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反覆性風濕症

林永章　　陳宏安　　陳昭宇

奇美醫學中心　內科部風濕免疫科

摘　　要

反覆性風濕症 (palindromic rheumatism)是風濕科門診常見的疾病，臨床特徵為關節或關
節附近軟組織的急性發炎腫痛，症狀會不定期反覆發作，且發作的部位不固定，通常每次都

侵犯 1-2個關節，症狀持續數小時或數天後就自行完全消失，即便反覆多次發炎卻不會對關
節或骨頭造成任何破壞。反覆性風濕症的確切病因及致病機轉目前仍不清楚，研究顯示此症

可能是一個重疊症候群 (overlap syndrome)，具有兩種機轉：自體免疫 (autoimmune)和自體發
炎 (autoinflammatory)。值得注意的是，少部分反覆性風濕症病患將來可能進展為全身性自體
免疫疾病，其中又以類風濕性關節炎 (rheumatoid arthritis)最為常見。近年來有許多研究探討
此症與類風濕性關節炎之間的關係，希望藉由血清免疫檢查及超音波影像特徵找出高風險患

者，並找到有效治療藥物來防止進展成類風濕性關節炎。

關鍵詞：反覆性風濕症 (Palindromic rheumatism) 
類風濕性關節炎 (Rheumatoid arthritis) 
自體免疫疾病 (Autoimmune disease) 
自體發炎疾病 (Autoinflammatory disease)

前　言

反覆性風濕症 (palindromic rheumatism)，
又稱為復發性風濕症，是風濕科門診常見的疾

病，最早於 1941年 Hench和 Rosenberg醫師觀
察分析梅約醫學中心 34個病例，發表此特殊的
風濕疾病並且命名為反覆性風濕症 1。臨床特

徵為反覆發作的急性關節或關節附近軟組織發

炎，發炎部位常伴隨皮膚發紅，因此病患經常

被誤診為痛風。反覆性風濕症距今已提出超過

70年，但臨床醫師對它的了解仍相當有限；目
前確切的病因及致病機轉仍不清楚，與類風濕

性關節炎 (rheumatoid arthritis)的關聯性仍有爭

議，而共識診斷標準與治療指引也尚未建立。

本文介紹反覆性風濕症臨床特徵、病程預後、

診斷方式、治療藥物以及致病機轉的研究新進

展。

臨床特徵

臨床症狀為關節或關節附近軟組織的急性

發炎，發作部位出現疼痛、腫脹及發熱 (時常伴
隨皮膚發紅 )，疼痛程度常在幾個小時內達到最
大強度，通常為劇痛 (少數患者疼痛較輕微 )，
嚴重影響患者的生活及工作。症狀通常持續數

小時或數天 (少數可長達二週 )，然後自行完全
消失，之後又會反覆發生類似症狀 1。
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每次發作的部位都不固定，病人多會描述

成“疼痛發炎位置跑來跑去”；發作型態以單

一關節炎最常見，很少會超過 4個關節同時發
炎 2。任何關節都可能發作，一項研究統計 5個
病例系列 (case series)共 227名反覆性風濕症病
患，顯示最好發的位置為近端指間關節與掌指

關節 (91%)、腕關節 (78%)、肩關節 (65%)及
膝關節 (64%)；最少發生的位置則為脊椎關節
(4%)與胸鎖關節 (2%)2。急性發炎時極少伴隨

出現發燒或體重減輕等全身性症狀；少數病患

發作時手掌或手指會出現皮內或皮下結節，在

幾天之內就消失不見 1。相較於其他種類的關節

炎，反覆性風濕症有高達 30%的發作並非位於
關節，而是出現在關節附近的軟組織 (如肌腱、
皮下組織 )，因此 Hench和 Rosenberg醫師選擇
將此症取名為”反覆性風濕症”，而不是”反覆

性關節炎”1,2。

症狀會不定期反覆發生難以預料，發作頻

率變異性大，從一年數次到超過 250次皆有可
能。大多數病患找不到特定誘發因素，總是無

緣無故的發作，少數病患會因壓力、劇烈運

動、天氣變化或呼吸道感染而引起發作 2。病患

常問及飲食上是否須注意之處，以色列的一項

病例系列研究飲食與反覆性風濕症的關聯性：

16名病患中僅 5位可由病史找出可能的誘發食
物 (魚、蛋，蔬菜罐頭、加工起司 )，避免特定
食物後有 2例症狀不再出現，其餘 3例的發作
頻率及嚴重度也明顯降低；其中 4名病患再次
食用相同的誘發食物，結果全部病患都出現症

狀復發；研究認為少部分反覆性風濕症病患的

發作可能與飲食相關，建議病患可留意發作時

機與特定食物的相關性，也許有助於預防或減

少症狀發生 3。

病程及預後

不同於其他種類的關節炎，反覆性風濕症

即使頻繁多次發作也不會對關節結構造成任何

損壞或出現後遺症，X光片不會出現關節或骨
頭侵蝕 1。疾病的病程可分成三種：一、自行痊

癒再也不復發；二、持續反覆發作時好時壞；

三、進展為全身性自體免疫疾病，其中以類風

濕性關節炎最為常見。一項研究統計 9個病例
系列共 653名反覆性風濕症病患，長期追蹤發
現 15%病患痊癒未再發作，48%仍持續反覆
發作，33%進展為類風濕性關節炎 2。2018年
台灣全民健康保險資料庫研究反覆性風濕症進

展為全身性自體免疫疾病的風險，平均追蹤時

間為一年，4421位病患有 12.87%進展為類風
濕性關節炎，6.08%進展為乾燥症 (Sjogren’s 
syndrome)，2.56%進展為全身性紅斑狼瘡
(systemic lupus erythematosus)，0.18%進展為多
發性肌炎 (polymyositis)，0.11%進展為全身進
行性硬化症 (systemic sclerosis) 4。病患確定診斷

後建議至風濕科門診，評估將來進展為全身性

自體免疫疾病的可能性。反覆性風濕症的發作

症狀通常為單關節炎或寡關節炎，持續時間很

少超過二週；當關節發炎持續兩週以上或多處

關節同時發炎，須盡快返診檢查是否進展為其

他免疫疾病。

流行病學統計

反覆性風濕症確切的發生率與盛行率目前

仍不清楚；1977年 英國研究估計發生率僅為類
風濕性關節炎的 1/21，1987年芬蘭的研究估計
發生率為類風濕性關節炎的 1/8，並認為此症發
生率被低估，應有許多病例未被診斷出來 5,6。

2008加拿大回溯性橫斷式研究估計發生率約為
類風濕性關節炎的 1/2，女性比例較高 (64%)，
診斷年齡平均為 49歲 (22-85歲 ) 7。

反覆性風濕症與類風濕性關節炎的
相關性

目前仍不清楚反覆性風濕症究竟是一種

單獨的疾病，是類風濕性關節炎的不完全型

(abortive form)，抑或是類風濕性關節炎發病前
的潛伏階段 (preclinical phase) 2,8,9,10。

反覆性風濕症與類風濕性關節炎共同的特

點包括：一、臨床特徵好發的關節位置相同，

最常引發手指及手腕關節發炎；二、血清免疫

檢查可發現類風濕因子 (rheumatoid factor)或抗
環瓜胺酸抗體 (anti-citrullinated protein antibody, 
ACPA) 陽性 10；三、免疫基因檢查經常帶有人
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類白血球抗原 (Human leukocyte antigen, HLA)-
DRB1共同表位 (shared epitope)基因 11。

研究發現約 1/3-2/3的反覆性風濕症病患將
來會進展為類風濕性關節炎 5,6,12,13。一項迄今

追蹤時間最長 (超過 20年 )的病例系列研究，
60名反覆性風濕症病患有高達 40例 (67%)進展
為類風濕性關節炎；其中 38例 (95%)在追蹤 10
年內發生 13。

2020年發表的研究指出約 18% 的類風濕
性關節炎病患發病前已有反覆性風濕症發作，

其中 50% 於初始發作後的 1.2年內診斷出類風
濕性關節炎；相較於發病前未罹患反覆性風濕

症的病患，兩組類風濕性關節炎疾病活性度、

關節侵蝕破壞程度以及疾病緩解率並無顯著差

異 14。大部分 (87%)病例於類風濕性關節炎發
病後仍會出現反覆性風濕症發作，其中包括病

情緩解或是正在接受生物製劑治療的病患 14。

血清類風濕因子或抗環瓜胺酸抗體陽性

的病患將來進展為類風濕性關節炎的風險較

高 12；相反地，若血清類風濕因子與抗環瓜胺

酸抗體皆為陰性，則將來僅有 5%的機率進展為
類風濕性關節炎 10。關節超音波影像也有助於

找出高風險病患，國內研究發現急性發作時超

音波檢查出現關節滑膜炎 (synovitis)的患者有較
高風險於 3年內進展為類風濕性關節炎 15。

反覆性風濕症的致病機轉

目前病因及致病機轉仍不清楚，研究顯

示此症可能是一個重疊綜合徵 (overlap syn-
drome)，具有兩種機轉：自體免疫 (autoimmune) 
和自體發炎 (autoinflammatory) 9。

自體免疫機轉：反覆性風濕症病患於血清

檢驗出現自體抗體陽性 (類風濕因子或抗環瓜胺
酸抗體 )的機率較一般人高 10,12，且將來進展為

全身性自體免疫疾病的風險也較高 4。

自體發炎機轉：反覆性風濕症臨床特徵為

反覆、急性、自限性發炎，常伴隨皮膚發紅，

這些症狀非常類似自體發炎疾病 (autoinflam-
matory disease)，例如痛風和家族性地中海熱
(familial Mediterranean fever)。藥物治療方面，
秋水仙素 (colchicine)可用來治療許多自體發炎

疾病，一項小型研究指出秋水仙素有助於改善

反覆性風濕症的急性發炎症狀 16，顯示致病機

轉可能與自體發炎有關。

反覆性風濕症的診斷

目前仍缺乏具高敏感性或專一性的檢驗檢

查來協助確定診斷，診斷主要是依據病史詢問

及理學檢查，再加上血清免疫檢驗和影像檢查

來排除其他種類的關節炎。幾種不同版本的

診斷標準曾被提出應用於臨床研究，但目前仍

缺乏公認的診斷標準共識 (consensus diagnostic 
criteria)。有多項研究採用 1992年 Guerne和
Weisman提出的反覆性風濕症診斷標準，診斷
需符合以下五個項目：一、短暫，急性、反復

發作的單關節炎或多關節炎或軟組織炎症的病

史至少 6個月；二、醫師曾經觀察到至少一次
發作；三、至少有三個不同關節曾經發作過；

四、X光片上沒有關節骨骼侵蝕；五、排除其
他形式的關節炎，例如痛風、焦磷酸鈣沈積疾

病 (calcium pyrophosphate deposition disease)、間
歇性關節積水 (intermittent hydrarthrosis) 2。

實驗室檢查無法用來診斷反覆性風濕症，

但有助於鑑別其它種類關節炎，以及評估病患

將來進展為全身性自體免疫疾病的風險程度。

國內研究 84名反覆性風濕症病患急性發炎時期
的血清學檢驗，其中 64%病例出現 CRP上升，
14%類風濕因子陽性，13%抗環瓜胺酸抗體陽
性，7%抗核抗體陽性 15。

影像檢查方面，急性發炎時 X光影像可
見關節周圍軟組織腫脹，但是不會出現骨骼侵

蝕。關節超音波檢查是近年來風濕關節疾病的

診斷新利器，反覆性風濕症發炎部位常見發現

包括關節滑膜炎、腱鞘炎 (tenosynovitis)及關節
囊外發炎 (extracapsular inflammation) 17。其中又

以關節囊外發炎 (包括關節周圍軟組織發炎、肌
腱周圍水腫及皮下水腫 )為反覆性風濕症最常見
的超音波發現 17。

反覆性風濕症的治療

藥物治療方面，目前仍無任何對照試驗

(controlled study)或治療指引 (guideline)，僅
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有回溯性病例分析研究。研究顯示急性發作

使用非類固醇類抗發炎藥 (non-steroidal anti-
inflammatory drugs, NSAIDs)或秋水仙素有助
於改善症狀 16。基於此疾病與類風濕性關節炎

的相關性，多種治療類風濕性關節炎的疾病調

節抗風濕藥物 (disease-modifying anti-rheumatic 
drugs, DMARDs)也被應用於反覆性風濕症；
包括 gold salts、D-penicillamine、antimalarials 
及 sulphasalazine 皆有研究證實可減少發作頻
率、疼痛程度和症狀持續時間 8,18,19,20。其他常

用的疾病調節抗風濕藥物，如 methotrexate 及
leflunomide 仍未有相關研究發表。
除了改善症狀及減少發作，疾病調節抗風

濕藥物可能也有助於改善疾病病程；一項 133
名病患回溯性病例分析指出 antimalarials 可以降
低反覆性風濕症進展為類風濕性關節炎或其他

結締組織病的機率 21。生物製劑是近年來免疫

風濕疾病的治療新進展，一項回溯性研究指出

Rituximab (標靶藥物作用於 B細胞表面的 CD20
分子 )於疾病調節抗風濕藥物治療效果不佳的病
患可快速明顯減少發作，且全部 33名病患於 3
年追蹤期間都未進展為類風濕性關節炎 22。

總　結

反覆性風濕症是門診常見的風濕疾病，雖

然不會造成關節破壞，但發作時的劇痛卻嚴重

影響病患生活。對於反覆急性關節發炎病患，

臨床醫師需考慮反覆性風濕症的可能性，並依

據病史詢問、理學檢查、實驗室檢驗和影像檢

查做鑑別診斷。目前可藉由血清免疫檢驗及關

節超音波檢查，評估病患進展為全身性自體免

疫疾病的可能性，若為高風險病患建議使用疾

病調節抗風濕藥物以避免疾病進展。
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Palindromic rheumatism (PR) is a clinical entity characterized by multiple, recurrent attacks of arthritis and/or 

periarticular inflammation without residual joint damage. The clinical characteristics are very typical and the diag-

nosis of PR is usually relatively easy for the rheumatologist but may be more difficult for other clinicians. PR may 

preclude the onset of some systemic autoimmune disease, especially rheumatoid arthritis (RA). The definite etiology 

and pathogenesis of PR have not been clarified. In recent years, researches of different aspects of PR have been 

made, including serologic, immunogenetic and ultrasound imaging studies, as well as the search for prognostic 

factors predicting the future evolution to RA. There are no controlled studies on drug therapy in PR. Acute attacks 

often respond well to non-steroidal anti-inflammatory drugs. Antimalarials and some disease-modifying anti-rheu-

matic drugs may reduce the intensity and frequency of attacks and prevent the development of RA in patients with 

PR.  (J Intern Med Taiwan 2021; 32: 27-31)


