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摘要： 目的　 研究帕夫林胶囊联合甲氨蝶呤对类风湿性关节炎患者的临床疗效。 方法　 ９６ 例患者随机分为对照组和

观察组， 每组 ４８ 例， 对照组给予甲氨蝶呤， 观察组在对照组基础上加用帕夫林胶囊， 疗程 ３ 个月。 检测临床疗效、
ＤＡＳ２８ 评分、 ＶＡＳ 评分、 关节疼痛个数及指数、 关节肿胀个数及指数、 生化指标 （ＣＣＰ、 ＲＦ、 ＥＳＲ、 ＣＲＰ）、 左 ／右手

腕关节滑膜厚度、 腕 ／手关节滑膜内血流信号、 炎症因子 （ＩＬ⁃１７、 ＩＬ⁃２３、 ＩＬ⁃１０、 ＴＮＦ⁃α）、 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路相关蛋

白 （ＪＡＫ、 ｐ⁃ＪＡＫ、 ＳＴＡＴ３、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３） 变化。 结果　 观察组总有效率高于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 治疗后， 观察组 ＤＡＳ２８
评分、 ＶＡＳ 评分、 关节疼痛个数及指数、 关节肿胀个数及指数、 生化指标、 左 ／右手腕关节滑膜厚度、 炎症因子低于

对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 腕 ／手关节滑膜内血流信号、 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路相关蛋白更高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结论　 帕夫林胶囊联

合甲氨蝶呤可通过激活 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路来有效降低类风湿性关节炎患者炎症因子水平， 改善滑膜厚度。
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　 　 类风湿性关节炎作为易引发心肺等其他脏

器并发症的慢性进行性自身免疫疾病， 发病率

在全球逐年增高 ［１⁃３］ ， 其临床表现主要为关节肿

痛、 对称性多关节炎， 到了后期往往发展为不

同程度的残疾和内脏血管炎症 ［４⁃６］ 。 目前， 对类

风湿性关节炎尚无特效治疗方法， 主要以一二

三线药物联合来延缓病情发展 ［７⁃８］ 。 帕夫林胶囊

对多种动物病理模型均具有抗炎、 抗氧化、 止

痛、 免疫调节作用， 已成为现代医学研究的新

前景和应用方向 ［９⁃１０］ ， 但迄今关于类风湿性关节

炎的报道主要集中在辅助性 Ｔ 细胞、 滑膜细胞

凋亡等方面 ［１０⁃１３］ ， 缺少该制剂的相关研究。 因

此， 本研究探讨帕夫林胶囊联合甲氨蝶呤对类

风湿性关节炎患者的临床疗效及对炎症因子的

影响， 现报道如下。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 ２０１８ 年 ３ 月至 ２０１８ 年 １２ 月收治于

九江市第一人民医院的 ９８ 例类风湿性关节炎患者，
随机分为对照组和观察组， 每组 ４８ 例， ２ 组一般资

料见表 １， 可知差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 具有

可比性。 研究经医院伦理委员会批准。
表 １　 ２ 组一般资料比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

Ｔａｂ􀆰 １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 年龄 ／ 岁 ［性别（男 ／ 女）］ ／ 例 病程 ／ 年
对照组 ４９􀆰 ２７±１２􀆰 ９６ １８ ／ ３０ ５􀆰 ４４±２􀆰 ０５
观察组 ４９􀆰 ８５±１３􀆰 ０５ １６ ／ ３２ ５􀆰 ３８±２􀆰 １２
ｔ ／ χ２ ０􀆰 ２５３ ０􀆰 １８２ ０􀆰 ２７３
Ｐ ０􀆰 ８１２ ０􀆰 ６１０ ０􀆰 ７９２

１􀆰 ２　 纳入标准　 ①符合 ２０１０ 年美国风湿病学会 ／
欧洲抗风湿病联盟 （ＡＣＲ ／ ＥＵＬＡＲ） 类风湿关节炎

分类标准［１４］； ②处于类风湿性关节炎活动期， 即

２８ 个关节疾病活动度评分 （ＤＡＳ２８） 大于 ３􀆰 ２ 分；
③年龄≥１８ 岁， 具有完全行为能力； ④患者自愿

参与研究， 签署知情同意书。
１􀆰 ３　 排除标准　 ①对本研究所用药物过敏； ②合

并关节软骨破坏［１５］； ③合并肿瘤、 感染、 炎症性

疾病； ④合并精神疾病、 抑郁症； ⑤处于怀孕期的

妇女； ⑥不愿意了解研究内容， 或不签署知情同

意书。
１􀆰 ４　 给药　 对照组口服甲氨蝶呤片 （朗生医药控股

有限公司， 国药准字 Ｈ２２０２２６７４， ２􀆰 ５ ｍｇ ／粒）， 观

察组在对照组基础上口服帕夫林胶囊 （上海信谊药

业有限公司， 国药准字 Ｈ２００５５０５８， ０􀆰 ３ ｇ ／粒）。 ２
组均治疗 ３ 个月， 用药剂量［１６］见表 ２。

表 ２　 ２ 组用药剂量

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ ｄｏｓａｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

时间 ／ 月 对照组 观察组

１ ５ ｍｇ 甲氨蝶呤 ５ ｍｇ 甲氨蝶呤＋０􀆰 ９ ｇ 帕夫林胶囊

２ ７􀆰 ５ ｍｇ 甲氨蝶呤 ７􀆰 ５ ｍｇ 甲氨蝶呤＋１􀆰 ２ ｇ 帕夫林胶囊

３ １０ ｍｇ 甲氨蝶呤 １０ ｍｇ 甲氨蝶呤＋２􀆰 １ ｇ 帕夫林胶囊

１􀆰 ５　 指标检测

１􀆰 ５􀆰 １　 关节疼痛、 肿胀程度

１􀆰 ５􀆰 １􀆰 １　 ＤＡＳ２８ 评分　 包括 ２８ 个关节肿胀数、 ２８
个关节压痛数、 红细胞沉降率 （ＥＳＲ）、 患者健康

状况评分， 总分为 ９􀆰 ４ 分， 分值越高， 疾病越严

重， 计算公式为 ＤＡＳ２８ 评分 ＝ ０􀆰 ５６ × 压痛关节

数１ ／ ２＋ ０􀆰 ２８ × 肿胀关节数１ ／ ２ ＋ ０􀆰 ７０ × ｌｎ （ ＥＳＲ） ＋
０􀆰 ０１４×患者健康状况评分。
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 ２　 视觉模拟评分 （ＶＡＳ） 　 将疼痛程度用

数字 ０～１０ 表示， ０ 代表无痛， １０ 代表最痛， 患者

根据自身疼痛情况在其中选择 １ 个。
１􀆰 ５􀆰 １􀆰 ３　 关节疼痛 ／肿胀指数　 计算公式分别为关

节疼痛指数 ＝关节疼痛个数 ／ ２８×１００％ 、 关节肿胀

指数＝关节肿胀个数 ／ ２８×１００％ 。
１􀆰 ５􀆰 ２　 生化指标　 治疗 １ ｄ、 ３ 个月后抽取 ２ 组患

者空腹静脉血各 ５ ｍＬ， 离心分离血清， 检测环化

瓜氨酸多肽 （ＣＣＰ）、 类风湿因子 （ＲＦ）、 ＥＳＲ、 Ｃ
反应蛋白 （ＣＲＰ） 表达。
１􀆰 ５􀆰 ３　 炎症因子　 治疗 ３ 个月后抽取 ２ 组患者空

腹静脉血各 ５ ｍＬ， ＥＬＩＳＡ 法检测白细胞介素⁃１７
（ＩＬ⁃１７）、 白细胞介素⁃２３ （ＩＬ⁃２３）、 白细胞介素⁃１０
（ＩＬ⁃１０）、 肿瘤坏死因子⁃α （ ＴＮＦ⁃α） 水平， 相应

试剂盒均购自美国 Ｒ＆Ｄ Ｓｙｓｔｅｍｓ 公司， 批号分别为

Ｄ１７００、 Ｄ２３００Ｂ、 Ｄ１０００Ｂ、 ＤＴＡ００Ｄ。
１􀆰 ５􀆰 ４　 左 ／右手腕关节滑膜厚度、 腕 ／手关节滑膜

内血流信号　 治疗 １ ｄ、 ３ 个月后， 采用彩色多普

勒超声仪进行检测。 嘱咐患者平静呼吸， 采集滑膜

动脉血流， 取样框宽度 ２～３ ｍｍ， 取样线与血管夹

角小于 ３０°， 根据血流频谱测定阻力指数， 同法检

测对侧腕关节， 所有数值均测量 ３ 次， 取平均值。
观察关节腔滑膜情况， 并观察腕关节滑膜内血流

情况。
１􀆰 ５􀆰 ５　 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路相关蛋白 　 Ｗｅｓｔｅｒｎ
Ｂｌｏｔ 法检测 ＪＡＫ、 ｐ⁃ＪＡＫ、 ＳＴＡＴ３、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 表达，
酶标仪购自美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ 公司， 垂直板蛋白

电泳装置购自美国 Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ 公司。 抗 ＪＡＫ 抗体购自

美国 Ｐｒｏｔｅｉｎｔｅｃｈ 公司， 批号 ６６４６６⁃１⁃Ｉｇ； 抗 ｐ⁃ＪＡＫ
（Ｔｙｒ１０２２） 抗体购自厦门研科生物技术有限公司，
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批号 ＹＫＯＭ１５２９６８； 抗 ＳＴＡＴ３ 抗 体 购 自 美 国

Ｓｏｌａｒｂｉｏ 公 司， 批 号 Ｋ００４０４６Ｐ； 抗 ｐ⁃ＳＴＡＴ３
（ＰＹ７０５） 抗体购自厦门研科生物技术有限公司，
批号 ＤＸＴ⁃５５７８１４。
１􀆰 ６　 疗效评价 　 参考文献 ［１７］ 报道。 ①显效，
患者可正常进行工作与生活， 关节疼痛、 肿胀、 压

痛等临床症状本消失， ＣＲＰ 等实验室指标改善程

度≥８０％ ； ②有效， 患者能进行部分日常活动， 但

对于其他活动及工作仍存在部分受限， 关节疼痛、
肿胀、 压痛等临床症状部分消失或明显改善， ＣＲＰ
等实验室指标改善程度 ５０％ ～ ８０％ ； ③无效， 患者

日常生活仍难以自理， 临床症状仍未缓解甚至有加

重趋势， ＣＲＰ 等实验室指标改善程度＜５０％ 。 总有

效率＝ ［ （显效例数＋有效例数） ／总例数］ ×１００％ 。
１􀆰 ７　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 软件进行处理，
计量资料以 （ ｘ± ｓ） 表示， 组间比较采用 ｔ 检验；
计数资料以百分率表示， 组间比较采用卡方检验；
疗效组间比较采用秩和检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具

有统计学意义。
２　 结果

２􀆰 １　 关节疼痛、 肿胀程度　 治疗 ３ 个月后， 观察

组 ＤＡＳ２８ 评分、 ＶＡＳ 评分、 关节疼痛个数及指数、
关节肿胀个数及指数低于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 见

表 ３。
２􀆰 ２　 临床疗效　 观察组总有效率高于对照组 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， 见表 ４。

表 ３　 ２ 组关节疼痛、 肿胀程度比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｄｅｇｒｅｅｓ ｏｆ ｊｏｉｎｔ ｐａｉｎ ａｎｄ ｓｗｅｌｌｉｎｇ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 时间 ＤＡＳ２８ 评分 ／ 分 关节疼痛个数 ／ 个 关节肿胀个数 ／ 个 ＶＡＳ 评分 ／ 分 关节疼痛指数 ／ ％ 关节肿胀指数 ／ ％

对照组 １ ｄ ６􀆰 ３４±０􀆰 １３ １１􀆰 ９８±８􀆰 ２３ １３􀆰 ３４±２􀆰 ７９ ６􀆰 ７６±０􀆰 ８８ ２７􀆰 ６９±３􀆰 ９９ ２７􀆰 ８３±４􀆰 ０５

３ 个月 ３􀆰 ６８±０􀆰 ２４ ８􀆰 ０６±２􀆰 ３９ ６􀆰 ４４±２􀆰 ０７ ４􀆰 ５６±０􀆰 ６８ １８􀆰 ８０±２􀆰 ８７ １４􀆰 ５５±２􀆰 ６３

观察组 １ ｄ ６􀆰 ３７±０􀆰 １５ １１􀆰 ８６±８􀆰 ９５ １３􀆰 ７７±２􀆰 ６３ ６􀆰 ７４±０􀆰 ８３ ２７􀆰 ８７±３􀆰 ９２ ２７􀆰 ９４±４􀆰 ０３

３ 个月 ２􀆰 ７９±０􀆰 ２６ ４􀆰 １６±１􀆰 ３５ ３􀆰 １６±１􀆰 ９３ ３􀆰 ４２±０􀆰 ５２ ８􀆰 ３３±２􀆰 ３５ ９􀆰 ６６±２􀆰 ５７

ｔ —
ｔ１ ＝ ０􀆰 ０７３

ｔ２ ＝ ３􀆰 ８４５

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０５８

ｔ２ ＝ ３􀆰 ８４５

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０６６

ｔ２ ＝ ３􀆰 ５６５

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０７６

ｔ２ ＝ ３􀆰 ９１７

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０４９

ｔ２ ＝ ３􀆰 ９６６

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０４６

ｔ２ ＝ ３􀆰 ３８２

Ｐ —
Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９４５

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９５７

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９５２

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００３

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９４２

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９６２

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９６７

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ０１５

　 　 注：下标 １ 为 ２ 组治疗 １ ｄ 后的统计量，下标 ２ 为 ２ 组治疗 ３ 个月后的统计量。

表 ４　 ２ 组临床疗效比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ４ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
组别 显效 ／ 例 有效 ／ 例 无效 ／ 例 总有效 ／ ［例（％ ）］

对照组 ２５ １０ １３ ３５（７２􀆰 ９２）
观察组 ３１ １０ ７ ４１（８５􀆰 ４２）
Ｚ ／ χ２ １􀆰 ２７５ ３􀆰 ７４５
Ｐ ０􀆰 ２２０ ０􀆰 ０４１

２􀆰 ３ 　 生化指标 　 治疗 ３ 个月后， 观察组 ＣＣＰ、
ＲＦ、 ＥＳＲ、 ＣＲＰ 水平低于对照组 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５）， 见

表 ５。
２􀆰 ４　 左 ／ 右手腕关节滑膜厚度　 治疗 ３ 个月后， 观

察组左 ／右手腕关节滑膜厚度低于对照组 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５）， 腕 ／手关节滑膜内血流信号更高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５）， 见表 ６。

表 ５　 ２ 组生化指标比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｉｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 时间　 　 ＣＣＰ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） ＲＦ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） ＥＳＲ ／ （ｍｍ·ｈ－１） ＣＲＰ ／ （ｍｇ·Ｌ－１）
对照组 １ ｄ １２５􀆰 ７４±２１􀆰 ５３ ２１６􀆰 ９８±４４􀆰 ２３ ５６􀆰 ０２±１０􀆰 ７９ ３４􀆰 ２８±８􀆰 ３３

３ 个月 ８２􀆰 ２８±１４􀆰 ６４ １７８􀆰 ０６±２０􀆰 ３９ ３２􀆰 ２９±６􀆰 ８７ １３􀆰 ２３±４􀆰 ４４
观察组 １ ｄ １２４􀆰 ６７±２０􀆰 ５５ ２１５􀆰 ３６±４５􀆰 ２５ ５６􀆰 ０７±１０􀆰 ７３ ３４􀆰 ６７±８􀆰 ８６

３ 个月 ４７􀆰 ３９±１０􀆰 ６６ １２１􀆰 １９±２０􀆰 ３５ ２１􀆰 ５２±５􀆰 ９３ ７􀆰 ６６±４􀆰 ２６

ｔ —
ｔ１ ＝ ０􀆰 ０６６

ｔ２ ＝ ３􀆰 １２４

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０５８

ｔ２ ＝ ３􀆰 １８５

ｔ１ ＝ ０􀆰 ０６４

ｔ２ ＝ ３􀆰 １６５

ｔ１ ＝ ０􀆰 １３３

ｔ２ ＝ ３􀆰 ３４２

Ｐ —
Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９４２

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００８

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９５８

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００４

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９４３

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００３

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９７８

Ｐ２＜０􀆰 ００１

　 　 注：下标 １ 为 ２ 组治疗 １ ｄ 后的统计量，下标 ２ 为 ２ 组治疗 ３ 个月后的统计量。

２􀆰 ５　 炎症因子水平　 观察组 ＩＬ⁃１７、 ＩＬ⁃２３、 ＩＬ⁃１０、 ＴＮＦ⁃α 水平低于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 见表 ７。
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表 ６　 ２ 组左 ／右手腕关节滑膜厚度、 腕 ／手关节滑膜内血流信号比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｙｎｏｖｉａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓｅｓ ｏｆ ｌｅｆｔ ／ ｒｉｇｈｔ ｗｒｉｓｔ ｊｏｉｎｔ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ｓｉｇｎａｌｓ ｉｎ ｗｒｉｓｔ ／ ｈａｎｄ ｊｏｉｎｔ

ｓｙｎｏｖｉｕｍ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 时间
左手腕关节滑膜

厚度 ／ ｃｍ
右手腕关节滑膜

厚度 ／ ｃｍ
腕关节滑膜内血流

信号 ／ 例
手关节滑膜内血流

信号 ／ 例
对照组 １ ｄ ０􀆰 ２５±０􀆰 ０８ ０􀆰 ２７±０􀆰 ０５ ４１ １１

３ 个月 ０􀆰 １９±０􀆰 ０４ ０􀆰 １８±０􀆰 ０３ ３０ ４
观察组 １ ｄ ０􀆰 ２５±０􀆰 ０９ ０􀆰 ２７±０􀆰 ０７ ４０ １０

３ 个月 ０􀆰 １０±０􀆰 ０５ ０􀆰 １０±０􀆰 ０４ ３８ ７

ｔ —
ｔ１ ＝ ０􀆰 ６３５

ｔ２ ＝ ３􀆰 ９８９

ｔ１ ＝ ０􀆰 ４６６

ｔ２ ＝ ３􀆰 ８６８

χ２
１ ＝ ０􀆰 ７４５

χ２
２ ＝ ４􀆰 ３３８

χ２
１ ＝ ０􀆰 ７３３

χ２
２ ＝ ３􀆰 １９６

Ｐ —
Ｐ１ ＝ ０􀆰 ４５７

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ５９３

Ｐ２＜０􀆰 ００１

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９４３

Ｐ２ ＝ ０􀆰 ００３

Ｐ１ ＝ ０􀆰 ９７８

Ｐ２＜０􀆰 ００１

　 　 注：下标 １ 为 ２ 组治疗 １ ｄ 后的统计量，下标 ２ 为 ２ 组治疗 ３ 个月后的统计量。

表 ７　 ２ 组炎症因子水平比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ７　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 ＩＬ⁃１７ ／ （ｐｇ·ｍＬ－１） ＩＬ⁃２３ ／ （ｐｇ·ｍＬ－１） ＩＬ⁃１０ ／ （ｐｇ·ｍＬ－１） ＴＮＦ⁃α ／ （ｎｇ·ｍＬ－１）
对照组 ３１４􀆰 ５４±３３􀆰 ８３ ４５３􀆰 ２９±４７􀆰 ８８ ７５􀆰 ６６±９􀆰 ２８ ２４􀆰 ２４±４􀆰 ８５
观察组 ２３８􀆰 ０７±３１􀆰 ７５ ３６０􀆰 ６５±４３􀆰 ５８ ３６􀆰 １７±６􀆰 ３５ １３􀆰 ３４±４􀆰 ７５

ｔ ３􀆰 ６７６ ３􀆰 ４６５ ３􀆰 １５８ ３􀆰 ９９６
Ｐ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

２􀆰 ６　 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路相关蛋白表达 　 对照组

ＪＡＫ、 ｐ⁃ＪＡＫ、 ＳＴＡＴ３、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 蛋白表达高于观察

组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 见表 ８。
表 ８　 ２ 组 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路相关蛋白表达比较 （ｘ±ｓ，

ｎ＝４８）
Ｔａｂ􀆰 ８ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ⁃

ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝４８）

组别 ＪＡＫ ｐ⁃ＪＡＫ ＳＴＡＴ３ ｐ⁃ＳＴＡＴ３
对照组 １􀆰 ２１±０􀆰 １８ ０􀆰 ５２±０􀆰 １３ １􀆰 １４±０􀆰 ２３ ０􀆰 ７４±０􀆰 １２
观察组 １􀆰 ４９±０􀆰 １９ ０􀆰 ８３±０􀆰 １５ １􀆰 ３３±０􀆰 １５ ０􀆰 ３２±０􀆰 ０９

ｔ ３􀆰 ７２２ ３􀆰 ５４５ ３􀆰 ６７６ ９􀆰 ５１８
Ｐ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

３　 讨论

类风湿性关节炎发作时， 以其炎症与血管翳共

同导致软骨与骨质破坏， 兼具高复发率、 高致残

率［１８］。 Ｏｔｓｕｋａ 等［１９］报道， 特发性多中心 Ｃａｓｔｌｅｍａｎ
病 （ｉＭＣＤ） 类风湿性关节炎与胶原蛋白疾病有关，
患者淋巴结病、 氟⁃２⁃脱氧⁃Ｄ⁃葡萄糖摄取量增加，
血清白细胞介素 １７、 ＣＸＣＬ１０ 水平升高。 Ｈｕａｎｇ
等［２０］发现， 龙族通鼻方中 ８ 种草药及其所含的 ６７
个化合物参与了类风湿性关节炎相关的 ２４ 条途径

的调控， ５ 种草药所含的 ２５ 个化合物参与了

ｈｓａ０５３２３ （类风湿关节炎） 的调控， 有 ３ 种途径

（ＴＲＰ 通道的炎性介质调节途径、 ＰＰＡＲ 信号传导

途径、 ｍＴＯＲ 信号传导途径） 可能对相关治疗有一

定影响。 Ｐａｎｄｅｙ 等［２１］ 发明了一种新型的 ＮａｎｏＧｏｌｄ
核心多功能树状聚合物， 用于类风湿关节炎的搏动

性化学、 光热、 光动力疗法， 选择甲氨蝶呤作为改

善病情抗风湿药物 （ＤＭＡＲＤ） 及靶向配体， 通过

关节炎组织上调的叶酸受体来使制剂在关节炎组织

中选择性定位， 确认甲氨蝶呤对关节炎组织上过表

达 β⁃叶酸受体的有效结合效率， 并装入具有 ＮＩＲ
活性的 ＩＲ７８０ 以在用 ＮＩＲ 激光 （波长 ８０８ ｎｍ） 照

射时提供光热益处。 Ｓｕｈ 等［２２］ 研究利妥昔单抗相

关产品 （ＵＳ⁃ＲＴＸ、 ＥＵ⁃ＲＴＸ） 时发现， 在类风湿

性关节炎 （ＣＴ⁃Ｐ１０） 第 ２ 个治疗过程后， ＤＡＳ２８⁃Ｃ
反应蛋白从基线到结束的平均变化在 ＣＴ⁃Ｐ１０ 和联

合利妥昔单抗组中相当， 各组健康评估问卷残疾指

数和短期 ３６ 项健康调查中的所有医疗结果 （包括

身体和精神健康） 均得到了类似的改善， 在 ＣＴ⁃
Ｐ１０、 ＵＳ⁃ＲＴＸ、 ＥＵ⁃ＲＴＸ 组患者中检测到了抗体，
ＣＴ⁃Ｐ１０ 和利妥昔单抗显示出相似的药代动力学、
药效动力学、 安全性情况， 并与 ＥＵ⁃ＲＴＸ、 ＵＳ⁃
ＲＴＸ 相似。

本研究发现， 治疗 ３ 个月与对照组比较， 观察

组 ＤＡＳ２８ 评分、 ＶＡＳ 评分、 关节疼痛个数、 关节

疼痛指数、 关节肿胀个数、 关节肿胀指数、 ＣＣＰ、
ＲＦ、 ＥＳＲ、 ＣＲＰ 降低， 临床总有效率升高， 左、
右手腕关节滑膜厚度缩小， 腕、 手关节滑膜内血流

信号增加， ＩＬ⁃１７、 ＩＬ⁃２３、 ＩＬ⁃１０、 ＴＮＦ⁃α 水平下

２３３２
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调， ＪＡＫ、 ｐ⁃ＪＡＫ、 ＳＴＡＴ３、 ｐ⁃ＳＴＡＴ３ 表 达 上 调

（Ｐ＜０􀆰 ０１）。 由此可知， 观察组较对照组可更有效

降低类风湿性关节炎相关炎症因子水平， 可能与有

效激活 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路有关。
综上所述， 帕夫林胶囊联合甲氨蝶呤可激活

ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路， 从而有效降低类风湿性关节

炎患者炎症因子水平， 改善滑膜厚度， 但它对相关

并发症指标的影响尚不明确， 还需作进一步研究。
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