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类风湿性关节炎是一种以累及关节为主的慢性自身免疫性疾病!具有全身性炎性反应特点$研

究表明!相关抗中性粒细胞胞浆抗体"

78H7

#阳性!炎症因子白细胞介素"

J+

#

3"

%

J+3$

%肿瘤坏死因子"

L8Q

#

3

%

的增高在类风湿性关节炎患者的炎性反应过程中发挥重要作用$类风湿性关节炎患者
78H7

阳性和炎症因

子
J+3"

%

J+3$

%

L8Q3

%

增高!与中医痹病之风湿热痹发病机制基本吻合$对类风湿性关节炎的治疗上!西医使用

甲氨蝶呤"

PLj

#作为基础药物!联合其他药物!在疾病稳定期复查
78H7

%

J+3"

%

J+3$

%

L8Q3

%

可观其渐趋于正

常$再结合中医清热除湿治法!可增强西医疗效及减轻西药副作用!稳定类风湿性关节炎病情同时!使异常的

78H7

%

J+3"

%

J+3$

%

L8Q3

%

长期稳定在正常范围$因此!研究
78H7

%

J+3"

%

J+3$

%

L8Q3

%

有助于类风湿性关节炎

诊断及治疗$

关键词"类风湿性关节炎'

"

抗中性粒细胞胞浆抗体'

"

白细胞介素'
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肿瘤坏死因子
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随着抗中性粒细胞胞浆抗体)

78H7

*检测技术

和临床实践的发展#不断有研究发现类风湿性关节炎

与
78H7

$白细胞介素)

J+

*

3"

$

J+3$

$肿瘤坏死因子

)

L8Q

*

3

%

都存在关联'在类风湿性关节炎治疗上#中

西医结合治疗对稳定疾病效果更佳#稳定疾病后复查

78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

#发现
78H7

阳性率及炎

症因子
L8Q3

%

$

J+3"

$

J+3$

下降'临床研究发现#类风

湿性关节炎
78H7

阳性患者以核周型)

?

378H7

*为

主要表现形式#除此之外还包括乳铁蛋白)

+Q

*$人类

白细胞弹力蛋白酶)

X+S

*等其他非典型表现形式#

(

644

(

国际检验医学杂志
%#"-

年
%

月第
4#

卷第
4

期
"

J1BO+A;P9E

!

Q9;<=A<

C

%#"-

!

R)*'4#

!

8)'4

!

基金项目"上海申康医院发展中心市级医院临床辅助科室能力建设项目)

\X]H%%#"4##-

*'

#

"

通信作者#

S3(A/*

!

>A/D91

G

!"

#

"%$'>)(

'

""

本文引用格式"舒碧莹#蒋麒俊#蔡枫
'78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

四项检测诊断类风湿性关节炎的研究进展%

O

&

'

国际检验医学杂志#

%#"-

#

4#

)

4

*!

44634!%'



78H7

阳性在类风湿性关节炎伴血管炎中发挥重要

作用#而炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

升高在类风湿性

关节炎滑膜炎性反应过程中具有重要作用'目前关

于
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

与类风湿性关节炎关系

的研究较少#在类风湿性关节炎中非典型
78H7

的

研究国内未见报道#在类风湿性关节炎诊治上#实验

室指标与临床中西医治疗紧密结合'因此#探讨
783

H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

和类风湿性关节炎的关系#为

类风湿性关节炎的临床早期诊断$病情监测$疗效观

察及预后判断提供有效的实验室依据#对中西医结合

治疗类风湿性关节炎在疾病的控制和稳定方面具有

重要意义'以下就
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

四项检

测对诊治类风湿性关节炎的研究进展进行论述'

@

"

类风湿性关节炎与
78H7

和炎症因子
J+3@

(

J+3R

(

L8Q3

%

的关系

@'@

"

类风湿性关节炎与
78H7

@'@'@

"

类风湿性关节炎与典型
78H7

"

目前#我国

类风湿性关节炎的患病率约为
#'&%,

!

#'&$,

#而

78H7

在类风湿性关节炎患者中被检测出阳性率的

结果为
"$,

!

!%,

%

"3%

&

'

78H7

%

&

&是以中性粒细胞胞

浆成分和单核细胞胞浆成分为靶抗原的自身抗体'

使用间接免疫荧光技术)

JJQ

*检测
78H7

#荧光染色

阳性分为胞浆型)

>378H7

*和核周型)

?

378H7

*'其

中
?

378H7

见于
-!,78H7

阳性的类风湿性关节炎

患者#

?

378H7

靶抗原主要为髓过氧化物酶)

P̂ _

*#

是典型
78H7

靶抗原'

P̂ _

被证明是组织损伤的

局部介质#以及参与各种炎症性疾病的炎性反应#其

中包括类风湿性关节炎%

43!

&

'另有研究提示
78H7

可作为类风湿性关节炎的实验室诊断指标用于临床#

因其参与了类风湿性关节炎血管病变的发病机制#

P̂ _

本身具有致病性%

$36

&

#在疾病的发生中具有重要

的作用'姚重华等%

-

&研究发现类风湿性关节炎患者

的
78H7

阳性率在病例对照组高于健康对照组具有

显著差异性#

P̂ _378H7

阳性与微型多血管炎和变

应性肉芽肿性血管炎这两种疾病密切相关#表明
783

H7

参与了类风湿性关节炎血管病变的发病机制#可

作为诊断类风湿性关节炎的实验室指标'

@'@'A

"

非典型
78H7

与类风湿性关节炎
"

针对自

身免疫性疾病患者进行间接免疫荧光检测
78H7

时#常常由于血清高浓度的均质型抗核抗体的存在#

很大程度上干扰
78H7

的荧光特征#导致出现
?

3

78H7

荧光特征不典型的现象#进一步用酶联免疫吸

附法进行
78H7

靶抗原分析发现#除了
P̂ _

之外#

还可检出其他的
78H7

靶抗原如乳铁蛋白)

+Q

*$人

类白细胞弹力蛋白酶)

X+S

*等'早期类风湿性关节

炎患者最常见的靶抗原为
X+S

#而长病程的类风湿

性关节炎患者检出的靶抗原则以乳铁蛋白为主'研

究发现%

"#3""

&

+Q

等在固有免疫和获得性免疫中可发挥

抗炎的作用#提示该特异性的
78H7

靶抗原可能与

类风湿性关节炎炎症过程相关'

总的来说#

78H7

阳性可作为类风湿性关节炎的

实验室诊断指标#提示类风湿性关节炎已出现血管病

变或处于活动期+类风湿性关节炎出现血管炎或处于

活动期可见
78H7

阳性'

@'A

"

类风湿性关节炎与炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

"

除
78H7

外#在类风湿性关节炎患者实验室诊断

指标中#炎症因子
J+3"

$

J+3$

异常已得到公认#由炎性

细胞因子介入导致的炎性反应在类风湿性关节炎过

程中具有重要作用'唐杰等%

"%

&研究表明
J+3"

在类风

湿性关节炎的发生发展中表现异常活跃#是机体的重

要致炎因子#类风湿性关节炎发生后#

J+3"

中的
J+3"

0

分泌增加#造成
J+3"5A

和
J+3"

失衡#基质金属蛋白

酶
3&(587

)

PP̂ 3&(587

*和
PP̂ 3"

呈高表达'

J+3"

0

在类风湿性关节炎发病机制中是处于中心地位

的促炎症因子#主要由滑膜巨噬细胞产生#在类风湿

性关节炎中其水平与疾病的活动相关'

J+3$

是
F

细

胞分化因子#可诱导破骨细胞分化#加快类风湿性关

节炎患者软骨破坏#与类风湿性关节炎的发病密不可

分'有研究表明
J+3$

与类风湿性关节炎活动程度相

关#在类风湿性关节炎患者的关节液和血清中检测阳

性率高#且
J+3$

在类风湿性关节炎中有增强
J+3"

的

效应的作用%

"&3"$

&

'此外#

RJ87[

等%

"2

&提到
J+3$

还能

增强
L8Q3

%

的效应#被认为是
L8Q3

%

某些生物效应

的放大因子'

L8Q3

%

属肿瘤坏死因子#在类风湿性关

节炎的发病中居于核心位置#是一种促炎性细胞因

子#主要由滑膜巨噬细胞产生#可加重中性粒细胞炎

性反应#是类风湿性关节炎滑膜炎产生和持续的关键

因子#在类风湿性关节炎的局部滑膜炎症$血管翳的

生成和组织损伤中都发挥着重要作用%

"!3"$

&

'

@'B

"

在类风湿性关节炎中
78H7

与炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

的关系
"

类风湿性关节炎是一种慢性自

身免疫性疾病#导致关节内滑膜组织炎症和破坏'有

研究表明一些分子导致免疫途径的激活#包括自身抗

体和炎症细胞因子%

"6

&

'这些途径可以合作创造促炎

症环境#导致组织破坏'

L8Q3

%

是一种细胞因子#在炎性反应中是至关重

要的'阻断
L8Q3

%

已被证明对人类自身免疫疾病是

有效的#包括类风湿性关节炎'在
78H7

相关性血

管炎)

77R

*中#

L8Q3

%

可以增加血管炎自身抗原包

括蛋白酶
&

)

5̂&

*和
P̂ _

的白细胞包膜表达#从而启

动细胞对
78H7

的影响'这提示
78H7

与
L8Q3

%

也可能相互作用于类风湿性关节炎血管炎患者'研

究表明%

"-

&

#

78H7

诱导活性氧类的产生在下调炎症

通过抑制依赖性炎症体
>A0

?

A093"

的活化和随后
J+3

"

0

的产生扮演了重要的角色#而
J+3"

参与类风湿性

关节炎的发生与发展#说明
J+3"

与
78H7

共同作用

于类风湿性关节炎'

@'C

"

中 医 痹 病 与
78H7

$炎 症 因 子
J+3"

$

J+3$

$

(
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L8Q3

%"

类风湿性关节炎在中医属于痹病范畴#痹病的

病因病机总的来说有两个方面!正气不足和外邪入侵'

正气不足是痹病的内在因素#外邪入侵是重要的致病

因素之一#包括风寒湿热痰瘀毒%

-

&

'风$寒$湿$热之

邪往往相互为虐#方能成病'风为阳邪开发腠理#又

具穿透之力#寒借此力内犯#风又借寒凝之积#使邪附

病位#而成伤人致病之基'湿邪借风邪的疏泄之力#

寒邪的收引之能#而入侵筋骨肌肉#风寒又借湿邪之

性#粘着$胶固于肢体而不去'风$热均为阳邪#风胜

则化热#热胜则生风#狼狈相因#开泄腠理而让湿人#

又因湿而胶固不解'湿热久易化生为痰瘀毒#使类风

湿性关节炎成邪大实$正大虚之病',素问(痹论-!

/痹或痛或不痛#或不仁#或寒或热#或燥或湿'其热

者#阳气多#阴气少#痹气胜阳遭阴#故为痹热'0,素

问(四时刺逆从论-!/厥阴有余病阴痹#不足病生热

痹'0王冰注!/阴不足则阳有余#故为热痹'0此都表

明#类风湿性关节炎为邪实病证'在类风湿性关节炎

的发病机制中#正虚是内在因素#而起重要作用的外

来邪气反复侵袭压制机体正气而侵袭肢体关节肌肉#

使经脉闭阻不通#气血津液运行不畅愈甚#导致痹病

成为反复发作的慢性疾病%

%#

&

'

所以#中医在对痹病的治疗上#治疗方法归纳为

祛邪扶正#祛邪包括清热除湿$解毒通络等#扶正即滋

补肝肾'部分研究表明#

78H7

阳性和炎症因子

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

升高与免疫功能亢进相对应#这与

中医痹病之风湿热痹病理机制基本吻合#是湿热入侵

机体导致邪实的现代实验室表现'中医治疗类风湿

性关节炎过程中#发现运用清热除湿法在缓解病情同

时#

78H7

阳性率也在逐渐降低#有研究表明使用自

拟通脉祛风汤辨证用药#疗效显著#对
78H7

阳性率

下降效果明显#方中黄芩$茅根$蝉蜕等有清热除湿功

效%

%"

&

'在对
J+3"

$

L8Q3

%

的治疗上#范利峰等%

%%

&研究

显示治疗中医辨证为痹病湿热型活动期类风湿性关

节炎患者#治疗组使用
PLj

的基础上联合
--L>(3

P]̂

及四妙勇安汤#对比对照组单独使用
PLj

#结

果显示治疗组
J+3"

和
L8Q3

%

的改善明显好于对照

组'四妙勇安汤具有清热除湿解毒$活血通络的功

效#由玄参$金银花$当归$甘草组成#现代药理研究表

明#它降低
J+3"

$

L8Q3

%

的作用机理可能包括!通过调

节炎性反应#发挥抗炎效果+通过调节免疫#降低体液

免疫#使机体清除免疫复合物的能力增强#免疫炎症

的持续发展得以缓解'此研究结果为中西医结合治

疗类风湿性关节炎对
J+3"

$

L8Q3

%

的影响提供了一定

的理论基础#同时也表明
J+3"

$

L8Q3

%

可能是中西医

结合治疗类风湿性关节炎的作用靶点之一'

A

"

中西医结合治疗类风湿性关节炎对
78H7

阳性

率和炎症因子
J+3@

(

J+3R

(

L8Q3

%

水平影响的观察

A'@

"

中西医结合治疗对炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

水平影响的观察
"

目前#西医对类风湿性关节炎的治

疗%

%&3%!

&

#仍将改善病情抗风湿药)

]P75]0

*单药)以

甲氨蝶呤为首选*#或联合治疗%

%$3%6

&列为一线方案'

]P75\

作用于免疫系统而发挥抗风湿作用'此外#

也有研究证明
]P75\

治疗类风湿性关节炎的机制

是通过刺激腺苷释放抑制关节炎症发病过程中中性

粒细胞$单核细胞等的炎症作用%

%-3&"

&

'但是
]P75\

等西药治疗类风湿性关节炎对患者机体具有一定的

副作用且个体化治疗不明显%

&%

&

#并且病情易反复#

78H7

阳性及炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

偏高易反

复'对于未来#更具差异化的个体治疗显得更为重

要'中医治疗痹证历史悠久$疗效确切$应用广泛#加

上历代医家不断创新$中医的辨证论治#使中医治疗

类风湿性关节炎有着十分广阔的前景'中医在减轻

西药副作用#稳定类风湿性关节炎症情同时#更大范

围使检验指标趋于稳定#对弥补西药的不足起了重要

作用'此外#中医以辩证为主#西医以辨病为主#将辨

病与辩证相结合可针对性的治疗类风湿性关节炎患

者#在缓解病情时使
78H7

转阴及炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

降到正常范围的比率更高'所以#研究

中西医结合治疗类风湿性关节炎对
78H7

阳性率和

炎症因子水平的影响具有重要意义'

朱宇芳等%

&&

&研究显示!西医治疗上结合中医三乌

芍蝎汤对比单纯使用西医治疗类风湿性关节炎#结果

显示观察组血清炎症因子
J+3"

0

和
L8Q3

%

阳性率较

治疗前明显降低#有效率明显高于对照组'三乌芍蝎

汤由白芍$乌梢蛇$制川乌$制乌草$全蝎等组成#其中

制川乌$乌梢蛇祛风除湿#制乌草$全蝎清热解毒#体

现了除湿清热解毒之法'刘德芳等%

&4

&研究显示#在

PLj

的基础上用重剂苦寒燥湿药配方三黄一龙汤治

疗类风湿性关节炎湿热痹阻患者#比单纯使用
PLj

#

在一个疗程后#

J+3"

$

J+3$

的表达水平较对照组同期

明显降低'三黄一龙汤以黄芩$黄连$黄柏为主#黄芩

泻上焦湿火$黄连泻中焦湿火$黄柏泻下焦湿火#配伍

地龙清热利水'另有研究发现
PLj

联合青藤碱

)

\8

*#对降低外周血淋巴细胞中
J+3"

$

L8Q3

%

的水

平#比单纯使用
PLj

有效率更高%

&!

&

'

\8

是由防己

科植物青风藤及毛青藤的藤茎中提取的生物碱单体#

具有抗炎$免疫抑制$抗风湿等药理作用'总之#中西

医结合治疗类风湿性关节炎#在抗炎症细胞因子上发

挥着协同作用#比单纯的西医治疗类风湿性关节炎对

炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

的影响更显著'见表
"

'

A'A

"

中西医结合治疗类风湿性关节炎对
78H7

阳

性率影响的观察
"

目前#中西医结合治疗类风湿性关

节炎对
78H7

的影响研究较少'但类风湿性关节炎

有关节外表现#如血管炎'类风湿关节炎大多数血管

病变没有症状#动脉炎绝大多数是潜在的#因其无临

床症状#常在诊治过程中被忽视#导致病情被发现时#

患者已出现影响生活质量的临床表现'由于
78H7

参与了类风湿性关节炎血管病变的发病机制#在疾病

(

#!4

(
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诊断上#

78H7

可作为筛查血管内皮损伤的实验室指

标#预防类风湿性关节炎关节外表现血管炎的临床症

状出现'因此中西医结合治疗
78H7

相关性小血管

炎)

77\R

*为研究中西医结合治疗类风湿性关节炎

对
78H7

影响带来一定的启示'有研究表明#近
"#

年来对
77\R

的治疗取得了巨大的进展#单纯西药治

疗可有效降低
78H7

指标#但有一个问题国内外学

者尚未解决#即
77\R

的高复发率'李艳等%

%"

&对符

合条件的使用环磷酰胺)

HLj

*和激素治疗后好转的

77\R

患者进行临床跟踪#发现在
"&

个月时检验

78H7

指标复发率约为
&4,

'再次使用
HLj

和激

素虽仍有效#但病情反复使药物累积剂量增加带来了

相关并发症$副作用和病死率的升高'李艳等%

%"

&为了

稳定的降低
78H7

检验指标#使其更长时期趋于稳

定#以及克服免疫抑制剂及细胞毒药物的毒副作用#

在控制病情的基础上辨证应用中药方自拟通脉祛风

汤加减#方中基础中药包括黄芩$浮萍$蝉蜕$茅根$两

头尖$柴胡$葛根等#随证加减治疗
&

月#随访
"

年#取

得了良好的效果'

78H7

指标复发率仅为
"!'6,

#

明显低于李艳等%

%"

&报道的
&4,

的复发率'初洁秋

等%

&$

&研究显示通脉祛风汤中柴胡对细胞免疫和体液

免疫等具有良好的调节作用#黄芩对抑制自身抗体$

调节细胞因子和免疫等具有良好的作用#从而保护血

管内皮细胞#抑制类风湿性关节炎的自身免疫和炎性

反应'因此#中西药结合治疗类风湿性关节炎对
783

H7

阳性率的影响有待研究'见表
"

'

表
"

""

中西医结合治疗对实验室指标的影响

治疗方法 证型 实验室指标

PLjW

激素
W

柳氮磺砒啶肠溶片 风湿热痹
J+3"

0

)

$

L8Q3

%)

PLjW

激素
W

柳氮磺砒啶肠溶片
W

三乌芍蝎汤%

&&

&

风湿热痹
J+3"

0

))

$

L8Q3

%))

PLj

风湿热痹
J+3"

)

$

J+3$

)

PLjW

三黄一龙汤%

&4

& 风湿热痹
J+3"

))

$

J+3$

))

PLj

风湿热痹
J+3"

)

$

L8Q3

%)

PLjW

青藤碱)

\8

*

%

&!

& 风湿热痹
J+3"

))

$

L8Q3

%))

HLjW

激素 风湿热痹
78H7

阳性率
)

HLjW

激素
W

自拟通脉祛风汤加减%

%"

& 风湿热痹
78H7

阳性率
))

""

注!甲氨蝶呤)

PLj

*#环磷酰胺)

HLj

*+

)

表示下降#

))

表示下

降明显

B

"

讨
""

论

""

类风湿性关节炎属于反复发作的慢性疾病#西医

拥有比较规范的诊疗方案#可缓解类风湿性关节炎病

情使
78H7

转阴及炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

在较

短时间内趋于正常水平#但由于其强于治标弱于治本

的特点#使得类风湿性关节炎反复发作#出现
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

随疾病的反复而间歇性出现异常'

中医疗效缓慢但其具有持久稳定性#使中西医联合治

疗类风湿性关节炎稳定病情#

78H7

转阴及降低
J+3

"

$

J+3$

$

L8Q3

%

更为迫切'西医辨病治疗#结合中医

个体治法#不但可以最大程度发挥两者优势又可以协

同增效#让更多类风湿性关节炎患者的
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

长期稳定地处于正常水平'因此#研究

78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

对诊断类风湿性关节炎的

进展和中西医结合治疗类风湿性关节炎对
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

影响#将会成为一个新的研究

热点'

但是#目前尚存在一些问题#需研究者予以突破#

包括缺少
78H7

与炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

三者

结合与类风湿性关节炎关系的研究+药物治疗相关的

作用靶点+类风湿性关节炎病例研究样本量少#单从

小样本数据说明中西医结合治疗类风湿性关节炎单

独对
78H7

阳性率及炎症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

的

影响+以及中西药结合治疗类风湿性关节炎在中西医

结合指导思想下对稳定病情影响
78H7

阳性率和炎

症因子
J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

水平作用机制的研究'因

而#对扩大研究样本数据#寻找
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

可能存在的内在联系#及中西医结合治疗类风

湿性关节炎对
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

的作用机制

和具体靶点等问题的解决#将对
78H7

$

J+3"

$

J+3$

$

L8Q3

%

诊断类风湿性关节炎研究提供更完善的理论

基础'
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