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三黄一龙汤联合
+)K

对类风湿关节炎湿热痹阻型患者

血清白细胞介素"

#

)

;

)

#7

表达的影响

刘德芳#
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!
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#李#华%

摘要#目的#通过检测类风湿关节炎!

LM

"湿热痹阻型患者治疗前后血清中白细胞介素!

(N

""

#

#

(N

"

;

#

(N

"

#7

的表达水平$探索苦寒燥湿法配方三黄一龙汤联合甲氨蝶呤!

+)K

"对
LM

细胞因子
(N

"

#

#

(N

"

;

#

(N

"

#7

表达的影响% 方法#选择
!"##

年
#

月&

!"#%

年
#

月成都军区总医院中西医结合风湿科住院的
LM

湿热

痹阻型患者
?"

例作为研究对象$采用
:O:: ##

!

$

统计软件产生的随机数字表分为治疗组
8$

例$对照组
8$

例$治疗组用重剂苦寒燥湿药配方三黄一龙汤联合
+)K

治疗$对照组用
+)K

治疗% 采用
@N(:M

法检测治

疗前#治疗
!

周#治疗
8

周时血清中
(N

"

#

#

(N

"

;

#

(N

"

#7

的表达水平$并检测治疗前后的
@:L

#

&LO

及
HM:!6

评定% 结果#治疗
!

#

8

周时$治疗组较对照组
@:L

#

&LO

#

HM:!6

明显降低$差异均有统计学意义!

O P

"

!

"$

$

O P"

!

"#

"'治疗
8

周时$治疗组
(N

"

#

#

(N

"

;

#

(N

"

#7

#

@:L

#

&LO

#

HM:!6

较治疗前及对照组同期均明显

降低$差异均有统计学意义!

O P"

!

"#

"% 结论#三黄一龙汤联合
+)K

在
!

周内有改善炎性指标$

8

周内抑

制细胞因子
(N

"

#

#

(N

"

;

#

(N

"
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表达的作用 %
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##类风湿关节炎$

LM

%是一种以关节滑膜炎症为主

要表现的自身免疫性疾病* 目前!

LM

的发病机制还

不是很清楚!

)

细胞!尤其
&H8

a

)R

细胞在疾病调控

中起着关键性作用*

)R#

)

)R#7

是诱导
LM

发病的主

要促炎性
)R

亚群+

#

,

*

)R#7

细胞在白细胞介素$

(N

%"

;

)转化生长因子$

!

$

)=_

"

!

%和
(N

"

!%

的诱导下!产生

(N

"

#7

)

(N

"

;

)

(N

"

!#

)

(N

"

!!

)肿瘤坏死因子"

"

$

)5_

"

"

%及

粒细胞$巨噬细胞集落刺激因子$

=+

"

&:_

%等!而
(N

"

#7

是其主要的效应性细胞因子+

!

,

!在
LM

由急性炎症

转变成慢性炎症中起着潜在作用+

#

,

* 红细胞沉降率

$

@:L

%)

&

"反应蛋白$

&LO

%是临床上常用的反映
LM

病情活动性的实验室指标!

HM:!6

评分是评估
LM

病

情活动的综合指标+

%

,

*

本研究采用重剂苦寒燥湿药配方三黄一龙汤联

合甲氨蝶呤片$

+)K

%治疗
LM

!通过酶联免疫吸附法

$

@N(:M

%检测
LM

湿热痹阻型患者治疗前后血清中

细胞因子
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

的表达水平及炎性活动指

标
@:L

)

&LO

!结合
HM:!6

!分析其变化及相互关

系!从而探索苦寒燥湿法配方三黄一龙汤联合
+)K

对
LM

细胞因子表达的影响*

资料与方法

#

#诊断标准

#

!

#

#西医诊断标准#

LM

诊断符合美国风湿病

学会
#?67

年的
LM

诊断标准+

8

, 或
M&LJ@WNML

!""?

年
LM

的诊断标准+

$

,

*

#

!

!

#中医湿热痹阻证辨证标准#参照-中药新

药临床研究指导原则.

+

;

,中
LM

的中医证候诊断标

准属湿热痹阻证!具备以下主症
%

项次症
!

项加舌

脉即可辨为此证* 主症#$

#

%关节红)肿)热痛&$

!

%

关节晨僵&$

%

%关节肿胀&$

8

%关节压痛&$

$

%关节变

形* 次症#$

#

%关节有沉重感&$

!

%关节局部触之灼

热&$

%

%口渴不欲饮* 舌象)脉象#$

#

%舌质红或暗

红!苔白腻或黄)黄腻&$

!

%脉濡数或滑数*

!

#纳入及排除标准#

!

!

#

#纳入标准#$

#

%符合中)西医诊断标准&

$

!

%年龄
8$

%

;$

岁&$

%

%患者均知情同意!并签署知

情同意书*

!

!

!

#排除标准#$

#

%合并其他自身免疫系统疾

病者&$

!

%伴有严重心)脑)肝)肾)血液)内分泌系统及

胃肠道疾病者&$

%

%伴有意识障碍或精神异常者&$

8

%

妊娠或哺乳期妇女!过敏体质者*

%

#一般资料#

?"

例均为
!"##

年
#

月/

!"#%

年
#

月于成都军区总医院中西医结合风湿科住院治疗

LM

的患者!采用随机数字表法分为
!

组#治疗组和对

照组各
8$

例* 治疗组
8$

例中!女
%6

例!男
7

例!年

龄
8$

%

;$

岁!平均$

$$

!

;7

&

7

!

$?

%岁&病程
"

!

!$

%

8"

年!平均$

#8

!

#!

&

#!

!

!#

%年* 对照组
8$

例中!女

%7

例!男
6

例!年龄
8$

%

;$

岁!平均$

$8

!

?7

&

7

!

7%

%

岁&病程
"

!

!$

%

8"

年!平均$

#%

!

77

&

#"

!

?$

%年* 两

组一般资料比较!差异无统计学意义$

O b"

!

"$

%*

8

#治疗方法#治疗组# 给予三黄一龙汤$组成#

黄芩
#$ E

#黄连
#$ E

#黄柏
#$ E

#秦艽
%" E

#威灵

仙
%" E

#白芍
%" E

#细辛
; E

#地龙
#" E

#茯苓

%" E

! 成都军区总医院中药房自动煎药机煎煮

%"" AN

! 分
%

次温服%联合
+)K

$每片
!

!

$ AE

!上海

信谊药厂有限公司生产!每次
#"

%

#$ AE

! 每周
#

次%* 对照组#给予口服
+)K

治疗$剂量)用法)疗程

同治疗组%* 两组均以
!

周为
#

个疗程! 连续观察
!

个疗程* 治疗期间均可酌情给予非甾体药物!必要时

换成小剂量甾体药物*

$

#观察项目及检测方法#清晨空腹采集外周静

脉血
!

%

% AN

!

% """ / JAB-

!离心
#" AB-

!吸出上层

血清置于$

6"

'冰箱保存* 检测治疗前后患者血清

的
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

的表达及
@:L

)

&LO

的变化!观测

患者的肿痛) 压痛关节数及健康状况评分! 计

算
HM:!6

+

7

,

*

$

!

#

#

(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

的测定#采用
@N(:M

法测
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定!试剂盒购自四川瑞生科技有限公司*

$

!

!

#

@:L

)

&LO

及
HM:!6

测定#

@:L

采用魏

氏法检测!以
AAJR

表示&

&LO

采用全自动免疫速率

散射比浊法测定!以
AEJN

表示$参考值#

@:L

#

" c#$

AAJR

&

&LO

#

" c % AEJN

%*

HM:!6

包括人体
!6

个

关节的压痛计数)肿胀计数)

@:L

及
&LO

的水平以及

患者的自身综合评估等
8

个项目!采用
HM:!6

评分

软件计算* 根据
HM:!6

!将疾病的活动性分为
8

级#

缓解 $

P !

!

;

%!轻度活动 $

!

!

;

%

%

!

!

%!中度活动

$

%

!

!

(

%

$

!

#

%和重度活动$

b$

!

#

%*

;

#统计学方法#采用
:O:: ##

!

$

统计软件进

行统计学分析!数据以
T

&

V

表示!组间和组内比较均

采用
Q

检验!

O P"

!

"$

为差异有统计学意义*

结##果

#

#两组患者治疗前后
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

表达比较

$表
#

%#治疗
8

周时!两组
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

较治疗前

均明显降低!治疗组差异有统计学意义$

O P"

!

"#

%!且

低于对照组 $

O P"

!

"#

%*

表
#

"两组治疗前后
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

表达水平比较#$

UEJAN

!

T

&

V

%

组别 例数 时间
(N

"

# (N

"

; (N

"

#7

治疗
8$

治疗前
$6

)

?8

&

#7

)

!% !"

)

8$

&

$

)

77 !#

)

?6

&

;

)

;$

治疗
!

周
7;

)

86

&

%#

)

!$ %#

)

87

&

#%

)

?" !;

)

;?

&

7

)

"8

治疗
8

周
#7

)

%#

&

$

)

6$
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##注#与本组治疗前比较!

!

O P "

)

"#

&与对照组同期比较!

"

O P

"

)

"#

!

#两组治疗前后
@:L

)

&LO

及
HM:!6

比较$表

!

%#与本组治疗前比较!治疗
!

)

8

周时!两组均有明

显降低!差异有统计学意义$

O P"

!

"$

!

O P"

!

"#

%!且

治疗组较对照组降低更明显$

O P"

!

"$

!

O P"

!

"#

%*

表
!

"两组治疗前后炎性指标
@:L

)

&LO

及

HM: !6

比较#$

T

&
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%

组别 例数 时间
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)

"$

!

""

O P"

)

"#

讨##论

LM

是 以小关节肿痛)晨僵等为主要表现的一种系

统性炎症性自身免疫性疾病* 属中医学'痹证()'历节

风(等范畴!中医辨证多为湿热痹阻证* 湿热病邪为阴

阳合邪!湿热相合!蕴郁胶结!难以速化!形成关节组织

慢性炎症* 蒋连泓等+

6

,研究了
%#;

例活动期
LM

患者!

发现湿热阻络型与寒热错杂型患者
@:L

明显增速!而

且以中高度活动为主&湿热阻络型与寒热错杂型患者

&LO

阳性率最高* 王志中等+

?

,研究
%!!

例
LM

患者!

发现湿热痹阻型多见于
LM

疾病高活动性!寒湿痹阻型

多见于
LM

疾病中低活动性!指出
HM:!6

)

@:L

)

&LO

)

ON)

)

*9&

)球蛋白$

=N9

%及白蛋白$

MN9

%指标

可作为湿热痹阻型与寒湿痹阻型类风湿关节炎的客观

化分型参考指标*

现代资料表明!

)R#

)

)R#7

是诱导
LM

发病的主要

促炎性辅助性
)

细胞亚群+

#

,

* 很多证据证实
)R#7

可

能与
LM

的发病有关+

#"

,

*

)R#7

细胞在
(N

"

!%

诱导下!

可产生
(N

"

#7

)

(N

"

;

和
(N

"

!!

等效应性细胞因子!在清除

胞外菌)原虫和真菌等病原体感染+

##

$

#%

,

!以及自身免疫

性炎症中发挥重要作用+

#8

$

#7

,

*

(N

"

#7

是
)R#7

细胞产

生的主要效应因子+

#6

!

#?

,

!可激活巨噬细胞)树突状细

胞!产生
(N

"

#

)

)5_

"

"

)

(N

"

;

和
&LO

!导致炎性反应*

(N

"

;

是一种促炎症细胞因子!刺激
9

细胞产生多种炎症

介质!参与免疫调节* 在
LM

的致病作用中!

(N

"

;

是增

加
(N

"

#!

和
)5_

"

"

的某些生物效应的放大因子!并能诱

导肝脏合成急性期蛋白和类风湿因子+

!"

,

*

本研究结果显示!

LM

湿热痹阻证患者经三黄一龙

汤联合
+)K

治疗
8

周时!治疗组
(N

"

#

)

(N

"

;

)

(N

"

#7

的表

达明显下降!炎症指标
@:L

)

&LO

及
HM:!6

亦明显降

低* 三黄一龙汤以黄芩)黄连和黄柏苦寒燥湿为主!黄

连擅泻中焦湿火!清少阳邪热!黄芩擅泻上焦湿火!黄柏

擅泻下焦湿火&配伍地龙清热利水!通经活络* 现代医

学研究!三黄一龙汤中的黄芩提取物黄芩素$

9M(

%能通

过抑制转录因子
5_

"

#9

的活化和
(#9"

的磷酸化以及

肥大细胞的降解而抑制炎性细胞因子的产生+

!#

,

* 黄

柏)黄连共有的提取物小檗碱$

9>/

%治疗胶原诱导的关

节炎$

&(M

%小鼠!可抑制细胞因子
(_5

"

$

)

(N

"

#7

)

(N

"

!

和

(N

"

#"

的分泌!改善关节炎!抑制特异性免疫反应!并选

择性诱导脾和淋巴结中树突状细胞的凋亡+

!!

,

&小檗碱

在人
)YO

"

#

巨噬细胞中!可通过抑制
5_

"

#9

的活化而

抑制
++O

"

?

和
@++OL(5

的表达+

!%

,

* 地龙提取物对

组织胺诱导的小鼠后爪炎症肿胀和松脂所致的炎性肉

芽肿都有明显抑制作用+

!8

,

*

+)K

治疗
LM

的疗效已得



" !&"""" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
#

月第
%$

卷第
#

期
&'()*+

!

',-.,/0 !"#$

!

1234 %$

!

52

!

#

到了广大风湿病学者的认同!通过抑制二氢叶酸还原

酶!使嘌呤合成受到抑制!从而抑制胸腺嘧啶合成!减少

中性细胞的趋化作用!抑制炎性细胞因子的释放!从而

减轻症状!并改善骨质破坏*
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