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白介素 1 在炎症性关节痛中的表达及临床意义 *
王  宁  李  洋  周居燕  梁  燕△

（ 首都医科大学附属北京朝阳医院检验科，北京 100020）

摘 要  目的：探讨炎症性关节痛 (inflammatory joint pain) 病人血清中白介素 1 (interleukin 1) 的表达

水平及临床意义。方法：根据纳入和排除标准选取初次就诊我院的炎症性关节痛（C 反应蛋白和红细

胞沉降率均高于正常值范围）病人 31 例纳入试验组，同时选取初次就诊我院的年龄、性别等基本信

息与试验组相匹配的非炎症性关节痛（C 反应蛋白和红细胞沉降率均处于正常值范围）病人 31 例、机

械压迫痛（椎管狭窄、椎间盘突出）病人 31 例及年龄、性别均匀分布的健康人 80 名为对照组，其中

炎症性关节痛病人、非炎症性关节痛病人及机械压迫痛病人疼痛视觉模拟评分法 (visual analogue scale, 
VAS) 评分均≥ 4，健康人群评分均为 0。使用 ELISA 试剂盒检测上述两组人群血清中白介素 1α 和白

介素 1β 的含量。结果：非炎症性关节痛病人、机械压迫痛病人及正常人群血清中 C 反应蛋白 (C-reactive 
protein) 和红细胞沉降率 (erythrocyte sedimentation rate) 均在正常值范围内，白介素 1α 和白介素 1β 的含

量处于较低水平；炎症性关节痛病人血清中 C 反应蛋白、红细胞沉降率及白介素 1α 和白介素 1β 的含

量明显高于上述对照组。结论：血清中白介素 1α 和白介素 1β 可能是炎症性关节痛特异的生物标志物，

可与病人体征、C 反应蛋白以及红细胞沉降率等综合判断关节痛是否由炎症引起的，从而对炎症性关

节痛进行及早诊断和治疗。
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The expression and clinical significance of interleukin 1 in inflammatory joint pain *
WANG Ning, LI Yang, ZHOU Juyan, LIANG Yan △

(Department of Laboratory Medicine, Beijing Chaoyang Hospital, Capital Medical University, Beijing 100020, China)
Abstract Objective: To investigate the expression and clinical significance of interleukin-1 in the serum of patients 
with inflammatory joint pain. Methods: According to the inclusion and exclusion criteria, 31 patients with inflam-
matory joint pain (serum C-reactive protein and erythrocyte sedimentation rate were higher than normal range) who 
visited our hospital for the first time were recruited in the experimental group. 31 patients with non-inflammatory joint 
pain (serum C-reactive protein and erythrocyte sedimentation rate was in normal range) who matched basic informa-
tion of the experimental group such as age and gender, 31 patients with mechanical compression pain (spinal canal 
stenosis, intervertebral disc herniation) and 80 healthy people were recruited in the control group. Patients with 
inflammatory joint pain, non-inflammatory joint pain and mechanical compression pain were all ≥ 4 using visual 
analogue scale, and the scores of healthy people were all 0. ELISA kits were used to detect the levels of interleu-
kin-1α and β in the serum of the two groups of people. Results: Values of serum C-reactive protein and erythro-
cyte sedimentation rate in patients with non-inflammatory joint pain, mechanical compression pain and normal 
people were in the normal range, and the content of interleukin-1α and β were at low level; The content of C-re-
active protein, erythrocyte sedimentation rate, interleukin-1α and β in the serum of patients with inflammatory 
joint pain were significantly higher than control group. Conclusion: Serum interleukin-1α and β are possibly 
new biomarkers of inflammatory joint pain. Together with patient's physical signs, C-reactive protein, erythrocyte sed-
imentation rate, interleukin-1α and β can be used to diagnosis inflammatory joint pain. Thus, inflammatory joint pain 
can be diagnosed early and corresponding treatment can be carried out as soon as possible. 
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炎症性关节痛是一种最常见的退行性关节疾病 [1]，

据统计 22% 的成年人具有炎症性关节痛，尤其是

65 岁以上，患病率高达 49% [2]。炎症性关节痛发病

率高，除了给病人及家庭带来痛苦和负担以外，同

时对社会的卫生医疗和社会保障造成巨大的影响 [3]。

炎症性关节痛的病理变化累及关节多个部位：软骨

和骨骼退化、骨赘和滑膜炎形成等 [4~6]。疼痛是炎

症性关节痛最显著的临床症状，同时也是病人就医

的主要原因。目前用于治疗炎症性关节痛的药物主

要依靠非甾体消炎镇痛药、阿片类药物等 [7,8]。然而

这些药物往往只能改善症状但无法治愈炎症性关节

痛。因此病人需长期使用镇痛药，但多数病人常因

控制不当，后期不得不进行关节置换。目前针对炎

症性关节痛并没有十分有效的治疗方案，其主要原

因在于炎症性关节痛发生、发展的机制目前尚不清

楚，同时炎症性关节痛前期诊断较为困难，病人因

疼痛难忍就医时，往往炎症已引起骨关节多个部位

病理性改变。因此如何在发病早期，确诊炎症性关

节痛，就显得尤为重要。

炎性细胞因子在炎症性关节痛的发病过程中占

有至关重要的地位，它参与了众多的生理代谢及功

能调节 [9] 。目前临床实验室主要通过检测 C 反应蛋

白和红细胞沉降率来辅助诊断炎症性疾病 [10,11]，但

是除炎症以外，肥胖、吸烟等因素也可以引起 C 反

应蛋白和红细胞沉降率的升高。因此，除了 C 反应

蛋白和红细胞沉降率之外，临床实验室还应增加其

他炎症相关因子，多项检测指标综合判断，以提高

炎症性关节痛的确诊概率。促炎细胞因子白介素 1 
(interleukin 1, IL-1) 在感染和免疫介导的疾病中起到

重要的作用 [12]。本研究通过研究炎症性关节痛病人

血清中白介素 1α (IL-1α) 和白介素 1β (IL-1β) 的水

平变化，探讨其在炎症性关节痛中的意义，为辅助

临床早期诊断炎症性关节痛提供理论依据。

方    法

1. 一般资料

本研究已通过首都医科大学附属北京朝阳医院

伦理委员会批准（2021-科-53）。选取 2020 年 11
月 1 日至 2021 年 5 月 31 日于我院初次就诊的炎症

性关节痛病人 31 例纳入试验组（C 反应蛋白及红细

胞沉降率均高于正常值范围、视觉模拟评分法 (vi-
sual analogue scale, VAS) 评分 ≥ 4）、非炎症性关

节痛病人 31 例（C 反应蛋白及红细胞沉降率均处于

正常值范围、VAS 评分 ≥ 4）、机械压迫痛病人 31

例（椎间盘突出和椎管狭窄病人、VAS 评分≥ 4）
及健康人 80名（C反应蛋白及红细胞沉降率均正常、

VAS 评分 0、无任何身体不适）为对照组，以上各

组年龄、性别均匀分布。

纳入标准：符合上述疾病病人、健康人群，且

无其他疾病或传染病史。

排除标准：发热病人（体温≥ 37.2 ℃）；病人

血清不符合要求者（如溶血、乳糜血等）。

2. 方法

（1）酶联免疫吸附测定 (enzyme-linked immu-
nosorbent assay, ELISA)：试剂购于北京金普来公司。

步骤：① 100 微升血清加入反应板，37°孵育 90
分钟；②洗板 4 次，加入生物素化抗体工作液（100
微升/孔），37°孵育 60 分钟；③洗板 4 次，加入

酶结合物工作液，37°孵育 30 分钟；④洗板 4 次，

加入显色剂，37°孵育 15分钟；⑤加入终止液，混匀，

测量 OD450 值。

（2）C 反应蛋白 (C-Reactive Protein, CRP)：检

测仪器 Beckman Coulter IMMAGE800，检测试剂 C
反应蛋白检测试剂盒 (BECKMAN COULTER)。

（3）红细胞沉降率 (erythrocyte sedimentation 
rate, ESR)：检测仪器 ALIFAX-TESTITH，试剂为

该仪器配套试剂。

3. 观察指标

（1）收集病人临床资料（包括性别、年龄、有无

其他疾病等）。

（2）疼痛评分采用 VAS 评分，以 0～10 分表

示疼痛的程度，0 分代表无痛，10 分代表疼痛最剧

烈最难以忍受的程度。

（3）C 反应蛋白含量及红细胞沉降率：C 反应

蛋白含量及红细胞沉降率是临床实验室辅助诊断炎

症性疾病的主要检测内容，通常情况下 C 反应蛋白的

正常值范围为 0～0.80 mg/dl，红细胞沉降率正常值范

围为 2 ～20 mm/h。
（4）分别检测病人血清中 IL-1α和 IL-1β的含量。

4. 统计学分析

采用 GraphPad Prism 5.0 统计软件进行统计学

分析，实验结果以均数 ± 标准误 ( x±SEM) 表示，

组间数据采用单因素方差分析。P < 0.05 为差异有

统计学意义。

结    果

1. 健康人群 IL-1 表达情况

80 名健康人群血清中 C 反应蛋白及红细胞沉
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降率均处于正常值范围内，针对该 80 名健康人群

进行 IL-1α 和 IL-1β 检测（见表 1）。结果表明，在

健康人群中，IL-1α 和 IL-1β 的表达较低，且与性别

和年龄无明显相关 (P > 0.05)。
2. 炎症性关节痛与非炎症性关节痛 IL-1α 表达

的比较

C 反应蛋白和红细胞沉降率是临床实验室辅助

诊断炎症性相关疾病的主要检测对象，因此选取了

首次就诊北京朝阳医院，诊断结果为关节痛的病人，

针对其血清样本进行 C 反应蛋白和红细胞沉降率

检测（见表 2），根据检测结果对关节痛病人区分

为炎症性关节痛和非炎症性关节痛病人。之后使用

ELISA 试剂盒，对这两种类型病人进行 IL-1α 检测

（见图 1）。结果表明，炎症性关节痛病人 IL-1α
平均表达量为 (1.71±0.28) pg/ml，明显高于非炎

症性关节痛病人 (0.81±0.17) pg/ml，两组比较差

异明显 (P < 0.01)。
3. 炎症性关节痛与非炎症性关节痛 IL-1β 表达

的比较

接下来检测了炎症性关节痛病人与非炎症性关节

痛病人血清中 IL-1β 的含量（见表 1），结果表明，正

常人群血清中 IL-1β 的表达与年龄和性别并无关系。但

图 1 炎症性关节痛与非炎症性关节痛病人血清中 IL-1α
表达量分析 ( x±SEM, n  = 31)

 **P < 0.01, 与非炎症性关节痛病人相比

Fig. 1 Analysis of IL-1α expression in serum of patients with 
non-inflammatory joint pain (NIJP) and inflammatory 
joint pain (IJP) ( x±SEM, n  = 31)

 **P  < 0.01, compared with patients with non-inflam-
matory joint pain.

图 2 炎症性关节痛与非炎症性关节痛病人血清中 IL-1β
表达量分析 ( x±SEM, n  = 31)

 *P < 0.05，与非炎症性关节痛病人相比

Fig. 2 Analysis of IL-1β expression in serum of patients with 
non-inflammatory joint pain (NIJP) and inflammatory 
joint pain (IJP) ( x±SEM, n  = 31)

 *P < 0.05, compared with patients with non-inflam-
matory joint pain.

表 1 健康人群白介素 1 含量 ( x±SEM)
Table 1  IL-1 level in healthy people ( x±SEM)

组别
Group

年龄
Age

例数

n
白介素 1α (pg/ml)

IL-1α (pg/ml)
白介素 1β (pg/ml)

IL-1β (pg/ml)

男性
Male

< 60 20 0.37±0.08 2.12±0.13

> 60 20 0.29±0.05 2.34±0.14

女性
Female

< 60 20 0.41±0.06 2.24±0.27

> 60 20 0.35±0.03 2.37±0.21

表 2 炎症性关节痛与非炎症性关节痛检测结果 ( x±SEM)
Table 2  The results of ESR and CRP in inflammatory joint pain and non-inflammatory joint pain ( x±SEM)

组别
Group

例数 
n

红细胞沉降率 (mm/h)
ESR (mm/h)

C 反应蛋白 (mg/dl)
CRP (mg/dl)

非炎症性关节痛
Non-inflammatory joint pain 31 7.33±0.92 0.23±0.03

炎症性关节痛
Inflammatory joint pain 31 35.00±2.89*** 1.76±0.35**

**P < 0.01, ***P < 0.001, 与非炎症性关节痛组相比；**P < 0.01, ***P  < 0.001, compared with group non-inflammatory joint pain.
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炎症性关节痛病人血清中 IL-1β 含量 (2.92±0.16) pg/ml
明显高于非炎症性关节痛病人 (2.41±0.12) pg/ml
（P < 0.05，见图 2）。

4. 炎症性关节痛与机械压迫痛病人 IL-1 表达的

比较

为了证明 IL-1α 和 IL-1β 在炎症性关节痛病人

血清中的特异性升高，选取了首次就诊北京朝阳医

院的机械压迫痛（椎管狭窄和椎间盘突出）病人，

针对其血清样本进行 C 反应蛋白和红细胞沉降率检

测，结果均在正常参考范围内。针对这类病人，对

IL-1α 和 IL-1β 进行了检测（见表 3），结果表明，

炎症性关节痛病人血清中 IL-1α 和 IL-1β 表达明显高

于机械压迫痛病人，而机械压迫痛病人血清中 IL-1α
和 IL-1β 含量与健康人群并无明显差异。 

讨    论

关节痛可以由多种疾病所引起，例如创伤、感

染、炎症、自身免疫性疾病、遗传相关疾病或癌症等，

一般可分为急性关节痛（如创伤性关节痛等）和慢

性关节痛（如炎症性关节痛等）。创伤性关节痛、

癌症性关节痛等病人因为有明确的病史，往往能够

早期就引起病人注意。但是炎症性关节痛初期具有

明显的隐匿性 [13]，导致很多病人在疾病初期并不自

知或不重视，进而延误治疗。大多数病人发病后期，

关节会出现畸形等症状，并且伴随明显疼痛、站立

困难，导致其身心健康受到严重的影响 [14]。据统计，

炎症性关节痛是全世界范围慢性疼痛和残疾最为常

见的形式之一，超过 2.5 亿人受其影响 [15~17]。因此，

病人如何通过早期身体指征及血清学指标及早诊断

炎症性关节痛、及早进行相应治疗显得尤为重要。

C 反应蛋白是机体在受到感染或慢性炎症性疾

病时，肝脏产生的一种急性期蛋白 [18]。红细胞沉降

率是指在抗凝血中，红细胞在规定时间内下降的距

离，沉降率高低主要受到急性期蛋白的影响 [19]。以

上两项指标敏感性较高，因此被临床试验室用来作

为辅助诊断炎症性疾病和评估预后的主要指标 [20]。

然而红细胞沉降率和 C 反应蛋白除了在炎症时升高

外，吸烟、抑郁、心脏缺血等情况也会升高 [19]。因

此为了进一步明确鉴别炎症性关节痛病人，除红细

胞沉降率和 C 反应蛋白外，还应匹配其他炎症相关

指标。多项炎症相关指标综合判断，能够大幅度提

高病人炎症性关节痛的诊断准确性。

由白细胞分泌的细胞因子统称为白细胞介素，

简称白介素。其中 IL-1 和 IL-6 均在自身性炎症反应

过程中扮演重要角色，是肝脏急性期反应的主要诱

导因子之一。IL-1 包括 IL-1α 和 IL-1β，它们是固有

免疫应答过程中最为重要的细胞因子之一 [21]，是在

局部和全身炎症反应中起核心作用的细胞因子，能

够诱导其他炎症细胞因子、黏附因子、趋化因子、

急性期时相蛋白和组织重建酶等的合成 [22,23]。IL-1β
在膝关节炎症中表达较高，并且 IL-1β 水平越高，

其关节部位炎症程度越高 [24]。本研究也通过实验证

实红细胞沉降率和 C 反应蛋白明显升高的关节痛病

人血清中 IL-1β 明显升高。然而作为促炎症细胞因

子，与 IL-1β 共用同样受体的 IL-1α [25] 在炎症性关

节痛病人血清中的表达情况，目前研究较少。

本研究选取血清 C 反应蛋白、红细胞沉降率明

显高于正常值的关节痛病人（无其他不适）作为研

究对象。运用 ELISA 方法针对上述关节痛病人血清

进行 IL-1α 和 IL-1β 检测，结果显示与其他关节痛

病人（红细胞沉降率、C 反应蛋白均正常）相比，

炎症性关节痛病人 IL-1α 及 IL-1β 明显升高。而因

压迫神经产生疼痛的病人（腰椎间盘突出、椎管狭

窄）及体检人群的血清中 IL-1α 及 IL-1β 含量较低。

从上述结果可以看出，IL-1α 和 IL-1β 在炎症性关

节痛病人血清中有较高的表达；而在正常人、其他

关节痛病人、机械压迫痛病人中，IL-1α 和 IL-1β 的

表达较低。因此结合 C 反应蛋白、红细胞沉降率和

IL-1 能够一定幅度提高炎症性关节痛的诊断。

由于条件有限，本研究的研究人群仅限于就诊

本院人员，针对其他城市及其他医院病人未做统计

表 3 炎症性关节痛与机械压迫痛病人 IL-1 检测结果 ( x±SEM)
Table 3  The results of IL-1 in inflammatory joint pain and mechanical compression pain  ( x±SEM)

组别 
Group

例数

n
白介素 1α (pg/ml)

IL-1α (pg/ml)
白介素 1β (pg/ml)

IL-1β (pg/ml)

机械压迫痛
Mechanical compression pain 31 0.29±0.05 2.45±0.13

炎症性关节痛
Inflammatory joint pain 31 1.71±0.28 *** 2.92±0.16*

*P < 0.05, ***P < 0.001, 与机械压迫痛组相比；*P < 0.05, ***P < 0.001, compared with group mechanical compression pain.
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研究；本研究结论机制尚不明确，后续研究需着眼

于 IL-1α 及 IL-1β 的机制研究，为其临床应用提供

基础依据。

本研究提示关节痛初期，可根据病人症状以及

血清中 C 反应蛋白、IL-1α 和 IL-1β 及红细胞沉降

率来综合判断是否为炎症性关节痛，及早诊断炎症

性关节痛，及早进行相应治疗。
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