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【摘要】 目的　系统评价艾瑞昔布治疗关节炎的疗效及安全性。方法　检索中国期刊全文数据库、万方数

据知识服务平台、维普数据库及 Embase、PubMed、Cochrane Library、Clinical Trials. gov，收集艾瑞昔布治疗关

节炎的 RCTs。采用 RevMan5. 4 软件进行 meta 分析。结果　共纳入 16 项研究，涉及 2154 例患者和 4 种关节

炎。meta 分析结果显示，观察组治疗骨关节炎患者的视觉模拟评分法评分［MD=-1. 41，95%CI（-1. 73，

-1. 09），P<0. 000 01］和不良反应发生率［RR=0. 66，95%CI（0. 49，0. 88），P=0. 005］明显低于对照组，Lysholm
膝关节评分［MD=9. 68，95%CI（4. 19，15. 18），P=0. 0006］高于对照组；两组总有效率、西安大略和麦克马斯特

大学骨关节炎指数比较，差异均无统计学差异（P>0. 05）。观察组治疗脊柱关节炎患者的总有效率（P<0. 05）、

巴斯强直性脊柱炎疾病活动指数［MD=0. 28，95%CI（0. 07，0. 50），P=0. 01］和红细胞沉降率［MD=2. 10，

95%CI（1. 05，3. 15），P<0. 0001］明显高于对照组，观察组巴斯强直性脊柱炎功能指数、C反应蛋白和不良反应

发生率与对照组比较，差异均无统计学差异（P>0. 05）；亚组分析显示，艾瑞昔布400 mg/d的临床疗效指标与对

照组比较，差异均无统计学差异（P>0. 05）。结论　艾瑞昔布治疗可以改善关节炎患者的症状和炎症水平，且安

全性较高。
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【Abstract】 Objective　 To systematically evaluate the efficacy and safety of imrecoxib in the treatment of arthritis.
Methods　CNKI， Wanfang databases， VIP， Embase， PubMed， Cochrane Library and Clinical Trials. gov were searched to col⁃
lect the randomized controlled trials.  RevMan5. 4 was used for meta-analysis. Results　A total of 16 studies were included， in⁃
volving 2154 patients and 4 types of arthritis.  The meta-analysis results showed that imrecoxib for osteoarthritis had lower visu⁃
al analogue scale scores ［MD=-1. 41， 95%CI （-1. 73， -1. 09）， P<0. 000 01］ and incidence of adverse reactions ［RR=0. 66， 
95%CI （0. 49， 0. 88）， P=0. 005］ than those of the controls， and Lysholm knee scores ［MD=9. 68， 95%CI （4. 19， 15. 18）， P=
0. 0006］ were higher.  Total effective rate， Western Ontario and McMaster University osteoarthritis index were not statistically 
different from the control group.  In the treatment spondyloarthritis， imrecoxib had a higher overall effective rate （P<0. 05）， 
Bath ankylosing spondylitis disease activity index ［MD=0. 28， 95%CI （0. 07， 0. 50）， P=0. 01］， and erythrocyte sedimentation 
rate ［MD=2. 10， 95%CI （1. 05， 3. 15）， P<0. 0001］ than those of the controls， and Bath ankylosing spondylitis functional in⁃
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dex， C-reactive protein and incidence of adverse events were not statistically significant from the control group.  Subgroup 
analysis showed that none of these indices were statistically different from the control group for 400 mg/d imrecoxib.
Conclusion　Imrecoxib improves symptoms and inflammation levels in patients with arthritis and has a high safety profile.

【Key words】 imrecoxib； arthritis； systematic review； meta-analysis

关节炎是各类关节炎疾病的总称，与关节退行性

变化、自身免疫病等多种因素有关［1］。关节炎全球患

病率较高，目前有 100 多种形式，常见的有骨关节炎

（osteoarthritis， OA）、类风湿关节炎（rheumatoid ar⁃
thritis， RA）和银屑病关节炎［2］，其主要症状为关节疼

痛、肿胀、僵硬和活动受限［3］。非甾体抗炎药（nonste⁃
roidal anti-inflammatory drugs， NSAIDs）能有效缓

解患者疼痛，减轻炎症并改善关节功能，已广泛用于

关节炎的治疗［4-5］。传统的NSAIDs大多对环氧化酶1
（cycloxygenase-1， COX-1）抑制更强，发挥抗炎作

用的同时还会引起严重的胃肠道不良反应，因此临床

推荐使用选择性COX-2抑制剂［4］。艾瑞昔布是中国

自主研发的 COX-2抑制剂，2011年 6月在中国获批

用于治疗 OA［6］。研究表明，艾瑞昔布治疗关节炎和

围手术期镇痛安全有效［7］。目前关于艾瑞昔布治疗

关节炎的研究较少，且未见相关系统评价，本研究旨

在对艾瑞昔布治疗关节炎的疗效及安全性进行meta
分析，为临床合理用药提供循证证据。

1 资料与方法

1. 1　资料

收集艾瑞昔布治疗关节炎的 RCTs。纳入标准：

①研究对象：根据公认标准确诊为任何类型关节炎的

患者；②干预措施：观察组药物为艾瑞昔布，包括单药

或联合关节炎常规治疗/标准治疗；对照组为其他治

疗药物，包括关节炎的常规治疗/标准治疗，其他对

症、病因治疗，可给予安慰剂或阳性对照药物；③结局

指标：总有效率；视觉模拟评分法（visual analogue 
scale， VAS）评分；OA功能指标包括西安大略和麦克

马斯特大学骨关节炎指数（Western Ontario and Mc⁃
Master University osteoarthritis index， WOMAC）、

Lysholm 膝关节评分；脊柱关节炎（spondylarthritis， 
SpA）功能指标包括巴斯强直性脊柱炎疾病活动指数

（Bath ankylosing spondylitis disease activity index， 
BASDAI）和巴斯强直性脊柱炎功能指数（Bath anky⁃

losing spondylitis functional index， BASFI）；RA 功能

指标为疾病活动度评分（disease activity score 28， 
DAS28）；痛风性关节炎指标为尿酸；炎症指标包括红

细胞沉降率（erythrocyte sedimentation rate， ESR）、C
反应蛋白（C-reactive protein， CRP）；不良反应发生

率。排除标准：①非 RCTs；②重复发表的文献；③无

法提取数据的文献。

1. 2　方法

1. 2. 1　文献检索　系统检索中国期刊全文数据库

（CNKI）、万方数据知识服务平台（Wanfang data）、维

普资讯（VIP），以及 Embase、PubMed、Cochrane Li⁃
brary、Clinical Trials. gov 数据库。由于艾瑞昔布上

市时间为 2011年 6月，因此检索时间自 2011年 6月

至 2023年 3月。中文检索词包括艾瑞昔布、关节炎、

骨关节炎、类风湿关节炎、脊柱关节炎、痛风性关节炎

等。英文检索词包括 imrecoxib、arthritis、osteoarthri⁃
tis、rheumatoid arthritis、spondylarthritis、gouty ar⁃
thritis等。

1. 2. 2　文献筛选及质量评价　2名研究者根据文献

纳入与排除标准，独立筛选文献、数据提取和文献质

量评估，如遇分歧与第 3名研究者协商解决。文献提

取内容包括第一作者、发表时间、疾病名称、患者例

数、患者年龄（岁）、干预措施、治疗疗程和结局指标

等。采用 Cochrane 偏倚风险评估工具对纳入的

RCTs进行文献质量评价，内容包括随机方法、分配隐

藏、盲法实施、数据完整性、选择性报告和其他

偏倚［8］。

1. 2. 3　统计分析　采用 RevMan5. 4 软件进行数据

分 析 。 风 险 比（risk ratio， RR）或 均 数 差（mean 
difference， MD）及其 95%CI 用于有效性和安全性

统计量。若各研究结果之间差异无统计学异质性

（P≥0. 05，I2≤50%），则采用固定效应模型；反之，则

采用随机效应模型，并逐一排除文献进行敏感性

分析。
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2 结果

2. 1　纳入文献基本特征

初筛共得到 198 篇文献，通过排除重复发表文

献、阅读题目、摘要和全文，最终纳入 16篇［9-24］文献，

涉及 2154例患者和 4种关节炎。文献筛选流程见图

1，纳入文献基本特征见表1。
2. 2　文献质量评价

1 篇［24］文献按就诊顺序进行分组，2 篇［13， 15］文献

的随机方法不清楚；5 篇［9-10， 17-19］文献描述了分配隐

藏；3篇［9-10， 17］文献使用双盲，2篇［11， 16］文献实施单盲；

5篇［9-10， 17-19］文献存在失访情况，但采取恰当方法处理

了缺失数据；1篇［10］文献结局指标报告不完善。

2. 3　骨关节炎的meta分析结果

2. 3. 1　总有效率　共有4项［9-10， 12， 14］研究报道了OA
的总有效率，各研究间异质性低（P=0. 41，I2=2%），因

此采用固定效应模型。结果显示，观察组与对照组总

有效率相当，差异无统计学意义［RR=1. 07，95%CI
（1. 00，1. 16），P=0. 06］，见图2。
2. 3. 2　视觉模拟评分法评分　共纳入 6项［11-16］研究

报道了OA的VAS，各研究间异质性高（P<0. 000 01，
I2=88%），因此采用随机效应模型。结果显示，观察组

的 VAS 比对照组更低，差异有统计学意义［MD=
-1. 41，95%CI（-1. 73，-1. 09），P<0. 000 01］，见图3。
2. 3. 3　西安大略和麦克马斯特大学骨关节炎指数　

纳入 3篇［11， 15-16］研究报道了 OA的 WOMAC 评分，各

研究间异质性高（P<0. 000 01，I2=99%），因此采用随

图1　文献筛选流程图

注：JL Huang 2011 a表示观察组为艾瑞昔布100 mg/d；JL Huang 2011 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；JL Huang 2011 c表示观察组为艾瑞

昔布400 mg/d
图2　两组骨关节炎患者治疗总有效率比较
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机效应模型。结果显示，观察组的 WOMAC 评分明

显低于对照组，差异有统计学意义［MD=-10. 21，
95%CI（-16. 79，-3. 64），P=0. 002］，见图4。
2. 3. 4　Lysholm膝关节评分　纳入 4 项［11-13， 15］研究

报道了 OA的 Lysholm 膝关节评分，各研究间异质性

高（P<0. 000 01，I2=98%），因此采用随机效应模型。

结果显示，观察组的 Lysholm膝关节评分明显高于对

照组，差异有统计学意义［MD=9. 68，95%CI（4. 19，
15. 18），P=0. 0006］，见图5。
2. 3. 5　不良反应发生率　纳入 7 篇［9-14， 16］文献报道

表1　纳入文献基本特征

纳入文献

黄建林等［9］

徐东等［10］

吴锋等［11］

王景靓等［12］

刘长城等［13］

叶淑屏［14］

王成海等［15］

徐清榜等［16］

高冠民等［17］

高冠民等［18］

Gao等［19］

张福兴等［20］

王彧等［21］

许宇霞［22］

杜嵩等［23］

全华山等［24］

疾病

OA

OA

OA

OA
OA
OA

OA

OA

SpA

SpA

SpA

SpA

SpA

SpA

RA

痛风性

关节炎

样本量（n）

观察组

197

344

100

51
50

100

40

48

25

57

112

36

64

30

60

31

对照组

63

117

50

51
50

100

40

26

26

59

56

18

32

30

60

31

年龄（岁，x̄ ± s）

观察组

56.42±7.42

-

57.05±8.36

54.09±8.93
49.60±4.90
58.63±2.15

62.27±1.35

63.74±8.89

30.40±10.98

30.05±8.61

35.56±13.44

33.90±5.45

31.13±6.47

66.75±1.78

60.32±2.21

-

对照组

56.48±8.33

-

56.20±7.60

53.21±8.45
52.20±2.60
58.65±2.17

63.50±1.50

67.20±9.30

38.67±9.65

30.14±7.67

36.51±49.00

33.40±5.60

31.44±6.51

67.95±1.75

60.25±2.13

-

干预措施

观察组

艾瑞昔布 100/200/400 
mg/d

艾瑞昔布200 mg/d

艾瑞昔布 200 mg/d；艾
瑞昔布 200mg/d+ 玻

璃酸钠2.5 mL
艾瑞昔布200 mg/d
艾瑞昔布200 mg/d
艾瑞昔布200 mg/d

艾瑞昔布 200 mg/d+玻

璃酸钠2.5 mL
艾瑞昔布 200 mg/d；艾

瑞昔布 200 mg/d+加

巴喷丁600 mg/d
艾瑞昔布400 mg/d

艾瑞昔布400 mg/d

艾瑞昔布200/400 mg/d

艾瑞昔布200/400 mg/d

艾瑞昔布200/400 mg/d

艾瑞昔布200mg/d

甲氨蝶呤+硫酸羟氯喹+
艾瑞昔布200 mg/d

艾瑞昔布200 mg/d+
四妙散

对照组

塞来昔布

200 mg/d
塞来昔布

200 mg/d
玻璃酸钠

2.5 mL

安慰剂

普通止痛药物

塞来昔布

200 mg/d
玻璃酸钠

2.5 mL
加巴喷丁

600 mg/d

塞来昔布

400 mg/d
塞来昔布

400 mg/d
塞来昔布

400 mg/d
塞来昔布

400 mg/d
塞来昔布

400 mg/d
塞来昔布

400mg/d
甲氨蝶呤+硫

酸羟氯喹+
来氟米特

片20 mg/d

秋水仙碱

艾瑞昔

布疗程

12周

8周

8周

8周

8周

8周

5周

4周

12周

12周

12周

12周

12周

12周

6个月

1周

结局

指标

①⑤

①⑤

②③④⑤

①②④⑤
②④⑤
①②⑤

②③④

②③⑤

⑤⑥⑦⑧
⑨

⑤⑥⑦⑧
⑨

⑤⑥⑦⑧
⑨

②⑤⑥⑦

⑤⑥⑦⑧
⑨
①⑤

①②⑤⑧
⑨⑩

①⑤⑧⑪

注：OA表示骨关节炎；SpA表示脊柱关节炎；RA表示类风湿关节炎；①表示总有效率；②表示视觉模拟评分法评分；③表示西安大略和麦克马斯特

大学骨关节炎指数；④表示 Lysholm膝关节评分；⑤表示不良反应发生率；⑥表示巴斯强直性脊柱炎疾病活动指数；⑦表示巴斯强直性脊柱炎功能

指数；⑧表示红细胞沉降率；⑨表示C反应蛋白；⑩表示疾病活动度评分；⑪表示尿酸；-表示未提及相关内容
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了 OA 的不良反应发生率，各研究间具有同质性（P=
0. 81，I2=0%），因此采用固定效应模型。结果显示，

与对照组比较，观察组的不良反应发生率更低［RR=
0. 66，95%CI（0. 49，0. 88），P=0. 005］，见图6。
2. 4　脊柱关节炎的meta分析结果

2. 4. 1　总有效率　1篇［22］文献报道了 SpA的总有效

率。结果发现，观察组治疗的总有效率高于对照组，

差异有统计学意义（P<0. 05）。

2. 4. 2　巴斯强直性脊柱炎疾病活动指数　纳入5项［17-21］

研究报道了 SpA的 BASDAI，各研究间具有同质性（P
=0. 44，I2=0%），因此采用固定效应模型。结果显示，

观察组的 BASDAI 高于对照组，差异有统计学意义

［MD=0. 28，95%CI（0. 07，0. 50），P=0. 01］。根据艾

瑞昔布使用剂量进行亚组分析，结果显示艾瑞昔布

200 mg/d的BASDAI比对照组更高［MD=0. 52，95%CI
（0. 17，0. 86），P=0. 003］，而艾瑞昔布 400 mg/d 的

BASDAI 与对照组相当［MD=0. 13，95%CI（-0. 15，
0. 41），P=0. 69］，见图7。
2. 4. 3　巴斯强直性脊柱炎功能指数　纳入 5项［17-21］

研究报道了 SpA 的 BASFI，各研究间具有同质性（P=
0. 51，I2=0%），因此采用固定效应模型。结果显示，

观察组的 BASFI 与对照组相当［MD=0. 11，95%CI
（-0. 04，0. 26），P=0. 15］。根据艾瑞昔布使用剂量

进行亚组分析，结果显示艾瑞昔布 200 mg/d［MD=
0. 19，95%CI（-0. 03，0. 42），P=0. 09］和 400 mg/d
［MD=0. 05，95%CI（-0. 15，0. 25），P=0. 65］的BASFI
与对照组比较，差异均无统计学异议，见图8。
2. 4. 4　红细胞沉降率　共 4 篇［17-19， 21］研究报道了

注：吴锋2019 a表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；吴锋2019 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+玻璃酸钠；徐清榜a表示观察组为艾瑞昔布

200 mg/d；徐清榜b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+加巴喷丁

图3　两组骨关节炎患者视觉模拟评分法评分比较

注：吴锋2019 a表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；吴锋2019 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+玻璃酸钠；徐清榜a表示观察组为艾瑞昔布

200 mg/d；徐清榜b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+加巴喷丁

图4　两组骨关节炎患者西安大略和麦克马斯特大学骨关节炎指数比较

注：吴锋2019 a表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；吴锋2019 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+玻璃酸钠

图5　两组骨关节炎患者Lysholm膝关节评分比较
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注：JL Huang 2011 a表示观察组为艾瑞昔布100 mg/d；JL Huang 2011 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；JL Huang 2011 c表示观察组为艾瑞昔布

400 mg/d；吴锋2019 a表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d；吴锋2019 b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+玻璃酸钠；徐清榜a表示观察组为艾瑞昔布

200 mg/d；徐清榜b表示观察组为艾瑞昔布200 mg/d+加巴喷丁

图6　两组骨关节炎患者不良反应发生率比较

图7　两组脊柱关节炎患者巴斯强直性脊柱炎疾病活动指数比较

图8　两组脊柱关节炎患者巴斯强直性脊柱炎功能指数比较
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SpA的 ESR，各研究间异质性低（P=0. 22，I2=29%），因

此采用固定效应模型。结果显示，观察组的 ESR高于

对照组，差异有统计学意义［MD=2. 10，95%CI（1. 05，
3. 15），P<0. 0001］。根据艾瑞昔布使用剂量进行亚组

分析，结果显示艾瑞昔布200 mg/d的ESR比对照组更

高［MD=3. 12，95%CI（1. 53，4. 71），P=0. 0001］，而

艾瑞昔布 400 mg/d 与对照组 ESR 相当［MD=1. 30，
95%CI（-0. 11，2. 70），P=0. 07］，见图9。
2. 4. 5　C反应蛋白　共纳入4篇［17-19， 21］研究报道了SpA
的CRP，各研究间存在异质性（P=0. 04，I2=58%），因此

采用随机效应模型。结果显示，观察组的CRP与对照

组比较，差异无统计学意义［MD=1. 63，95%CI（-0. 02，
3. 28），P=0. 05］。根据艾瑞昔布使用剂量进行亚组分

析，结果显示艾瑞昔布 200 mg/d 的 CRP 比对照组更

高［MD=2. 52，95%CI（0. 98，4. 06），P=0. 001］，而艾

瑞昔布 400 mg/d 与对照组的 CRP 相当［MD=1. 14，
95%CI（-0. 92，3. 20），P=0. 28］，见图10。

2. 4. 6　不良反应发生率　共 6 篇［17-22］研究报道了

SpA 的不良反应发生率，各研究间具有同质性（P=
0. 80，I2=0%），因此采用固定效应模型。结果显示，

观察组与对照组不良反应发生率比较，差异无统计学

意义［RR=0. 87，95%CI（0. 64，1. 19），P=0. 39］。根

据艾瑞昔布使用剂量进行亚组分析，结果显示艾瑞昔

布 200 mg/d［RR=0. 89，95%CI（0. 50，1. 57），P=
0. 68］和 400 mg/d［RR=0. 86，95%CI（0. 60，1. 25），

P=0. 44］与对照组不良反应发生率相当，见图11。
2. 5　类风湿关节炎的meta分析结果

1篇［23］研究报道了RA，艾瑞昔布联合免疫抑制剂

对比来氟米特联合免疫抑制剂治疗RA患者。结果显

示，与对照组比较，观察组患者肿胀关节数、压痛关节

数、晨僵时间、VAS、ESR 和 DAS28 评分均更低（P<
0. 05）；两组不良反应发生率比较，差异无统计学意义

（P>0. 05）。

图9　两组脊柱关节炎患者红细胞沉降率比较

图10　两组脊柱关节炎患者C反应蛋白比较
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2. 6　痛风性关节炎的meta分析结果

1项［24］研究报道了痛风性关节炎，艾瑞昔布联合

四妙散与秋水仙碱相比，两组临床症状改善效果相

当，但艾瑞昔布联合四妙散在降低尿酸及ESR更强（P<
0. 05），且未发生不良反应。

2. 7　敏感性分析

针对异质性较大的结局指标，逐篇排除文献进行

敏感性分析。OA研究中，VAS、WOMAC和 Lysholm
膝关节评分异质性较大，排除相关研究［16］后，观察组

与对照组的 WOMAC 差异无统计学意义［MD=
-6. 41，95%CI（-16. 08，3. 25），P=0. 19］。SpA 研究

中，CRP 异质性较大，排除相关研究［21］后，艾瑞昔布

200 mg/d 与对照组的 CRP 差异无统计学意义［MD=
0. 55，95%CI（-3. 45，4. 55），P=0. 79］。其他研究结

果未发生较大改变，表明本研究结果具有一定稳

定性。

3 讨论

关节炎是一类由多种复杂因素引起的疾病，发病

率随着年龄的增长而上升，给患者带来严重的身体、

心理和社会负担［25］。相关指南推荐，NSAIDs为治疗

各类关节炎的首选药物［26-27］。其中，艾瑞昔布是我国

原研 1. 1类新药，属于选择性COX-2抑制剂，其结构

包括1个不饱和的吡咯烷酮作为中间环与2个取代的

苯环，优化了COX的选择性，降低了不良反应发生风

险，在临床上使用更安全［28］。研究表明，艾瑞昔布具

有显著的抗炎及镇痛效果，相比同类药物塞来昔布具

有非劣效性，但长期使用具有一定胃肠道和心血管风

险［7］。本研究对艾瑞昔布治疗关节炎的有效性和安

全性进行meta分析，以期为临床治疗提供循证依据。

本研究OA的meta分析显示，艾瑞昔布治疗的观

察组总有效率、WOMAC评分与对照组相当，但 VAS
和 Lysholm膝关节评分显著优于对照组，不良反应发

生率低于对照组，提示艾瑞昔布治疗OA可以有效改

善患者疼痛和关节功能，安全性好，这与真实世界数

据研究结果一致［29-30］。SpA的meta分析发现，艾瑞昔

布治疗的观察组BASFI评分、CRP和不良反应发生率

与对照组相当，而在 BASDAI、ESR 方面不如对照组；

亚组分析表明，艾瑞昔布 400 mg/d 的临床疗效指标

与对照组无显著性差异，且不增加不良反应发生率。

提示400 mg/d的艾瑞昔布可以有效治疗SpA，抑制炎

症且安全性好。一项基于真实世界数据的研究表明，

艾瑞昔布 200 mg/d联合肿瘤坏死因子抑制剂能显著

改善 SpA患者的多项临床疗效指标，如 DAS28、功能

参数和炎症表达水平等［31］。但目前尚缺乏艾瑞昔布

400 mg/d治疗 SpA的真实世界研究。本研究亦通过

2篇［23-24］RCTs分析得出艾瑞昔布联合其他药物对RA
和痛风性关节炎的疗效较好，且安全性较高。

综上所述，艾瑞昔布在改善OA、SpA、RA和痛风

性关节炎患者的症状和降低炎症水平方面具有显著

图11　两组脊柱关节炎患者不良反应发生率比较
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疗效，且安全性良好。然而本研究存在局限性，艾瑞

昔布获批使用时间短，纳入研究有限且存在偏倚风险

和异质性。因此，还需大样本、多中心RCTs进一步验

证艾瑞昔布治疗关节炎的有效性和安全性。
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