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摘　要　目的：观察扶中清痹通络汤联合益赛普对活动期类风湿关节炎患者血清肿瘤坏死因子－α及血管内皮生长因子含量的影

响。方法：将纳入研究的６９例活动期类风湿关节炎患者随机分为２组，治疗组３５例采用口服扶中清痹通络汤联合皮下注射益赛

普治疗，对照组３４例采用皮下注射益赛普治疗。分别于治疗前和治疗３个月后抽取静脉血测定患者血清中肿瘤坏死因子－α及

血管内皮生长因子的含量。结果：①肿瘤坏死因子－α血清含量。治疗前２组患者血清肿瘤坏死因子－α含量比较，差异无统计学

意义（ｔ＝０．３７４，Ｐ＝０．７１０）；治疗后２组患者血清肿瘤坏死因子－α含量均降低［（９７．２５±１８．７３）ｐｇ·ｍＬ－１，（５８．９８±１２．３４）

ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝１０．０９４，Ｐ＝０．０００；（９５．６１±１７．６６）ｐｇ·ｍＬ－１，（６５．２３±１０．３７）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝８．６５０，Ｐ＝０．０００］；治疗组的降低值大

于对照组［（３８．９６±１０．２１）ｐｇ·ｍＬ－１，（３１．１５±８．４３）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝３．４５９，Ｐ＝０．００１］。②血管内皮生长因子血清含量。治疗前

２组患者血清血管内皮生长因子含量比较，差异无统计学意义（ｔ＝１．００６，Ｐ＝０．３１８）；治疗后２组患者血管内皮生长因子含量均

降低［（８５．１２±１６．５６）ｐｇ·ｍＬ－１，（５７．７３±１２．２７）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝７．８６２，Ｐ＝０．０００；（８１．４２±１３．８３）ｐｇ·ｍＬ－１，（６９．４２±１３．１２）

ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝３．６７１，Ｐ＝０．００１］；治疗组的降低值大于对照组［（２９．５４±８．７８）ｐｇ·ｍＬ－１，（１０．６３±６．５４）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝１０．１２３，

Ｐ＝０．０００］。结论：扶中清痹通络汤联合益赛普可降低活动期类风湿关节炎患者血清中肿瘤坏死因子－α和血管内皮生长因子的

含量，其效果优于单独使用益赛普。

关键词　关节炎，类风湿　肿瘤坏死因子α　血管内皮生长因子类　扶中清痹通络汤　注射用重组人Ⅱ型肿瘤
坏死因子受体－抗体融合蛋白　治疗，临床研究性
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　　类风湿关节炎（ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＲＡ）是一种
常见的全身性自身免疫疾病，其主要病理表现为慢性

炎症、血管翳形成，并出现软骨与骨破坏，最终导致关

节畸形和功能丧失，致残率较高，严重影响患者的生

存质量。目前对ＲＡ的病因尚不完全清楚，但业内公
认ＲＡ患者血清中肿瘤坏死因子－α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓ
ｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）含量较高［１－２］。近年来的研究发

现，血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃ
ｔｏｒ，ＶＥＧＦ）对ＲＡ患者滑膜炎症的发展及滑膜血管翳
的形成有十分重要的作用［３］。２０１０年１月至２０１２年
１月，我们观察了扶中清痹通络汤联合益赛普对活动
期类风湿关节炎患者血清ＴＮＦ－α及 ＶＥＧＦ含量的影
响，现报告如下。

１　临床资料
１．１　一般资料　纳入研究的患者共６９例，男６例，
女６３例；年龄５０～５９岁，中位数５４岁；病程９～１８
个月，中位数１３个月。
１．２　诊断标准　采用美国风湿病学会 ＲＡ诊断标
准［４］：①晨僵；②３个以上关节肿胀；③近端指间关
节、掌指关节或腕关节肿胀；④对称性肿胀；⑤皮下结
节；⑥血清类风湿因子阳性；⑦Ｘ线片示手或腕关节
骨骼侵蚀性缺损和（或）关节周围骨质疏松。①②③
④项必须为医师所见，且持续时间≥６周，具备上列７
项中的４项，即可诊断为ＲＡ。
１．３　纳入标准　①符合上述诊断标准；②属活动期
ＲＡ；③年龄１８～６５岁；④同意加入本研究，签署知情
同意书。

１．４　排除标准　①关节功能分级为Ⅳ级［５］者；②合
并心血管、肝、肾及造血系统严重原发性疾病者；③合
并系统性红斑狼疮、干燥综合征及严重骨关节炎者；

④妊娠或哺乳期妇女；⑤精神病患者。

２　方　法
２．１　分组方法　采用随机数字表将纳入研究的患者
随机分为治疗组和对照组。

２．２　治疗方法　治疗组采用口服中药扶中清痹通络

汤联合皮下注射益赛普治疗，对照组采用皮下注射益

赛普治疗。

２．２．１　口服扶中清痹通络汤　药物组成：太子参
１５ｇ、红景天１５ｇ、白花蛇舌草２０ｇ、忍冬藤１５ｇ、丝瓜
络１５ｇ、秦艽１２ｇ、徐长卿１５ｇ、土茯苓１５ｇ、桂枝９ｇ、
甘草６ｇ。腹胀者加佛手９ｇ；纳呆者去秦艽，加谷芽
（炒）、麦芽（炒）、山楂（炒）各１５ｇ。以上药物每天１
剂，水煎服，连续服用３个月。
２．２．２　皮下注射益赛普　在上臂、腹部或大腿皮下
注射益赛普（上海中信国健药业有限公司生产，国药

准字：Ｓ２００５００５８），每次５０ｍｇ，每周１次，连续使用３
个月。

２．３　ＴＮＦ－α及ＶＥＧＦ血清含量检测方法　所有患者
分别于治疗前和治疗后空腹抽取静脉血５ｍＬ，待血
液凝固后以 ４０００ｒ·ｍｉｎ－１离心 １０ｍｉｎ（离心半径
８ｃｍ），分离血清，测定其ＴＮＦ－α和ＶＥＧＦ的含量。
２．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件对所得
数据进行统计处理，２组患者性别的组间比较采用连
续校正 χ２检验，年龄、病程、治疗前 ＴＮＦ－α和 ＶＥＧＦ
含量、治疗前后差值的组间比较采用两独立样本 ｔ检
验，治疗前与治疗后 ＴＮＦ－α和 ＶＥＧＦ含量的组内比
较采用配对ｔ检验，检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　分组结果　治疗组３５例，对照组３４例，２组患
者的基线资料比较，差异无统计学意义，有可比性

（表１）。
３．２　血清ＴＮＦ－α含量　治疗前２组患者血清ＴＮＦ－

α含量比较，差异无统计学意义；治疗后２组患者血
清ＴＮＦ－α含量均降低，治疗组降低更明显（表２）。

表１　２组ＲＡ患者基线资料比较

组别
性别（例）

男 女
年龄（岁） 病程（月）

治疗组 ３ ３２ ５４．２０±４．３０ １３．２５±４．６１
对照组 ３ ３１ ５５．６０±４．９０ １２．３９±５．２３

检验统计量

Ｐ值
χ２＝０．０００ ｔ＝１．２６３ ｔ＝０．７２５
１．０００ ０．７２５ ０．４７１

表２　２组ＲＡ患者血清ＴＮＦ－α含量比较　ｐｇ·ｍＬ－１

组别 治疗前 治疗后 治疗前后的差值 ｔ值 Ｐ值

治疗组 ９７．２５±１８．７３ ５８．９８±１２．３４ ３８．９６±１０．２１ １０．０９４ ０．０００

对照组 ９５．６１±１７．６６ ６５．２３±１０．３７ ３１．１５±８．４３ ８．６５０ ０．０００
ｔ值
Ｐ值

０．３７４ ３．４５９
０．７１０ ０．００１
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３．３　血清 ＶＥＧＦ含量　治疗前２组患者血清 ＶＥＧＦ
含量比较，差异无统计学意义；治疗后２组患者血清

ＶＥＧＦ含量均降低，治疗组降低更明显（表３）。

表３　２组ＲＡ患者血清ＶＥＧＦ含量比较　ｐｇ·ｍＬ－１

组别 治疗前 治疗后 治疗前后的差值 ｔ值 Ｐ值
治疗组 ８５．１２±１６．５６ ５７．７３±１２．２７ ２９．５４±８．７８ ７．８６２ ０．０００
对照组 ８１．４２±１３．８３ ６９．４２±１３．１２ １０．６３±６．５４ ３．６７１ ０．００１
ｔ值
Ｐ值

１．００６ １０．１２３
０．３１８ ０．０００

４　讨　论
ＴＮＦ－α是由单核－巨噬细胞产生的，具有调节免

疫应答、促进细胞生长及分化等多种生理功能，在ＲＡ
的发病过程中起着非常重要的作用。ＶＥＧＦ作为血
管新生的重要诱导剂［６］，在滑膜炎和血管翳形成的过

程中，可直接作用于内皮细胞，促进内皮细胞分化、增

殖，诱导新生血管形成［３］。ＴＮＦ－α与 ＶＥＧＦ之间关
系密切：一方面ＴＮＦ－α可以激活血管内皮细胞，增强
内皮细胞黏附分子表达，促进ＶＥＧＦ分泌；另一方面，
ＶＥＧＦ可以通过提高血管通透性，促进血管内炎性物
质渗出，刺激ＴＮＦ－α生成［７］。

益赛普是目前全球应用最广泛的 ＴＮＦ－α抑制
剂［８］，其有效成分为重组人Ⅱ型ＴＮＦ－α受体－抗体融
合蛋白，它可以竞争性地与血液中的ＴＮＦ－α结合，阻
断其与细胞表面 ＴＮＦ－α受体结合，从而间接抑制
ＴＮＦ－α的作用。同时益赛普也能抑制ＶＥＧＦ表达，抑
制其促进血管新生的作用［９］。

湿热、瘀毒是活动期ＲＡ的主要病因，临床治疗以
清热解毒、祛风除湿、活血通络为主要治则。扶中清痹

通络汤正是基于这一理论设计的，方中太子参、红景

天、白花蛇舌草扶中补气、清热解毒共为君药，忍冬藤、

丝瓜络、徐长卿、秦艽祛风、清热、止痛为臣药，土茯苓、

桂枝解毒化湿止痛为佐药，甘草益中气、保脾土、调和

诸药为使药。全方共奏扶中补气、清热解毒、化浊除

湿、通经祛瘀、舒筋蠲痹之功。沈伟等［１０］的研究表明，

红景天具有抑制动脉粥样硬化形成，减少斑块内ＶＥＧＦ
表达和血管新生的作用。秦艽作为常用的抗风湿药

物，具有明显的抗炎及促皮质激素分泌的作用［１１］。

本研究结果表明，扶中清痹通络汤联合益赛普可

降低活动期ＲＡ患者血清中ＴＮＦ－α和ＶＥＧＦ的含量，
其效果优于单独使用益赛普。
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