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摘要 目的：研究塞来昔布治疗类风湿性关节炎的临床评价及其对患者血清 C反应蛋白(CRP)、类风湿因子(RF)水平的影响。方

法：选取 2014年 9月至 2015年 8月本院收治的 84例类风湿关节炎患者，按照随机数字法分为观察组和对照组，每组 42例。对

照组采取常规方案进行治疗，观察组患者在对照组治疗基础上加以塞来昔布进行治疗。比较两组患者治疗前和治疗后 CRP、RF、

白介素 -1(IL-1)、白介素 -6(IL-6)水平的变化、临床疗效和不良反应的发生情况。结果：治疗后，观察组患者的总有效率、患者的自评

疗效总有效率均显著高于对照组(P<0.05)。治疗前，两组患者血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水平比较差异无统计学意义(P>0.05)；

治疗后，两组患者血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水平均较治疗前显著降低(P<0.05)，且观察组的血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水

平显著低于对照组(P<0.05)。此外，观察组的不良反应率显著低于对照组(P<0.05)。结论：塞来昔布能显著提高类风湿性关节炎患

者的临床疗效，且安全性较高，可能与其有效降低血清 CRP、RF水平有关。
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Clinical Effect of Celecoxib on Rheumatoid Arthritis and Serum Levels of
C-reactive Protein and Rheumatoid Factor*

To study the clinical effect of celecoxib in the treatment of rheumatoid arthritis and its influence on the

serum levels of C-reactive protein (CRP) and rheumatoid factor (RF). 84 patients with rheumatoid arthritis who were treated in

our hospital from September 2014 to August 2015 were selected and randomly divided into the observation group and the control group.

The patients in the control group were treated with conventional regimen, while the patients in the observation group were treated with

celecoxib on the basis of the control group. Then the serum levels of CRP, RF, IL-1 and IL-6, clinical efficacy and side effects were ob-

served and compared between the two groups before and after the treatment. After treatment, the total effective rate in the obser-

vation group was significantly higher than that of the control group(P<0.05). After treatment, the self-evaluation of observation group was

significantly higher than that of the control group (P <0.05). There was no significant difference in the serum levels of CRP, RF, IL-1 and

IL-6 between the two groups before the treatment (P>0.05). After treatment, the serum levels of CRP, IL-1 and IL-6 in the observation

group were significantly lower than those of the control group (P<0.05). The incidence of adverse reactions in the observation group was

significantly lower than that of the control group (P<0.05). Celecoxib could effectively enhance the clinical effect and safety

of patients with rheumatoid arthritis, which might be related to the reduction of the serum levels of CRP and RF.
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前言

类风湿性关节炎主要是由自身免疫异常所导致的骨状症

关节炎，也属于自身免疫炎症疾病[1]。在发病早期，患者的临床

表现主要为关节功能障碍、关节红肿热痛，在疾病晚期会伴有

不同程度上的畸形和僵硬，致残率较高[2]。骨关节炎主要是一种

慢性骨质逐渐受损所致的退行性疾病，病因较为复杂，也是导

致老年患者致残的主要因素。非甾体抗炎药具有退热、镇痛、抗

炎的功效，传统的非甾体抗炎药包括 COX-1、COX-2，其中

COX-1由正常组织所需的前列腺素产生，COX-2对炎症具有

快速诱导的功效[3,4]。当 COX-1受到抑制时，十二指肠黏膜、胃

的防御功能会受到影响，发生胃肠道不良反应。在 COX-2抑制
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剂中，具有高选择性、特异性之称的塞来昔布具有良好的抗炎、

镇痛作用，与传统的非甾体类消炎药相比治疗类风湿关节炎、骨

关节炎中的疗效较好，能有效降低胃肠道不良反应[5,6]。本研究就

塞来昔布治疗类风湿性关节炎的临床疗效及其对 C反应蛋白

(CRP)、类风湿因子(RF)水平的影响进行了探讨，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2014年 9月至 2015年 8月在我院进行治疗的类风

湿关节炎患者共 84例。纳入标准：① 临床诊断均和类风湿关节

炎诊断标准相符[7]；② 均无精神疾病者；③ 意识清晰，可进行正

常沟通与交流；④ 近 2个月内未使用过抗风湿性关节炎药物。

排除标准：① 患者处于哺乳期或妊娠期；② 长时间使用金制剂、

环磷酰胺及糖皮质激素治疗者；③ 伴有造血系统、肾脏、肝脏、

肺部、心血管等严重疾病者；④ 痛风性、银屑病、风湿性关节炎

患者。整个研究已得到了患者和家属的同意，及取得了本院伦

理委员会的批准。根据随机数字法将本次研究对象划分为观察

组(42例)和对照组(42例)。其中，观察组中男性 28例，女性 14

例；年龄为 36~78岁，平均(52.12± 2.12)岁；病程 3~29个月，平

均(18.98± 2.01)个月。对照组中男性 25例，女性 17例；年龄为

37~79岁，平均(52.08± 2.08)岁；病程 3~28个月，平均(18.94±

2.04)个月。两组患者性别、年龄、病程一般资料比较差异无统计

学意义(P>0.05)，具有可比性。

1.2 治疗方法

对照组使用的治疗方式为常规治疗，当患者入院后进行休

息、予以物理疗法、恢复期的关节功能锻炼以及急性期的关节

制动等一般疗法，同时使用甲氨蝶呤片(生产厂家：上海信谊药

厂有限公司，规格：2.5 mg，生产批号：20140211)进行治疗，20

mg/ 次，1 次 / 周；并服用硫酸羟氯喹片 (生产厂家：法国

Sanofi-Synthelabo Ltd.，规格：20 mg × 10 s，生产批号：

20140102)，20 mg/次，1次 /天，同时给予相应的对症治疗。观

察组患者在对照组治疗基础上加以塞来昔布(生产厂家：辉瑞

制药有限公司，规格：20 mg，生产批号：20140114)进行治疗，20

mg/次，2次 /天。均以 6个月为一个治疗周期。

1.3 观察指标

对两组患者在治疗前和治疗 6个月后血清 CRP、RF、白介

素 -1(IL-1)、白介素 -6(IL-6)水平变化进行比较。分别在治疗前

和治疗后抽取两组患者 5 mL的空腹静脉血，转速 3000 r/min，

离心 15 min，分离血清，提取上清血液，放置在 -50℃低温箱中

待测，使用酶联免疫法检测 CRP水平，使用乳胶增强散射比浊

法检测 RF。

评判两组患者临床疗效，按照 2010年类风湿关节炎标准

改良后的疗效[8]对患者临床疗效进行评价，和治疗前相比，患者

临床症状、生化指标、体征好转≥ 70%则为显效；和治疗前相

比，患者临床症状、生化指标、体征好转程度 <70%，≥ 50%则为

有效；和治疗前相比，患者临床症状、生化指标、体征好转程度

<50%，≥ 30%则为改善；和治疗前相比，患者临床症状、生化指

标、体征好转程度 <30%则为无效。总有效 =显效 +有效 +改善。

根据改良版类风湿性关节炎患者的生存质量量表[9]，患者

对疗效进行自我评价，其中治疗后和治疗前相比，患者握力、压

痛、肿胀、关节僵硬改善程度≥ 70%则为优；和治疗前相比，治

疗患者的握力、压痛、肿胀、关节僵硬改善程度 <70%，≥ 50%则

为良；和治疗前相比，治疗后患者的握力、压痛、肿胀、关节僵硬

改善程度 <50%，≥ 30%则为中；和治疗前相比，治疗后患者的

握力、压痛、肿胀、关节僵硬改善程度 <30%则为差。总有效 =优

+良 +中。分析两组患者不良反应情况，主要包括消化性溃疡、

恶心呕吐、消化不良、腹泻、腹胀、腹痛。

1.4 统计学分析

本次实验数据处理选择 SPSS 11.5软件包进行，计量资料

用(x± s)来表示，采用 t检验，计数资料用[n(%)]来表示，采取 x2

检验，以 P<0.05提示差异存在统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床疗效的比较

治疗后，观察组患者总的有效率为 90.48%，显著高于对照

组(64.26%，P<0.05)，见表 1。

Note: Compared with the control group, *P<0.05.

表 1 两组患者临床疗效比较[例(%)]

Table 1 Comparison of the clinical efficacy between two groups[n(%)]

Groups Markedly Effective Improvement Invalid The total effective

Observation group(n=42) 21(50.00) 11(26.19) 6(14.29) 4(9.52) 38(90.48)*

Control group(n=42) 10(23.81) 3(7.14) 14(33.33) 15(35.71) 27(64.29)

2.2 两组患者自评疗效的比较

治疗后，观察组的自评疗效总有效率为 85.71%，显著高于

对照组(61.9%，P<0.05)，见表 2。

Note: Compared with control group, *P<0.05.

表 2 两组患者自评疗效比较[n(%)]

Table 2 Comparison of the self-evaluation effect between two groups[n(%)]

Groups Excellent Good Medium Poor The total effective

Observation group(n=42) 18(42.86) 13(30.95) 5(11.90) 6(14.29) 36(85.71)*

Control group(n=42) 10(23.81) 4(9.52) 12(28.57) 16(38.10) 26(61.90)

2.3 两组患者治疗前后血清CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水平的比较 治疗前，两组患者血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水平比较
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差异均无统计学意义 (P>0.05)；治疗后，两组患者血清 CRP、

RF、IL-1、IL-1、IL-6水平均较治疗前显著降低(P<0.05)，且观察

组的血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6 水平均显著低于对照组

(P<0.05)，见表 3。

Note: Compared with control group, *P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 3 两组患者治疗前后血清 CRP、RF、IL-1、IL-1、IL-6水平的比较(x± s)

Table 3 Comparison of the serum CRP, RF, IL-1, IL-1 and IL-6 levels between two groups before and after treatment(x± s)

Items Time Observation group(n=42) Control group(n=42)

CRP(mg/L)
Before treatment 80.32± 2.12 80.34± 2.15

After treatment 46.98± 1.32*# 58.03± 1.76*

RF(IU/mL)
Before treatment 278.54± 23.54 278.56± 23.51

After treatment 135.43± 11.09*# 203.45± 18.32*

IL-1(ng/mL)
Before treatment 0.21± 0.03 0.22± 0.04

After treatment 0.11± 0.01*# 0.17± 0.02*

IL-6(pg/mL)
Before treatment 68.54± 3.43 68.51± 3.46

After treatment 52.32± 2.12*# 60.34± 2.76*

2.4 两组患者不良反应发生情况的比较

在治疗过程中以及治疗后，观察组中发生恶性呕吐、消化

不良、腹泻、腹痛的患者分别有 1例，对照组中有 2例患者伴有

恶心呕吐，3例患者为消化性溃疡，3例患者为腹泻，4例患者

为腹胀，5例患者出现腹痛，观察组的不良反应率明显低于对

照组[(4/42)比(17/42)](P<0.05)。

3 讨论

类风湿性关节炎是较为常见的一种自身免疫性疾病，常常

会导致患者丧失劳动力[10]，但其具体的发病机制目前尚未完全

阐明，大部分研究者认为类风湿关节炎和机体免疫紊乱存在着

密切关联性[11]。MHC-II型阳性和活化的 CD4+T细胞浸润至滑

膜关节中，出现特异的免疫应答，发生相应的关节炎症。临床上

治疗类风湿关节炎较为常见方式有药物和手术治疗，常见的药

物有糖皮质激素、抗风湿药、非甾体抗炎药。非甾体抗炎药在治

疗类风湿关节炎中属于较为重要的一种治疗药物，通过抑制环

氧化酶 1、环氧化酶 2及前列腺素合成进而发挥消炎、镇痛功

效[12,13]。但非甾体抗炎药对胃黏膜具有刺激性作用，可导致胃溃

疡、消化不良等胃肠道反应，甚至可能会引发皮疹、感染等不良

反应，降低患者用药依从性[14]。

塞来昔布属于特异性环氧化酶抑制剂，其镇痛、消炎作用

较好，并且不会发生胃肠道有关的不良反应，在治疗类风湿性

关节炎中常被视为一线药物[15,16]。本研究结果显示塞昔布治疗

的类风湿关节炎患者，发生恶性呕吐、消化不良、腹泻、腹痛不

良反应的患者分别为 1例，其总的不良反应率明显比常规治疗

者低，且患者总的临床疗效较好，提示塞来昔布可改善类风湿

关节炎患者临床疗效并提高其安全性。其原因可能是因为塞来

昔布能有效阻碍环氧化酶活性，进而发挥镇痛消炎的作用，几

乎不会对胃黏膜带来刺激性影响，进而降低了胃肠道不良反应

发生率，增强了患者用药依从性，提高了治疗效果[17]。

CRP是在肝脏合成何释放的糖蛋白，当组织受损、机体发

生炎症反应时，可有效激活补体，还能促使细胞的吞噬。IL-1、

IL-6在类风湿性关节炎进展期对关节破坏发挥着极其重要的

作用，能对多种细胞造成影响，进而产生不同功能。当 IL-1、IL-6

对内皮细胞发挥作用时，可有效激活黏附因子活性；当其对上

皮细胞发挥作用时，会对血管翳的形成起着诱导性作用[18,19]；刺

激 B细胞产生类风湿因子，对破骨细胞的活化和分化起着刺激

性作用，有利于骨质的破坏，使得类风湿性关节炎病情进一步

加重[20]。本研究结果显示塞来昔布治疗的类风湿性关节炎患者

血清 CRP、RF、IL-1、IL-6水平显著降低，效果显著优于单纯常

规治疗者，表明塞来昔布可有效降低类风湿性关节炎患者血清

中因组织损伤、骨质破坏而出现的免疫紊乱生化指标，对患者

临床症状发挥着明显改善性作用，进而增强临床疗效。

总之，塞来昔布能显著提高类风湿性关节炎患者的临床疗

效，且安全性较高，可能与其有效降低血清 CRP、RF水平有关。
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