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类风湿性关节炎患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２的表达及临床意义
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　　摘　要：目的　研究类风湿性关节炎（ＲＡ）患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２含量并分析其临床意义。方法　采用ＥＬＩＳＡ方法检测８３

例ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２含量，免疫比浊法检测血清类风湿因子ＲＦ值，并分析其相关性。结果　ＲＡ患者血清ＩＬ１７含量

［（３３．１０±０．８６）ｐｇ／ｍＬ］和ＩＬ２２含量［（５９．８９±１．８４）ｐｇ／ｍＬ］均高于健康对照组（犘＜０．０５）；活动期ＲＡ患者血清ＩＬ１７含量

［（３５．４７±１．０７）ｐｇ／ｍＬ］显著高于非活动期ＲＡ患者［（３０．２９±１．２５）ｐｇ／ｍＬ］（犘＜０．０５），且均高于健康对照组（犘＜０．０５）；活动期

ＲＡ患者和非活动期ＲＡ患者血清ＩＬ２２含量差异无统计学意义（犘＞０．０５），但活动期ＲＡ患者ＩＬ２２含量［（６１．６０±２．３６）ｐｇ／

ｍＬ］和非活动期患者ＩＬ２２含量［（５８．４４±２．７４）ｐｇ／ｍＬ］均高于健康对照组（犘＜０．０５）。ＲＦ值阳性患者ＩＬ１７含量［（３５．０２±

１．０４）ｐｇ／ｍＬ］显著高于ＲＦ值阴性患者ＩＬ１７含量［（２９．８７±１．３２）ｐｇ／ｍＬ］（狋＝３．０３９，犘＝０．００３）；患者ＩＬ２２含量与ＲＦ值大小

无关。相关性分析显示，患者血清ＩＬ１７含量与ＲＦ值大小呈正相关，患者血清ＩＬ２２含量与ＲＦ值大小无相关性。活动期患者血

清ＩＬ１７含量与ＩＬ２２含量呈正相关。结论　ＩＬ１７较ＩＬ２２在ＲＡ的发生、发展中起更重要的作用。
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　　类风湿性关节炎（ＲＡ）是一种慢性自身免疫性疾病，其发

病机制目前尚未完全明确。研究认为多种炎症介质和细胞因

子的异常表达在 ＲＡ的发病过程中可能发挥重要作用
［１３］。

ＩＬ１７和ＩＬ２２均是Ｔｈ１７细胞分泌的重要细胞因子。有研究

认为ＲＡ患者血清、关节液和滑膜组织存在大量的ＩＬ１７和

ＩＬ２２，两者可能均参与ＲＡ的发生、发展
［２４］。最近 Ｈａｍｂｕｒｇ

等［５］报道ＩＬ１７／Ｔｈ１７介导的滑膜发炎与ＩＬ２２无关，但目前

关于ＩＬ１７和ＩＬ２２在ＲＡ发病中的作用及二者与ＲＡ病程进

展的关系没有研究报道。因此，笔者通过ＥＬＩＳＡ检测了８３例

ＲＡ患者和３０例健康自愿者外周血中ＩＬ１７和ＩＬ２２的血清

含量，并分析其与ＲＡ疾病的关系。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年６月至２０１２年５月于广东医学

院附属厚街医院经美国风湿病学会１９８７年推荐的分类标准确

诊为ＲＡ患者８３例。其中活动期ＲＡ患者４５例，年龄２０～７０

岁；男２４例，平均年龄（５１．０±９．６）岁；女２１例，平均年龄

（５２．０±８．３）岁。非活动期ＲＡ患者３８例，年龄２１～６８岁，男

１８例，平均年龄（５４．０±１０．２）岁，女２０例，平均年龄（５２．０±

７．８）岁。具体的活动标准依据如下：（１）关节晨僵不低于４５

度；（２）压痛关节不少于６个；（３）肿胀关节不少于４个；（４）红

细胞沉降率（ＥＳＲ）≥２８ｍｍ；（５）Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）≥正常上限

１．５倍，符合２、３并有１、４、５其中一项。所有病例４个月内均

·４１· 国际检验医学杂志２０１４年１月第３５卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１
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未使用过激素或免疫抑制剂治疗。对照组３０例为本院健康体

检者，年龄２０～６８岁；男１５例，平均年龄（５０±７．６）岁；女１５例，

平均年龄（５２±８．８）岁。所有对象均用肝素管空腹采血５ｍＬ，

１５００ｒ／ｍｉｎ，离心５ｍｉｎ后，收集血清－８０℃冰箱保存备用。

１．２　实验方法　采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测血清

ＩＬ１７和ＩＬ２２水平，ＩＬ１７和ＩＬ２２试剂盒均由上海蓝基（ＢＧ）

公司提供，操作步骤按照说明书进行，检测仪器为 ＭＫ３酶标

仪（芬兰）。采用免疫比浊法检测血清 ＲＦ值（正常范围：＜

１４ＩＵ／ｍＬ，ＲＦ＜１４ＩＵ／ｍＬ定为阴性，ＲＦ＞１４ＩＵ／ｍＬ定为阳

性）。所用试剂为原装配套试剂，检测仪器为ＯＬＹＭＰＵＳ全自

动生化分析仪（北京九强公司）。

１．３　统计学处理　采用Ｇｒａｐｈｐａｄｐｒｉｓｍ５．０软件分析。计量

资料采用 Ｍｅａｎ±ＳＥＭ表示，组间比较采用狋检验，以犘＜０．０５

为差异有统计学意义；相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关。

２　结　　果

２．１　ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２水平　ＥＬＩＳＡ检测８３例

ＲＡ患者和３０例健康对照组外周血血清ＩＬ１７和ＩＬ２２含量，

见表１。ＲＡ患者血清ＩＬ１７含量均显著高于健康对照组（狋＝

３．１７７，犘＝０．００２）。ＲＡ患者血清ＩＬ２２含量均显著高于健康

对照组（狋＝４．５０４，犘＜０．００１）。

表１　　ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２水平（Ｍｅａｎ±ＳＥＭ）

组别 狀 ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ２２（ｐｇ／ｍＬ）

ＲＡ患者组 ８３ ３３．１０±０．８６ ５９．８９±１．８４

健康对照组 ３０ ２６．１２±０．９９ ４９．３７±２．１１

　　：犘＜０．０５，与健康对照组比较。

２．２　不同活动期ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２水平　不同活

动期ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２水平，见表２。活动期ＲＡ患

者血清ＩＬ１７含量显著高于非活动期ＲＡ患者（狋＝３．１６７，犘＝

０．００２）。活动期ＲＡ患者和非活动期ＲＡ患者血清ＩＬ１７含量

均高于健康对照组（狋＝６．０６８，犘＜０．００１；狋＝２．５１２，犘＝

０．０１５）；活动期ＲＡ患者和非活动期ＲＡ患者血清ＩＬ２２含量

差异无统计学意义（狋＝０．８５４，犘＝０．３９５）。活动期ＲＡ患者和

非活动期 ＲＡ 患者血清ＩＬ２２含量均高于健康对照组（狋＝

３．７５８，犘＜０．００１；狋＝２．４０１，犘＝０．０１９）。

表２　　不同活动期ＲＡ患者血清ＩＬ１７和ＩＬ２２水平（狓±狊）

组别 狀 ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ２２（ｐｇ／ｍＬ）

活动期 ４５ ３５．４７±１．０７ ６１．６０±２．３６

非活动期 ３８ ３０．２９±１．２５ ５８．４４±２．７４

　　：犘＜０．０５，与非活动期比较。

２．３　血清ＩＬ１７、ＩＬ２２与ＲＦ值关系分析　见表３。８３例ＲＡ

患者ＲＦ值阳性５２例，ＲＦ值阴性３１例。ＲＦ值阳性患者ＩＬ

１７含量显著高于 ＲＦ值阴性患者ＩＬ１７含量（狋＝３．０３９，犘＝

０．００３）；ＲＦ值阳性患者ＩＬ２２含量－５，ＲＦ值阴性患者ＩＬ２２

含量，两者差异无统计学意义（狋＝０．５２９，犘 ＝０．５９８）。

表３　　ＲＡ患者血清ＲＦ值与ＩＬ１７和ＩＬ２２的关系（狓±狊）

组别 狀 ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ２２（ｐｇ／ｍＬ）

ＲＦ值阳性 ５２ ３５．０２±１．０４ ５８．９４±２．４１

ＲＦ值阴性 ３１ ２９．８７±１．３２ ６０．７６±２．３５

　　：犘＜０．０５，与ＲＦ值阴性组比较。

２．４　相关性分析　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果见图１，患者血清

ＩＬ１７含量与ＲＦ值大小呈正相关（图１Ａ）。患者血清ＩＬ１７含

量与ＩＬ２２含量无相关性（图１Ｂ）。患者血清ＩＬ２２含量与ＲＦ

值大小无相关性（图１Ｃ）。活动期患者血清ＩＬ１７含量与ＩＬ

２２含量呈正相关（图１Ｄ）。

　　Ａ：ＲＡ患者血清ＲＦ值与ＩＬ１７含量相关分析；Ｂ：ＲＡ患者血清

ＩＬ２２与ＩＬ１７含量相关分析；Ｃ：ＲＡ患者血清ＲＦ值与ＩＬ２２含量相

关分析；活动期ＲＡ患者血清ＩＬ２２与ＩＬ１７含量相关分析。

图１　　ＲＡ患者血清ＲＦ值，ＩＬ１７和ＩＬ２２之间相关性分析

３　讨　　论

ＲＡ是一种慢性自身免疫性疾病，以关节滑膜炎及对称

性、破坏性的关节病变为主要特征。细胞因子在ＲＡ炎症和关

节损伤中具有重要作用，被认为是ＲＡ发生、发展的主要原因。

目前大量研究已证明Ｔｈ１７细胞在多种炎性疾病的发生、发展

中起着重要的作用［６］。ＩＬ１７是Ｔｈ１７细胞分泌的重要细胞因

子之一，具有促炎性作用，可诱导促炎细胞因子、趋化因子和基

质金属蛋白酶表达，对Ｔ细胞活化起协同刺激作用。ＩＬ２２是

Ｔｈ１７细胞分泌的另一重要细胞因子，属ＩＬ１０家族成员。此

外，Ｔｈ１７细胞分泌的细胞因子还有ＩＬ１７Ｆ、ＩＬ２１和ＩＬ６等。

Ｔｈ１７细胞通过其分泌的多种细胞因子参与宿主防御、自身免

疫性和感染性等疾病病理过程［７］。在 ＲＡ发病中ＩＬ１７可与

其他细胞因子相互作用，协同促进炎性反应的发生［８］，特别在

ＲＡ发病中的，ＩＬ１７诱导其他细胞因子表达增多，最终导致滑

膜增生、软骨破坏、血管新生和骨吸收增加等［９１０］。本研究发

现ＲＡ患者外周血血清ＩＬ１７含量增高，这与国内廖满林等
［１１］

和汤荣华等［１２］的结果相似，且患者外周血血清ＩＬ１７含量增

高与ＲＡ患者病变部位是否处于活动性相关。王小超等
［１３］研

究发现类风湿性关节炎早期患者ＩＬ１７水平与骨关节损害存

在相关性。此外，本研究也发现血清ＩＬ１７含量与患者病变部

位活动性及ＲＦ值相关，这与王小超等的结果相似。ＲＦ是ＲＡ

患者血清中常见的自身抗体，是ＲＡ预后最常用的实验指标。

ＲＦ阳性ＲＡ患者较ＲＦ阴性 ＲＡ患者有较差的预后。ＲＦ阳

性ＲＡ患者较ＲＦ阴性ＲＡ患者更容易出现关节畸形、放射学

侵蚀、关节外损伤等。另外，ＲＡ患者外周血血清ＩＬ２２含量显

著增高，但ＩＬ２２含量与ＲＡ患者病变部位是否处于活动性及

患者 ＲＦ值无关。ＩＢＤ是自身免疫性炎性病，Ｓｕｇｉｍｏｔｏ等
［１４］

认为ＩＬ２２在ＩＢＤ中具有保护性作用。但也有学者认为ＩＬ２２

在ＩＢＤ后期发挥病理性损伤。有关ＩＬ２２在ＲＡ中的作用目
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前报道不多，Ｍｉｔｒａ等
［１５］发现在银屑病关节炎中ＩＬ２２含量显

著增高，并认为抗ＩＬ２２抗体可有效缓解炎症反应，可作为银

屑病关节炎治疗的一个靶点。研究显示，ＩＬ２２与ＩＬ１７共同

分泌认为是自身攻击性Ｔ细胞的标志，两者协同作用可促进

炎症发生，造成组织损伤［１６］。本研究中Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析显

示患者血清ＩＬ１７含量与ＩＬ２２含量无相关性，但活动期患者

血清ＩＬ１７含量与ＩＬ２２含量呈正相关。近来研究发现Ｔｈ２２

细胞也可产生ＩＬ２２，在ＲＡ发生、发展过程中是否有Ｔｈ２２细

胞参与调控还有待进一步研究。
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和进展中起重要作用。

综上所述，雌雄激素紊乱可通过降低其相关结合蛋白和酶

水平，引起脂质代谢和炎症因子水平变化，从而导致男性冠心

病的发生、发展，为男性冠心病的发病机制提供全新的依据。
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（ＣＯＵＲＡＧＥ）ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＣｌｉｎＬｉｐｉｄｏｌ，２００７，１（４）：５６４５７４．

［３］ＳｏｗｅｒｓＭＲ，ＲａｎｄｏｌｐｈＪ，ＪａｎｎａｕｓｃｈＭ，ｅｔａｌ．Ｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｘｓｔｅｒｏｉｄ

ａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｍｅａｓｕｒｅｓｉｎｐｒｅｍｅｎｏｐａｕｓａｌａｎｄｈｏｒ

ｍｏｎｅｔｒｅａｔｅｄｗｏｍｅｎａｔｍｉｄｌｉｆｅ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒｔｈｅ′ｔｉｍｉｎｇｈｙ

ｐｏｔｈｅｓｉｓ′［Ｊ］．ＡｒｃｈＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２００８，１６８（２０）：２１４６２１５３．

［４］ 弓向荣，张辉，刘敏．男性性激素水平与冠心病关系的研究［Ｊ］．医

药论坛杂志，２０１０，３１（１）：５８５９．

［５］ 红根，段建平，龙瑶，等．男性冠心病患者性激素与血脂水平检测

的临床意义［Ｊ］．医学临床研究，２００８，３５（１０）：１１３６１１３８．

［６］ 李秋生．性激素结合球蛋白与绝经后女性冠心病关系的探讨［Ｊ］．

实用预防医学，２０１０，１７（１）：８８９０．

［７］ 武阳丰，周北凡，李莹，等．缺血性心血管病：一个反映血脂异常潜

在危险的新指标［Ｊ］．中华心血管病杂志，２００４，３２（２）：１７３１７６．

［８］ 王薇，赵冬，刘静，等．中国３５～６４岁人群心血管病危险因素与

发病危险预测模型的前瞻性研究［Ｊ］．中华心血管病杂志，２００３，

３１（１２）：９０２９０８．

［９］ 王中平，刘 凡，王 玲，等．血脂异常与冠心病研究进展［Ｊ］．四川解

剖学杂志，２０１０，１８（１）：４５４８．

［１０］谭慧莲，高磊，戚国庆，等．男性性激素水平与冠心病传统危险因

素的关系［Ｊ］．疑难病杂志，２００７，６（４）：５７７５８０．

［１１］ＡｒｎｌｏｖＪ，ＰｅｎｃｉｎａＭＪ，ＡｍｉｎＳ，ｅｔａｌ．Ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｓ

ａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｉｎｍｅｎ［Ｊ］．ＡｎｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，

２００６，１４５（３）：１７６１８４．

［１２］尹春，杨正芳，唐彦，等．冠心病患者与高敏Ｃ反应蛋白、脂连素和

补体Ｃ３关系的临床研究［Ｊ］．甘肃医药，２０１０，２９（３）：４８４４８６．
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