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火针对膝骨性关节炎的IL-1信号转导通路影响的研究 *

王文靖 耿萍 陈得胜 廖辉雄 袁志刚
（广东省深圳市龙华新区人民医院 深圳 518109）

摘要：目的：研究火针对膝骨性关节炎的白细胞介素 -1（IL-1）信号转导通路中炎性细胞因子白细胞介素 -1茁（IL-1茁）和白细

胞介素 -1R琢（IL-1R琢）含量及 IL-1R琢/IL-1茁 比值的影响。 方法：临床收集符合标准的膝骨性关节炎患者 68 例，抽签法随机分为火

针组 32 例和毫针组 36 例，分别予以火针和毫针疗法，治疗前，治疗后 2 周和 4 周抽取关节腔滑液，酶联免疫吸附试验（ELISA）检

测 IL-1茁 和 IL-1R琢 含量，计算 IL-1R琢/IL-1茁 比值，并进行严重性指数（ISOA）评分。 结果：火针疗法能明显降低患者关节滑液中

IL-1β 含量，升高 IL-1R琢 及 IL-1R琢/IL-1茁 比值，同时能显著降低 ISOA 评分，其中以治疗后 4 周较为明显。 结论：火针疗法能明显

减轻炎症刺激、减轻关节损伤、缓解患者临床症状，其机制可能与调节 IL-l 信号转导通路中炎性细胞因子 IL-1茁 和 IL-1R琢 含量及
IL-1R琢/IL-1茁 比值有关，从而达到调整关节软骨合成和分解平衡的作用。
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随着人口老龄化及自然社会因素的影响，膝骨
性关节炎（Knee%Osteoartllritis，KOA）的发病率逐年
上升。 火针治疗 KOA疗效显著，而且治疗时间短、
次数少、治疗间隔长、周期短，因此可以作为协同甚
至取代药物和手术治疗而成为治疗膝骨性关节炎的
一种安全有效手段。 白细胞介素 -1（IL-1）是一种在
骨关节炎的关节病变中发挥主要作用的细胞因子。
IL-1家族包括至少 3个成分， 即 2个致炎性激动剂
白细胞介素 -1琢（IL-1琢）和白细胞介素 -1茁（IL-1茁）
及 1 个抑制它们的受体拮抗剂白细胞介素 -1琢
（IL-1R琢）。 本课题通过观察火针对 KOA的临床疗
效及分析治疗前后患者关节液中 IL-1茁、IL-1R琢含
量及 IL-1R琢/IL-1茁比值，探索 IL-1信号转导通路对
膝骨关节炎中关节软骨损伤与破坏的作用机制，从
而探讨火针对膝骨关节炎的临床疗效及其可能的作
用机制，为临床治疗提供可靠的依据。
1%%%%资料与方法
1.1 研究对象 2013年 5月 ~2014年 5月于深圳
市龙华新区人民医院康复科门诊确诊为膝骨关节炎
并有关节积液的患者 68例，抽签法随机分为火针组
和毫针组，火针组 32例采用火针治疗，毫针组 36例
采用常规毫针治疗。实验过程符合医学伦理学标准。
两组一般资料经统计学处理， 差异无显著性（P＞
0.05），具有可比性。 见表 1。

表 1%%%%两组患者一般资料（x%±s）

1.2 诊断标准 均符合 1995年美国风湿病学会
的 KOA诊断标准[1]。 中医辨证分型参照《中医病证
诊断疗效标准》[2]，临床辨证为肾虚髓亏、阳虚寒凝、

瘀血阻滞证。 纳入标准：符合骨关节炎的诊断标准；
合并关节积液；接受了至少 1个疗程治疗的患者。排
除标准：2周内接受过其他药物关节腔内注射或侵
袭性操作者；诊断明确的肝肾疾病、结缔组织疾病、
内分泌疾病、严重的心血管疾病及肿瘤患者；资料不
全者。
1.3 治疗方法 取穴：以患膝阿是穴（局部痛点）、
血海、内外膝眼为主穴，肾虚髓亏证加悬钟，阳虚寒
凝证加关元，瘀血阻滞证加合谷、足三里。操作：患者
取仰卧位，腘窝部垫枕头使膝关节成屈曲状。火针组
局部常规消毒后，穴位上涂一薄层万花油，医者左手
持已燃酒精灯，右手持细火针，烧针至通红，迅速准
确地刺入穴位，刺入深度 2~5%mm，并敏捷地将针拔
出，疾进疾出，全程约半秒，出针后用棉球按压针孔
片刻。 再涂上一层万花油，可减少疼痛和保护针孔。
嘱患者注意保持局部清洁，避免感染。毫针组取穴相
同，根据患者的体型，直刺 l5~25%mm，诸穴得气后施
用平补平泻手法，均匀提插、捻转，留针 20%min。 所
有患者均每周治疗 2次，连续治疗 4周。针刺操作者
与疗效评价分别由 2名医生执行。
1.4 标本采集方法 所有患者均于入选的次日清
晨和治疗后的第 2周和第 4周， 用无菌注射器（10%
ml规格）于患膝髌骨外下缘（外侧膝眼）处穿刺，抽
取滑液 3~5%ml，然后在采集后 1%h内离心，取上清液
装于 Eppendorf%管中，-70%℃保存待测。
1.5 指标检测 采用酶联免疫吸附试验（ELISA）
测定 IL-1茁和 IL-1R琢的水平。以上操作需严格按检
验试剂盒说明书步骤执行。
1.6 严重性指数（ISOA）评分 按照 Lequesne[3]制
定的膝骨性关节炎 ISOA评分标准， 对两组治疗前
后患者疼痛不适、 步行能力和日常生活受累程度进
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%%%%组别 %n %%年龄（岁） 男（例） 女（例） %病程（个月）

%%火针组
毫针组

32
36

57.23±6.58
55.96±7.15

%%%13
%%%16

%%%19
%%%20

37.4±17.0
36.9±18.5
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行评分，正常为 0分，最重为 8分；同时比较火针组
32例不同证型患者进行治疗前后 ISOA评分。
1.7%%%%统计学分析 运用 SPSS16.0软件进行统计学
分析，所有数据均用（x%±s）表示，组内比较用配对 t
检验，多组间两两比较用单因素方差分析。 治疗前
后 ISOA 评分采用单个独立样本的秩和检验，P＜
0.05为差异有统计学意义。
2%%%%结果
2.1 两组治疗前后 IL-1茁 含量 、IL-1R琢 含量和
IL-1茁/IL-1R琢 比值的比较 与同组治疗前比较，火
针组治疗后 2周和治疗后 4周 IL-1茁含量均显著降
低（P＜0.05），IL-1R琢含量和 IL-1R琢/IL-1茁比值均
显著升高（P＜0.05），毫针组治疗后 4周，IL-1茁含量
显著降低（P＜0.05），IL-1R琢 含量和 IL-1R琢/IL-1茁
比值均显著开高（P＜0.05）；治疗后 4周两组 IL-1茁
含量、IL-1R琢含量、IL-1R琢/IL-1茁比值比较，火针组
均优于毫针组（P＜0.05）。 见表 2。

表 2%%%%两组治疗前后 IL-1茁、IL-1R琢含量和 IL-1R琢／IL-1茁比较（x%±s）

注：与治疗前比较，▲P＜0.05；与毫针组比较，★P＜0.05。

2.2 两组治疗前后膝骨性关节炎严重性指数评分
比较 见表 3。

表 3%%%%两组治疗前后膝骨性关节炎严重性指数评分比较（分， x%±s）

注：与治疗前比较，▲P＜0.05；与毫针组比较，★P＜0.05。

3%%%%讨论
KOA属“骨痹”范畴，中医学认为骨痹是由肝肾

亏虚、气血不足、风寒湿邪痹阻经络而致筋骨、关节
之间气血运行不畅，筋骨失养，痹阻不通，发而为痹。
因此，治疗以温阳通络为主。 火针疗法又称“温通刺
法”，是融经络、穴位、针法和灸法为一体的复合性治
疗方法，该疗法的独特优势是针法和灸法相互补充，
共同发挥的整体叠加治疗作用。 其治病机理在于借
“火”之力直刺邪气所聚之处，以一定的热性刺激，发
挥针和灸的双重作用，即行气活血、温通经络的作
用。 火针的作用原理总结为以下三点： 一是借火助
阳，即借助火热通过腧穴、经脉，在人体内可以直接
激发经气，鼓舞血气运行、温壮脏腑阳气，起到防病、

治病的作用。二是开门祛邪，即通过灼烙人体腧穴而
开启经脉脉络之外门，给病邪以出路，使痼疾顽证得
以治疗。 三是以热引热，即借火力强开外门，使毒热
外泄[4]。 有关研究表明，火针疗法具有改善血流动力
状态、血液流变及微循环以及抗炎消肿、修复组织创
伤等多种作用[5]。 因此，本研究以温经散寒、活血化
瘀为治疗原则，选用膝关节局部的腧穴内膝眼、外膝
眼和鹤顶配以治疗血证要穴血海、 强壮要穴足三里
以活血化瘀、扶正祛邪，临床治疗的 68例患者治疗
后 ISOA评分明显下降，火针组优于毫针组，表明火
针能更有效地改善患者 ISOA评分， 减轻患者临床
症状，促进膝关节功能恢复。

现代医学研究表明，KOA的发生是关节软骨合
成和分解的平衡失调所致， 而这一失衡又是炎性介
质、基质衍生因子与相关受体结合，通过特定的信号
转导通路刺激基质细胞内炎性基因的转录， 从而使
关节细胞激活的结果。 因此，针对 KOA信号通路的
靶点治疗便成为调节这种失衡的新方法。 关节软骨
病程中的信号通路非常复杂， 包括有 IL-1信号通
路，Wnt/茁-连环蛋白信号通路、SDF-1/CXCR4信号
通路等。 而其中 IL-1信号通路近年来逐渐成为国内
外学者研究骨性关节炎防治方面的热点。 IL-1茁是
调节炎症的始动因素， 实验表明 IL-1茁是引起骨性
关节炎（OA）发病的重要原因，IL-1茁通过与软骨细
胞膜上分布的 IL-受体结合， 干扰软骨细胞的正常
代谢活动。 同时，IL-1茁还可促进 KOA患者滑膜增
生，引起滑膜炎症和骨的吸收。IL-1R琢与两种 IL-1R
均能在细胞表面特异性地结合， 阻断 IL-1茁在机体
的免疫应答、炎症反应、感染和组织损伤中的作用，
是一种理想的特异性、竞争性 IL-l拮抗剂[6]。 此外，
Gabay等[7]通过对 CIA模型大鼠的研究首次提出关
节炎的活动程度与 IL-1R琢/IL-1茁的比率相关，故体
内 IL-1茁和 IL-1R琢的水平保持平衡对维持稳态和
预防疾病至关重要。

本实验结果显示： 火针组治疗 2周和 4周后均
降低了 IL-1茁 含量， 同时升高了 IL-1R琢 含量和
IL-1R琢/IL-1茁比值，并且优于毫针组，其中以治疗后
4周较为明显，而且临床症状有显著改善，提示火针
可能更好地通过 IL-l信号转导通路调整关节软骨合
成和分解的平衡， 减轻炎症刺激， 从而减轻关节损
伤，缓解患者临床症状。 由此可见，火针疗法在提高
临床治愈率、 缓解疼痛和改善关节功能活动方面优
于常规针刺疗法。本法操作简单，既能减轻患者针刺
痛苦，又能取得很好的疗效，治疗后（下转第 41页）

炎性细胞因子 %%%%%火针组 %%%%%毫针组

IL-1茁（pg/ml）

IL-1R琢（pg/ml）

IL-1R琢/IL-1茁

治疗前
治疗后 2周
治疗后 4周
治疗前
治疗后 2周
治疗后 4周
治疗前
治疗后 2周
治疗后 4周

17.22±2.98
13.25±2.20▲
9.39±1.83▲★
982.33±112.38
1%493.25±201.69▲★
1%941.25±198.49▲★
59.20±28.84
112.63±45.01▲★
212.05±67.49▲★

16.91±2.57
15.81±2.66
12.01±1.52▲
1%003.04±130.54
1%224.01±190.25▲
1%558.55±163.60▲
61.33±31.22
79.40±36.88
135.42±51.74▲

%%%组别 n %%治疗前 治疗后 2周 治疗后 4周

%%火针组
毫针组

32
36

7.92±1.08
7.82±0.88

%4.22±0.51▲★
6.35±0.72

1.38±0.96▲★
4.33±1.47▲
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（上接第 30页）患者就自觉局部温热、舒适，值得临
床推广应用。 关于治疗周期，以 4周为佳，至于远期
疗效则有待进一步研究。
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腺体表面轻轻推开腺体外组织，分离结扎甲状腺的
血管分支，剥离出甲状腺，显露出甲状旁腺及喉返神
经，为避免术中牵拉损伤甲状旁腺及喉返神经，不作
过多分离暴露，以术中可准确辨认为度。 对照组应
用常规方法行手术切除术。
1.3 PTH、血钙检测方法 所有患者于术前及术后
第 1、3、7天空腹抽取静脉血，采用化学发光法测定
血 PTH水平， 采用离子选择电极法测定血钙水平。
PTH、 血钙的正常值分别为 12~88%pg/ml、2.15~2.55%

mmol/L。
1.4%%%%统计学方法 应用 SPSS16.0统计软件进行数
据统计分析， 计量资料以均数±标准差（x%±s）表
示，采用 t检验，P＜0.05为差异具有统计学意义。
2%%%%结果

术前两组患者 PTH及血钙比较差异无统计学
意义（P＞0.05）；术后第 1、3、7 天观察组 PTH 及血
钙水平均高于对照组， 差异具有统计学意义（P＜
0.05）。 见表 1。

3%%%%讨论
PTH分泌或作用不足将引发甲状旁腺功能减

退，进而出现血钙下降，引发低血钙症[3]。 因此，甲状
腺切除术引起甲状旁腺的功能性损伤是导致甲状旁
腺功能减退出现低钙血症的重要原因。 研究表明，
甲状腺术后低血钙症的发生率为 1.6%~50%[4]。常规
方法行手术切除术易引起甲状旁腺功能性损伤的原
因有[5]：（1）术中由于粘连解剖层次不清而误切甲状
旁腺；（2）误切异位甲状旁腺；（3）对甲状腺下动脉主
干的结扎影响了甲状旁腺的血供；（4）牵拉过程中，
损伤甲状旁腺血管壁形成血栓导致甲状旁腺缺血缺
氧。 无张力被膜解剖法是在真假被膜间完成操作，
通过显露腺体后背侧，可仔细辨认甲状旁腺及喉返
神经，避免了后背侧腺体外组织被牵起，紧贴真被膜
分离结扎分支血管，最大限度地保护了甲状旁腺和
血供，有效避免术后因甲状旁腺功能性损伤出现低
钙血症这一严重并发症。 本研究结果显示，所有患
者术后 PTH及血钙均出现不同程度地下降，与对照
组比较，观察组 PTH、血钙水平的下降幅度较小；血

钙水平会随着 PTH的升高而升高， 与对照组比较，
观察组升高后 PTH、血钙水平较高；该结果提示甲
状腺切除术可能损伤或误切甲状旁腺而导致 PTH
和血钙水平降低。 本研究将无张力被膜解剖法应用
于甲状腺切除手术，体现了被膜解剖的精细化，可清
晰分辨甲状旁腺及喉返神经， 避免了因粘连解剖层
次不清而误切甲状旁腺，分离结扎分支血管，最大程
度保护了甲状旁腺血供，避免术后低血钙症的发生，
临床效果明显。
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%%%%%%%%%%%%组别 %n %%%%%术前 术后第 1天 术后第 3天 术后第 7天

%%%%%%%%%%%观察组
观察组
对照组
对照组

60
60
60
60

PTH（pg/ml）
血钙（mmol/L）
PTH（pg/ml）
血钙（mmol/L）

45.21±7.73
2.42±0.23
44.92±7.82
2.39±0.52

21.01±6.25*
2.08±0.25*
11.89±4.42
1.91±0.31

27.16±7.91*
2.17±0.37*
21.41±5.83
2.04±0.21

33.46±8.16*
2.29±0.17*
25.14±7.76
2.19±0.21

表 1%%%%两组 PTH、血钙比较（x%±s）

注：与对照组比较，*P<0.05。
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