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甲氨喋呤和柳氮磺胺吡啶联合中药治疗

类风湿性关节炎的临床观察!

卢思俭 邵 李相如 杨晓红

内容提要 目的：观察风湿!号辅助治疗类风湿性关节炎（)*）活动期的初步疗效。方法：筛选活动期

)*患者+&例，随机分为治疗组,&例，口服风湿!号、甲氨喋呤（-./）和柳氮磺胺吡啶（001）。对照组%&
例，口服-./、001用量、用法同治疗组。结果：治疗组总有效率（2’3(4）、临床控显率（2(3&4）、毒副反应

发生率（5&3&4）分别与对照组总有效率（+&3&4）、临床控显率（%&3&4）、毒副反应发生率（,(3&4）比较差异

均有显著性（"%655325、$%3%$、’3+’，!"&3&5）。治疗组在减轻关节肿胀、疼痛，改善关节功能，降低免疫学

指标，改善影像学的表现方面均优于对照组（!"&3&(或!"&3&5）。结论：风湿!号不仅具有抗炎镇痛、调

节免疫反应的作用，而且可延缓骨破坏的发生，减少-./、001毒副反应。

关键词 类风湿性关节炎 活动期 风湿!号
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为了观察中药辅助治疗类风湿性关节炎（)*）活

动期的疗效，自%&&&年5#5%月期间，我们采用中药

风湿!号与甲氨喋呤（-./）、柳氮磺胺吡啶（001）联

合治疗活动期)*,&例，并与用-./、001治疗的%&
例患者作对照观察，现报道如下。

资料与方法

5 病例筛选 所有病例均符合以下标准：（5）美

国风湿病协会（*)*）52Z’年修订的)*诊断标准（5）；

（%）内脏器官无严重器质性病变；（$）至少$个月以上

未用过慢作用抗风湿药物（[-*)[J）、细胞毒药物、糖

皮质激素（\0）、雷公藤等免疫抑制剂；（,）中医辨证参

考《实用中医内科学》（%）的标准；（(）女性患者治疗期间

均排除妊娠及口服避孕药物。

% 一般资料 +&例患者按随机数字表进行统一

编号，分为两组，待观察结束时揭盲。治疗组,&例中，

男性2例，女性$5例；年龄%5#+Z岁，平均（,53(]
553%）岁；病程+个月#+年，平均（%3+]53%）年；关节

功能分级（分级标准参照*)*制定标准（5））：!级5(
例，$级5&例，%级’例，&级Z例。对照组%&例中，
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男性!例，女性"!例；年龄#$!%&岁，平均（$’(%)
"*(#）岁；病程$个月!+年，平均（#(,)"(*）年；关节

功能分级："级$例，#级&例，$级!例，%级#例。

两组患者的性别、年龄、病程、关节功能比较，差异均无

显著性（!!’(’!）。

* 治疗方法 治疗组：口服风湿"号（药物组成：

独活、青风藤、细辛、土茯苓、金银花、汉防己等，含生药

量#-／./，由本院药厂统一监制），每次*’./，每日#次

口服；012（浙江万马药业有限公司生产，每支!.-，

批号：&&’&’$）!!"’.-，每周"次口服；334（上海三维

制药 有 限 公 司 生 产，每 片’(#!-，批 号：#’’’’!’’%）

’(!!"(’-，每日*次口服；对照组012、334用量、用

法同治疗组，并口服外观与风湿"号相同的糖水，每次

*’./，每日#次；两组患者治疗期间均可服用非甾体抗

炎药物（536789）；分$、"#、#$周*个时间段进行观

察。

$ 观察指标和检测方法 （"）症状及关节功能变

化情况：关节痛或压痛数，关节肿胀数，晨僵时间，双手

平均握力，"!.步行时间。（#）实验室检查：类风湿因

子（:;，乳胶凝集法），血沉（<3:，=>9?>@-@>A法），BC反

应蛋白（B:D，免疫比浊法），免疫球蛋白（7-E、7-6、

7-0，免疫比浊法），白介素C%（7FC%，酶联免疫吸附法），

抗核抗体（656，间接免疫荧光法），B:D、656、:;试

剂盒由美国 0G7公司生产，7FC%试剂盒由美国E>AC
HI.>公司生产。（*）2线摄片：双手关节正位片（分期

标准参照6:6制定标准（"），由放射科医师盲法阅片）。

（$）安全指标：血、尿常规，肝、肾功能。

! 统计学方法 计量资料以"")#表示，采用方

差分析并以5>J.KACL>M/9检验（$检验）作组间比

较；计数资料采用&#检验。

结 果

" 疗效标准 参考瑞得治疗研究协作组制定标

准拟定（*）。临床缓解：晨僵#"!.NA，无乏力，无关节痛

及压痛，无关节肿胀，<3:，男性##’..／O，女性#
*’..／O，以上!项中至少达到$项者；显效：晨僵，关

节痛及压痛数，关节肿胀数，双手平均握力，<3:和

（或）B:D各项进步!’P，"!.步行时间缩短*9，:;下

降*’P，以上+项中至少达到$项者；有效：达到显效

标准+项中的*项者；无效：达不到显效标准+项中的

*项或病情恶化者。

# 两组患者治疗后的疗效比较 治疗组$’例患

者治疗#$周后，临床缓解",例（$!(’P），显效#’例

（!’(’P），有效"例（#(!P），无效"例（#(!P），临床

控显率&!(’P，总有效率&+(!P。对照组#’例患者

治疗#$周 后，临 床 缓 解*例（"!(’P），显 效"例

（!(’P），有效,例（$’(’P），无效,例（$’(’P），临床

控显率#’(’P，总有效率%’(’P。治疗组控显率、总

有效率均优于对照组（&#Q*#(#*、""(&"，!#’(’"）。

* 两组患者治疗不同时间后临床症状和关节功

能变化情况 见表"。治疗组于治疗$周后各项指标

均有明显改善（!#’(’"），治疗"#周后与治疗$周后

各项指标比较均有改善（!#’(’!或!#’(’"），治疗

#$周后与治疗"#周后比较，除晨僵、"!.步行时间

外，其余各项指标均有改善（!#’(’!或!#’(’"）。

对照组于治疗$周后关节肿胀数、晨僵有改善（!#
’(’!或!#’(’"），治疗"#周后与治疗$周后比较关

节痛或压痛数有改善（!#’(’!），治疗#$周后与治疗

"#周后比较关节肿胀数、双手握力有改善（!#’(’!
或!#’(’"）。两组分别于治疗$、"#、#$周后同期比

较，除治疗$周后"!.步行时间外，其余各项指标比

较差异均有显著性（!#’(’!或!#’(’"）。

$ 两组患者治疗不同时间后实验室指标变化情

况 见表#。治疗组于治疗$周后:;、7-6均有明显

下降（!#’(’"），治 疗"#周 后 与 治 疗$周 后 比 较

<3:、:;、7-6、7-0均有下降（!#’(’!或!#’(’"），

表! 两组患者治疗不同时间后临床症状和关节功能变化情况比较 （"")#）

组别
关节痛或压痛数

（个数）
关节肿胀数

（个数）
晨僵

（.NA）
双手握力

（..R-）
"!.步行时间

（9）

治疗 ’周 ,(+’)#(!# %(#,)#(,# #+*(+!)#"$($" %,(,,)*#(*! !,(*’)#!(!!
（$’）$周 !(*’)"(+&$$%% #(&,)"(%#$$%% "*+(%*)"!%("%$$% "’+(+!)*%(,,$$%% $$(%!)#"(!&$$

"#周 *(%*)"($*&&%% *("’)"(+,&% "!(,,)"$(#*&&% "#%("*)*%(&#&%% **(,,)""(,!&&%%

#$周 "(+’)"(#’’’%% "($,)"("!’’%% "#(+!)#"(’’% "$#(%*)#%(!"’%% *’(’’)"’(’’%%
对照 ’周 ,(,!)#(*+ !(+’)"(,& #+*(’’)#"&(’# %,(,,)*#(*! %’(+!)#"($,

（#’）$周 +(+!)#(’! $(*!)"(+!$ %’(!’)$"(!"$$ ,!(+!)#+(&+ !"(#!)"%(&*
"#周 %("’)"(,%& $("’)"(%# *#(!’)*&(+! ,!(#!)*+(+! !#(!’)"+(#"
#$周 $(+’)#(!$ #(%!)"(%%’ **(!’)$$(!# ""+(!’)#,(#%’’ !$(+!)",("+

注：与本组’周比较，$!#’(’!，$$!#’(’"；与本组$周比较，&!#’(’!，&&!#’(’"；与本组"#周比较，’!#’(’!，’’!#’(’"；与对照组

同期比较，%!#’(’!，%%!#’(’"；（ ）内数据为例数；下表同
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表! 两组患者治疗不同时间后实验室指标变化情况比较 （!!!"）

组别 "#$
（%%／&）

’$(
（%)／*）

+*,-
（.)／*）

$/
（+0／%1） 232

+)4 +)2 +)5
（)／*）

治疗6周-7896!:68;7 <8;9!;86: 7986=!;<8>> ;:98:=!=;8<6 ;89<!68?= <8=<!>8=9 =87=!;8=9 ;8>7!68>7
（>6）>周978-9!=<8;> 7877!;8;=" 7;8<7!;-8?: ;6?87?!?8<6##"";8><!687< ;-8?:!:86:" =8=;!68<7##"" ;8>=!68:?

;=周>>8<9!=98;<$ 78=?!;8;;"" -?8-6!;-8;;" ?;89-!98;7$$"";8=?!68-- ;-8;:!=8?7" ;8<>!687-$"" ;8==!68:-$$

=>周:=8><!=;8>9%"7866!;8=9"" ->8;9!;98:;"" <68:?!-899%%" ;8=>!68-- ;98;7!=8-6"" ;8:?!68=?%%""68?:!68:6%%""
对照6周-:8;9!;>897 <8>6!;8:> <68;9!;<8-: ;==86=!<8<7 ;8-6!687: ;<8?=!=8:= :87;!68>: ;8>9!68=6

（=6）>周9-8;9!;?87; <87>!;8>: <=8:-!;?8=: ;=;8->!<8;; ;8-:!6879 ;<87:!=8-< :87-!68>: ;8>9!68;7
;=周><869!;?8>7 <8?9!;8>6 <:877!;78<7 ;=689-!-8;- ;8--!687: ;<8=:!=8-< :87<!68>9 ;8>7!68=>
=>周>98?9!==8=- ?8;<!;8:< <:8-9!;<8?< ;;<87:!;687= ;8-<!6876 ;?8>?!:8;6 :87-!68>: ;8>9!68=?

治疗=>周后与治疗;=周后比较"#$、$/、+)2、+)5
均有下降（#&6869或#&686;）。对照组治疗前后各

项指标比较差异均无显著性。治疗组治疗>周后与对

照组同期比较除"#$、+*,-、232、+)5外，其余各项

指标比较差异均有显著性（#&6869或#&686;），治

疗;=周后与对照组同期比较除"#$、232、+)5外，

其余各项指标比较差异均有显著性（#&6869或#&
686;），治疗=>周后与对照组同期比较除232外，其

余各项指标比较差异均有显著性（#&6869或#&
686;）。

9 两组患者治疗后双手关节@线变化情况 治

疗组治疗=>周后@线分期（;8<:!;8:>）与治疗;=
周后（=8;:!;8=6）比较，差异有显著性（#&6869）。

对照组治疗前后@线变化无明显改善。治疗组治疗

=>周后与对照组同期（=8?9!687-）比较，差异有显著

性（$A98-=，#&686;）。

- 两组患者治疗过程中毒副反应发生率 治疗

组>6例患者治疗过程中毒副反应出现>例（;686B），

均为胃肠反应。对照组=6例患者治疗过程中毒副反

应出现?例（>986B），其中胃肠反应-例（:686B），白

细胞减少;例（986B），转氨酶升高=例（;686B），经

对症处理均恢复正常。治疗组毒副反应发生率与对照

组比较，差异有显著性（!=A78-7，#&686;）。

讨 论

$2是一种慢性、侵蚀性、破坏性疾病，活动期是

$2的疾病进展期，对活动期的治疗及时与否直接关

系到$2患者的病情发展和预后，应予以高度重视。

我们观察到$2在活动期主要表现为关节肿胀、疼痛

的程度加重，受累关节皮温升高，晨僵、全身乏力、畏风

明显，舌红苔黄腻或燥，中医辨证的主要病机为风湿热

毒侵蚀关节筋骨。

$2目前仍无特效治疗方法。C52$CD和细胞毒

药物中5E@、##F的早期联合应用被认为是有效的治

疗方案（有效率达-6B左右）（>），但这类药物起效时间

较慢，一般在治疗:个月以后方能见效，且毒副反应较

明显，患者难以长期坚持治疗。因此，为了提高5E@、

##F的疗效，弥补它们起效时间慢，毒副反应明显的缺

陷，改善$2患者的顺从性和生活质量，我们根据活动

期$2风湿热毒的病机特点，制定了风湿"号的组方。

方中金银花、汉防己、土茯苓，清热利湿，解毒利关节为

主药；青风藤、独活，祛风通络止痛，二者为辅药；细辛，

止痛功效尤著，其性虽热，但伍于大队清热剂中，无碍

全方清热之功。纵观本方寒热并用，共奏清热利湿，祛

风解毒之功。

我们临床观察发现风湿"号在缓解关节症状，调

节免疫反应，诱导病情缓解等方面均与5E@、##F有

协同作用，并且缩短了起效时间（一般;周后即可起

效），减少了5E@、##F的毒副反应；更重要的是具有

延缓骨破坏，保护关节结构的作用，表明风湿"号具有

病情缓解作用。若非观察周期所限，中药的潜在疗效

可能会进一步得到提高。因此，我们认为该方案值得

研究和推广。
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