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　　【摘要】　目的　检测类风湿关节炎（ＲＡ）患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 的水平变化并探讨其临床意义。
方法　 酶联免疫法测定 １２０ 例 ＲＡ患者（ＲＡ组）及 ６０例正常人（对照组）血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３ 的水平，统计分
析其在两组间的差异性及与 ＲＡ疾病活动性及骨侵蚀的关系。 结果　 （１）ＲＡ患者与正常对照组比较，血清
ＩＬ唱１７［２２畅４５（１３畅１８ ～２８畅２４ ） ｐｇ／ｍｌ vs．９畅２２ （５畅０８ ～１４畅１４ ） ｐｇ／ｍｌ，P ＜０畅００１ ］和 ＩＬ唱２３ ［１５２畅５６ （９９畅４９ ～
２０４畅９４）ｐｇ／ｍｌ vs．４９畅７１（３５畅６５ ～８１畅２０）ｐｇ／ｍｌ，P＜０畅００１］水平显著增高；（２）ＤＡＳ２８ 评分为轻、中、重三组的
ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３ 水平均依次增高，且差异具有统计学意义（P均 ＜０畅００１），多元线性回归分析进
一步显示 ＩＬ唱２３与疾病活动性相关（P ＝０畅００２）；（３）相关分析，ＩＬ唱１７ 及 ＩＬ唱２３ 分别与 ＲＡ 患者关节压痛数
（ＴＪＣ），关节肿胀数（ＳＪＣ），患者疾病总体疼痛评分（ＶＡＳ） 等呈正相关（P均＜０畅０５）；（４）Ｘ线分期为Ⅰ／Ⅱ
期，Ⅲ期，Ⅳ期的 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３的水平依次增高，且 ＲＡ患者 Ｓｈａｒｐ评分与其血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３
水平呈正相关（P均＜０畅００１）；（５）经过慢作用药物治疗的 ＲＡ患者组血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平较未治疗组显
著下降（P均＜０畅０５）。 结论　 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 的水平显著增高，可能与 ＲＡ骨侵蚀相关；ＩＬ唱２３
与 ＲＡ疾病活动性相关。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩＬ唱１７ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｉｎ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ（ＲＡ） ａｎｄ
ｔｏ ａｓｓｅｓｓ ｔｈｅｉｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ．Methods　Ｓｅｒｕｍ ＩＬ唱１７ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｅｎｚｙｍｅ唱ｌｉｎｋｅｄ
ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ） ｉｎ １２０ ｃａｓｅｓ ＲＡ ａｎｄ ６０ ｃａｓｅｓ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ
ｏｒ ｂｏｎｙ ｅｒｏｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ．Results　（１） Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩＬ唱１７［２２畅４５（１３畅１８唱２８畅２４） ｐｇ／ｍｌ vs．９畅２２（５畅０８唱
１４畅１４）ｐｇ／ｍｌ，P＜０畅００１］ａｎｄ ＩＬ唱２３［１５２畅５６（９９畅４９唱２０４畅９４）ｐｇ／ｍｌ vs．４９畅７１（３５畅６５唱８１畅２０）ｐｇ／ｍｌ，P ＜０畅００１］
ｗｅｒｅ ｍａｒｋｅｄｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ＲＡ ｇｒｏｕｐ ｔｈａｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ；（２）Ｓｅｒｕｍ ＩＬ唱１７ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｕｒｎ ｔｒｅｎｄ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｉｎａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｒ ｌｏｗ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ，ｍｅｄｉｕｍ ａｎｄ ｓｅｖｅｒｅ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ＲＡ ａｎｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｓｔｉｌｌ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ＩＬ 唱２３ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｌｉｎｅａｒ
ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ；（３）Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ＩＬ唱１７ ｏｒ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｔｅｎｄｅｒ ｊｏｉｎｔ ｃｏｕｎｔ （ＴＪＣ），
ｓｗｏｌｌｅｎ ｊｏｉｎｔ ｃｏｕｎｔ（ＳＪＣ），ｖｉｓｕａｌ ａｎａｌｏｇｕｅ ｓｃａｌｅ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ （ＶＡＳ），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（ｂｏｔｈ P ＜０畅０５）；（４）Ｓｅｒｕｍ
ＩＬ唱１７ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｕｒｎ ｔｒｅｎｄ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ Ｘ唱ｒａｙ ｓｔａｇｅ Ⅰ／Ⅱ，ｓｔａｇｅ Ⅲ ａｎｄ ｓｔａｇｅ Ⅳ；
Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｓｈａｒｐ ｓｃｏｒｅｓ ａｎｄ ＩＬ 唱１７ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ （ ｂｏｔｈ P ＜０畅００１ ）
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；（５）Ｔｈｏｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｗｅｒｅ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ＤＭＡＲＤｓ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｈａｄ ｌｏｗｅｒ ｓｅｒｕｍ ＩＬ唱１７ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｌｏｗｅｒ ＩＬ唱２３
ｌｅｖｅｌｓ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｏｓｅ ｎｅｖｅｒ ｓｏ ｔｒｅａｔｅｄ （ｂｏｔｈ P ＜０畅０５）．Conclusions　Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈ ＩＬ唱１７ ａｎｄ ＩＬ唱２３ ｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＲＡ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｂｏｎｅ ｅｒｏｓｉｏｎ ｐｏｓｓｉｂｌｙ．Ｓｅｒｕｍ ＩＬ唱２３ ｗａｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ
ａｃｔｉｖｉｔｙ．
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　　类风湿关节炎（ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＲＡ）是一种以
侵蚀性关节炎为主要表现的全身性自身免疫性疾病。
其病因和发病机制尚不清楚，目前认为与各种原因导
致的机体免疫系统紊乱有关，Ｔ、Ｂ 淋巴细胞及其相关
的细胞因子在 ＲＡ 的发生发展中起着重要的作用。 近
年来研究发现 Ｔｈ１７ 是 ＲＡ重要的效应 Ｔ细胞亚群［１］ ，
而 ＩＬ唱１７ 是 Ｔｈ１７ 细胞发挥免疫调节作用的主要效应因
子［２］ ，ＩＬ唱２３ 是维持 Ｔｈ１７ 细胞增殖和存活的重要前炎
症因子

［３］ 。 本文通过检测 ＲＡ 患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３
的水平，并分析与相关指标的关系，以探讨 ＲＡ患者 ＩＬ唱
１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平的变化及其临床意义。

资料与方法

１．一般资料：收集 ２０１１ 年 １０ 月至 ２０１２ 年 ４月于
安徽医科大学第一附属医院风湿免疫科门诊及住院的

ＲＡ患者 １２０ 例，所有患者都符合美国风湿病学会 １９８７
年修订的 ＲＡ分类诊断标准；收集同期于本院体检中心
体检的健康人 ６０ 例作为正常对照组，对照组在年龄、
性别上与 ＲＡ 组相匹配。 详细记录 ＲＡ 患者性别、年
龄、晨僵时间、生活质量评分（ＨＡＱ）、患者疾病总体疼
痛（ＶＡＳ）评分、关节压痛数（ＴＪＣ）、关节肿胀数（ＳＪＣ）
等；血小板计数 （ ＰＬＴ）、血沉 （ ＥＳＲ）、 Ｃ唱反应蛋白
（ＣＲＰ）、类风湿因子（ＲＦ）、抗环瓜氨酸抗体（ＣＣＰ）滴
度等；并计算双手 Ｘ线 Ｓｈａｒｐ评分以及 ＤＡＳ２８ 评分，根
据 ＤＡＳ２８评分，ＲＡ 患者分为病情稳定或轻度活动组
（ ＜３畅２ 分），中度活动度组（３畅２ ～５畅１ 分）及高度活动
组（ ＞５畅１ 分）。 排除标准：（１）合并其他风湿性疾病；
（２）合并其他急慢性炎症性疾病如炎症性肠病、糖尿病
等；（３）明显血液学指标异常：ＷＢＣ ＜４ ×１０９ ／Ｌ 或 ＰＬＴ
＜１００ ×１０９ ／Ｌ；（４）肝转氨酶、血肌酐、尿素氮升高 ＞
１．５倍标准差；（５）感染、肿瘤等引起的关节疼痛。 本
研究经安徽医科大学伦理委员会批准，取得受试对象
的知情同意。

２．ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 检测：抽取研究对象空腹静脉血
３ ｍｌ左右，留取血清并于－８０ ℃冻存，标本收集完整后
进行 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３检测，检测方法为酶联免疫吸附试
验（ＥＬＩＳＡ）法，试剂盒购自海源叶生物科技有限公司
（批号分别为 ＡＰＥ８５１Ｈ 和 ＡＰＥ９０５Ｈ），所有检测步骤

按照说明书进行操作。
３．ＲＡ 患者双手 Ｘ 线骨侵蚀评价：记录患者双手

Ｘ线 Ｓｈａｒｐ评分，包括每只手及腕的 １８ 个区域进行关
节间隙狭窄评分（以下简称“狭窄评分”）（０ ～４ 分）和
１７ 个区域进行骨侵蚀评分（以下简称“侵蚀评分”）
（０ ～５分），相加后为 Ｓｈａｒｐ评分［４］ ；将患者双手平片进
行 Ｘ线分期，早期为关节周围软组织肿胀影、关节端骨
质疏松（Ⅰ期）；进而关节间隙变窄（Ⅱ期）；关节面出
虫蚀样改变（Ⅲ期）；晚期为关节半脱位和关节破坏后
的纤维性和骨性强直（Ⅳ期）。 本研究中，共有 ９６ 例
ＲＡ患者进行了双手 Ｘ线摄片。

４．统计学处理：统计分析采用 ＳＰＳＳ １９畅０ 统计软
件。 正态分布资料以均数 ±标准差（珋x ±s）表示，组间
均数比较采用两组独立样本资料 t检验；偏态分布资料
以中位数（四分位间距）［M（P２５ ～P７５）］表示，组间比
较采用 Ｍａｎｎ唱Ｗｈｉｔｎｅｙ U检验或 Ｋｒｕｓｋａｌ唱Ｗａｌｌｉｓ H（K）检
验；相关性采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析或多元线性回归分
析，P ＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

结　　果

１．ＲＡ组与正常对照组一般情况及 ＩＬ唱１７／ＩＬ唱２３水平
比较：ＲＡ组１２０例，平均病程 ９年（２个月～４０年），年龄
１９ ～８３岁，平均（５３畅９２±１３畅７６）岁，其中女８５例，男３５例，
女∶男为 ２畅４３∶１；对照组６０例，年龄２４ ～７８岁，平均（５４畅２８
±１３畅７０）岁，其中女４３例，男 １７例，女∶男为 ２畅５３∶１，两组
性别及年龄差异无统计学意义（P ＞０畅０５）；ＲＡ患者血清
ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３水平均显著高于健康对照组，差异有统计学意
义（P均＜０畅００１），见表１。

２．ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 与 ＲＡ 疾病活动性的关系：根据
ＤＡＳ２８ 评分，轻度或稳定活动组 ＲＡ患者 ３２例，中度活
动组 ３３ 例，重度活动组 ５５ 例，三组患者血清 ＩＬ唱１７ 和
ＩＬ唱２３水平呈依次升高趋势，且差异具有统计学意义（P
均＜０畅００１），见表 ２；以 ＤＡＳ２８ 为因变量，以 ＩＬ唱１７、ＩＬ唱
２３、ＰＬＴ、ＣＲＰ、ＲＦ、ＣＣＰ等为自变量，多元线性回归分析
进一步显示 ＩＬ唱２３与疾病活动性相关，见表 ３。

３．ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３与 ＲＡ相关临床指标及骨侵蚀的
关系：根据相关分析，ＩＬ唱１７ 分别与 ＲＡ 患者 ＴＪＣ、ＳＪＣ、
ＶＡＳ、ＨＡＱ、ＥＳＲ和 ＲＦ呈正相关（P均＜０畅０５）；ＩＬ唱２３

表 1　ＲＡ组与对照组一般情况及 ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３水平比较
组别 例数 年龄（岁，珋x ±s） 女／男（例） ＩＬ唱１７［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］ ＩＬ唱２３［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］

ＲＡ 组 １２０ %５３．９２ ±１３．７６ ８５／３５ :２２ v．４５（１３．１８ ～２８．２４） １５２ I．５６（９９．４９ ～２０４．９４）

对照组 ６０  ５４．２８ ±１３．７０ ４３／１７ :９ v．２２（５．０８ ～１４．１４） ４９ I．７１（３５．６５ ～８１．２０）

P 值 ＞０ ⅱ．０５ ＞０ 种．０５ ＜０ 殮．００１ ＜０ m．００１
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表 2　ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３ 水平与 ＲＡ疾病活动性的
关系［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］

组别 例数 ＩＬ唱１７ 北ＩＬ唱２３  
稳定／轻度活动组 ３２ 敂１３ 0．９６（１０．４２ ～１９．６５） ８８ p．１２（６２．２９ ～１３７．２１）

中度活动组 ３３ 敂２２ 0．５６（１３．９１ ～２８．２８） １３９ p．１０（１１５．５２ ～２０２．４０）

重度活动组 ５５ 敂２５ 0．７８（１９．４７ ～３５．４６） １９８ p．７５（１４６．７０ ～２５８．０２）

P 值 ＜０ F．００１ ＜０ 櫃．００１

分别与 ＲＡ 患者 ＴＪＣ、ＳＪＣ、晨僵时间、ＶＡＳ、ＨＡＱ、ＰＬＴ、
ＥＳＲ、ＲＦ和 ＣＣＰ呈正相关（P 均 ＜０畅０５）；ＲＡ 患者 ＩＬ唱
１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平均与双手 Ｘ线 Ｓｈａｒｐ评分（包括狭窄评
分和侵蚀评分）呈正相关（P均＜０畅００１），见表 ４。 根据
双手 Ｘ线分期，Ⅰ／Ⅱ期组患者 １５ 例，Ⅲ期组 ３７ 例，Ⅳ
期组 ４４ 例，三组 ＩＬ唱１７水平呈依次升高趋势，且差异有
统计学意义（P ＝０畅００２）；三组 ＩＬ唱２３ 水平呈依次升高
趋势，但差异无统计学意义（P ＝０畅１２７），见表 ５。

表 4　ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３与 ＲＡ相关临床指标及骨侵蚀的关系
临床指标 例数

ＩＬ唱１７ 吵
r值 P 值

ＩＬ唱２３  
r值 P值

ＴＪＣ １２０ /０ P．２５０ ０ 觋．００６ ０ �．３１９ ＜０ z．００１

ＳＪＣ １２０ /０ P．２４６ ０ 觋．００７ ０ �．２３２ ０ Q．０１１

晨僵时间 １２０ /０ P．１４０ ０ 觋．１２７ ０ �．２２９ ０ Q．０１２

ＶＡＳ １２０ /０ P．４０７ ＜０  ．００１ ０ �．５２５ ＜０ z．００１

ＨＡＱ １２０ /０ P．３９３ ＜０  ．００１ ０ �．４４３ ＜０ z．００１

ＰＬＴ １２０ /０ P．１７２ ０ 觋．０６０ ０ �．２３５ ０ Q．０１０

ＥＳＲ １２０ /０ P．２０７ ０ 觋．０２３ ０ �．３８７ ＜０ z．００１

ＣＲＰ １２０ /０ P．１１０ ０ 觋．２３２ ０ �．１５４ ０ Q．０９４

ＲＦ １２０ /０ P．２０３ ０ 觋．０２７ ０ �．２３４ ０ Q．０１０

ＣＣＰ １１６ /０ P．０９４ ０ 觋．３１５ ０ �．２１７ ０ Q．０１９

狭窄评分 ９６  ０ P．５４２ ＜０  ．００１ ０ �．３６０ ＜０ z．００１

侵蚀评分 ９６  ０ P．５３３ ＜０  ．００１ ０ �．３８２ ＜０ z．００１

Ｓｈａｒｐ评分 ９６  ０ P．５４８ ＜０  ．００１ ０ �．３７８ ＜０ z．００１

ＩＬ唱１７ 膊１８０ /唱 唱 ０ �．５５７ ＜０ z．００１

ＩＬ唱２３ 膊１８０ /０ P．５５７ ＜０  ．００１ 唱 唱

表 5　不同 Ｘ线分期 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３水平比较
［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］

Ｘ 线分期 例数 ＩＬ唱１７  ＩＬ唱２３ 帋
Ⅰ／Ⅱ期 １５ 烫２０ 亖．５１（１３．０８ ～２６．８４） １５６ �．９１（７６．２２ ～２０１．９９）

Ⅲ期 ３７ 烫２３ 亖．３６（１２．０１ ～２７．０３） １７３ 殚．８５（１３１．３３ ～２０４．８９）

Ⅳ期 ４４ 烫２６ 亖．５３（２２．３０ ～５７．９１） １９０ 殚．２７（１３４．２６ ～２９１．２４）

P 值 ０ |．００２ ０ �．１２７

　　４．治疗对 ＲＡ 患者 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平的影响：根
据 ＲＡ患者是否在入组前 ３ 个月或更长时间持续接受
慢作用药物治疗分为治疗组（６６ 例）和非治疗组（５４
例），治疗组 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平均较非治疗组显著低
下（P ＜０畅０１）；同时治疗组 ＲＡ 患者 ＨＡＱ、ＰＬＴ 以及
ＤＡＳ２８ 较非治疗组显著降低（P ＜０畅０１），见表 ６。

讨　　论

ＩＬ唱１７主要由外周血 Ｔ 细胞，尤其是 Ｔｈ１７ 细胞产
生的，可与人 ＩＬ唱１７ 受体结合而发挥效应的一种致炎因
子。 它可以通过诱导和协同其他炎症因子如 ＩＬ唱６、ＩＬ唱
８、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦ唱α）、γ干扰素（ ＩＦＮ唱γ）以及趋
化因子如单核细胞趋化蛋白（ＭＣＰ）唱１ 和粒细胞集落刺
激因子（Ｇ唱ＣＳＦ）等的表达，介导炎症细胞到局部的浸
润及组织损伤，通过不同机制发挥致炎作用并刺激局
部炎症的发展［５］ 。 ＩＬ唱２３ 是 ＩＬ唱１２ 家族的一员，是一种
重要的炎症细胞因子，在抗感染免疫、抗肿瘤免疫及自
身免疫性疾病中发挥重要作用

［６］ 。 Ｍｕｒｐｈｙ 等［７］
在研

究 ＩＬ唱２３缺乏的转基因鼠时，发现他们很难产生自身免
疫性关节炎的临床表现，并且骨和关节的病理发展滞
后，提示 ＩＬ唱２３ 对自身免疫性关节炎的发展有促进作
用。 ＩＬ唱２３作为一种调节因子，可维持活化 Ｔｈ１７ 细胞
产生 ＩＬ唱１７，并稳定 Ｔｈ１７ 细胞，促进炎症反应，Ｗａｎｇ
等

［８］
的研究发现缺乏 ＩＬ唱２３ 的小鼠体内几乎没有 Ｔｈ１７

细胞的存在，发生自身免疫病症状轻。 可见，ＩＬ唱１７ 和
ＩＬ唱２３ 关系密切。

表 3　ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３、ＰＬＴ、ＣＲＰ、ＲＦ、ＣＣＰ与 ＤＡＳ２８的相关性
自变量 SE Beta t值

９５％ CI

下限 上限
P 值

ＩＬ唱１７ V０ ⅱ．０１１ ０ 剟．０９７ １ f．１７３ －０ q．００９ ０ *．０３６ ０ :．２４３

ＩＬ唱２３ V０ ⅱ．００２ ０ 剟．２７１ ３ f．１５１ ０ H．００２ ０ *．００９ ０ :．００２

ＰＬＴ ０ ⅱ．００２ ０ 剟．１６４ ２ f．０９４ ０ H．０００ ０ *．００６ ０ :．０３９

ＣＲＰ ０ ⅱ．００４ ０ 剟．３０９ ３ f．９５８ ０ H．００８ ０ *．０２５ ＜０ c．００１

ＲＦ ０ ⅱ．００３ ０ 剟．１８８ ２ f．３４３ ０ H．００１ ０ *．０１１ ０ :．０２１

ＣＣＰ ０ ⅱ．０００ ０ 剟．０３０ ０ f．４００ ０ H．０００ ０ *．００１ ０ :．６９０
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表 6　治疗组和非治疗组 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３以及相关临床指标比较
组别 例数 ＩＬ唱１７［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］ ＩＬ唱２３［ｐｇ／ｍｌ，M（P２５ ～P７５）］ ＨＡＱ评分（分，珋x±s） ＰＬＴ［ ×１０９ ／Ｌ，M（P２５ ～P７５）］ ＤＡＳ２８ 评分（分，珋x ±s）

治疗组 ６６ w１７ ~．２２（１２．１５ ～２４．５０） １３４ V．１３（８５．４０ ～１９１．９５） １ I．１３ ±０．９４ ２０６ %．００（１６５．００ ～２８５．５０） ３ �．５３ ±１．７３

非治疗组 ５４ w２６ ~．０８（１４．１９ ～３８．４７） １８６ B．５５（１２０．５１ ～２４９．９３） ２ I．０１ ±０．６１ ２８４ %．５０（１９９．５０ ～３９１．００） ６ �．５５ ±１．４０

P 值 ０ y．００２ ０ Q．００３ ＜０ 鬃．００１ ＜０ ]．００１ ＜０ :．００１

　　ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 在 ＲＡ疾病发生发展中起着重要作
用，早期国外有关研究发现，ＲＡ患者的血清、关节液以
及滑膜组织中均存在高水平的 ＩＬ唱１７以及 ＩＬ唱２３ ｐ１９，而
正常人群和骨性关节炎患者的血清及滑膜组织却很少

存在［９唱１０］ 。 随后 Ｋｉｒｋｈａｍ 等［１１］也做了相关研究，他们
发现，ＲＡ患者的滑膜液中 ＩＬ唱１７ 水平明显提高，ＲＡ 滑
膜培养后能自身分泌 ＩＬ唱１７，且 ＩＬ唱１７ 在关节腔滑膜中
的 ｍＲＮＡ 表达水平可以预示损伤的程度。 Ｌｉｕ等［１２］

对

ＩＬ唱２３ 的作用机制做了进一步阐述，ＩＬ唱１通过核因子κＢ
（ＮＦ唱κＢ）和 Ａｐ唱１ 途径，诱导 ＩＬ唱２３ ｐ１９在 ＲＡ患者滑膜
液中表达，而体外培养的滑膜液成纤维细胞（ＨＦＬＳ）高
表达 ＩＬ唱２３ 受体，且 ＩＬ唱２３ 能够诱导 ＨＦＬＳ 生成 ＩＬ唱８ 和
ＩＬ唱６ 等炎症因子，推断 ＩＬ唱２３ 与 ＩＬ唱２３ 受体结合能够促
进 ＲＡ患者关节滑膜囊的炎症反应。 基于以上研究，本
试验通过检测 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３ 水平来探讨
ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 在 ＲＡ发病中的作用。 我们发现，ＲＡ 患
者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３水平较正常对照者显著增高，且
ＤＡＳ２８ 评分为轻、中、重三组的 ＲＡ 患者血清 ＩＬ唱１７ 和
ＩＬ唱２３ 水平依次增高，差异均具有统计学意义，与国内
外研究结果一致［１３唱１４］ 。 进一步的研究发现， ＩＬ唱１７ 和
ＩＬ唱２３ 水平均分别与 ＲＡ患者 ＴＪＣ、ＳＪＣ、ＶＡＳ评分、ＨＡＱ
评分、ＥＳＲ 和 ＲＦ 呈正相关，另外，ＩＬ唱２３ 水平还与 ＲＡ
患者晨僵时间和 ＣＣＰ 滴度呈正相关。 高滴度的 ＲＦ和
ＣＣＰ是疾病预后不良的因素［１５］ ，其他指标均与 ＲＡ 疾
病活动性密切相关，说明 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平能在一定
程度上反映病情的活动性和预后。 同时，本研究中，治
疗组 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７和 ＩＬ唱２３ 水平较未治疗组显著
降低，和其他活动性指标如 ＤＡＳ２８ 评分、ＨＡＱ 评分和
ＰＬＴ计数结果一致，提示 ＲＡ 患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３
水平是动态变化的，为评估 ＲＡ 的疗效提供实验室依
据。 但是，以 ＤＡＳ２８ 为因变量，以 ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３ 等为自
变量，进一步多元线性回归分析发现 ＩＬ唱２３ 与疾病活动
性相关，而 ＩＬ唱１７ 与疾病活动性无关。 这是否与 ＩＬ唱２３
是维持并促进 ＩＬ唱１７产生的前炎症因子有关，其机制有
待进一步研究。
持续性的滑膜炎导致骨侵蚀和骨破坏，最终影响

关节的完整性，ＲＡ患者双手 Ｘ线的骨质破坏是其发病
的特征。 研究发现 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 对 ＲＡ骨侵蚀也有着
促进作用，一方面 ＩＬ唱１７能够与其他多种细胞因子产生

协同作用，以放大炎症反应，促进关节局部滑膜炎症，
导致关节软骨破坏的加速［１６］ ；另一方面，ＩＬ唱１７ 能够能
够诱导 ＲＡ 滑膜细胞 ＮＦ唱κＢ 受体活化因子配基
（ＲＡＮＫＬ，是目前惟一具有诱导破骨细胞分化、发育、发
挥功能的因子，ＲＡＮＫ是其受体）的表达，破坏 ＲＡＮＫＬ、
ＲＡＮＫ与骨保护蛋白（ＯＰＧ）的平衡（ＲＡＮＫＬ唱ＲＡＮＫ唱
ＯＰＧ骨调节轴，是影响破骨细胞分化、发育、调节其功
能惟一的、最终的途径），加重骨破坏［３］ 。 而 ＩＬ唱２３ 一方
面可通过 ＩＬ唱１７ 刺激人破骨细胞的分化及成熟［１７］ ，另
一方面 ＩＬ唱２３可能直接通过 ＭＥＫ１／２、ＮＦ唱κＢ 和 ＳＴＡＴ３
信号途径诱导 ＲＡ ＨＦＬＳ表达 ＲＡＮＫＬ［１８］ 。 本研究中通
过 ＲＡ患者双手 Ｘ线 Ｓｈａｒｐ评分及 Ｘ线分期来反映 ＲＡ
患者骨侵蚀的情况，我们发现，ＲＡ 患者 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３
水平均与双手 Ｘ 线 Ｓｈａｒｐ 评分（包括狭窄评分和侵蚀
评分）呈正相关，同时双手 Ｘ线分期为Ⅰ／Ⅱ期、Ⅲ期、
Ⅳ期的 ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 的水平依次增高，
且不同 Ｘ线分期的 ＲＡ 患者血清 ＩＬ唱１７ 水平有显著差
异，提示 ＩＬ唱１７、ＩＬ唱２３可能与 ＲＡ骨侵蚀有关，与上述研
究结果基本一致。
总之，ＲＡ患者血清 ＩＬ唱１７ 和 ＩＬ唱２３ 水平显著增高，

与 ＲＡ患者疾病活动性关系密切，为临床观测疾病活动
性、预后以及疗效提供实验室依据，并有望成为治疗
ＲＡ新的靶点。
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