 0.967 <0.001 0.935-0.999 95.56 88.89 

 

 
Figure 1. ROC curve of the predictive value of IL-6 and ESSDAI on pSS combined with anxiety and depression 
图 1. IL-6、ESSDAI 对 pSS 合并焦虑、抑郁预测价值的 ROC 曲线 

4. 讨论 

pSS 患者 B 细胞反应性增生并产生大量自身抗体，使机体产生局部炎症反应，协同变应原、细胞因

子及趋化因子共同作用，导致 T、B 细胞相互促进，使外分泌腺持续存在炎症反应，最终导致腺体破坏，

而表现为口干、眼干、疲劳、关节痛等，其病程长、临床表现复杂多样[15]，亦会使患者产生焦虑抑郁等

消极心理，然而不仅焦虑抑郁等负面情绪可能导致免疫功能紊乱，而且免疫系统疾病也会引起患者情绪

状态的深刻变化，如此形成恶性循环。因此，对 pSS 患者焦虑、抑郁及早发现、及早治疗，以控制病情，

可提高患者生活质量。 
首先，在我们分析收集的临床资料，结果显示 pSS 患者较健康人组的女性占比更多，男性占比更少，

病程在 pSS 伴焦虑、抑郁组中较 pSS 不伴焦虑、抑郁组更短；在抗 SSA 抗体阳性分布上，pSS 伴焦虑、

抑郁组抗 SSA 抗体阳性率及 IgG 水平较 pSS 不伴焦虑、抑郁组更高，抗 SSA 抗体滴度(+++)的患者占比

更高；评估两组 pSS 患者 ESSPRI、ESSDAI 评分，发现 pSS 伴焦虑、抑郁组的 ESSPRI、ESSDAI 评分

均高于未合并焦虑、抑郁组，表明 pSS 合并焦虑、抑郁患者疾病活动度更高、主观症状更明显，病情进

展更为迅速。 
IL-6 是一种免疫调节因子，广泛参与免疫调节、炎症反应和组织修复等生理过程，IL-6 的升高可能

与炎症介质的释放、自身抗体的产生和免疫细胞的异常活化有关，在 pSS 的发病机制中发挥重要作用，

同时 IL-6 也参与了焦虑、抑郁的发病[16]。研究发现，pSS 小鼠 IL-6 的基因表达显著高于对照组[17]，
在促进腺体破坏和加剧干燥方面起着重要作用。临床研究也发现 pSS 患者 IL-6 水平高于健康人，且浓度
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与疾病的特异性表现相关，pSS 患者中具有腹腔疾病、肺纤维化或肺泡炎或外周神经系统症状的患者较

没有这些表现的患者具有显著更高的 IL-6 水平[18]。本研究结果表明 pSS 伴焦虑、抑郁组和不伴焦虑、

抑郁组的 IL-6 水平较健康人显著升高，并且在 pSS 伴焦虑、抑郁组更高。通过临床资料分析，pSS 伴焦

虑、抑郁组的 ESSPRI、ESSDAI、较 pSS 不伴焦虑、抑郁组显著升高；pSS 伴焦虑、抑郁组的血沉水平

显著高于 pSS 不伴焦虑、抑郁和健康人组；pSS 伴焦虑、抑郁组的病程比 pSS 不伴焦虑、抑郁组更短；。

进一步进行 Pearson 相关性分析显示，pSS 伴焦虑、抑郁患者血清 IL-6 与 ESSPRI、ESSDAI、SAS、SDS
评分均呈正相关，提示血清 IL-6 水平不仅与 pSS 的疾病活动度有关，而且与 pSS 患者焦虑、抑郁正相关。

IL-6 作为一种促炎因子，对 pSS 并发神经系统病变的评估也具有一定的临床意义[19]。此外，在 pSS 患

者健康相关生活质量研究中发现 IL-6 水平越高，患者活力、社会功能、情感角色功能及心理健康评分越

低[20]。有国外研究发现，IL-6 合成与患者的心身功能之间存在强相关性，以上结论与本研究结果相似。

为进一步明确 IL-6 在 pSS 合并焦虑、抑郁患者中的意义，我们通过二元回归发现 IL-6、ESSPRI、ESSDAI
均是 pSS 患者发生焦虑抑郁的独立危险因素。因此，我们推测 IL-6 是 pSS 共患焦虑、抑郁的独立危险因

素之一。 
越来越多的研究表明，pSS 的发生发展与心理因素具有一定的关系，常伴随焦虑抑郁等精神状态改

变。相关 Meta 分析表明 pSS 患者的抑郁和焦虑状态发生率比健康对照组更高且更重。目前研究证实 IL-6
等细胞因子在自身免疫性疾病患者抑郁症发展中具有重要作用，我们的研究也发现 IL-6 是 pSS 合并焦虑、

抑郁的独立危险因素。因此，通过进一步 ROC 分析结果显示，IL-6 预测 pSS 合并焦虑、抑郁的 AUC 为

0.803，敏感度 91.11%，特异性 53.33%，提示 IL-6 可能参与了 pSS 患者合并焦虑抑郁的发生发展，并可

能成为评估疾病进展和预后的一个重要指标。当 ESSDAI 和 IL-6 二者联合检测对 pSS 合并焦虑、抑郁的

AUC 为 0.967，敏感度 95.56%，特异性 88.89%，ESSDAI 合并 IL-6 联合将更有助于评估 pSS 患者合并焦

虑、抑郁的发生发展和预后。 
因此，血清 IL-6 水平可以作为 pSS 患者合并焦虑抑郁的潜在生物标志物，为早诊断、早治疗提供重

要依据。进一步证实了 IL-6 在干燥综合征合并焦虑、抑郁发病机制中的作用，或可为 pSS 提供治疗新靶

点。但由于时间、人力有限，本研究具有样本量小、单中心研究等局限性，未来研究中提高样本量，可

进一步评估焦虑抑郁水平的影响因素，以便加强 pSS 患者的心理护理、增强生活质量。 
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