
第 40 卷第 1 期  2025 年 1 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 40 No.1 January 2025 

    

·166· 
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摘  要：目的  探讨阿达木单抗联合美洛昔康治疗强直性脊柱炎的疗效、安全性以及对 Th17/Treg 平衡状态的影响。方法  选取

2022 年 3 月—2024 年 3 月在新乡医学院第一附属医院诊治的强直性脊柱炎患者 96 例，根据不同的治疗方案将其分为对照

组（48 例）和治疗组（48 例）。对照组每日口服美洛昔康片剂，每次 15 mg，1 次/d；而治疗组在服用美洛昔康片的基础上，

每两周皮下注射一次阿达木单抗注射液，剂量为 40 mg/次。两组患者均持续治疗 3 个月。观察两组患者临床疗效，比较治疗

前后两组患者主要临床症状缓解时间，巴氏强直性脊柱炎功能指数（BASFI）、巴氏强直性脊柱炎疾病活动指数（BASDAI）

和 EASi-QoL 评分，辅助性 T 淋巴细胞 17/调节性 T 淋巴细胞（Th17/Treg）平衡状态，及血清半胱氨酸蛋白酶-1（Caspase-

1）、正五聚蛋白 3（PTX3）和可溶性肿瘤坏死因子相关凋亡诱导配体（sTRAIL）水平。结果  治疗结束后，对照组与治疗

组的总有效率分别是 83.33%和 95.83%，两组之间的差异在统计学上具有显著性（P＜0.05）。治疗结束后，治疗组患者外周

关节疼痛、肿胀以及腰骶部疼痛的缓解时间显著短于对照组（P＜0.05）。经过治疗，两组患者 Th17 细胞比例和 Th17/Treg 比

值均显著降低，而 Treg 细胞比例则明显上升（P＜0.05），且治疗组在这些免疫学指标上的改善程度显著优于对照组（P＜

0.05）。治疗后，两组血清 Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL 水平较治疗前显著降低（P＜0.05），且治疗后治疗组各指标改善显著

优于对照组（P＜0.05）。结论  阿达木单抗与美洛昔康联合治疗强直性脊柱炎效果显著，不仅能大幅改善患者的躯体功能、

疾病活动度及生活质量，还能有效促进 Th17/Treg 平衡状态的恢复及血清学指标的改善。 
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Abstract: Objective  To explore the efficacy, safety, and impact on Th17/Treg balance of adalimumab combined with meloxicam in 

treatment of ankylosing spondylitis. Methods  Patients (96 cases) with ankylosing spondylitis in the First Affiliated Hospital of 

Xinxiang Medical University from March 2022 to March 2024 were divided into control (48 cases) and treatment (48 cases) group based 

on different treatments. Patients in the control group were po administered with Meloxicam Tablets, 2 tablets/time, once daily. Patients 

in the treatment group were sc injection administered with Adalimumab Solution for injection, 40 mg/time, once every two weeks. 

Patients in two groups were treated for 3 months. After treatment, the clinical evaluations were evaluated, the main clinical symptom 

relief time, the scores of BASFI, BASDAI, and EASi QoL, Th17/Treg balance status, and the levels of serum Caspase-1, PTX3, and 

sTRAIL in two groups before and after treatment were compared. Results  After treatment, the total effective rate of the control group 
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and the treatment group was 83.33% and 95.83%, respectively, and the difference between the two groups was statistically significant 

(P < 0.05). After treatment, the relief time of peripheral joint pain, swelling and lumbosacral pain in treatment group was significantly 

shorter than that in control group (P < 0.05). After treatment, the proportion of Th17 cells and Th17/Treg ratio were significantly 

decreased in both groups, but the proportion of Treg cells was significantly increased (P < 0.05), and the improvement degree of these 

immunological indicators in the treatment group was significantly better than that in the control group (P < 0.05). After treatment, the 

levels of serum Caspase-1, PTX3 and sTRAIL in two groups were significantly decreased compared with those before treatment (P < 

0.05), and the improvement of indexes in treatment group was significantly better than that in control group after treatment (P < 0.05). 

Conclusion  The combination of adalimumab and meloxicam has a significant therapeutic effect on ankylosing spondylitis. It can not 

only significantly improve the physical function, disease activity, and quality of life of patients, but also promote the balance of 

Th17/Treg and the repair of serological indicators.  

Key words: Adalimumab Solution for injection; Meloxicam Tablets; ankylosing spondylitis; BASFI; Th17/Treg balance; Caspase-1; PTX3 

 

强直性脊柱炎是一种主要累及脊柱以及骶髂关

节的慢性、进展性炎症疾病，它属于自身免疫性疾

病的范畴，该病多发于青壮年时期，尤其在 20～30

岁达到高峰期，且男性患者比例稍高[1]。该病主要

症状包括下腰背痛、晨僵、脊柱强直和外周关节症

状等，严重影响着患者的身心健康和生活质量[2]。

美洛昔康是一种烯醇类非甾体抗炎药物，其通过在

镇痛、消炎、退烧及抗风湿方面的药理特性，被广

泛用于缓解类风湿性关节炎、强直性脊柱炎和骨关

节炎等多种病症的症状[3]。阿达木单抗是一种具有

革命性意义的单克隆抗体药物，其活性成分能够有

效抑制 T 淋巴细胞的增殖与活化，从而调控炎症反

应，并促使免疫系统产生耐受性。在治疗如类风湿

性关节炎、强直性脊柱炎这类由免疫系统异常所介

导的疾病方面，阿达木单抗展现出显著的疗效，已

成为目前应用最广泛的生物制剂之一[4]。本研究主

要关注阿达木单抗与美洛昔康联合应用在治疗强直

性脊柱炎方面的效果，期望能探究此疗法在临床上

的有效性、安全性及对 Th17/Treg 平衡状态的影响。 

1  资料和方法 

1.1  一般临床资料  

本研究对象为 2022 年 3 月—2024 年 3 月在新

乡医学院第一附属医院接受诊治的 96 例强直性脊

柱炎患者，年龄 21～57 岁，平均年龄（26.27±3.38）

岁；病程 6 个月～7 年，平均病程（3.98±1.24）年；

强直性脊柱炎分期[5]：Ⅰ期 61 例，Ⅱ期 35 例。本

研究经过新乡医学院第一附属医院医学伦理委员会

审批（EC-024-362）。 

纳入标准：（1）依据《强直性脊柱炎的诊断与

治疗骨科专家共识》中强直性脊柱炎相关诊断准则

进行诊断[6]；（2）强直性脊柱炎分期在Ⅰ～Ⅱ期者；

（3）所需的临床资料应完整且准确；（4）在充分了

解相关情况后，自愿签订知情同意书。 

排除标准：（1）存在其他严重风湿性关节疾病

者；（2）对阿达木单抗或美洛昔康不耐受者；（3）入

组前 6 个月内采用其他对本研究有影响的药物进行

治疗者；（4）特殊人群，如妊娠或哺乳期妇女。 

1.2  药物 

美洛昔康片由苏州中化药品工业有限公司生

产，规格 7.5 mg/片，产品批号 20220124、20230616；

阿达木单抗注射液由 Vetter Pharma-Fertigung GmbH 

& Co.KG 生产，规格 40 mg（0.4 mL）/支，产品批

号 B8000033、B8000195。 

1.3  分组及治疗方法 

根据不同治疗方案将患者分成对照组（48 例）

和治疗组（48 例），其中对照组患者年龄 22～57 岁，

平均年龄（26.51±3.42）岁；病程 9 个月～7 年，

平均病程（4.03±1.26）年；强直性脊柱炎分期：Ⅰ

期 30 例，Ⅱ期 18 例。治疗组患者年龄 21～56 岁，

平均年龄（26.12±3.33）岁；病程 6 个月～7 年，

平均病程（3.94±1.21）年；强直性脊柱炎分期：Ⅰ

期 31 例，Ⅱ期 17 例。对比两组患者基线资料，组

间差异未达到统计学意义上的显著性，表明两组具

有可比性。 

对照组受试者每日口服美洛昔康片剂，每次

15 mg，1 次/d。治疗组在服用美洛昔康片的基础上，

每两周皮下注射一次阿达木单抗注射液，剂量为

40 mg/次。两组患者均持续治疗 3 个月。 

1.4  疗效评价标准[7] 

临床缓解：经过治疗后，患者的不适症状得到

了明显的改善和减轻，同时血清学检测的各项指标

也逐渐趋于正常水平；显效：经过治疗后，患者不

适症状均有超过 50%的明显改善，同时红细胞沉降

率以及炎症因子水平的下降均超过 50%；有效：经
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过治疗后，患者不适症状有所减轻，但并未超过

50%，而红细胞沉降率和炎症因子水平降低了

25%～50%；无效：经过治疗后，患者不适症状和相

关检测指标无变化，甚至可能有所恶化。 

总有效率＝（临床缓解例数＋显效例数＋有效例数）/总

例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  主要临床症状缓解时间  记录两组患者在外

周关节疼痛、外周关节肿胀和腰骶部疼痛等症状缓

解所需的时间。 

1.5.2  相关评分   巴氏强直性脊柱炎功能指数

（BASFI）评分：此评分用以评估强直性脊柱炎患者

执行各种日常任务的能力，包含 10 个条目，每个条

目采用 10 cm 视觉模拟评分法评价，0 分代表容易

完成，10 分代表不可能完成，总分取所有条目之和

除以 10，在 0～10 分，得分越高则表明患者躯体功能

越差[8]。巴氏强直性脊柱炎疾病活动指数（BASDAI）

评分：此评分系统主要用于评估强直性脊柱炎患者的

疾病活动程度，通过多个相关指标来综合判断病情的

活跃度，6 个条目分别从 0 分代表最佳，10 分代表最

差进行计分，总分取所有条目之和除以 10，在 0～

10 分，得分越高则表明患者疾病活动度越高[9]。强

直性脊柱炎生活质量量表（EASi-QoL）评分：此评

分用以评估强直性脊柱炎患者生活质量，测评包括

4 大维度共 20 项内容，每项均使用 Likert 4 级别评

分法进行评估，分别计为 0～3 分，合计总分在 0～

60 分，得分越高则表明患者生活质量越差[10]。 

1.5.3  血清半胱氨酸蛋白酶-1（Caspase-1）、正五聚

蛋白 3（PTX3）和可溶性肿瘤坏死因子相关凋亡诱

导配体（sTRAIL）水平和辅助性 T 淋巴细胞 17/调

节性 T 淋巴细胞（Th17/Treg）平衡状态  在疗程开

始和结束后，所有强直性脊柱炎患者均在晨起空腹

时采集手臂静脉血样两份，3 mL/份。其中一份经常

规抗凝处理后，使用 Beckman Coulter DeFLEX 流式

细胞仪检测外周血中 Th17 和 Treg 细胞的分布比

例，并计算 Th17/Treg 比值；另一份则经过低温高

速离心处理，分离上层血清，随后采用 Caspase-1、

PTX3、sTRAIL 检测试剂盒（均由上海化邦生物科

技有限公司提供）对血清中的 Caspase-1、PTX3 和

sTRAIL 水平进行测定。为确保检测结果的准确性，

所有测试均严格遵循试剂盒说明书进行酶联免疫

吸附法检测。 

1.6  不良反应观察 

治疗期间，关注两组肝酶升高、胃肠道反应、局

部注射反应及皮疹等可能由药物引发的不良反应。 

1.7  统计学处理 

数据采用 SPSS 24.0 软件包进行处理，BASFI 评

分、BASDAI 评分和 EASi-QoL 评分，Th17/Treg 平

衡状态，血清 Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL 水平等连

续变量指标采用 t 检验进行比较，总有效率和不良反

应发生率等计数资料则采用2检验进行比较。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗结束后，对照组与治疗组的总有效率分别

是 83.33%和 95.83%，两组之间的差异在统计学上

具有显著性（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组主要临床症状缓解时间比较 

治疗结束后，治疗组患者的外周关节疼痛、肿

胀以及腰骶部疼痛的缓解时间显著短于对照组，两

组间的差异在统计学上具有显著性（P＜0.05），见

表 2。 

2.3  两组 BASFI、BASDAI 和 EASi-QoL 评分比较 

治疗结束后，两组患者 BASFI、BASDAI 和

EASi-QoL 评分相较于治疗前均显著降低（P＜

0.05），且治疗组患者在这些评分的改善上均显著优

于对照组（P＜0.05），见表 3。 

2.4  两组患者 Th17/Treg 平衡状态比较 

经过治疗，两组患者 Th17 细胞比例和

Th17/Treg 比值均显著降低，而 Treg 细胞比例则

明显上升（P＜0.05），且治疗组患者在这些免疫学

指标上的改善程度均显著优于对照组（P＜0.05），

见表 4。 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 临床缓解/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 48 20 11  9 8 83.33 

治疗 48 22 13 11 2 95.83* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 
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表 2  两组主要临床症状缓解时间比较（x ± s ） 

Table 2  Comparison on main clinical symptom relief time between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 外周关节疼痛改善时间/d 外周关节肿胀改善时间/d 腰骶部疼痛改善时间/d 

对照 48 30.14±3.87 34.78±4.18 26.27±3.49 

治疗 48  21.14±2.23*  25.27±3.35*  19.88±3.05* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 3  两组 BASFI 评分、BASDAI 评分和 EASi-QoL 评分比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison on scores of BASFI, BASDAI and EASi QoL between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 BASFI 评分 BASDAI 评分 EASi-QoL 评分 

对照 48 治疗前 5.79±0.61 6.27±0.73 48.34±4.97 

  治疗后  2.92±0.33*  4.01±0.55*  43.18±4.19* 

治疗 48 治疗前 5.83±0.63 6.24±0.71 48.21±4.85 

  治疗后   1.88±0.21*▲   2.49±0.31*▲   38.72±3.98*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组 Th17/Treg 平衡状态比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison on Th17/Treg balance status between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 Th17/% Treg/% Th17/Treg 比值 

对照 48 治疗前 2.92±0.43 1.21±0.19 2.58±0.37 

  治疗后  1.34±0.21*  1.83±0.25*  1.29±0.20* 

治疗 48 治疗前 2.89±0.41 1.19±0.18 2.61±0.38 

  治疗后   0.85±0.16*▲   2.89±0.33*▲   0.61±0.12*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

2.5  两组血清 Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL 比较 

治疗后，两组血清 Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL

水平较治疗前显著降低（P＜0.05），且治疗后治疗

组各指标改善显著优于对照组（P＜0.05），见表 5。 

2.6  两组患者不良反应比较 

对照组的不良反应发生率为 10.42%，与治疗组的

12.50%相比，两者之间的差异在统计学上并无显著

性，见表 6。 

表 5  两组血清 Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL 水平比较（x ± s ） 

Table 5  Comparison on levels of serum Caspase-1, PTX3, and sTRAIL between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 Caspase-1/(pmol∙L−1) PTX3/(μg∙L−1) sTRAIL/(pg∙mL−1) 

对照 48 治疗前 14.28±1.85 8.55±1.49 33.47±4.85 

  治疗后  11.63±1.69*  5.89±1.13*  22.68±3.61* 

治疗 48 治疗前 14.19±1.81 8.47±1.46 33.19±4.63 

  治疗后    8.47±1.23*▲   4.21±0.84*▲   14.93±2.84*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 6  两组不良反应情况比较 

Table 6  Comparison on adverse reactions between two groups  

组别 n/例 肝酶升高/例 胃肠道反应/例 局部注射反应/例 皮疹/例 不良反应发生率/% 

对照 48 2 1 1 1 10.42 

治疗 48 2 2 1 1 12.50 
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3  讨论 

强直性脊柱炎是一类以脊柱损伤为主，且临床

表现为慢性及终生的炎症性自体免疫性病症，常导

致脊柱活动受限、颈部活动受限，甚至可能影响股

骨头。据估计，全球有超过 2 000 万人受强直性脊

柱炎影响，而在一些高发病率地区，发病率甚至高

达 0.1%[11]。强直性脊柱炎在中国大约有 500 万患

者，其中约有 60%的患者在 30 岁之前被诊断出，

该病的发病机制尚未完全明确，但研究表明，人体

Th17/Treg失衡可能与强直性脊柱炎的发生有关[12]。 

对于强直性脊柱炎的治疗有多种方案可供选

择，包括非药物疗法、外科手术以及药物治疗。其

中非药物疗法涉及适当的运动和健康的生活习惯；

手术则能有效改善关节功能。药物治疗可以选用非

甾体抗炎药或抗风湿药等[13]。作为一种常用的非甾

体抗炎药，美洛昔康在临床上被广泛应用于治疗强

直性脊柱炎，其原理在于抑制环氧化酶-2 的功能以

减少体内前列腺素的生成，从而减轻炎症反应。除

此之外，它还有效降低白细胞介素-1 和肿瘤坏死因

子-α 的产量，阻止白细胞在发炎部位聚集，进一步

减轻炎症[14]。阿达木单抗是一种免疫抑制剂，它的

独特之处在于能够特异性地结合肿瘤坏死因子-α，

阻止其与 p55 或 p75 受体相结合，以此减少炎症反

应。此外，阿达木单抗也有抑制免疫系统、修复受

损骨关节和软骨组织以及提升骨密度等功效，不仅

能够有效地减轻症状，还能够明显地提高患者日常

生活质量[15]。本研究运用这 2 种药物不同的药理作

用机制，尝试将其进行联用并探究对强直性脊柱炎

的治疗效果，获得了相当令人满意的治疗成果。研

究结果表明，采用阿达木单抗联合美洛昔康治疗方

案的患者总有效率高达 95.83%，显著优于单独使用

美洛昔康的对照组，其有效率仅为 83.33%。此外，

治疗组在改善躯体功能、降低疾病活动度、缓解主

要临床症状以及提升生活质量等方面均显著优于对

照组，而在不良反应发生率上，两组之间未观察到

显著差异，提示阿达木单抗与美洛昔康的联用能够

产生“1＋1＞2”的协同效应，这将带来更佳的疗效，

且无需担忧更多不良反应，成为一种既安全又有效

的治疗途径。 

强直性脊柱炎是一种慢性、进行性的炎症病变，

其发生与Th17/Treg细胞平衡状态的失调密切相关。

在正常状态下，Treg 细胞和 Th17 细胞之间存在动

态平衡，它们各自发挥免疫调节功能，确保免疫系

统的稳定。然而，当 Treg 细胞的数量和功能受到抑

制时，Th17 细胞的数量和活性就会增加，导致炎症

反应发生，如关节疼痛、僵硬、脊柱变形等症状[16-17]。

因此，通过调节 Th17/Treg 细胞的平衡状态，可以

有效地治疗强直性脊柱炎。本研究结果显示，两组

患者 Th17 占比和 Th17/Treg 比值均较治疗前明显

下降，而 Treg 占比较治疗前明显上升，且治疗组在

各指标改善方面均要明显优于对照组，说明阿达木

单抗与美洛昔康的联用可调节 Th17/Treg 细胞平衡

状态，从根本上治疗并缓解强直性脊柱炎。 

Caspase-1 是一种负责细胞凋亡的酶，在受到外

界刺激时，如微生物感染或自身免疫反应等，

Caspase-1 的激活和表达水平会增加，从而导致炎症

反应的加剧，这与强直性脊柱炎的发病机制密切相

关。目前，Caspase-1 抑制剂正成为治疗强直性脊柱

炎的新型药物之一[18]。PTX3 是一种普遍存在于哺

乳动物体内的蛋白质，具有抑制炎症反应、血管重

塑以及调节炎症等多种生物学功能。相关研究结果

显示，强直性脊柱炎患者的血清或血浆里 PTX3 的

水平能够明显上升，推测可能是通过抑制炎症反应

和血管生成来影响病情发展[19]。sTRAIL 是一种肿

瘤坏死因子超家族成员，可以诱导细胞凋亡，与强

直性脊柱炎之间存在密切关系，在强直性脊柱炎患

者血清中，sTRAIL 的表达水平升高，可能与炎症和

免疫反应有关[20]。本研究结果显示，治疗组血清

Caspase-1、PTX3 和 sTRAIL 水平均较治疗前显著

降低，且治疗后治疗组在各指标改善方面均要明显

低于对照组，说明阿达木单抗联合美洛昔康能够更

好地从血清学水平改善强直性脊柱炎患者体内的炎

症和免疫反应，降低对机体的内在损伤。 

综上所述，阿达木单抗与美洛昔康联合治疗强

直性脊柱炎效果显著，不仅能大幅改善患者的躯体

功能、疾病活动度及生活质量，还能有效促进

Th17/Treg 平衡状态的恢复及血清学指标的改善，具

有较高的临床推广价值。 
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