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摘  要：目的  探讨四妙丸联合硫酸羟氯喹治疗湿热痹阻型类风湿性关节炎的临床疗效。方法  选取 2022 年 1 月—2025 年

1 月新疆维吾尔自治区人民医院收治的湿热痹阻型类风湿性关节炎患者 110 例。按照随机单双数法均分为对照组和治疗组，

各 55 例。对照组患者给予硫酸羟氯喹片口服治疗，0.2 g/次，2 次/d。治疗组患者在对照组的基础上，给予四妙丸口服治疗，

6 g/次，2 次/d。两组患者疗程均为 12 周。观察两组临床疗效，比较两组患者治疗前后中医证候积分、类风湿性关节炎简化

疾病活动指数（SDAI）、健康评价调查表（HAQ）评分、关节压痛数（TJC）、关节肿胀数（SJC）、视觉模拟疼痛（VAS）评

分以及红细胞沉降率（ESR）、类风湿因子（RF）、抗环瓜氨酸肽（CCP）抗体、C 反应蛋白（CRP）、白细胞介素-6（IL-6）

水平。结果  治疗组总有效率 94.55%，要显著高于对照组总有效率 78.18%（P＜0.05）。治疗后，两组患者中医证候积分、

SDAI 评分、TJC、SJC、HAQ 评分和 VAS 评分均显著降低（P＜0.05），且治疗组要明显优于对照组（P＜0.05）。治疗后，

两组患者 ESR、RF、抗 CCP 抗体、CRP、IL-6 水平均显著降低（P＜0.05），且治疗组要明显优于对照组（P＜0.05）。结论  

四妙丸联合硫酸羟氯喹治疗湿热痹阻型类风湿性关节炎患者临床疗效良好，能够减轻患者疼痛症状和体征，降低关节炎症反

应，提高患者生活质量。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of Simiao Pills combined with hydroxychloroquine sulfate in treatment of 

damp-heat obstruction type rheumatoid arthritis. Methods  A total of 110 patients with damp-heat obstruction type rheumatoid arthritis 

admitted to the People’s Hospital of Xinjiang Uygur Autonomous Region from January 2022 to January 2025 were selected. According 

to the random odd-even number method, they were evenly divided into control group and treatment group, with 55 cases in each group. 

Patients in control group were po administered with Hydroxychloroquine Sulfate Tablets, 0.2 g each time, twice daily. Patients in 

treatment group were po administered with Simiao Pills on basis of control group, 6 g each time, twice daily. The treatment course for 

both groups of patients was 12 weeks. The clinical efficacy of two groups was observed, and TCM syndrome score, SDAI score, HAQ 

scores, number of joint tenderness (TJC), number of joint swelling (SJC), VAS scores, ESR, RF, anti-CCP antibody, CRP, and IL-6 of 

two groups of patients before and after treatment were compared. Results  The total effective rate of the treatment group was 94.55%, 

which was significantly higher than that of the control group (78.18%, P < 0.05). After treatment, the TCM syndrome scores, SDAI 

scores, TJC, SJC, HAQ scores, and VAS scores of both groups were significantly decreased (P < 0.05), and the treatment group was 
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significantly better than control group (P < 0.05). After treatment, the levels of ESR, RF, anti-CCP antibody, CRP, and IL-6 in both 

groups were significantly decreased (P < 0.05), and the treatment group was significantly better than those in control group (P < 0.05). 

Conclusion  Simiao Pills combined with hydroxychloroquine sulfate has good clinical efficacy in treatment of damp-heat obstruction 

type rheumatoid arthritis, and can alleviate patients’ pain symptoms and signs, reduce joint inflammatory responses, which can improve 

patients’ life quality. 

Key words: Simiao Pills; Hydroxychloroquine Sulfate Tablets; rheumatoid arthritis; damp-heat obstruction type; TCM syndrome 

score; SDAI; RF; anti-CCP antibody 

 

类风湿性关节炎是临床上常见的一类慢性自

身免疫性疾病，以关节疼痛肿胀为主要特征，常累

及心、肺及血管等关节外器官，可严重损害患者的

身心健康和生活质量[1]。类风湿性关节炎发病机制

复杂，目前尚无治疗类风湿性关节炎患者的特效

药，常规治疗化学药较为单一，且不良反应较多。

中医学将类风湿性关节炎归属于“痹症”范畴，其

病理基础与肝、脾、肾脏功能失调存在显著关联[2]。

类风湿性关节炎发病本质源于机体正气不足，外感

六淫（风、寒、湿、热等）邪气痹阻经络，进而加

重肝、脾、肾脏腑虚损状态，形成营卫失和、气血

运行失调的病理转归[3]。湿热痹阻型是类风湿性关

节炎中医中的常见证型，是以热为基础，湿为特点，

其病机在于内外合邪，痹阻经络所致[4]。中医以整

体观念及辩证论治为核心，可以对类风湿性关节炎

患者进行个体化诊治，能够明显减少药物不良反应

的发生率，提高临床疗效。四妙丸是由清代医家张

秉成在“二妙丸”基础上加减而成，具有补益肝肾、

祛除寒湿以及通络止痛等功效，能够扶正补虚、化

积蠲痹、缓解患者病情，主治湿热痹证[5]。硫酸羟

氯喹可以显著抑制免疫细胞功能及机体炎症细胞

因子的释放，以减少关节滑膜炎性细胞的浸润和渗

出，进而改善类风湿性关节炎临床症状和体征[6]。

因此，本研究通过采取四妙丸联合硫酸羟氯喹治疗

湿热痹阻型类风湿性关节炎，观察其临床疗效，以

期为类风湿性关节炎临床治疗方案的选择提供理

论依据。 

1  资料与方法 

1.1  一般资料 

选取 2022 年 1 月—2025 年 1 月新疆维吾尔自

治区人民医院收治的 110 例湿热痹阻型类风湿性关

节炎患者作为研究对象。男性 64 例，女性 46 例；

年龄 30～80 岁，平均年龄（61.23±9.22）岁；病程

1.5～9.3 年，平均病程（5.87±1.02）年；关节功能

分级 II、III、IV 分别是 32 例、55 例、23 例。本研

究通过新疆维吾尔自治区人民医院临床科研伦理

委员会审查（KY2021102105）。 

纳入标准：（1）依据《类风湿性关节炎相关诊

断及治疗指南》[7]确立的西医诊断标准，并结合《类

风湿关节炎病证结合诊疗指南》[8]中“湿热痹阻型”

中医辨证分型要求进行双重验证；（2）未有研究药

物禁忌症或严重不良反应；（3）患者依从性较好，

能够按照研究方案完成随访及指标检测；（4）自愿

签订知情同意书。 

排除标准：（1）存在重大基础疾病或伴有多器

官功能障碍患者；（2）对研究药物不耐受的患者；

（3）存在神经精神障碍类患者；（4）依从性差，不

能按照试验方案进行的患者；（5）伴有其他类免疫

系统性疾病者等。 

1.2  药物 

四妙丸由吉林紫鑫药业股份有限公司生产，每

15 粒重 1 g，批号 20210511、202207008、202403026；

硫酸羟氯喹片由上海上药中西制药有限公司生产，

规格 0.1 g/片，批号 202111003、202306027。 

1.3  分组与治疗方法 

采用随机单双数法进行均衡分配，分为对照组

和治疗组，每组各 55 例。其中对照组，男性 33 例，

女性 22 例；年龄 30～79 岁，平均（60.18±9.34）

岁；病程 1.5～9.0 年，平均（6.01±1.13）年；关节

功能分级分布为 II 级 17 例、III 级 26 例、IV 级 12

例。治疗组中，男性 31 例，女性 24 例；年龄 32～

80 岁，平均（62.30±9.12）岁；病程 1.8～9.3 年，

平均（5.74±0.98）年；关节功能分级 II、III、IV 是

15 例、29 例、11 例。采用独立样本 t 检验及 2 检

验评估基线数据，两组间未呈现显著差异，具有可

比性。 

对照组患者采用硫酸羟氯喹片口服给药，剂量

为每次 0.2 g，每日 2 次。治疗组在上述治疗方案基

础上联合四妙丸口服，剂量为每次 6 g，每日 2 次。

两组均以 12 周为一个疗程。 

1.4  疗效判定标准[9] 

显效：患者关节症状、体征（关节肿胀、关节
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疼痛等）及相关指标改善≥75%；有效：30%≤患者

关节症状、体征及相关指标改善＜75%；无效：患

者关节症状、体征及相关指标改善＜30%，无好转，

或呈进展状态。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  中医证候积分  中医证候积分评估体系包

含 8 个临床指标，涵盖关节疼痛、局部肿胀、触压

痛感、运动功能障碍及晨间僵直等病理表征。采用

四阶分级量化模式：0～3 分表示无症状～重度，总

评分与患者症状严重程度呈正相关[10]。 

1.5.2  疾病活动程度  采用类风湿关节炎简化疾

病活动指数（SDAI）对入组患者治疗前后的病情活

动度进行量化评估。根据评分标准，将病情划分为

疾病低活动度（≤11 分）、疾病中活动度（11～26

分）及疾病高活动度（＞26 分），分值升高提示病

情加重[11]。 

1.5.3  健康状况评价  采用健康评估问卷（HAQ）

评估患者健康功能状态，该量表涵盖 8 个维度共 20

项功能条目，采用 0～3 分梯度计分法，分值越高提

示身体健康状态越差[12]。 

1.5.4  关节体征  通过系统性查体，动态监测治疗

前后关节压痛计数（TJC）及肿胀关节数（SJC）的

变化，并同步采集相关数据。 

1.5.5  疼痛程度  采用视觉模拟评分法（VAS）量

化评估患者关节疼痛强度，该量表以 0～10 分划分

疼痛等级，0 分（无痛），2～4 分（轻度），5～7 分

（中度），8～10 分（重度），分值增加表示疼痛程度

加重[13]。 

1.5.6  血清指标  于治疗前后清晨对两组患者行

外周静脉采血 5 mL，标本经 3 000 r/min，离心半径

10 cm，离心 10 min 分离血清分装待检。分别应用

魏氏法测定红细胞沉降率（ESR）；酶联免疫吸附法

检测类风湿因子（RF）、抗环瓜氨酸肽抗体（CCP）、

C 反应蛋白（CRP）及白细胞介素-6（IL-6）浓度。 

1.6  不良反应观察 

治疗全程监测对照组和治疗组不良事件，涵盖

消化道症状、皮肤反应及神经系统异常等典型临床

表现，同时量化评估不良反应发生率。 

1.7  统计学方法 

应用 SPSS 22.0 软件分析研究数据，依据变量

类型匹配分析方法，计数资料以频数（百分比）呈

现并执行 χ2 检验；连续变量资料采用x±s 表示，

并行独立样本 t 检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率是 94.55%，较对照组

的 78.18%显著提升（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组患者中医证候积分、SDAI 评分、HAQ 评

分比较 

治疗后，两组中医证候积分、SDAI 评分、HAQ

评分均显著降低（P＜0.05），且治疗组中医证候积

分、SDAI 评分、HAQ 评分显著低于对照组（P＜

0.05），见表 2。 

表 1  两组患者临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups of patients 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 55 18 25 12 78.18 

治疗 55 32 20 3 94.55* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 2  两组中医证候积分、SDAI 评分、HAQ 评分比较（x ± s ） 

Table 2  Comparison on TCM syndrome scores, SDAI scores, and HAQ scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
中医证候积分 SDAI 评分 HAQ 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 55 14.52±2.33 8.24±1.81* 15.56±4.10 8.72±2.13* 39.62±5.67 20.14±4.24* 

治疗 55 15.24±2.72 6.55±1.66*▲ 15.30±4.01 4.92±1.89*▲ 38.16±5.29 14.61±4.32*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 
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2.3  两组 TJC、SJC、VAS 评分比较 

治疗后，两组患者 TJC、SJC、VAS 评分均较

同组治疗前显著降低（P＜0.05），且治疗后，治疗

组 TJC、SJC、VAS 评分明显低于对照组（P＜0.05），

见表 3。 

2.4  两组血清学指标比较 

治疗后，两组患者 ESR、RF、抗 CCP 抗体、

IL-6、CRP 水平均显著降低（P＜0.05）；且治疗后，

治疗组 ESR、RF、抗 CCP 抗体、IL-6、CRP 水平低

于对照组（P＜0.05），见表 4。 

表 3  两组 TJC、SJC、VAS 评分比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison on TJC, SJC and VAS scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
TJC/个 SJC/个 VAS 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 55 9.12±2.10 5.28±1.56* 8.81±2.72 5.89±1.65* 6.24±1.75 3.98±1.33* 

治疗 55 8.93±2.24 3.87±1.01*▲ 8.62±2.36 4.18±1.12*▲ 6.10±1.63 2.54±0.92*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组血清指标水平比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison on serum indicators between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 ESR/(mm∙h−1) RF/(IU∙mL−1) 抗 CCP 抗体/(U∙mL−1) IL-6/(ng∙L−1) CRP/(mg∙L−1) 

对照 55 治疗前 41.26±4.55 95.13±10.21 39.62±5.67 51.34±6.71 35.91±4.15 

  治疗后 25.87±3.45* 65.71±7.75* 20.14±4.24* 32.70±4.72* 18.62±3.02* 

治疗 55 治疗前 40.82±4.49 96.88±11.06 38.16±5.29 52.91±7.02 36.86±4.63 

  治疗后 17.91±2.88*▲ 42.99±6.44*▲ 14.61±4.32*▲ 22.49±311*▲ 10.45±2.73*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

2.5  两组不良反应比较 

治疗过程中，对照组发生消化道反应 4 例，皮

疹 2 例，头痛 1 例，不良反应发生率是 12.72%；治

疗组发生消化道反应 4 例，皮疹 3 例，头痛 1 例，

不良反应发生率是 14.55%，两组患者在治疗期间不

良反应发生率比较差异无统计学意义。 

3  讨论 

类风湿性关节炎为系统性自身免疫疾病，其核

心病理进程是以滑膜病理性增生和进行性关节结

构损伤为特征。该病临床表现具有对称性特点，多

累及腕关节、掌指关节及近端指间关节等小关节，

典型症状包括关节肿胀、持续性疼痛和晨僵现象。

病情进展至中晚期时，可导致关节结构异常改变及

不可逆性功能损伤[14]。流行病学调查显示，类风湿

性关节炎在全球范围的发病率为 0.5%～1.0%[15]，

我国该疾病患病率在 0.32%～0.36%[16]。临床观察

证实，随着病程延长患者功能障碍风险显著上升，

病程达 15 年以上的患者中大约 61.3%出现不同程

度残疾。这种进行性加重的病理特征不仅严重影响

患者生活，还造成多重社会经济负担。因此，早期

规范化干预对于控制疾病进展、改善预后具有重要

临床价值。 

类风湿性关节炎的致病机制具有多因素交互

特性，涉及遗传背景、免疫异常与环境触发等协同

作用[17]。研究显示，促炎细胞因子通过刺激滑膜异

常增殖、促进血管新生并介导滑膜细胞与巨噬细胞

浸润，在此过程中与免疫系统形成正反馈回路，激

活自身反应性 T/B 细胞，导致滑膜组织典型病理性

重塑[18]。中医学将类风湿性关节炎归属于“痹证”

范畴，其病机特点呈现本虚标实之态。核心病理基

础在于正气亏虚、肝肾不足，复感风寒湿邪，致使

气血运行失畅而引发痹痛。历代医家对此有精辟论

述：《类证治裁》指出“风寒湿三气杂至，蕴结经络

则生痹痛，久而邪郁化热，筋骨为之不利”；《临证

指南医案》则强调“病初湿热痹阻经脉，久病则热

瘀互结入络”。由此可见，外邪久滞体内，郁而化热

是痹证的核心病机，故临床施治当以清热利湿、通

经活络为基本治则[19]。 

四妙丸由苍术、牛膝、黄柏、薏苡仁组成，具

有清热利湿、强筋通脉以及通痹止痛之功，能够通
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过调节湿热痹阻、筋骨失养之病机，显著缓解膝骨

关节炎的关节肿胀、晨僵等核心症状[5]。硫酸羟氯

喹作为 4-氨基喹诺酮类衍生物，通过抑制促炎因子

释放、降低滑膜组织炎性渗出以及改善破骨细胞活

化等途径，延缓类风湿性关节炎的病理进程[20]。本

研究结果显示，与对照组相比，治疗组临床疗效显

著升高。中医证候积分是判定中医治疗类风湿性关

节炎患者体征变化、临床症状的重要指标。治疗后，

两组患者中医证候积分显著降低，且治疗组要显著

优于对照组。SDAI 和 HAQ 评分是评估类风湿性关

节炎患者关节活动程度和健康状况的重要方式，

SDAI 评分和 HAQ 评分升高则提示类风湿性关节

炎患者病情加重，健康状态越差[21-22]。本研究发现，

治疗后，两组 SDAI 和 HAQ 评分降低，且治疗组要

明显优于对照组。TJC、SJC、VAS 评分是类风湿性

关节炎患者临床症状和体征的重要表现形式[23-24]。

治疗后，两组 TJC、SJC、VAS 评分降低，其中治疗

组指标改善幅度较对照组具有显著优势，以上研究

结果共同表明四妙丸联合硫酸羟氯喹可显著提高

患者的临床疗效，改善类风湿性关节炎患者临床症

状和体征，提高患者生活质量。 

RF 是一种变异性 IgG 的自身免疫抗体，是类

风湿性关节炎患者诊断、疗效评价的重要检测指

标，其水平的高低可以有效反映类风湿性关节炎关

节炎症细胞浸润以及滑膜组织损伤的严重程度[25]。

抗 CCP 抗体以高特异性和敏感性著称，已经成为类

风湿性关节炎的重要诊断标志物。其血清浓度与关

节病变进展呈显著正相关性，临床检测中水平升高

往往提示更严重的骨质侵蚀风险[25]。ESR、CRP 和

IL-6 是反映机体炎症状态的常用检测指标。研究显

示，在类风湿性关节炎膝关节病变患者血清中

ESR、CRP 和 IL-6 水平高低与患者关节积液超声表

现密切相关，其水平越高关节损伤程度越严重[26]。

CRP 是先天免疫系统的关键急性期反应蛋白，其血

清浓度与 IL-6 表达水平呈显著正相关[27]。进一步研

究表明，IL-6 作为促炎细胞因子，在炎症激活状态

下通过正反馈机制促使 CRP 持续合成，这种相互作

用可加速组织损伤进程并加重患者病情[28]。本研究

发现，治疗后，治疗组 ESR、RF、抗 CCP 抗体、

IL-6、CRP 水平较对照组明显降低，提示四妙丸联

合硫酸羟氯喹能够显著降低湿热痹阻型类风湿性

关节炎患者机体炎症反应，增强机体免疫功能。 

综上所述，四妙丸联合硫酸羟氯喹治疗湿热痹

阻型类风湿性关节炎患者临床疗效确切，能够改善

患者临床症状和体征，降低机体炎性反应，提高患

者生活质量，且未增加药物不良反应发生率，该治

疗方案值得临床推广应用。 
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