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　　反应性关节炎的定义仍不统一。以往认为是指身体其他

部位感染后诱发的非化脓性关节炎 ,该定义表明了关节非脓

毒性炎症的性质 ,强调与其它部位炎症的关联。而近来的研

究结果对此定义提出了质疑 ,原因是关节液培养并未发现细

菌生长。

1 　发病机制

反应性关节炎往往因泌尿生殖系或肠道感染诱发 ,相关

的致病菌包括弧菌属、溶组织内阿米巴、兰氏贾第鞭毛虫、沙

门菌、志贺菌、耶尔森菌属和螺旋体属、沙眼衣原体、淋球菌、

解脲支原体[1 ,2 ] 。此外 ,鹦鹉热衣原体、肺炎衣原体、链球菌

和葡萄球菌也可诱发 [3 ] 。然而 ,关节内存在有活性的微生物

尚缺乏确切证据[4 ,5 ] ,而且前驱感染与出现关节炎并发症之

间的间隔似乎说明该病更可能是一种免疫性反应。

反应性关节炎属血清阴性脊柱关节病的范畴 [6 ] ,外周关

节症状是其特征性表现。血清阴性脊柱关节病还包括强直性

脊柱炎、牛皮癣性关节炎、肠病性关节炎和青少年型脊柱关节

炎 (也称“未定型脊柱关节病”,最后往往发展为强直性脊柱

炎) 。据统计 ,有 5 %～30 %的病人在未来 20 年里会出现慢

性关节炎 ,50 %有周围关节症状 ,30 %的人会出现骶髂关节

炎。在免疫遗传方面 ,血清阴性脊柱关节病的一个共同特征

是与 HLA2B27 基因的相关性 ,在反应性关节炎病人中 ,80 %

为 HLA2B27 阳性。故有人提议依此将其分为两类 :即 HLA2
B27 相关型和非 HLA2B27 相关型 [7 ] 。

近 20 年来 ,对与反应性关节炎相关联的 HLA2B27 基因

和血清阴性脊柱关节病已有所认识 ,但其发病机制仍不完全

清楚。在强直性脊柱炎中 , HLA2B27 阳性者占 96 % ,而普通

人群中占 018 %。类风湿关节炎中 90 %以上的病人 HLA2
DR1 或 HLA2DR4 呈阳性 ,而在普通人群中只占 0135 %[8 ] 。

HLA2B27 基因与反应性关节炎的关系也很密切 ,不到 1 %的

非淋球菌性尿道炎患者可发生反应性关节炎 ,其中 80 %的个

体为 HLA2B27 阳性。一些文献报告提示 ,HLA2B27 调控下 T

细胞对微生物抗原的反应在发病机制中起重要作用 [6 ] 。但目

前尚无足够的证据说明血清阴性脊柱炎是由细菌和 HLA2
B27 交互反应而引起的自体免疫性疾病 [9 ] 。

虽然 HLA2B27 抗原和某些微生物发生交互反应而导致

免疫反应和组织损伤的证据不足 ,但 HLA2B27 亚型肽递呈作

用可能与发病机制相关 [10 ] 。目前比较流行的观点是“关节源

性肽理论”,即 HLA2B27 作为细胞毒素 T 细胞反应的限制因

素 ,该反应由来源于致病微生物的关节源性肽所诱导 ,并在 T

细胞分子拟态中以局部存在的细菌抗原或交互反应的关节特

异性自身抗原的形式留存 ,这样就解释了疾病的组织特异

性[11 ] 。该理论以细菌的迁移或细菌激发关节局部滑膜液免

疫反应的产物为基础 ,而我们已知关节内确实有微生物存

在[4 ,5 ] 。而且 ,细菌跨越粘膜屏障对反应性关节炎影响是最

大的 ,至少它们能够在细胞内存活。目前还知道有一种对应

耶尔森菌的 IgA 型抗体产物 ,它能使关节内的抗原性物质长

期存留。这一发病机制还需要主要组织相容性复合体 MHC

对反应性关节炎中滑膜 T 细胞反应的限制作用来证实 [12 ] 。

2 　临床诊断

　　反应性关节炎的诊断并不困难 ,近三周内有感染史 ,有非

对称性单关节或少关节炎的典型症状 ,有时可合并关节外表

现 ,即可诊断为反应性关节炎。反应性关节炎的诊断还缺乏

特异性的诊断试验 ,前驱感染是确定诊断的一项依据 ,间隔通

常定为 1～7 天 ,最多不超过 4 周[13 ] 。反应性关节炎通常均

有 1～3 周的潜伏期 ,前驱感染症状可迅速恢复 ,但不久即可

出现关节的疼痛和关节外的其他症状。典型病例发生在

HLA2B27 阳性的年轻人 ,表现为下肢负重大关节的非对称性

少关节炎 ,而在幼儿中罕见。单一关节表现占 5 %～20 %。

继生殖系统感染和肠道感染后发病的关节炎的临床特征类

似 ,而且难以区分 ,一般特征性地起始于尿道炎或腹泻发作后

1～3 周。值得注意的是 ,尿道炎的症状也会出现在由肠道感

染引发的反应性关节炎中。近年来的文献提示 ,反应性关节

炎和赖特综合症似有等同或通用之势 ,但后者更具有典型的

关节炎、结膜炎、尿道炎三联征[14 ] 。继肠道感染后发病的患

者男女比例相同 ,继生殖系感染后关节炎则主要发生在男性 ,

一般由性感染所致。全身症状往往较轻 ,即便有发热也是低

热。

反应性关节炎的关节症状和所有的脊椎关节炎病例一

样 ,肌腱末端炎是突出的表现之一 ,甚至是唯一的表现。炎症

病变典型地发生在肌腱附着于骨的部位 ,而不在滑膜 ,表现为

腊肠指 (趾)的症状 ,与炎症主要局限在滑膜组织的类风湿性

关节炎正好相反。其中跟腱炎和跖腱膜炎是反应性关节炎病

人的常见症状 ,其他关节外表现也是有价值的诊断依据。

Lauhio 等[15 ]对 40 例反应性关节炎病人进行了研究 ,发现其

中 5 例有眼部炎症 ,13 例有尿道炎 ,14 例有肌腱末端炎 ,5 例

有皮肤粘膜的损害。粘膜损害中 ,10 %的耶尔森菌性关节炎

病人发生结节性红斑 [1 ] 。反应性关节炎患者结肠镜检发现回

肠末端、结肠的局限性结肠炎占 30 %～50 % ,这引出了一个

有意义的问题 ,即这种疾病的发病机制本质上都有抗原微生

物侵入粘膜内 ,而且机体可能缺乏免疫防御体系 [16 ] 。
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关节炎症初次发作常在 6 月内就可恢复 ,而复发率为

15 %～50 %。5 %～30 %的病例转为慢性[2 ] 。对不同感染因

素诱发的反应性关节炎的研究发现 ,完全缓解后 ,反应性关节

炎仍可由其它的微生物抗原再次激发 ,引起暴发性复发甚至

导致慢性关节炎。因此 ,反应性关节炎的发生似乎主要取决

于宿主的基因结构而非病源菌的类型。在那些严重的、慢性

的及复发的病例中 ,脊柱明显地易受侵犯。而且 ,复发的病例

中强直性脊柱炎占 20 %～50 %。

骨科和风湿病科医生共同关心的一个问题就是反应性关

节炎与其他类型关节炎的鉴别。尽管发病机制不同 ,但通常

认为细菌性关节炎的特征在反应性关节炎中也存在 (滑液中

含有较多的白细胞成分 ,发热 ,血沉增快) 。细菌性关节炎往

往指在关节内有活性细菌增殖 ,可能导致对软骨的破坏 ;而反

应性关节炎由致病菌在基因易感宿主体内的抗原特性所引

起。两种疾病临床上表现可能类似 ,但细菌性关节可由既往

史 ,发病年龄 ,并存的关节炎来明确诊断 ,滑膜液细菌培养往

往呈阳性[17 ] 。其他需鉴别诊断的还有牛皮癣性关节炎和软

骨钙质沉着病 (假性痛风) [17 ] 。

3 　治疗

　　反应性关节炎大多数患者病程有自限性 ,往往能在 6 月

内自行缓解。但远期预后情况取决于决定于两个因素 :即

HLA2B27 的存在和前驱感染的复发 [16 ] 。初次发作时 HLA2
B27 阴性者比 HLA2B27 阳性者症状要轻。对症治疗以非甾

类抗炎药物 (NSAIDs) 作为首选 ,还包括物理治疗 ,皮质类固

醇关节腔内注射等。自从在关节腔内发现微生物以来 ,又提

出了一些新的治疗方案 ,尤其是对衣原体激发的反应性关节

炎。重要的是要避免原发病源菌的再次感染。目前认为多种

抗生素同时具有免疫调节和抗胶原溶解的潜能 ,抗生素除了

用于前驱感染的治疗以外 ,也可用于反应性关节炎的急性期

治疗及慢性迁延期治疗。而对慢性的破坏性病例 ,应使用抗

风湿治疗 ,类似于类风湿性关节炎的治疗。

311 　针对原发感染的治疗 　对性传播感染引发的反应性关

节炎 ,用抗生素治疗初发的尿道炎 (衣原体或淋球菌) 是非常

重要的 ,患者的性伴侣也应同时进行治疗。而肠道感染激发

的反应性关节炎应用抗生素治疗则效果不明显 [10 ] 。尽管在

肠源性反应性关节炎的初发阶段使用奎宁治疗的效果尚不肯

定 ,但对 HLA2B27 阳性 ,有腹泻或大便中致病菌呈阳性的反

应性关节炎患者 ,应使用奎宁治疗 2 周。

312 　急性期长期应用抗生素 　近来随着衣原体颗粒 ,耶尔森

菌、沙门氏菌抗原的发现 [5 ] ,加之短期应用抗生素治疗反应性

关节炎急性期无效 [18 ] ,因此对抗生素治疗能否改善病情和预

后仍有争议。Pott 及 Panayi 和 Clark 研究了两组无对照的长

期使用抗生素治疗的结果 ,认为长期使用抗生素可能有

效[19 ] 。抗生素应在发病的初期即开始使用 ,对疾病的预后和

症状均有改善 ;而在疾病的进展期内应用效果则不明确 [20 ] 。

针对沙眼衣原体激发致反应性关节炎的双盲、安慰剂对照、随

机性研究[15 ]显示 ,为期三个月的四环素族抗生素治疗可明显

缩短病程 ,减轻关节肿胀和疼痛。而抗生素对于肠源性反应

性关节炎的作用不明显 [21 ] ,可能是由于发病机制不同或对不

同的抗生素反应不同。抗生素对与衣原体相关的反应性关节

炎的治疗也可能有效 [22 ] ,Ziedler[23 ]证实长期使用强力霉素治

疗衣原体源性关节炎有效。除了抗生素的抗菌特性外 ,四环

素族还能通过抑制间质胶原酶的作用来减轻炎症 [3 ,19 ] ,通过

抑制中性白细胞功能 [24 ]和抑制氧化反应而减轻炎症介质导

致的组织破坏。最近发现治疗水平的四环素类并不会直接抑

制人体中性白细胞间质胶原酶的活性 ,但可抑制潜在的人体

中性白细胞胶原酶的氧化活性 [25 ] ,这样就防止了关节组织的

破坏。因此 ,使用四环素族的药物治疗反应性关节炎是利用

其抗炎作用 ,而非抗菌作用[20 ] 。近年还有研究表明 ,除了对

衣原体激发的反应性关节炎 ,抗生素对其它反应性关节炎的

病程进展并不起作用 [26 ] 。

313 　慢性期的抗生素治疗 　抗生素治疗能否改善反应性关

节炎的慢性症状、骶髂关节炎、强直性脊柱炎的问题仍有争

议。Ziedler[23 ]认为在衣原体源性关节炎中 ,无论病程长短 ,

延长使用抗生素的效果要优于非甾体类抗炎药物 (NSAIDs) 。

而另一项双盲试验 [27 ]对 36 例肠源关节炎患者应用环丙沙星

治疗 3 个月 ,结果治疗组病人关节痛、晨僵、活动痛等症状明

显减轻 ,而安慰剂组关节评分指数和血沉明显降低。还有人

提出对一些以关节炎表现为特征的莱姆病患者 ,宜用抗生素

治疗 (头孢曲松钠 ,2g/ d ,静点 2 周) [28 ] 。

314 　慢性反应性关节炎的抗风湿治疗 　由于反应性关节炎

的慢性期往往没有类风湿关节炎的常见症状 ,如全身不适、疲

劳和关节功能障碍等 ,因此以往治疗上不常使用抗风湿药物。

但近来对一些病程较长的病例使用抗风湿治疗却取得了明确

的效果 ,可预防严重的关节破坏。抗风湿药物中 ,文献提到最

多的是水杨酸偶氮磺胺吡啶 ,研究表明其对周围性和中枢性

关节炎患者都有较好的效果。一组 15 例 HLA2B27 阳性反应

性关节炎患者平均治疗时间为 13 个月 ,3～6 个月后 ,所有患

者的病情都有了明显的改善 ,而对强直性脊柱炎则缺乏明确

的效果。使用金制剂、青霉胺、氨甲喋呤治疗反应性关节炎也

有报道 ,但氨甲喋呤用于皮肤粘膜损害治疗效果显著 ,而关节

炎症状似乎没有改变。烷基化物如环磷酰胺用于暴发病例中

也取得了疗效。总之 ,关于抗风湿药物 ,有充分的证据表明 ,

水杨酸偶氮磺胺吡啶对缓解慢性期治疗周围和中枢症状有

效 ,尤其是那些源自肠道感染的患者。而抗风湿药物 ,如金制

剂和硫唑嘌呤 ,对于活动性和破坏性的周围型表现病例效果

较好。氨甲喋呤可用于皮肤粘膜受侵的慢性反应性关节炎患

者。

315 　反应性关节炎的中医治疗 　反应性关节炎应属“痹证”

的范畴。《内经》中论及“风寒湿三气杂至 ,合而为痹”,认为风

寒湿邪为致病外因 ,但更强调“邪之所凑 ,其气必虚”而突出以

“正气虚”为内因。反应性关节炎的病因病机应为肝肾不足 ,

气血虚弱 ,复感风寒湿邪所致。基本病理特点为正虚有邪 ,寒

热错杂。
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第十次全国中西医结合创伤骨科学术研讨论文征文
第十次全国中西医结合创伤骨科学术研讨会将于 2002 年 10 月 25～28 日在重庆召开 ,本次会议将采用专家专题报告和与

会者的论文相结合的形式进行学术交流。现将会议征文有关事宜通知如下 :

一、征文内容
11 交流中西医结合治疗创伤骨折的经验成果 ;

21 探讨中国接骨学的新认识、新理论 ;

31 骨与关节损伤的相关问题及基础研究 ;

41 颈肩腰腿痛的诊断及中西医结合治疗的新技术 ;

51 四肢骨折及关节内骨折固定新技术 ,脊柱脊髓损伤基础及临床研究。
二、征文要求
11 要求科学性强、数据可靠、重点突出、文字精炼 ;全文 (3000 字以内) 及摘要 (800 字以内) 各两份 (文稿请打印 ,手写稿须

字迹清晰) 。
21 请将论文题目、作者姓名、单位、邮编写清楚 ,并附盖有本单位公章的介绍信一份 ,请自留底稿 ,概不退稿。
31 论文截稿日期为 2002 年 8 月 30 日 (以邮戳为准) ,来稿请寄重庆市渝中区中山支路 142 号重庆铁路分局两路口门诊部

曾令壁、李孝菊收 ,邮编 400014 ,联系电话 023 —63442417。
本次会议可授予国家级医学继续教育学分 ,并发给论文证书 ,同时邀请中科院院士、三军医大战伤研究所主任王正国院士

及三军大、重医大等专家学者参加。
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