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摘要
ＩｇＧ４ 相关疾病(ＩｇＧ４－ＲＤ)是一种新近被认识的与 ＩｇＧ４ 淋
巴细胞密切相关的慢性、系统性疾病ꎮ 累及眼部时ꎬ命名
为 ＩｇＧ４ 眼部相关疾病( ＩｇＧ４－ＲＯＤ)ꎮ ＩｇＧ４－ＲＯＤ 临床表
现受侵犯部位影响ꎬ与其他累及器官相比具有独特的病理
特征ꎮ 随着近年对该疾病临床认识的深入ꎬ诊疗率不断提
高ꎮ 本文对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的概念、流行病学、病因及发病机
制、临床表现、组织病理学、影像学检查、实验室检查、诊断
与鉴别诊断ꎬ以及治疗方面的研究进展进行综述ꎮ
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Ａｂｓｔｒａｃｔ
•ＩｇＧ４ － ＲＤ ｉｓ ａ ｎｅｗｌｙ ｒｅｃｏｇｎｉｚｅｄ ｃｈｒｏｎｉｃ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ
ｄｉｓｅａｓｅ. ＩｇＧ４ － ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｐｌａｓｍａ ｃｅｌｌｓ ｐｌａｙ ａ ｐａｒｔ ｉｎ ｔｈｅ
ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｉｓ ｄｉｓｅａｓｅ. “ ＩｇＧ４ －
ｒｅｌａｔｅｄ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ(ＲＯＤ)” ｗａｓ ｐｒｏｐｏｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｅｙｅｓ ｉｎ ｇｅｎｅｒａｌ. Ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ
ｏｆ ＩｇＧ４－ＲＯＤ ａｒｅ ｖａｒｉｏｕｓ ｄｕｅ ｔｏ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｐａｒｔｓ
ａｎｄ ｈａｖｅ ｕｎｉｑｕｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｔｈｅｒ
ｏｒｇａｎｓ. Ｗｉｔｈ ａ ｂｅｔｔｅｒ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｏｎ ｔｈｉｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ
ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓꎬ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒａｔｅ ｈａｓ ｂｅｅｎ
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０引言
ＩｇＧ４ 相关疾病 ( ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ４ － ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅꎬ

ＩｇＧ４－ＲＤ)是一种对其认识在不断加深的纤维炎症性疾
病ꎬ临床表现为病变组织肿大ꎬ组织病理以大量淋巴浆细
胞浸润、席纹状纤维化及闭塞性静脉炎为特征ꎬ常伴有血
清 ＩｇＧ４ 浓度升高[１]ꎮ 发现契机是 Ｈａｍａｎｏ 等[２]于 ２００１ 年
报道硬化性胰腺炎患者的血清 ＩｇＧ４ 明显升高ꎮ ２００３ 年ꎬ
Ｋａｍｉｓａｗａ 等[３]对 ８ 例自身免疫性胰腺炎患者的胰腺及其
他器官组织进行免疫组化染色ꎬ发现除了病变胰腺组织
外ꎬ大部分胰周组织、胆管、胃黏膜、肠黏膜等组织中存在
中到重度的 ＩｇＧ４ 阳性浆细胞浸润ꎬ并引入 ＩｇＧ４ 相关自身
免疫性疾病的概念ꎮ ＩｇＧ４－ＲＤ 几乎可累及所有系统ꎬ包
括胆道系统、唾液腺、眶周组织、肾、肺、淋巴结、脑膜、主动
脉、乳房、前列腺、甲状腺、心包和皮肤等[４]ꎮ ６０％~９０％的
ＩｇＧ４－ＲＤ 为多器官病变ꎬ患者可在数月内出现体质量减
轻[１]ꎮ 而对于不同器官ꎬ其临床表现及病理也存在差异ꎮ
当病变累及眼部时ꎬ统称为 ＩｇＧ４ 相关眼病(ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ
Ｇ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅꎬＩｇＧ４－ＲＯＤ)ꎬ本文着重描述
ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的临床病理等特征ꎮ
１历史认识过程

在眼科领域ꎬ曾将出现双侧泪腺及唾液腺对称性肿大
的患者ꎬ诊断为米库立兹病(Ｍｉｋｕｌｉｃｚｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬＭＤ)ꎬ由
Ｍｉｋｕｌｉｃｚ 于 １８８８ 年第一次报道ꎮ 在此后约 ５０ａꎬ干燥综合
征(Ｓｊöｇｒｅｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬＳＳ)确立为一临床疾病实体ꎬ自此将
ＭＤ 与 ＳＳ 视为同一疾病[５]ꎮ ２００４ 年ꎬＹａｍａｍｏｔｏ 等[６] 报道
米库立兹病存在高 ＩｇＧ４ 血症ꎬ而后从临床特征、血清及病
理等各方面对米库立兹病与干燥综合征的差异进行分析ꎬ
且 ＭＤ 存在血清 ＩｇＧ４ 升高、泪腺及唾液腺 ＩｇＧ４ 浆细胞浸
润的特点ꎬ遂提出 ＭＤ 独立于 ＳＳꎬ属于 ＩｇＧ４ 相关性疾病ꎮ
随着对此疾病认识的深入ꎬ出现了一系列以“ ＩｇＧ４”开头
命名的新的疾病名称ꎮ ２０１１ 年ꎬ在美国波士顿举行的
ＩｇＧ４－ＲＤ国 际 研 讨 会 上ꎬ 推 荐 此 类 疾 病 统 一 命 名 为
ＩｇＧ４－ＲＤꎬ同时明确以 “ ＩｇＧ４ 相关” 开头命名各器官疾
病[７]ꎮ 同年ꎬ日本发布了 ＩｇＧ４－ＲＤ 的综合诊断标准[８]ꎮ
至 ２０１４ 年ꎬ日本基于 ＩｇＧ４－ＲＤ 的综合诊断标准ꎬ起草了
ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的诊断标准[５]ꎮ
２流行病学

据估计ꎬＩｇＧ４－ＲＤ 在日本每十万人的发病率为 ０.２８ ~
１.０８ꎬ而 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 在 ＩｇＧ４－ＲＤ 患者中占 ４％ ~ ３４％ [９－１０]ꎮ
ＩｇＧ４－ＲＯＤ 在眼部应尤为重视ꎬ研究显示其约占眼眶淋巴
组织增生病的 １ / ４ꎬ而眼眶淋巴增生性疾病是眼眶部位最
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常见的疾病ꎬ发病率占眶占位病变的 １１％ ~ ４３％ [１１－１２]ꎮ
ＩｇＧ４－ＲＤ 有明显的男性好发倾向ꎬ在不同部位男女患病
比例存在差距ꎮ 在胸部(肺、胸膜及乳腺)、肝胆胰、腹膜后
器官ꎬ以及全身多发病例中ꎬ男性占 ７５％~８６％ꎬ而男女患病
比例在唾液腺及泪腺处相近[１３]ꎮ 最近一篇报道ꎬ囊括了来
自日本、韩国、美国及中国台湾的 ９５ 例病例ꎬ显示ＩｇＧ４－ＲＯＤ
男女比例为 １.１ꎬ平均发病年龄 ５６.３ 岁ꎬ无低龄及明显性别
差异[１４]ꎮ 而在相关儿童发病情况的统计中显示ꎬＩｇＧ４－ＲＤ
更好发于女童ꎬ但尚需进一步的大样本统计[１５]ꎮ
３病因以及发病机制
３.１病因　 ＩｇＧ４－ＲＤ 的确切病因目前仍不清楚ꎬ但已有部
分学者对此进行了探索: ( １) 遗传因素:我国对 ９１ 例
ＩｇＧ４－ＲＤ病例进行 ＰＣＲ 检测ꎬ结果显示 ＨＬＡ－ＤＲＢ１∗０３
表达率显著增加ꎬＤＲＢ１∗ ０９ 表达率显著降低ꎬ并且不同
脏器受累患者 ＨＬＡ 基因亚型表达率不同ꎬＨＬＡ－ＤＲＢ１∗
０３、ＨＬＡ－ＤＱＢ１∗０２ 在泪腺受累患者表达明显升高[１６]ꎮ
此外ꎬ日本对急性间质性肺炎(ａｃｕｔｅ ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ ｐｎｅｕｍｏｎｉａꎬ
ＡＩＰ)患者研究发现ꎬＨＬＡ－ＤＲＢ１∗０４０５ 和 ＤＱＢ１∗０４０１ 的
表达频率明显增加ꎬ而 ＨＬＡ－ＤＲＢ１∗０７０１ 和 ＤＱＢ１∗０２０２
与韩国 ＡＩＰ 患者发病有关ꎬ其复发可能与 ＤＱＢ１ 序列 ５７
位点的天冬氨酸被替代相关[１７]ꎮ (２)病原学:部分肿瘤发
病被认为与感染因子相关ꎬ于是 Ｕｓｕｉ 等[１８] 对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ
病变组织进行病原学检测ꎬ通过 ＰＣＲ 最后测出样本中微
生物阳性率显示如下:ＥＢＶ(３１.８％)ꎬＨＨＶ－６(２２.７％)和
ＨＨＶ－７(３６.４％)ꎬ推测这些感染源在炎症刺激及癌基因激
活中发挥了作用ꎮ 幽门螺旋杆菌也可能参与了 ＡＩＰ 发病
过程ꎬ研究显示 α－碳酸酐酶与人类碳酸酐酶－Ⅱ有显著的
同源性ꎬ同源片段还存在于 ＨＬＡ－ＤＲＢ１∗０４０５ 肽结合基
序ꎮ 此外ꎬＡＩＰ 患者纤溶酶原结合蛋白抗体阳性率较高ꎬ
其体内存在与 ＨＰ 纤溶酶原结合蛋白氨基酸序列和胰腺
腺泡上皮细胞泛素蛋白连接酶有同源性的肽链[４]ꎮ 推测
其发病可能与抗原交叉反应有关ꎮ (３)过敏反应:部分患
者有干眼症、口干或关节痛ꎬ而许多人同时患有间质性肾
炎、变应性鼻炎和 / 或支气管哮喘[９]ꎮ (４)自身免疫性因
素:大部分 ＡＩＰ 患者体内有多种自身免疫性抗体ꎬ包括乳
铁蛋白、碳酸酐酶Ⅱ、抗核抗体等ꎮ 日本学者检测到所有
的 ＩｇＧ４－ＲＤ 样本中存在一种 １３.１ｋＤ 蛋白的自身抗原ꎬ而
正常人与 ＳＳ 患者没有ꎬ推测其是 ＩｇＧ４－ＲＤ 的特异性抗
原ꎬ仍需进一步探究[１７ꎬ１９]ꎮ
３.２ 发病机制 　 免疫领域方面的研究显示体液和细胞免
疫皆与 ＩｇＧ４－ＲＤ 发生有关[２０]ꎮ 机体在细菌、环境因素和
自身抗原等作用下产生特异性 Ｂ 淋巴细胞ꎬＢ 淋巴细胞处
理ꎬ呈递抗原ꎬ并分泌生长因子ꎬ介导 ＣＤ４＋ＣＴＬ 细胞产生
持续性的免疫反应ꎬ分泌颗粒酶 Ｂ、穿孔素、 ＩＬ１ － β、
ＴＧＦ－β、ＩＦＮ－γ、ＳＬＡＭＦ７ 等造成组织损伤和破坏[２１]ꎮ 此
外ꎬＴｈ１、Ｔｈ２、Ｔｒｅｇ、滤泡辅助性 Ｔ 细胞( Ｔ ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｈｅｌｐｅｒ
ｃｅｌｌｓꎬＴｆｈ)不同程度地参与 ＩｇＧ４－ＲＤ 发病ꎮ 对 ＩｇＧ４－ＲＤ
患者 Ｔｈ１ / Ｔｈ２ 平衡的研究结果存在差异ꎮ 较多研究(包
括对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的研究) 显示 Ｔｈ２ 为主的免疫反应在
ＩｇＧ４－ＲＤ中更为活跃[１７]ꎮ Ｔｈ２ 细胞分泌 ＩＬ － ４、 ＩＬ － ５、
ＩＬ－１３ꎬ介导 Ｂ 细胞向 ＩｇＧ４ 及 ＩｇＥ 细胞转化ꎮ Ｔｒｅｇ 细胞分
泌 ＩＬ－１０ 与 ＴＧＦ－βꎬＩＬ－１０ 使 Ｂ 细胞转化分泌 ＩｇＧ４ꎬ而
ＴＧＦ－β 与组织纤维化相关[２２]ꎮ 研究显示在 ＩｇＧ４－ＲＤ 中
Ｔｆｈ 细胞 ＣＸＣＲ５ 高表达ꎬ提出抗原长期刺激下将诱导产生
ＣＸＣＬ１３ꎬ在其趋化作用下 Ｔ 细胞迁移到 Ｔ－Ｂ 细胞的交界

区ꎬ并主要通过分泌 ＩＬ－２１ 与 Ｂ 细胞相互作用ꎬ而形成生
发中心ꎮ ＩＬ－２１可促进 Ｂ 细胞活化、增殖和 Ｉｇ 类别转换重
组ꎬ诱导 Ｂ 细胞产生自身抗体及免疫球蛋白ꎮ Ｔｆｈ 在此过
程中表达 ＢＣＬ－６ 和 ＩＣＯＳꎬ诱导自身分化ꎬ此外ꎬ生化中心
Ｂ 细胞成熟与 ＢＣＬ－６ 调控有关[２３]ꎮ
４临床表现

ＩｇＧ４－ＲＯＤ 常呈亚急性或隐匿性起病ꎬ无或少有炎症
表现ꎬ出现疼痛、眶周组织肿大、眼球突出、视力下降等ꎬ其
临床表现受其累及部位影响ꎬ其几乎可累及所有眼眶组
织ꎬ包括泪腺(８４％)、眶窝(１９％)、眼外肌( １９％)、神经
(７％)ꎬ巩膜累及少见ꎬ且常眼部多种组织受累ꎬ单组织病
变少见[１０ꎬ１４]ꎮ 泪腺病变以双侧常见ꎬ伴或不伴突眼的无
痛性泪腺肿大ꎬ眼球突出则向内下方移位ꎬ外上方运动受
限ꎬ泪腺大多可以扪及肿块ꎬ通常不伴视力损害ꎬ若病灶巨
大也可导致视网膜脉络膜褶皱ꎬ出现视力模糊ꎬ长期较强
的压迫将造成巩膜、脉络膜及视网膜的不可逆病变ꎬ因此
对眼底的检查有助于疾病发现[１９ꎬ２４]ꎮ 累及肌肉导致斜
视、复视、眼球运动障碍ꎬ当眼肌明显增粗时ꎬ患者眼球运
动仍可正常ꎬ因此眼球运动正常时仍不能排除眼肌受累ꎬ
并且以外直肌受累常见与甲状腺相关眼病相区别[２５]ꎮ 当
病灶位于视神经时ꎬ视神经可出现萎缩ꎬ也可由于周围病
灶发 展 压 迫 视 神 经 造 成 视 力 下 降[１４ꎬ２６]ꎮ 文 献 指 出
ＩｇＧ４－ＲＯＤ还可累及动眼神经及三叉神经分支ꎬ其中眶下
神经增粗最为重要ꎬ对预测 ＩｇＧ４ －ＲＯＤ 发病存在特异
性[１０ꎬ ２７]ꎮ 疾病特异性角膜炎和巩膜炎存在ꎬ但其特点尚
需进一步报道研究[１９]ꎮ 此外ꎬＩｇＧ４－ＲＯＤ 表现可与恶性肿
瘤相似ꎬ出现巨大肿块ꎬ侵袭周围组织ꎬ伴骨质破坏[２８]ꎮ
有研究显示 ＩｇＧ４－ＲＤ 患者有恶性变倾向ꎬ最好发淋巴瘤ꎬ
认为ＩｇＧ４－ＲＤ是一种癌前病变ꎬ但也有部分患者在诊断
ＩｇＧ４－ＲＤ 前已有恶性肿瘤病史ꎬ经统计分析后推测恶性
肿瘤促进了 ＩｇＧ４－ＲＤ 的发生ꎬ可能与肿瘤的治疗、自身抗
原表达及二者有共同的危险因素有关[２９－３０]ꎮ
５组织病理学

组织病理对诊断 ＩｇＧ４－ＲＤ 不可或缺ꎮ 以大量淋巴浆
细胞浸润ꎬ席纹状纤维化ꎬ闭塞性静脉炎为主要特征ꎬ也可
见非阻塞性静脉炎及嗜酸性粒细胞浸润增多ꎮ 但在不同
器官ꎬ其病理特征有所区别ꎮ 比如在淋巴结、肺、小唾液腺
及泪腺中ꎬ席纹状纤维化ꎬ闭塞性静脉炎可能不明显ꎬ甚至
缺如[３１]ꎮ 我国学者对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的病理标本进行研究ꎬ
包括泪腺、软组织、肌肉及外周神经ꎬ未见典型的闭塞性静
脉炎改变[３２]ꎮ ＩｇＧ４－ＲＯＤ 作为 ＩｇＧ４－ＲＤ 的一部分ꎬ主要
在两个方面与其他发病部位区别:纤维化并不常见ꎬ而生
发中心常见[５]ꎮ 眼附属器发生的 ＩｇＧ４－ＲＤꎬ根据淋巴细
胞、浆细胞浸润和纤维化成分的比例不同ꎬ分为假性淋巴
瘤样模式、假性淋巴瘤样－纤维化型模式(混合型)和硬化
型模式ꎬ根据此 ３ 种类型的纤维化程度及细胞分布特点
(表 １)进行研究ꎬ发现混合型及假瘤型比重较大ꎬ纤维化
常轻至中度[３３]ꎮ 生发中心是位于次级淋巴组织 Ｂ 细胞滤
泡内的结构ꎬ是 Ｂ 细胞发生体细胞超突变、种类转换重
组、Ｂ 细胞亲和成熟ꎬ以及产生浆细胞和记忆 Ｂ 细胞的主
要部位ꎮ 抗原导致 Ｂ 细胞激活及刺激抗体反应时ꎬＩｇＧ４
血清浓度出现上升ꎬ同时存在 ＩｇＧ４(＋)细胞在相关组织的
浸润[３４]ꎮ 在血清 ＩｇＧ４ 正常时ꎬ免疫组化染色对诊断
ＩｇＧ４－ＲＤ有着重要的作用ꎮ 可通过 ＩｇＧ４＋浆细胞浸润的区
别与其他眼眶炎性及淋巴增生性疾病鉴别[１４]ꎮ 对于浆细
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表 １　 ＩｇＧ－ＲＯＤ附属器官病理分型特点

类型 特点

假性淋巴瘤样模式 以淋巴细胞、浆细胞浸润为特征ꎬ反应性淋巴滤泡散在分布其中ꎬ病变区纤维化程度较轻(<２０％)ꎬ和淋巴瘤
有时不易区分

混合型模式 以淋巴细胞、浆细胞片状浸润同时伴有显著纤维化(２０％~７５％)为特征

硬化型模式 明显纤维化(>７５％)且边界不清ꎬ病变中淋巴细胞和浆细胞散在片状聚集ꎬ淋巴滤泡数量减少ꎮ 纤维化组织
中的成纤维细胞一般不显眼ꎬ散在分布于小淋巴细胞和浆细胞间

表 ２　 ２０１４ 年 ＩｇＧ４－ＲＯＤ诊断标准

２０１４ 年 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 诊断标准

(１)影像学显示泪腺、三叉神经(眶上神经、眶下神经)、眼外肌及多种眼部组织的肿块、增大、肥厚性病变

(２)病理学检查有明显的淋巴浆细胞浸润ꎬ有时可见纤维硬化ꎮ 生发中心常见ꎮ ＩｇＧ４＋浆细胞浸润并且满足:ＩｇＧ４＋ / ＩｇＧ＋浆细
胞≥４０％或 ＩｇＧ４＋浆细胞 / ＨＰＦ≥５０ 个(×４００)
(３)血清 ＩｇＧ４≥１３５ｍｇ / ｄＬ
(１)＋(２)＋(３)为确诊ꎻ(１)＋(２)为可能ꎻ(１)＋(３)为怀疑

ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的鉴别诊断

　 Ｓｊöｇｒｅｎ 综合征

　 淋巴瘤

　 结节病

　 多血管炎性肉芽肿(韦格纳肉芽肿病)
　 甲状腺相关眼病

　 特发性眼眶炎

　 真菌导致的泪腺及眶蜂窝织炎

　 ＭＡＬＴ 淋巴瘤病理可能含 ＩｇＧ４＋浆细胞ꎬ因此ꎬ鉴别诊断是必要的

　 需与 Ｓｊöｇｒｅｎ 综合征或其他眼附属器官肿瘤及肥大性病变相鉴别ꎬ如淋巴瘤、结节病等ꎮ 此外需与 ＭＡＬＴ 淋巴瘤鉴别ꎬＭＡＬＴ 是
眼眶最常见的肿瘤

胞计数ꎬ目前尚无统一的取材方法及临界值ꎮ 在不同累及
部位ꎬ每高倍镜视野下 ＩｇＧ４ ＋浆细胞可达 １０ ~ ２００ 个 /
ＨＰＦ[３１]ꎮ Ｋａｍｉｓａｗａ 等[３５]建议将高倍镜下计数分为 ４ 个等
级:每高倍镜下视野小于 １０ 个阳性细胞为阴性ꎻ１０~ ２９ 个
细胞为轻度ꎻ３０ ~ ９９ 个细胞为中度ꎻ１００ 及以上为重度ꎮ
Ｓａｔｏ 等[３６]对 ２１ 例 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 进行免疫组化染色ꎬ发现在
大多数病例中ꎬＩｇＧ４＋浆细胞 / ＨＰＦ 处于中至重度浸润之
间ꎬ而非 ＩｇＧ４－ＲＤ 无或仅有少量的 ＩｇＧ４ 阳性浆细胞ꎮ 同
时有研究建议 ＩｇＧ４＋ / ＩｇＧ＋浆细胞比值>４０％作为临界值
纳入诊断标准[３７]ꎮ ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的诊断需结合浆细胞计数
及比值考虑ꎮ
６影像学检查

ＣＴ 及 ＭＲＩ 对于观察 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 病变形态及累及范围
有意义ꎮ 泪腺常为双侧对称性肿大ꎬＭＲＩ Ｔ１ＷＩ 呈等或稍
低信号ꎬＴ２ＷＩ 多呈等或稍高信号ꎬ增强扫描明显均匀强
化ꎮ ＣＴ 则密度均匀ꎬ增强明显强化ꎮ 眼肌弥漫性增粗ꎬ边
缘多模糊ꎬＴ２ＷＩ 呈略高信号ꎬ增强后明显强化ꎻ肌锥内外、
视神经周围可见结节或肿块影ꎮ 通过 ＭＲＩ 可观察受累神
经增粗情况[３８－３９]ꎮ ＩｇＧ４－ＲＯＤ 单组织病变少见ꎬ常伴有眼
外部位累及ꎬ影像学对于评估全身累及情况发挥重要
作用ꎮ
７实验室检查

在健康人的血清中ꎬＩｇＧ４ 相较其他 ＩｇＧ 亚型所占比例
最小ꎬ常少于 ５％ [２２]ꎮ 血清学 ＩｇＧ４ 升高是诊断 ＩｇＧ４－ＲＤ
的重要指标ꎬ 敏 感 性 ８７. ２％ꎬ 特 异 性 ８２. ６％ꎮ 约 １ / ３
ＩｇＧ４－ＲＤ患者的血清 ＩｇＧ４ 处于正常范围ꎬ而对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ
的研究中约 ５％处于正常ꎬ所以当血清 ＩｇＧ４ 在正常范围

内ꎬ也不能排除 ＩｇＧ４－ＲＤ 的诊断[１４ꎬ４０]ꎮ 有报道指出血清
ＩｇＧ４ 显著升高(≥９００ｍｇ / ｄＬ)提示眼部及眼外器官同时累
及的可能性更大ꎬ比如涎腺或淋巴结的受累[４１]ꎮ 几乎所
有经过治疗的患者ꎬ血清 ＩｇＧ４ 水平降低ꎬ血清 ＩｇＧ４ 水平
高的患者复发几率更大ꎬ且随着复发而升高[４２]ꎮ 虽然血
清 ＩｇＧ４ 水平与疾病活动性并非一致ꎬ但对个人来说ꎬ仍是
十分有意义的评估指标ꎮ 有部分学者提出血清 ＩｇＧ４ / ＩｇＧ
比率较血清 ＩｇＧ４ 浓度的测量对 ＩｇＧ４－ＲＤ 特异性更高ꎬ血
清 ＩｇＧ４ / ＩｇＧ 比率在 ＩｇＧ４－ＲＤ 患者中升高ꎬ对于多器官累
及、治疗及复发同样有预测作用[４３]ꎮ 另外ꎬ即使血清 ＩｇＧ４
正常ꎬ可检测到循环中原浆细胞增多ꎬＷａｌｌａｃｅ 等[２０] 提出
原浆细胞计数可以作为诊断、治疗效果及再治疗时机的评
估标志ꎮ

此外血清 ＩｇＧ１、 ＩｇＧ２、 ＩｇＧ３ 均有不同比例升高ꎬ且
ＩｇＧ４ 升高与 ＩｇＧ３ 呈正相关ꎬＩｇＥ、Ｃ 反应蛋白、抗核抗体、
纤维化相关因子升高ꎬ可见高克隆丙球蛋白及高蛋白血
症ꎬ外周血嗜酸性粒细胞增多ꎬ补体 Ｃ３、Ｃ４ 下降[１９ꎬ４４－４５]ꎮ
８诊断标准

２０１４ 年ꎬ日本基于 ＩｇＧ４－ＲＤ 的综合诊断标准ꎬ起草了
ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的诊断标准(表 ２)ꎮ 其与 ２０１１ 年 ＩｇＧ４－ＲＤ 的
区别体现是以下几个方面:对眼部表现进行了更为详尽的
描述ꎬ包括泪腺、三叉神经(眶上神经、眶下神经)、眼外肌
及多种眼部组织的肿大ꎻ纤维硬化并非是眼部附属器必要
的组织病理特征ꎻＩｇＧ４＋ / ＩｇＧ＋浆细胞≥４０％ꎬＩｇＧ４＋浆细
胞 / ＨＰＦ≥５０ 个[５]ꎮ
９鉴别诊断

ＩｇＧ４－ＲＯＤ 应与其他以眼部肿物、突眼、运动障碍等
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为表现的全身或局部疾病相鉴别ꎬ如淋巴瘤、干燥综合征、
甲状腺相关眼病、特发性眼眶炎性假瘤、慢性泪腺炎等ꎮ
(１)淋巴瘤:淋巴瘤是 ＩｇＧ－ＲＤ 患者中最常见的恶性肿瘤ꎬ
二者的关系仍不明确ꎬ其中黏膜相关淋巴组织淋巴瘤
(ｍｕｃｏｓａ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｙｍｐｈｏｉｄ ｔｉｓｓｕｅꎬＭＡＬＴ) 发病率最高ꎮ
ＭＡＬＴ 是一类恶性程度低的 Ｂ 细胞非霍奇金淋巴瘤ꎬ病理
可见淋巴、浆细胞浸润ꎬ但 ＩｇＧ４－ＲＤ 阳性浆细胞在淋巴瘤
中的表达较低ꎮ 同时需要注意 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 合并 ＭＡＬＴ 的
情况ꎬ此类患者病理除浆细胞浸润外ꎬ还伴有免疫球蛋白
轻链限制或免疫球蛋白基因重排ꎮ (２)干燥综合征:ＳＳ 是
一种全身免疫性疾病ꎬ其外分泌腺功能出现损害和缺失ꎬ
主要好发于女性ꎬＩｇＧ４－ＲＯＤ 泪腺及腮腺明显肿大ꎬ同时
口干、眼干症状较轻ꎬ常有眼外病灶ꎬ对激素治疗的反应更
好ꎬ此外 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 的血清 ＩｇＧ４ 浓度升高、ＩｇＧ４ 阳性细胞
浸润明显ꎮ (３)甲状腺相关性眼病:甲状腺相关性眼病是
一种自身免疫性疾病ꎬ以眼眶炎细胞浸润、细胞外基质堆
积、眼外肌肥大及纤维化、脂肪组织增生等病理改变为特
征ꎬ且 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 外直肌受累较少ꎬ并多伴其他受累组织
肿大ꎬ通过甲状腺功能、眼眶影像学以及病检等综合考虑
可鉴别ꎮ (４)特发性眼眶炎性假瘤:特发性眼眶炎性假瘤
(ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ｏｒｂｉｔａｌ ｐｓｅｕｄｏｔｕｍｏｕｒꎬＩＯＰ)是一种病因不明确
的非特异炎性眼眶病ꎬ成人常单侧发病ꎬ可急性、亚急性或
慢性起病ꎬ泪腺也是其最常见侵及部位ꎬ激素及免疫抑制
剂治疗皆有效ꎮ 而 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 双侧发病多见ꎬ常呈慢性起
病ꎬ可伴全身系统性疾病ꎬ如哮喘、变异性鼻炎ꎬ同时多有
眼外累及ꎬ结合血清 ＩｇＧ４ 以及病理 ＩｇＧ４( ＋)浆细胞数值
和 ＩｇＧ４＋ / ＩｇＧ＋浆细胞比值有助于鉴别ꎮ
１０治疗

治疗通常在病理学检查之后进行ꎬ目前 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 尚
未建立标准的治疗方案ꎬ其治疗经验主要来自于病例报
道、个体或群组观察ꎬ对治疗效果评估的指标也无统一、明
确的标准ꎮ 激素推荐为一线用药ꎬ数周内可达到症状缓
解ꎬ肿块缩小ꎬ被累及器官体积回缩、功能好转ꎬ伴随着血
清 ＩｇＧ４ 降低ꎮ 但部分患者数月才出现反应ꎬ甚至完全无
变化[１]ꎮ 对 ＩｇＧ４－ＲＯＤ 常使用氢化泼尼松ꎬ起始剂量为每
天 ０.６ｍｇ / ｋｇꎬ口服 ２ ~ ４ｗｋꎬ以每 ２ ~ ４ｗｋ 减 ５ｍｇꎬ通常 ３ ~
６ｍｏ 停止ꎮ 虽然此疾病对激素反应良好ꎬ但复发常见[１４]ꎮ
激素维持治疗可减少发病率[４２]ꎮ 鉴于初始治疗有较高复
发率ꎬ相当一部分患者复发后需要加用免疫抑制剂ꎬ以减
少长期使用激素造成的严重副反应ꎮ 目前常用的免疫抑
制剂包括硫唑嘌呤、吗替麦考酚酯、甲氨蝶呤、他克莫司、
环磷酰胺等[４６]ꎮ 对于激素依赖及激素抵抗的患者ꎬ利妥
昔单抗可以达到快速的临床及影像学缓解ꎬ并且其复发率
相对较低ꎬ副作用较少ꎬ但较昂贵ꎬ所以未推荐为一线用
药[４７]ꎮ 研究报道放疗有效ꎬ但通常作为联合治疗的一部
分ꎬ需进一步统计[１４ꎬ４８]ꎮ
１１小结

综上所述ꎬＩｇＧ４－ＲＯＤ 是一种病因尚不十分明确、发
病率较高的眼部良性疾病ꎬ临床表现与其累及部位相关ꎬ
病理活检并进行免疫组织化学染色为可靠的检查手段ꎮ
应用糖皮质激素、利妥昔单抗等疗效较好ꎮ 虽已有学者从
基因及病原学等方面进行了探索ꎬ但此疾病病因及发病机
制仍不明ꎬ需深入研究ꎬ同时有必要对疾病特征进行大样
本的统计分析ꎬ以形成有临床指导意义的分期标准ꎬ并据
此建立有效的随访机制以避免恶性后果ꎮ
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ｒｅｌａｔｅｄ ｄａｃｙｒｏａｄｅｎｉｔｉｓ ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ａｓ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｃｈｏｒｉｏｒｅｔｉｎａｌ ｆｏｌｄｓ ｆｒｏｍ
ｓｅｖｅｒｅｌｙ ｅｎｌａｒｇｅｄ ｌａｃｒｉｍａｌ ｇｌａｎｄｓ. Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ９:８８－９２
２５ Ｋｉｍ Ｎꎬ Ｙａｎｇ ＨＫꎬ Ｋｉｍ ＪＨꎬ ｅｔ ａｌ. ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ
ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｅｘｔｒａｏｃｕｌａｒ ｍｕｓｃｌｅｓ: ｃａｓｅ ｓｅｒｉｅｓ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１８ꎻ
１８:１６２
２６ Ｚｈａｎｇ Ｗꎬ Ｌｕｏ Ｊꎬ Ｊｉａｏ Ｊ. Ｏｐｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ
Ｇ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ: Ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ. Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ ２０１６ꎻ１２:１１１－１１４
２７ Ｔｏｍｉｏ Ｒꎬ Ｏｈｉｒａ Ｔꎬ Ｗｅｎｌｉｎ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ４ － ｒｅｌａｔｅｄ
ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｐｓｅｕｄｏｔｕｍｏｕｒｓ ａｌｏｎｇ ｂｏｔｈ ｔｈｅ ｏｃｕｌｏｍｏｔｏｒ
ｎｅｒｖｅｓ. ＢＭＪ Ｃａｓｅ Ｒｅｐ ２０１３ꎻ２０１３:ｂｃｒ２０１２００７３２０
２８ Ｋｕｒｉｅｎ Ｒꎬ Ｂａｂｕ ＴＲꎬ Ｒｕｐａ Ｖ. Ｕｎｕｓｕａｌ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｍａｘｉｌｌａｒｙ ｓｉｎｕｓ ｍａｓｓ
ｗｉｔｈ ｐｒｏｐｔｏｓｉｓ. ＢＭＪ Ｃａｓｅ Ｒｅｐ ２０１５ꎻ２０１５:ｂｃｒ２０１５２１０６２７
２９ Ｗａｌｌａｃｅ ＺＳꎬ Ｗａｌｌａｃｅ ＣＪꎬ Ｌｕ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ＩｇＧ４－Ｒｅｌａｔｅｄ
Ｄｉｓｅａｓｅ Ｗｉｔｈ Ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ Ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ. Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌ ２０１６ꎻ６８(９):
２２８３－２２８９
３０ Ａｈｎ ＳＳꎬ Ｓｏｎｇ ＪＪꎬ Ｐａｒｋ ＹＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｌｉｇｎａｎｃｉｅｓ ｉｎ Ｋｏｒｅａｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ４ － ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｒｈｅｕｍ Ｄｉｓ ２０１７ꎻ２０:
１０２８－１０３５
３１ Ｄｅｓｈｐａｎｄｅ Ｖꎬ Ｚｅｎ Ｙꎬ Ｃｈａｎ ＪＫＣ. Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ ｏｎ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｏｆ ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｍｏｄ Ｐａｔｈｏｌ ２０１２ꎻ２５(９):１１８１－９２
３２ 吴霞ꎬ 罗清礼ꎬ 李甘地. 眼眶 ＩｇＧ４ 相关疾病的临床病理学特点及

其鉴别诊断. 中华眼科杂志 ２０１６ꎻ５２(４):２５６－２６２
３３ 何小金ꎬ 邢莉ꎬ 刘红刚. 眼附属器 ＩｇＧ４ 相关性疾病的临床病理分

析. 中华病理学杂志 ２０１４ꎻ４３(１２):７９９－８０４
３４ Ｋｌｅｉｎ Ｕꎬ Ｄａｌｌａ － Ｆａｖｅｒａ Ｒ. Ｇｅｒｍｉｎａｌ ｃｅｎｔｒｅｓ: ｒｏｌｅ ｉｎ Ｂ － ｃｅｌｌ
ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ. Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｉｍｍｕｎｏｌ ２００８ꎻ８(１):２２－３３
３５ Ｋａｍｉｓａｗａ Ｔꎬ Ｆｕｎａｔａ Ｎꎬ Ｈａｙａｓｈｉ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｏｓｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｆｏｃａｌ ｆｉｂｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ. Ｇｕｔ ２００３ꎻ５２:６８３－６８７
３６ Ｓａｔｏ Ｙꎬ Ｏｈｓｈｉｍａ Ｋｉꎬ Ｉｃｈｉｍｕｒａ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｃｕｌａｒ ａｄｎｅｘａｌ ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ
ｄｉｓｅａｓｅ ｈａｓ ｕｎｉｆｏｒｍ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ. Ｐａｔｈｏｌ Ｉｎｔ ２００８ꎻ５８:４６５－４７０

３７ Ｃｈｅｕｋ Ｗꎬ Ｃｈａｎ ＪＫＣ. ＩｇＧ４ － ｒｅｌａｔｅｄ Ｓｃｌｅｒｏｓｉｎｇ Ｄｉｓｅａｓｅ:Ａ Ｃｒｉｔｉｃａｌ
Ａｐｐｒａｉｓａｌ ｏｆ ａｎ Ｅｖｏｌｖｉｎｇ Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ Ｅｎｔｉｔｙ. Ａｄｖ Ａｎａｔ Ｐａｔｈｏｌ ２０１０ꎻ
１７(５):３０３－３３２
３８ 赵冬青ꎬ 杜凡ꎬ 高雯ꎬ 等. ＩｇＧ４ 相关眼病的影像诊断. 实用放射学

杂志 ２０１６ꎻ３２(９):１３６０－１３６３
３９ 付琳ꎬ 杨本涛ꎬ 曲晓峰ꎬ 等. ＩｇＧ４ 相关性疾病眼眶结构受累的

ＭＲＩ 表现. 中华放射学杂志 ２０１３ꎻ４７(６):４９５－４９９
４０ Ｈａｏ Ｍꎬ Ｌｉｕ Ｍꎬ Ｆａｎ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ Ｖａｌｕｅ ｏｆ Ｓｅｒｕｍ ＩｇＧ４ ｆｏｒ
ＩｇＧ４－ Ｒｅｌａｔｅｄ Ｄｉｓｅａｓｅ: Ａ ＰＲＩＳＭＡ － ｃｏｍｐｌｉａｎｔ Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ Ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ
Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｍｅｄ (Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ) ２０１６ꎻ９５(２１):ｅ３７８５
４１ Ｋｕｂｏｔａ Ｔꎬ Ｋａｔａｙａｍａ Ｍꎬ Ｍｏｒｉｔａｎｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃ Ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ Ｅａｒｌｙ
Ｒｅｌａｐｓｅ ｏｆ ＩｇＧ４－Ｒｅｌａｔｅｄ Ｏｒｂｉｔａｌ Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ Ａｆｔｅｒ Ｓｔｅｒｏｉｄ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ.
Ａｍ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１３ꎻ１５５:３７３－３７９
４２ Ｗｏｏ ＹＪꎬ Ｋｉｍ ＪＷꎬ Ｙｏｏｎ ＪＳ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＩｇＧ４
ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１７ꎻ１０１:２５６－２６０
４３ Ｍａｓａｋｉ Ｙꎬ Ｋｕｒｏｓｅ Ｎꎬ Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｕｔｏｆｆ Ｖａｌｕｅｓ ｏｆ Ｓｅｒｕｍ
ＩｇＧ４ ａｎｄ Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ＩｇＧ４＋ Ｐｌａｓｍａ Ｃｅｌｌｓ ｆｏｒ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ Ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ＩｇＧ４－Ｒｅｌａｔｅｄ Ｄｉｓｅａｓｅ. Ｉｎｔ Ｊ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌ ２０１２ꎻ２０１２:５８０８１４
４４ Ｋａｗａｓｈｉｒｉ Ｓｙꎬ Ｏｒｉｇｕｃｈｉ Ｔꎬ Ｕｍｅｄａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｆｉｂｒｏｓｉｓ－ｒｅｌａｔｅｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒ ２０１８ꎻ２０:２７７
４５ Ｅｂｂｏ Ｍꎬ Ｄａｎｉｅｌ Ｌꎬ Ｐａｖｉｃ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ:
ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ａ Ｆｒｅｎｃｈ ｃｏｈｏｒｔ: ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ａ
ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｒｅｇｉｓｔｒｙ. Ｍｅｄ(Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ) ２０１２ꎻ９１:４９－５６
４６ Ｋｈｏｓｒｏｓｈａｈｉ Ａꎬ Ｗａｌｌａｃｅ ＺＳꎬ Ｃｒｏｗｅ ＪＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ
Ｇｕｉｄａｎｃｅ Ｓｔａｔｅｍｅｎｔ ｏｎ ｔｈｅ Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ａｎｄ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＩｇＧ４－Ｒｅｌａｔｅｄ
Ｄｉｓｅａｓｅ. Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ Ｒｈｅｕｍ ２０１５ꎻ６７:１６８８－１６９９
４７ Ｗｕ Ａꎬ Ａｎｄｒｅｗ ＮＨꎬ Ｔｓｉｒｂａｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｔｕｘｉｍａｂ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ＩｇＧ４－ｒｅｌａｔｅｄ ｏｒｂｉｔａｌ ｄｉｓｅａｓｅ: ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｆｒｏｍ ｆｉｖｅ ｃａｓｅｓ. Ｅｙｅ ( Ｌｏｎｄ)
２０１４ꎻ２９(１):１２２－１２８
４８ 刘秋华ꎬ 卢英ꎬ 梁平ꎬ 等. 射波刀治疗 ＩｇＧ４ 相关性眼病一例. 临床

误诊误治 ２０１７ꎻ３０(９):１９－２０
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