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类风湿关节炎 “湿、热、瘀”病机理论探析
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［摘要］ 在传统中医理论指导下，结合现代医学对类风湿关节炎 ( ＲA) 生理病理的认识，通过临床观察、
文献检索以及课题组的前期研究，系统梳理 “湿、热、瘀”病机理论的假说缘由、理论精要、理论延伸以
及临证运用，全面阐述 ＲA“湿、热、瘀”病机理论。认为湿、热、瘀互为因果，贯穿 ＲA 发病的始终，并
提出 ＲA论治以清热利湿、活血化瘀为首要，全程顾护脾胃，辨证全程都不应忽视“湿、热、瘀”这一核心
病机。
［关键词］类风湿关节炎; 湿; 热; 瘀; 核心病机

类风湿关节炎 ( rheumatoid arthritis，ＲA) 是
一类累及关节、滑膜的难治性慢性风湿免疫病，以
滑膜炎和血管翳为基本病理特点，以关节肿胀、疼
痛、晨僵、畸形等为常见临床表现。ＲA 骨破坏的
出现为其防治的难点与重点，同时也是 ＲA的常见
不良结局，严重影响患者生活质量。中医学将 ＲA
归属为“尪痹”“痹病”，其病因病机以 《黄帝内
经》“风、寒、湿三气杂至合而为痹也”为最早论
述，以“五体痹”“五脏痹”为早期分类。随着时
代变迁与地理、气候的变化，以及饮食结构和社会
意识形态的改变，现代对 ＲA中医病机与分型的认
识也与早期有所不同，风、寒、湿病机已不能全面
概括 ＲA的疾病特点。

1 “湿、热、瘀”病机理论的提出

20 世纪 80 年代中国中医科学院广安门医院成
立了全国首个痹病学组，针对 ＲA进行了大量研究
工作。经过上千例的临床观察，我们发现，ＲA 活
动期出现的关节红、肿、热、痛症状伴炎症指标上
升时的表现与传统的风、寒、湿痹有所不同，多属
于湿热证范畴，运用清热利湿活血类方药投之即

效。但当 ＲA湿热症状缓解，在无触热甚至关节怕
冷表现下如若改用温补肝肾类方药，却易导致病情

反复甚或加重; 而以清热利湿、活血通络治法贯穿

ＲA长期治疗过程则能较大程度上减少病情复发、
降低疾病活动度，并可改善患者预后。我们在总结
前人经验、反复临床实践、结合当代社会背景与气
候特点及大量的文献梳理后总结认为，湿、热、瘀
贯穿 ＲA发病的始终，并据此提出 “湿、热、瘀”
为 ＲA核心病机的假说［1 － 9］。
在传统中医理论的指导下，参照当代生活环境

与人类体质演化［10］、结合 ＲA 临床表现，我们认
为，现代人生活环境较前已大有改善，营养充足，

故气、血、津液充沛; 气有余时稍有阻滞即易郁而
化火热，外邪侵袭、脾胃运化失常则内伤湿滞而生
湿化浊，血脉运行不畅易生瘀滞。病情迁延不愈、
关节肿胀不离湿; 关节触热、皮色发红是为热; 关
节疼痛、僵滞乃属瘀，从而形成 ＲA “湿、热、
瘀”病机理论假说。

2 “湿、热、瘀”病机理论精要

湿、热、瘀既可单独致病，也易复合兼夹、互
为因果。外湿趁虚内侵，脾胃不和阻碍津液运化，
内、外合邪生湿化浊; 气机不畅郁而化热、化火，
湿与热合其势更盛; 久病入络，血脉瘀滞，乃生瘀

血。湿、热、瘀痹阻关节筋脉，影响气、血、津液
运行，不通则痛，引发肢体经络关节肿胀、疼痛、
屈伸不利、僵滞，甚或畸形等关节表现，甚则影响
脏腑功能。湿、热、瘀可贯穿 ＲA发病的始终，是
ＲA的主要病机，亦是导致病情活动、ＲA相关异常
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图 1 类风湿关节炎“湿、热、瘀”病机示意图

指标升高、骨破坏及影响病情预后的重要病理因素
( 见图 1) 。
2. 1 “湿”为之首
“湿、热、瘀”病机理论认为，湿邪黏滞，阻
滞气机，导致关节肿胀，迁延不愈，是 ＲA的首要
病机。湿浊痰饮是异常津液的统称。湿邪分为外
湿、内湿，外湿由外邪内侵机体而入、凝滞于经络
脏腑，内湿则由过食肥甘厚腻、脾胃不化津液、内
生湿浊，内湿、外湿多合而共犯机体。正如 《临
证指南医案·痹》所云: “从来痹证，每以风、
寒、湿之气杂感，……由于暑暍外加之湿热、水谷
内蕴之湿热。外来之邪著于经络，内受之邪著于脏
腑”。
《素问·经脉别论篇》云: “饮入于胃，游溢
精气，上输于脾，脾气散精，上归于肺，通调水

道”; 《素问·至真要大论篇》亦曰: “诸湿肿满，
皆属于脾”。因此， “湿”为之首有两层内涵: 第
一层是湿阻经络气血津液，是导致肢体关节筋脉

痛、肿、迁延不愈的病理因素; 第二层是脾胃不和
是湿邪淫溢的根本内因，ＲA 论治同时需注重顾护
脾胃。
湿邪是 ＲA 的首要病因，如 《神农本草经》

曰: “痹，湿病也”; 日本学者指出，“湿”是 ＲA
最具影响力的气候因素［11］; 有学者对 9494 篇文献
归纳总结后得出“湿”是 ＲA 的核心病理要素［12］。
此外，国医大师路志正尤擅从脾胃论治痹病，治疗

ＲA时重视湿邪，将调理脾胃作为关键［13 － 14］。在
中医药的辨证治疗当中，对 “湿”这一邪气特点
的深刻把握，有助于临证选方用药之时拓宽思路和

提高疗效。
2. 2 “热”为之渐
在 ＲA活动期，出现发热、关节肿痛、皮色发

红、口苦、尿赤等表现皆属于热象。 “湿、热、

瘀”病机理论认为，随着邪气滞留，导致局部关
节筋脉气机不畅、郁积化热、迫血旺行，出现红、
肿、热、痛等滑膜炎表现，是外邪入里渐变的病理
过程。
《素问·痹论篇》云: “其热者，阳气多，阴
气少，病气胜，阳遭阴，故为痹热。”《圣济总录》
言: “盖腑脏壅热，复遇风、寒、湿三气至，客搏
经络，留而不行，阳遭其阴，故痹然而热闷也。”
现代人摄入营养充足，是为 “阳气多” “腑脏壅
热”的体质内因，在 ＲA发病后随着经脉郁滞、气
机不畅，逐渐出现 “阳遭阴”的化热病理改变。
而同时 ＲA热证也是 ＲA疾病过程中的转折点，ＲA
良好的病情改善及预后取决于 “热”能否在早期
得到有效控制，故积极预防可防止 “热胜蚀骨”
的出现［7］。
有学者指出，瘀热病机是 ＲA活动期的主要矛

盾［15］，主张 ＲA 活动期从 “热”论治［16］。 “湿、
热、瘀”病机理论认为， “热”反映了病进之渐、
渐进之病，在 ＲA 发病过程中有着承前启后的地
位，提示 ＲA病情活动、疾病进展，更是积极治疗
的“黄金时期”。故而早期诊断、早期治疗能更大
程度地改善患者预后［17］。
2. 3 “瘀”为之终
瘀，说明了体内气血不通的状态， 《叶选医

衡》中“痹者，闭也，皮肉筋骨为风寒湿气杂感，
血脉闭塞而不流通”即反映出 ＲA疾病中后期病理
产物 ( 离经之血) 的逐渐堆积。 《血证论》亦言:
“瘀血在经络脏腑之间，则周身作痛，以其堵塞气
之往来，故滞碍而痛，所谓痛则不通也”。
正如《医林改错》中所谓的“瘀血致痹”“痹

有瘀血”，二者相辅相成、互为因果。 “湿、热、
瘀”病机理论认为，瘀存在于痹病的各个类型［1］。
瘀阻经脉气血，久病入络影响脏腑精气运行，瘀血
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不去、新血不生难以修复受损筋骨，从而骨损致
残、僵滞肿痛、活动不利，是导致本病难治性、致
残性的因素之一，也是 ＲA后期的主要病机。

3 “湿、热、瘀”病机理论延伸

3. 1 “湿”与脂质代谢、微生物
“湿”代指体内津液异常代谢，与之相关的现
代术语是脂质代谢，而脂代谢异常影响着 ＲA病情
的发生发展［18］。有研究［19］表明，湿导致 ＲA 患者
肥胖及脂肪堆积，其分泌的脂肪因子对 ＲA的疾病
发展与治疗效应有影响。另有学者［20］在对湿与 ＲA
疾病活动度相关研究中指出，ＲA 患者的痰湿程度
与疾病活动度成正比。同时相关基础研究［21］表明，
内( 痰) 湿因素可能是通过调节脂肪因子 Chemerin
的异常分泌、促进炎症因子白细胞介素 6 ( IL-6 )
的释放而影响胶原诱导关节炎小鼠关节病情的发病

与加重。
口腔及肠道微生物的变化影响着 ＲA的发生发

展［22 － 23］。有研究［24］表明，在湿困型 ＲA 患者的肠
道菌群中，双歧杆菌和脆弱类杆菌数量明显减少，

同时唾液乳杆菌、惰性乳杆菌、瘤胃乳杆菌和黏膜
乳杆菌呈高表达。黄腻苔的临床表现是 ＲA湿热证
的特征，而研究［25］表明，黄腻苔的出现与 ＲA 免
疫失衡状态过程中舌面微生物、相关菌群稳态失衡
有关。
3. 2 “热”与炎症、疾病活动期
关节热痛常出现于 ＲA热证，其中双腕关节滑

膜炎、能量多普勒信号积分 ＞ 1. 5 分是 ＲA 热证的
特征性表现［26］。ＲA 热证表现为滑膜炎、滑膜充
血、水肿，局部表现以关节红、肿、热、痛为主，
相关指标变化主要是血沉 ( ESＲ ) 、C-反应蛋白
( CＲP) 、ＲA活动度评分 ( DAS-28) 等炎性和疾病
活动度指标升高［27 － 28］。同时研究［29］还发现，维生
素 D降低也可作为 ＲA热证的客观指标。
研究［30］发现，抗环瓜氨酸肽抗体 ( CCP) 阳

性的 ＲA热证患者病情活动更加明显，且与骨侵蚀
相关。有学者［31］借助系统生物学阐释了 ＲA 热证
潜在的生物标志物，分别是 3-氧-丙酸 ( 3-Oxy pro-
panoic acid) 、L-脯氨酸( L-Proline) 、尿素( Urea) 、
5-氧-脯氨酸 ( 5-Oxo-proline ) 、核糖醇 ( Ｒibitol ) 、
纤维醇 ( Inositol) 的上调表达，同时发现 22 个基
因在热证为高表达，如 LOC400509、BF210146、
CABLES1、 APOA1、 CD614215、 IGHD、 SPP1、
WWOX等。另有学者［32］通过网络药理学阐释影响

ＲA热证炎症反应的 4 条生物学通路，分别是粒细
胞巨噬细胞刺激因子 ( GM-CSF) 信号通路、细胞
毒性 T 淋巴细胞相关抗原 4 ( CTLA4 ) 信号通路、
T细胞受体信号通路及辅助 T 细胞中的 CD28 信号
通路。
3. 3 “瘀”与血液流变学
痹病必夹瘀，“瘀”既可以是 ＲA 病程的主要

病因，也是贯穿 ＲA病程始终的病理产物。本课题
组前期研究［27］表明，ＲA瘀证患者的血液流变学指
标如血浆浓度、全血黏度、红细胞电泳时间等均较
ＲA非瘀证患者升高; 同时伴有血管袢轮廓模糊、
长度变短、数目减少，袢顶瘀血或血流缓慢等甲皱
微循环障碍表现。基础实验［33 － 34］提示，血瘀与 ＲA
关系密切，能诱发肠黏膜免疫及全身免疫功能异

常，引发甚或加重 ＲA病情，血液流变学甚至有望
作为 ＲA活动度和疗效评估的标准之一。
研究［35］发现，ＲA 血瘀证患者的凝血因子

( F) 、血小板计数 ( PLT) 、血小板压积 ( PCT) 、
D-二聚体 ( D-Dimer) 升高，且与 IL-6、肿瘤坏死
因子-α ( TNF-α) 、核因子-κB 受体活化因子配体
( ＲANKL) 呈正相关，共同参与调节炎症反应和骨
代谢机制，影响 ＲA的发生发展; 而抑制纤凝、促
进纤溶能阻止 ＲA 滑膜炎症的进展［36］，提示活血
化瘀法在 ＲA的治疗中地位重要且不可替代［37］。
3. 4 “湿、热、瘀”相关指标
“湿、热、瘀”作为活动期 ＲA 的主要病机，
在 ＲA的发生发展过程中多易出现如下指标变化。

1) 炎症指标升高: 研究［38］表明，活动期 ＲA
主要病机即湿热瘀阻，且与炎症指标相关。有学
者［39］对 322 例湿热型 ＲA 患者中医证型客观化研
究后指出，ESＲ、CＲP、PLT、DAS-28 可作为代表
性指标。PLT除了凝血和止血功能之外，还参与炎
症和免疫反应，尤其在 ＲA 热证、瘀证中与 ＲA 的
发生和活动性相关［40 － 41］。

2) 影像学异常: “湿、热、瘀”一定程度上
反映了 ＲA的持续炎症状态［3 － 5］，而持续炎症过程

影响成骨-破骨平衡，所造成的骨破坏是导致 ＲA
患者临床结局出现残疾的重要原因［42 － 43］。

3) 免疫指标: 本课题组前期研究［27］表明，
ＲA患者在湿、热、瘀状态下的类风湿因子 ( ＲF)
及免疫球蛋白 IgG、 IgA、 IgM 指标升高; 有学
者［44］对比了不同证型 ＲA 患者的免疫指标后指出，
湿热痹阻型 CCP指标最高。同时相关研究［45］还发
现，可以通过 ＲF-IgG、ＲF-IgA、ＲF-IgM 与 PLT、
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ESＲ、CＲP、IgG、IgA、IgM 等是否有明显或显著
相关性来判断 ＲA血瘀的程度。

4) 血栓前状态标志物: 湿、热、瘀与 ＲA 凝
血 /纤溶系统异常、微循环障碍密切相关［46］，血栓
前状态标志物如 PLT、D-Dimer、纤维蛋白原
( FIB) 、凝血酶原时间 ( PT) 有助于判定 ＲA 病情
分期，其与疾病活动度呈正相关［47 － 48］。

5) 其他: 血清葡萄糖-6-磷酸异构酶 ( GPI )
是一种多功能蛋白，有研究［49］在 K /BxNT- CＲ 转
基因鼠的关节炎模型中发现该抗体，或可作为新的

血清学指标。另有研究［50］指出，ＲA湿热瘀阻证患
者血清中葡萄糖 GPI浓度与其他证候相比较高。有
学者［51］采用同位素标记相对和绝对定量蛋白质组

学技术，发现富亮氨酸 α2 糖蛋白可作为 ＲA 湿热
瘀阻证血清学标志物之一，但结论均有待进一步研

究证实。

4 “湿、热、瘀”病机理论临证发挥

在“湿、热、瘀”病机理论形成初期，我院
风湿科课题组就已针对 ＲA湿热型进行了大量临床
研究，其中 20 世纪 90 年代针对 ＲA湿热证拟定的
风湿安冲剂［52］作为院内制剂在临证运用中取得良

好疗效。在前人不断的探索、研究、创新发展过程
中，“湿、热、瘀”病机理论逐渐趋于成熟，在该
理论指导下拟定的清热利湿活血综合疗法清热活血

方［53 － 62］更是作为推荐方案列入 《类风湿关节炎病
证结合诊疗指南》［17］，为提高中医药治疗 ＲA 疗效
和防治骨破坏发挥了重要作用。
“湿、热、瘀”病机理论囊括了 ＲA 发病的始
终，也高度归纳了 ＲA 的病理特点。在 ＲA 治疗过
程中，以清热利湿、活血化瘀为首要，不忘顾护脾
胃，但需根据不同阶段病情特点酌情加减。辨证过
程中始终重视 “湿、热、瘀”这一核心病机，即
使在积极治疗后患者病情平稳，未出现活动期典型

的关节红、肿、热、痛或伴发热、尿赤等湿热征
象，却有舌红或暗红、苔黄腻、脉弦或滑等提示
湿、热、瘀的表现，也应以清热化湿、祛瘀通络为
主要治法。

1) ＲA低度活动期 ( 2. 6 ＜ DAS-28≤3. 2) : 以
关节疼痛、肿胀、晨僵为主要表现，是为湿浊困
阻、瘀热内蕴，当祛湿浊以振阳气、化瘀热以利血
脉，可选用宣痹汤、当归拈痛汤、大秦艽汤、独活
寄生汤等，药物可用秦艽、青蒿、茯苓、赤芍、萆
薢、苍术、黄柏、当归、杏仁、蚕沙、青风藤等。

2) ＲA 中高度活动期 ( DAS-28 ＞ 3. 2 ) : 以多
关节触热、红肿、疼痛、口苦、尿赤等为主要表
现，是为湿热炽盛、瘀阻筋脉，当清热利湿以缓
急、祛瘀生新以固本，可选用清热活血方、四妙丸
等，药物多选用金银花、萆薢、丹参、莪术、青风
藤、黄芪、土茯苓、牛膝、薏苡仁、忍冬藤、虎
杖等。

3) ＲA缓解期 ( DAS-28≤2. 6) : 以关节肿胀、
晨僵等为主要表现，是为湿阻气机、气滞血阻，当
化湿健脾以标本通调、行气活血以消瘀散热，可选
用二妙散、蠲痹汤等，药物可用黄柏、苍术、半夏
曲、茯苓、陈皮、赤芍、羌活、姜黄、葛根、威灵
仙、乌梢蛇、桑枝等。

4) ＲA骨破坏期: 以关节肿胀、畸形为主要
表现，是为痰瘀痹阻、湿热胶着，当化痰祛瘀以除
顽痹、利湿清热以防新邪，可用双合汤、尪痹片、
益肾蠲痹丸等，药物选用胆南星、桃仁、红花、白
僵蚕、清半夏、地龙、没药、茯苓、土贝母等。
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Exploration of the Pathogenisis Theory of“Dampness-Heat-Stasis”in Ｒheumatoid Arthritis
LIU Weixiang，JIANG Quan
Guang'anmen Hospital，China Academy of Chinese Medical Sciences，Beijing，100053

ABSTＲACT Under the guidance of traditional Chinese medicine ( TCM) theory，combined with modern medicine＇s
understanding of rheumatoid arthritis ( ＲA) physiology and pathology，through clinical practice，literature search，
and the preliminary research of the authors' research group，this paper systematically combed the hypothesis reason，
theoretical essence，theoretical extension and clinical application of“dampness-heat-stasis”theory，and elaborated
the pathogenesis theory of ＲA“dampness-heat-stasis”． It is considered that dampness，heat and blood stasis are the
cause and effect of each other throughout the pathogenesis of ＲA． It is suggested that the treatment of ＲA should be
based on clearing away heat and dampness，promoting blood circulation and removing blood stasis，and the stomach
should be taken good cared all the treatment course． The core pathogenesis of“dampness-heat-stasis”should not be
ignored in the process of syndrome differentiation．
Keywords rheumatoid arthritis; dampness; heat; stasis; core pathogenesis
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