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摘要院 目的 研究甲氨蝶呤联合防己黄芪汤治疗类风湿关节炎的效果及对患者生活质量的影响遥 方法 选取 2020年 6月-

2021年 6月湖北中医药大学附属医院收治的 92例类风湿关节炎患者袁依照随机数字表法分为对照组与观察组袁各 46例遥对

照组应用甲氨蝶呤治疗袁 观察组应用甲氨蝶呤联合防己黄芪汤治疗袁 比较两组症状及体征变化尧 实验室指标 [类风湿因子

渊RF冤尧红细胞沉降率渊ESR冤尧C-反应蛋白渊CRP冤]尧28个关节疾病活动度渊DAS28冤尧综合疗效尧不良反应及生活质量[健康调

查简表渊SF-36冤]遥结果 两组晨僵时间缩短袁压痛及肿胀关节数目减少袁且观察组晨僵时间短于对照组袁压痛及肿胀关节数目

少于对照组袁差异有统计学意义渊 约0.05冤曰两组 RF尧ESR尧CRP水平均有下降袁且观察组低于对照组渊 约0.05冤曰两组 DAS28

均低于治疗前袁且观察组低于对照组袁差异有统计学意义渊 约0.05冤曰观察组治疗有效率高于对照组袁差异有统计学意义渊 约

0.05冤曰观察组不良反应发生率低于对照组袁差异有统计学意义渊 约0.05冤曰观察组 SF-36评分高于对照组袁差异有统计学意义

渊 约0.05冤遥结论 甲氨蝶呤联合防己黄芪汤治疗类风湿关节炎疗效确切袁可改善患者症状及体征袁降低疾病相关指标袁减少药

物不良反应袁促进生活质量的提升遥
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Abstract： Objective To study the effect of methotrexate combined with Fangji Huangqi decoction in the treatment of rheumatoid arthritis and its

influence on the quality of life of patients.Methods A total of 92 patients with rheumatoid arthritis admitted to the Affiliated Hospital of Hubei

University of Chinese Medicine from June 2020 to June 2021 were selected and divided into the control group and the observation group according to

the random number table method, with 46 cases in each group. The control group was treated with methotrexate, and the observation group was treated

with methotrexate combined with Fangji Huangqi decoction. The changes in symptoms and signs, laboratory indicators [rheumatoid factor (RF),

erythrocyte sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP)], activity of 28 joint diseases (DAS28), comprehensive efficacy, adverse reactions and

quality of life [36-item short form health survey (SF-36)].Results The morning stiffness time of the two groups was shortened, and the number of

tender and swollen joints was decreased, and the morning stiffness time of the observation group was shorter than that of the control group, and the

number of tender and swollen joints was less than that of the control group, the difference was statistically significant ( <0.05); The levels of RF, ESR

and CRP in the two groups were decreased, and those in the observation group were lower than those in the control group, the difference was

statistically significant ( <0.05).The DAS28 of the two groups were lower than those before treatment, and the observation group was lower than the

control group, the difference was statistically significant ( <0.05). The effective rate of the observation group was higher than that of the control group,

and the difference was statistically significant ( <0.05). The incidence of adverse reactions in the observation group was lower than that in the control

group ( <0.05). The SF-36 score of the observation group was higher than that of the control group, and the difference was statistically significant ( <

0.05).Conclusion The combination of methotrexate and Fangji Huangqi decoction has a definite effect in the treatment of rheumatoid arthritis, which

can improve the symptoms and signs of patients, reduce disease-related indicators, reduce adverse drug reactions, and promote the improvement of

quality of life.
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类 风 湿 关 节 炎 （ rheumatoid arthritis， RA） 是 中 老

年 常 见 的 自 身 免 疫 性 疾 病 ， 以 炎 性 细 胞 浸 润 滑 膜 为

主 要 病 理 改 变 ， 可 累 及 双 手 、 腕 关 节 、 膝 及 髋 关 节 等

部 位 ， 若 治 疗 不 当 可 导 致 关 节 骨 质 破 坏 、 畸 形 及 功 能

丧 失 等 情 况 [1， 2]。 目 前 ， RA 尚 无 特 效 根 治 药 ， 以 保 护

关 节 功 能 为 主 要 治 疗 原 则 。 甲 氨 碟 呤 是 现 阶 段 首 选

抗 风 湿 药 物 ， 该 药 起 效 快 、 疗 效 肯 定 ， 但 毒 副 作 用 较

为 明 显 ， 不 利 于 长 期 治 疗 [3]。 中 医 认 为 RA 可 归 属 于

“ 痹 证 ” “ 历 节 风 ” 等 范 畴 ， 是 由 风 寒 湿 邪 痹 阻 气 血 经

络 所 致 ， 其 病 机 在 于 气 血 经 络 痹 阻 ， 因 此 ， 当 以 祛 风

散 寒 、 活 血 通 络 作 为 临 床 治 疗 原 则 [4]。 防 己 黄 芪 汤 是

当 前 常 用 祛 湿 方 剂 ， 疗 效 理 想 ， 且 副 作 用 小 ， 将 其 与

甲 氨 碟 呤 联 合 应 用 于 RA 治 疗 中 ， 可 充 分 发 挥 其 辨

证 论 治 优 势 [5， 6]， 促 进 临 床 效 果 的 进 一 步 提 升 。 本 研

究 结 合 2020 年 6 月 -2021 年 6 月 湖 北 中 医 药 大 学

附 属 医 院 收 治 的 92 例 RA 患 者 ， 研 究 甲 氨 蝶 呤 联 合
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防 己 黄 芪 汤 治 疗 类 风 湿 关 节 炎 的 效 果 及 对 患 者 生 活

质 量 的 影 响 ， 现 报 道 如 下 。

1资料与方法

1.1 一 般 资 料 选 取 2020 年 6 月 -2021 年 6 月 湖 北

中 医 药 大 学 附 属 医 院 收 治 的 92 例 RA 患 者 ， 依 照 随

机 数 字 表 法 分 为 对 照 组 与 观 察 组 ， 每 组 46 例 。 对 照

组 男 29 例 ， 女 17 例 ； 年 龄 43~72 岁 ， 平 均 年 龄

（ 57.83依4.59） 岁 ； 病 程 2~11 年 ， 平 均 病 程 （ 5.64依0.72）

年 。 观 察 组 男 27 例 ， 女 19 例 ； 年 龄 45~74 岁 ， 平 均 年

龄 （ 57.69依4.63） 岁 ； 病 程 2~11 年 ， 平 均 病 程 （ 5.49依

0.81） 年 。 两 组 性 别 、 年 龄 、 病 程 资 料 比 较 ， 差 异 无 统 计

学 意 义 （ 跃0.05） ， 具 有 可 比 性 。 本 研 究 经 医 院 伦 理 委

员 会 审 批 通 过 ， 患 者 均 自 愿 参 与 ， 并 签 署 同 意 书 。

1.2 纳 入 和 排 除 标 准

1.2.1 纳 入 标 准 淤 符 合 2010 年 美 国 风 湿 病 学 会

（ ACR） 与 欧 洲 抗 风 湿 联 盟 （ EULAR） 联 合 颁 布 的 RA

诊 断 标 准 [7]； 于 符 合 《 中 药 新 药 临 床 研 究 指 导 原 则 》

中 风 寒 湿 痹 证 的 诊 断 标 准 ； 盂无 药 物 禁 忌 。

1.2.2 排 除 标 准 淤合 并 其 他 风 湿 性 疾 病 者 ； 于严 重 心 、

脑 、 肺 、 肝 、 肾 、 造 血 系 统 疾 病 及 精 神 病 者 ； 盂 关 节 严

重 畸 形 、 难 以 判 定 疗 效 者 ； 榆2 个 月 内 曾 用 激 素 或 长

期 服 用 抗 风 湿 药 难 以 停 用 者 。

1.3 方 法

1.3.1 对 照 组 给 予 甲 氨 蝶 呤 片 （ 上 海 上 药 信 谊 药 厂

有 限 公 司 ； 国 药 准 字 H31020644 ； 规 格 ： 2.5 mg/ 片 ） 口

服 治 疗 ， 10 mg/ 次 ， 1 次 / 周 ， 疗 程 3 个 月 。

1.3.2 观 察 组 在 对 照 组 基 础 上 给 予 防 己 黄 芪 汤 治 疗 ，

组 方 ： 黄 芪 30 g 、 防 己 10 g 、 桂 枝 10 g 、 白 术 15 g 、

茯 苓 15 g、 细 辛 6 g、 川 芎 15 g、 羌 活 10 g、 独 活 10 g 、

秦 艽 10 g、 怀 牛 膝 10 g、 海 桐 皮 10 g 、 海 风 藤 10 g 、

生 姜 15 g 、 大 枣 10 g 、 甘 草 6 g ， 和 水 煎 服 ， 1 剂 /d ，

分 早 晚 服 用 ， 疗 程 3 个 月 。

1.4 观 察 指 标 比 较 两 组 症 状 及 体 征 变 化 情 况 （ 晨 僵

时 间 、 压 痛 关 节 数 目 、 肿 胀 关 节 数 目 ） 、 实 验 室 指 标

[ 类 风 湿 因 子 （ RF） 、 红 细 胞 沉 降 率 （ ESR） 、 C- 反 应 蛋

白 （ CRP） ] 、 28 个 关 节 疾 病 活 动 度 （ DAS28） 、 综 合 疗

效 、 不 良 反 应 （ 恶 心 不 适 、 转 氨 酶 升 高 、 皮 疹 、 脱 发

等 ） 、 生 活 质 量 。 DAS28[8]=［ 0.56伊 压 痛 关 节 数 垣0.28伊

肿 胀 关 节 数 垣0.70伊Ln（ ESR） ］ 伊1.08垣0.16。 综 合 疗 效 [9]：

完 全 缓 解 ： 炎 性 关 节 痛 消 失 ， 无 晨 僵 ， 关 节 检 查 未 发

现 滑 膜 炎 ， 实 验 室 指 标 正 常 ； 好 转 ： 压 痛 及 肿 胀 关 节

数 改 善 数 量 达 50% ， 晨 僵 明 显 缓 解 ， 关 节 检 查 未 发

现 滑 膜 炎 ， 实 验 室 指 标 明 显 改 善 ； 无 效 ： 未 达 以 上 标

准 。 有 效 率 =（ 完 全 缓 解 +好 转 ） /总 例 数 伊100%。 生 活

质 量 ： 采 用 健 康 调 查 简 表 （ SF-36） [10] 评 定 ， 总 分 0~

100 分 ， 分 数 越 高 表 示 生 活 质 量 越 好 。

1.5 统 计 学 方 法 采 用 SPSS 21.0 软 件 进 行 数 据 处

理 ， 计 量 资 料 以 （ 依 ） 表 示 ， 比 较 行 检 验 ， 计 数 资 料

以 [ （ %） ] 表 示 ， 比 较 行 2 检 验 ， 约0.05 表 明 差 异 有

统 计 学 意 义 。

2结果

2.1 两 组 症 状 及 体 征 变 化 情 况 比 较 两 组 晨 僵 时 间

缩 短 ， 压 痛 及 肿 胀 关 节 数 目 减 少 ， 且 观 察 组 晨 僵 时 间

短 于 对 照 组 ， 压 痛 及 肿 胀 关 节 数 目 少 于 对 照 组 ， 差 异

有 统 计 学 意 义 （ 约0.05） ， 见 表 1 。

2.2 两 组 实 验 室 指 标 比 较 两 组 RF、 ESR、 CRP 水 平

均 有 下 降 ， 且 观 察 组 低 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义

（ 约0.05） ， 见 表 2 。

组 别

观 察 组

对 照 组

46

46

治 疗 前

109.32依24.86

108.76依24.90

0.108

0.914

治 疗 后

27.85依9.62*

33.12依9.45*

2.651

0.010

治 疗 前

10.25依2.15

10.41依2.20

0.353

0.725

治 疗 后

1.17依0.47*

2.26依0.58*

9.903

0.000

治 疗 前

9.24依1.51

9.30依1.58

0.186

0.853

治 疗 后

1.16依0.64*

1.79依0.80*

4.171

0.000

晨 僵 时 间 （ min） 压 痛 关 节 （ 个 ） 肿 胀 关 节 （ 个 ）

表 1 两组晨僵时间尧压痛关节数目尧肿胀关节数目比较渊 依 冤

注 ： 与 治 疗 前 比 较 ， * 约0.05

治 疗 前

69.45依22.90

70.13依22.76

0.143

0.887

组 别

观 察 组

对 照 组

46

46

治 疗 后

16.42依6.50*

21.54依7.23*

3.572

0.001

治 疗 前

57.98依18.37

58.06依18.45

0.021

0.983

治 疗 后

18.92依7.83*

23.63依8.79*

2.714

0.008

治 疗 前

36.35依16.23

35.98依16.35

0.109

0.914

治 疗 后

10.07依3.51*

12.38依3.60*

3.116

0.003

RF（ U/ml） ESR（ mm/h） CRP（ mg/L）

表 2 两组 RF尧ESR尧CRP水平比较渊 依 冤

注 ： 与 治 疗 前 比 较 ， * 约0.05
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2.3 两 组 DAS28 比 较 两 组 DAS28 均 低 于 治 疗 前 ，

且 观 察 组 低 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 约0.05） ，

见 表 3。

2.4 两 组 综 合 疗 效 比 较 观 察 组 治 疗 有 效 率 高 于 对

照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 约0.05） ， 见 表 4 。

2.5 两 组 不 良 反 应 比 较 观 察 组 不 良 反 应 发 生 率 为

4.35%（ 2/46） ， 2 例 均 为 轻 度 恶 心 不 适 ， 对 照 组 不 良

反 应 发 生 率 为 17.39%（ 8/46） ， 其 中 恶 心 不 适 4 例 、

皮 疹 2 例 、 转 氨 酶 升 高 1 例 、 脱 发 1 例 ， 组 间 比 较 ， 差

异 有 统 计 学 意 义 （ 2=4.039 ， =0.044） 。

2.6 两 组 生 活 质 量 比 较 治 疗 前 ， 观 察 组 SF-36 评 分

为 （ 63.94依4.27） 分 ， 略 低 于 对 照 组 的 （ 64.12依4.35）

分 ， 但 差 异 无 统 计 学 意 义 （ =0.200 ， =0.842） ； 治 疗

后 ， 观 察 组 SF-36 评 分 为 （ 87.35依4.58） 分 ， 高 于 对 照

组 的 （ 76.98依4.76） 分 ， 且 均 较 治 疗 前 升 高 ， 差 异 有 统

计 学 意 义 （ =10.647， =0.000） 。

3讨论

RA 发 病 机 制 尚 不 明 确 ， 可 能 与 多 因 素 引 起 的

免 疫 损 伤 及 修 复 过 程 有 关 ， 其 治 疗 目 的 在 于 控 制 病

情 发 展 、 改 善 关 节 活 动 功 能 、 提 高 患 者 预 后 质 量 ， 现

以 早 期 药 物 治 疗 为 主 [11]。 甲 氨 蝶 呤 是 现 阶 段 常 用 抗

风 湿 药 ， 属 于 二 氢 叶 酸 还 原 酶 抑 制 剂 ， 可 抑 制 嘌 呤 及

嘧 啶 核 苷 酸 生 物 的 合 成 ， 减 少 炎 性 渗 出 ， 降 低 机 体 红

细 胞 沉 降 率 ， 进 而 改 善 症 状 [12， 13]， 该 药 短 期 疗 效 确

切 ， 但 存 在 一 定 毒 副 作 用 ， 易 导 致 患 者 耐 受 性 下 降 ，

进 而 影 响 其 依 从 性 与 配 合 度 ， 不 利 于 临 床 疗 效 及 预

后 结 局 的 改 善 [14]。 RA 在 中 医 学 属 “ 痹 证 ”“ 历 节 风 ” 范

畴 ， 其 病 机 在 于 气 血 经 络 痹 阻 ， 多 与 本 虚 不 足 、 感 受

外 邪 有 关 ， 气 血 运 行 不 利 则 日 久 成 痹 [15， 16]。 有 研 究 显

示 [17]， 该 病 需 三 因 并 治 ， 即 散 邪 、 活 血 、 扶 正 ， 以 达 到

治 疗 目 的 。 防 己 黄 芪 汤 是 益 气 祛 风 、 渗 湿 止 痛 之 良

方 ， 出 自 《 金 匮 要 略 》 ， 方 中 黄 芪 可 健 脾 固 表 、 补 中 益

卫 ， 防 己 则 具 有 祛 湿 止 痛 之 效 ， 二 者 共 为 君 药 ， 可 发

挥 祛 风 散 寒 、 除 湿 止 痛 的 作 用 ； 同 时 ， 桂 枝 温 通 经 脉 ，

可 助 阳 化 气 ， 细 辛 解 表 散 寒 ， 川 芎 活 血 行 气 ， 羌 活 、 独

活 、 秦 艽 、 海 桐 等 药 材 则 有 散 寒 解 表 、 祛 风 止 痛 之 效 ，

可 共 为 臣 药 ； 怀 牛 膝 可 补 肾 活 血 ， 白 术 、 茯 苓 等 则 可

燥 湿 利 尿 、 利 水 消 肿 ， 是 为 佐 药 ， 配 合 甘 草 调 和 ， 诸 药

齐 用 ， 共 奏 祛 风 散 寒 、 除 湿 止 痛 之 效 [18-20]。

本 研 究 结 果 显 示 ， 两 组 晨 僵 时 间 缩 短 ， 压 痛 及

肿 胀 关 节 数 目 减 少 ， 且 观 察 组 晨 僵 时 间 短 于 对 照

组 ， 压 痛 及 肿 胀 关 节 数 目 少 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 提

示 甲 氨 蝶 呤 联 合 防 己 黄 芪 汤 可 缩 短 RA 晨 僵 时 间 ，

减 少 其 病 痛 关 节 数 量 ， 促 进 整 体 症 状 的 改 善 ， 这 与

张 爱 民 等 [21] 研 究 一 致 。 RF、 ESR、 CRP 作 为 RA 疾 病

的 标 志 性 指 标 ， 其 水 平 高 低 可 直 接 反 映 出 患 者 的 病

情 程 度 ， 而 DAS28 则 是 评 价 患 者 疾 病 活 动 度 的 常 用

方 式 ， 得 分 越 高 提 示 疾 病 活 动 度 越 高 [22]。 本 研 究 结 果

中 ， 两 组 RF、 ESR、 CRP 水 平 及 DAS28 均 有 下 降 ， 且

观 察 组 低 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 表 明 甲 氨 蝶 呤 联 合 防

己 黄 芪 汤 对 RA 病 情 具 有 积 极 的 改 善 作 用 。 从 现 代

药 理 分 析 来 看 ， 防 己 黄 芪 汤 组 方 中 的 防 己 富 含 生 物

碱 类 及 甾 体 类 成 分 ， 具 有 解 热 、 镇 痛 、 抗 炎 、 利 尿 等 作

用 ； 而 黄 芪 富 含 黄 酮 类 、 皂 苷 类 、 多 糖 类 、 氨 基 酸 类 及

甾 醇 类 物 质 ， 可 促 进 机 体 代 谢 ， 调 节 机 体 免 疫 [23]； 此

外 ， 独 活 含 有 香 豆 素 类 、 挥 发 油 类 成 分 ； 研 究 表 明 [24]，

中 、 高 剂 量 的 独 活 可 抑 制 足 肿 胀 ， 改 善 局 部 毛 细 血 管

的 通 透 性 ， 具 有 一 定 的 抗 风 湿 性 关 节 炎 功 效 。 以 上 药

物 配 伍 使 用 ， 可 进 一 步 增 强 其 病 情 控 制 作 用 ， 促 进 相

关 功 能 的 康 复 。 此 外 ， 观 察 组 治 疗 有 效 率 高 于 对 照 组

（ 约0.05） ， 表 明 甲 氨 蝶 呤 联 合 防 己 黄 芪 汤 可 提 升 RA

的 整 体 疗 效 ， 与 华 英 [25]研 究 一 致 。 观 察 组 不 良 反 应 发

生 率 低 于 对 照 组 （ 约0.05） ， 提 示 防 己 黄 芪 汤 不 仅 毒

治 疗 前

5.95依0.86

6.03依0.91

0.433

0.666

组 别

观 察 组

对 照 组

46

46

治 疗 后

3.14依0.75*

3.65依0.83*

3.092

0.003

表 3 两组 DAS28比较渊 依 冤

注 ： 与 治 疗 前 比 较 ， * 约0.05

完 全 缓 解

19（ 41.30）

16（ 34.78）

组 别

观 察 组

对 照 组

46

46

好 转

24（ 52.17）

21（ 45.65）

无 效

3（ 6.52）

9（ 19.57）

有 效 率

43（ 93.48） *

37（ 80.43）

表 4 两组综合疗效比较[ 渊%冤]

注 ： * 与 对 照 组 比 较 ， 2=4.390， =0.036
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副 反 应 少 ， 同 时 还 可 减 轻 甲 氨 蝶 呤 引 起 的 不 良 反 应 ，

有 利 于 改 善 患 者 耐 受 性 。 观 察 组 生 活 质 量 高 于 对 照

组 （ 约0.05） ， 表 明 甲 氨 蝶 呤 联 合 防 己 黄 芪 汤 方 案 更

有 利 于 患 者 生 活 质 量 的 提 升 ， 可 能 与 其 良 好 的 治 疗

有 效 性 及 安 全 性 有 关 。

综 上 所 述 ， 甲 氨 蝶 呤 联 合 防 己 黄 芪 汤 治 疗 类 风

湿 关 节 炎 疗 效 确 切 ， 可 改 善 患 者 症 状 及 体 征 ， 降 低 疾

病 相 关 指 标 ， 减 少 药 物 不 良 反 应 ， 促 进 生 活 质 量 的 提

升 ， 安 全 可 行 。
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