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引言 1

类风湿关节炎（Rheumatoid arthritis，RA）是一种

以多关节炎症和血管翳形成为特征的慢性自身免疫性疾

病，早期的基本病理改变是滑膜炎症，主要表现为滑膜

水肿、增厚和血管翳形成。常累及小关节，如掌指关节

（metacarpophalangeal，MCP）、近端指间关节（proximal 

interphalangeal，PIP） 和 跖 趾 关 节（metatarsophalangeal，

MTP），病变呈对称性、侵袭性和致残性，随着病情进

展，可导致关节破坏和残疾[1]，严重影响患者后期关节

功能和日常生活，甚至会导致患者丧失生活自理能力。

目前已有研究发现[2]，如果不及时治疗，RA患者4-9年

的致残率约为59.99%，25年以上的致残率为89.99%。根

据相关文献，RA在系统性结缔组织病中发病率最高，多

见于35-55岁的女性，发病率为0.49%，且发病率和致残

率随年龄增长而增加[3]。据统计，RA患者约占全球人口

的0.99%，中国的患病率约为0.29%，男女发病率比约为

1：2.4[4]。在过去的几十年里，随着抗风湿药物的出现，

RA取得了较好的预后[5]，但早期诊断和早期治疗是降低

其致残率的关键[6]。有研究表明，在RA早期进行治疗可

以防止进一步的关节损伤，并可能逆转这种损伤[7]。因

此，早期发现并诊断RA是选择治疗方案、改善预后的

关键。

目前，临床上类风湿关节炎的治疗多以疾病活

动状态的评估为指导[8]。各种参数被用来量化RA的

活动水平，例如：欧洲抗风湿联盟（European League 
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against Rheumatism，EULAR）推荐的28个关节疾病活

动 度（disease activity score 28，DAS-28） 评 分 以 及 一

些临床血清学指标。DAS-28是一种基于红细胞沉降率

（erythrocyte sedimentation rate，ESR）和临床表现的评估

方法，是评估RA病程和治疗效果的一种常见的简单工

具[9]。然而，该方法主要是根据患者的临床症状、实验

室检查和腕部X光片结果进行的，由于存在主观因素，

因此在揭示关节病变情况和疾病进展评估的准确性方面

存在一定的局限性[10]。事实上，许多根据DAS-28被认

为处于临床缓解状态的患者在超声检查中仍有滑膜炎残

留[11]，表明了单纯采用DAS-28可能并不足以反映RA潜

在的炎症活动。

RA常 用 的 血 清 学 指 标 包 括ESR、C反 应 蛋 白

（C-reactive protein，CRP）、抗瓜氨酸多肽抗体（anti-

cyclic citrullinated peptide antibody，ACPA）和类风湿因

子（rheumatoid factor，RF）[12]。除此之外，在一项报道

中，称类风湿关节炎患者细胞因子白介素6（IL-6）水

平升高[13]，并与RA疾病活动性有关，IL-6水平升高会

进一步加重关节肿胀和疼痛。在另一项报道中[14]，发现

白介素33（IL-33）在多种炎症、感染和自身免疫性疾

病中起关键作用，其异常信号转导与RA的发病机制有

关。然而，在长期的临床实践中，这些指标对于评估RA

的活动性和炎性病变并不理想。例如：在一些RA患者

的血清中，这些指标是检测不到的，这些病例被称为血

清阴性类风湿关节炎（eseronegative rheumatoid arthritis，

SNRA）[15]，SNRA具有与血清阳性RA相似的病理特征，

如滑膜炎症和骨侵蚀。除此之外，在临床上，对于大多

数RA患者来说，缓解是可以实现的，然而，临床缓解
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并不构成完全康复[16]，治疗后仍可能出现疾病进展，残

留的炎症可导致进行性和不可逆转的关节损害，而此时

这些RA相关指标的水平可能不高。因此，快速、准确

地评估RA患者的病理特征和炎性病变有助于疾病监测、

临床治疗和预后评估。目前，采用成像技术评估RA疾

病活动度，如肌肉骨骼超声（Musculoskeletal ultrasound，

MSUS）、 超 微 血 管 成 像（super microvascular imaging，

SMI） 和 磁 共 振 成 像（magnetic resonance imaging，

MRI），比临床评估更准确、更敏感。因此，本文就这三

种成像技术在RA疾病活动度方面的应用进展进行综述。

一、MSUS

MSUS 是一种非侵入性但敏感的临床成像方式，它

允许对周围关节和周围组织进行可视化，以评估 RA 疾病

的活动性 [17]。在肌肉骨骼超声中，两种常见的成像模式

是能量多普勒（Power Doppler，PD）和灰阶（Gray-scale，

GS）成像，灰阶超声（GSUS）能够显示关节和肌腱的

滑膜增厚、渗出和结构性骨改变，如骨质侵蚀 [18]；而

能量多普勒超声（PDUS）可识别活动性炎症和新生血

管 [19]。PDUS 加上 GSUS 可以检测到滑膜充血和增厚，这

是 RA 活动性的标志。在临床中，MSUS 不仅可以帮助建

立早期 RA 的诊断，还可以监测 RA 的疾病活动。例如：

Anugrah 等人通过 2 年的横断面研究 [20]，发现 DAS28CRP、

DAS28ESR、临床疾病活动指数、压痛关节数、肿胀关

节 数 与 MSUS 评 分 呈 正 相 关（P<0.001）， 表 明 MSUS 可

用于诊断 RA 患者的关节间隙狭窄、关节积液和滑膜增

厚。Seifeldein 等人采用 MSUS 对 [21]50 名 RA 患者的手腕、

跖趾关节和近端指间关节进行背侧纵向扫描检查，发现

DAS28 与滑膜增厚、腱鞘炎、积液、Larsen 积分之间存在

显著相关性（P<0.05），证明了 MSUS 对滑膜炎、关节积

液、腱鞘炎和骨侵蚀的早期类风湿关节炎的检测具有很

强的敏感性。Wang 等人 [22] 对 80 例（570 个指关节）类风

湿性指关节炎患者进行了 MSUS 和 MRI 检查，发现 MSUS

对 关 节 积 液 的 显 示 率 明 显 高 于 MRI（P<0.001）， 通 过

Spearman 相关分析，显示滑膜血流信号分级与血清 RF、

抗 CCP、ESR、CRP、IL-6、IL-33 水平呈正相关（r=0.853，

p<0.001；r=0.864，p<0.001；r=0.866，p<0.001；r=0.846，

p<0.001；r=0.881，p<0.001）， 表 明 与 MRI 相 比，MSUS

对 RA 患者关节积液的检出率更高，并且在 MSUS 检查

中， 滑 膜 血 流 信 号 与 RF、 抗 CCP、ESR、CRP、IL-6、

IL-33 呈正相关，说明了 MSUS 对类风湿性指关节炎的病

理特征及炎性病变的诊断具有重要的应用价值。Coziana

等人 [23] 对 101 名患有炎症性小关节疼痛的患者（51 名

RA 患者和 50 名其他肌肉骨骼疾病患者）进行了 MSUS 检

查，发现 MSUS 可以检出手部滑膜炎 18/51 例（35.3%），

其他肌肉骨骼疾病 16/50 例（32%）（p=0.96），足部滑膜

炎 18/51 例（35.3%）和他肌肉骨骼疾病 12/50 例（24%）

（p=0.78），证明了 MSUS 检测活动期滑膜炎对改善类风湿

关节炎和非类风湿患者手足疼痛的治疗具有实际意义。以

上研究均表明了MSUS在评估RA疾病活动性中发挥了重

要的作用，并且可能对RA的进展和预后具有指导价值。

二、SMI

SMI 是在 GSUS 和彩色多普勒超声（CDFI）基础上发

展起来的一种新的高分辨率血流成像技术，它能通过分

析运动伪影的特征，提取临床相关信息，采用自适应算

法抑制组织运动产生的杂波信号，减少运动伪影，在不

注射造影剂的情况下可将管径 >0.1 mm 的微小血管及低

速血流信号从噪声中区别并保留下来 [24]，实现了低速和

微血管血流的可视化 [25，26]。与 CDFI 相比，SMI 的这一优

势可用于显示微小血流，以确定病变的特征，如类风湿

性关节炎 [27]。一些研究人员研究了 SMI 在评估 RA 中的临

床应用，并提出该技术在检测 RA 患者滑膜炎方面比能

量多普勒成像（PDI）更敏感 [28，29]。Diao 等人 [30] 对 63 例

活动期 RA 患者和 48 例临床缓解期 RA 患者进行 SMI 和超

声造影（CEUS）检查。观察两组滑膜阳性血管（SV）及

其半定量评分的差异，并分析 SMI 和 CEUS 结果与 CRP、

ESR、RF 的相关性，发现在活动期 RA 患者中，SMI 的血

管积分与 CRP、ESR 和 RF 呈正相关，而在临床缓解期则

不相关，表明 SMI 具有足够的敏感性来检测类风湿关节

炎患者滑膜的血管形成，并提出这一成像技术有可能在

评估 RA 患者的炎症活动性方面发挥更重要的作用。Lee

等人 [31] 对 56 例 RA 患者的 22 个关节进行了 GSUS、PDI 和

SMI 检查，发现在 RA 患者中，SMI 可以比 PDI 更敏感地

检测 RA 活动期滑膜炎，甚至在临床缓解时也是如此，并

且在随访中与炎症参数有很好的相关性。Jin 等人 [32] 应用

CDFI、PDUS 和 SMI 对 41 例 RA 患者的膝关节滑膜血流信

号进行检测，结果发现 CDFI 对滑膜血流信号的显示率为

93.9%，PDUS 对滑膜血流信号的显示率为 97.9%，SMI 对

滑膜血流信号的显示率为 100%。与 CDFI 和 PDUS 相比，

SMI 检测到的 RA 患者滑膜血流信号明显增强。并且 SMI

分级与 RA 病理分级有较好的一致性，表明 SMI 对 RA 活

动度的评估有很大的应用价值。在 Orlandi 等人 [28] 的研究
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中，也发现了在 RA 患者中，SMI 比 PDI 能够检测到更多

的血管。这些研究表明了 SMI 的应用可能会提高早期诊

断 RA 滑膜炎症的敏感性，进而能在临床治疗过程中监测

滑膜炎症的动态变化，达到评估真正的影像缓解效果。

三、MRI

MRI 是一种非侵入性、无辐射的成像方式，具有良

好的软组织可视化，允许在任何平面上进行身体的多平

面断层成像，而不会与投影技术（如射线）相关的投影

叠加和几何失真。因此，常规临床、生化和放射学方法

无法发现的滑膜炎和腱鞘炎的早期骨骼受累和炎性软组

织改变可以通过 MRI 直接显示和详细评估 [33]。许多研究

表明，对于处于活动期的患者，MRI 可以直观地显示和

评估滑膜炎、骨髓水肿、滑膜增厚、软骨破坏、腱滑膜

炎和骨侵蚀 [34，35]。Krabben 等人 [36] 检查了 179 例早期 RA

患者，进行了 68 个关节压痛和 66 个关节肿胀的计数，然

后进行了掌指关节、腕关节和跖趾关节的肢体 1.5T 磁共

振成像，发现 MRI 可以发现 54-64% 的关节没有临床肿

胀的炎症反应，表明 MRI 在评估 RA 关节滑膜炎方面具有

一定的敏感性。除此之外，根据国内外最近的研究 [37，38]，

磁共振成像，特别是动态增强磁共振成像（DCE-MRI）

对于 RA 的早期诊断和进展具有深远的临床价值。动态增

强 MRI 采用静脉增强动态成像，可根据关节损害程度仔

细观察滑膜血管增殖等炎性病变的增强过程和特点，绘

制动态增强曲线，由时间 - 信号强度曲线计算的早期增

强率（REE）和最大陡斜率（SSmax）等参数可以量化

滑膜炎症的严重程度，直观了解 RA 处于什么病理时期，

并在此基础上观察 RA 的活动状态 [39]。例如：Chen 等人
[40] 对确诊的类风湿关节炎患者 90 例进行 DCE-MRI，分

析 REE 和 SSmax 与 DAS-28、ESR、CRP 的关系，发现患

者 的 SSmax、REE 与 ESR、CRP、DAS-28 呈 正 相 关（均

P<0.05），并且 SSmax 和 REE 在 RA 患者中高表达，表明

DCE-MRI 对预测 RA 病变发展趋势具有重要意义和临床

应用价值。

四、总结与展望

近年来，超声检查凭借方便、禁忌症较少、成本较

低等优势，同时还能允许检查者与患者交流等特点，在

RA 疾病活动度的诊断中，已经得到了广泛的应用。在

各超声技术中，由于 MSUS 同时拥有 GS 和 PD 成像 2 种

模式，不仅可以发现 RA 滑膜炎的征象，如滑膜肥大和

滑膜积液，还可以检测到滑膜血流，因此，目前 MSUS

被更多的用于 RA 的病情进展、估测预后等方面。但是

MSUS 在检测微小血管及低速血流信号方面受到了限制，

因此，SMI 应运而生，SMI 的应用极大的提高了对微小

血管及低速血流信号的检出能力，弥补了 MSUS 在诊断

微小血管血流方面的不足。但是，由于受超声物理性质

的限制，超声检查对于骨骼无法形成清晰的图像，也不

易同时显示多个器官或结构的整体关系，更不能显示骨

髓内的炎症，即骨炎，这被证明是 RA 侵袭性疾病病程

最重要的预测指标。MRI 能够显示手部和手腕的所有关

节以及这些关节的所有区域，包括骨炎，并且在评估滑

膜炎方面，DCE-MRI 可能比超声更敏感。因此，MRI

可能是早期 RA 最可靠的影像学检查，但是 MRI 缺点是

成本相对较高，检查时间较长，可获得性较低。总而言

之，在诊断 RA 疾病活动度方面，影像学检查可能是一

个有用的额外工具，用来帮助优化治疗和改善患者的长

期临床结果。
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