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英夫利西单抗治疗克罗恩病的疗效观察
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　　［摘要］　目的　探讨英夫利西单抗治疗克罗恩病的疗效。方法　收集第二军医大学长海医院２００７年１２月至２００９年
２月符合诊断标准的克罗恩病患者１８例，使用英夫利西单抗进行治疗（５ｍｇ／ｋｇ静滴０、２、６周，以后每８周１次，维持４６周），２

周后观察疗效。结果　使用英夫利西单抗治疗２周后，患者腹痛、腹泻等症状明显缓解，全身营养状况改善迅速，并发症如瘘
管等均愈合良好，未出现明显不良反应，其中ＣＤＡＩ评分从３２１．５±３４．５降为９８．０±２５．１（Ｐ＜０．０５）；ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ）从４３．６±

１８．６（２５～７６）下降为６．８±３．１（Ｐ＜０．０５）。结论　英夫利西单抗治疗克罗恩病具有确切的近期疗效且有很好的安全性，但
远期疗效尚有待观察。
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　　克罗恩病（Ｃｒｏｈｎｄｉｓｅａｓｅ，ＣＤ）是一种病因尚未完全明

确的胃肠道慢性炎性肉芽肿性疾病，好发于回盲部，亦可在

消化道全段任何部位出现，累及管壁全层。临床上以腹痛、

腹泻、腹块、瘘管形成和肠梗阻为特点［１］。瘘管形成是克罗

恩病的临床特征之一，一般内科保守治疗效果不佳，而通过手

术切除病变肠段后亦容易复发，严重影响了患者的生活质量。

近年来ＴＮＦα拮抗剂英夫利西单抗（ｉｎｆｌｉｘｉｍａｂ）广泛应用于治

疗各种炎症性疾病，并且取得了不错的疗效，从而为治愈同类

疾病如炎症性肠病（ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｂｏｗｅｌｄｉｓｅａｓｅ，ＩＢＤ）特别是克

罗恩病带来了新的希望［２］。本研究收集了使用英夫利西单抗

治疗中、重度克罗恩病患者１８例，现报告如下。

１　资料和方法

１．１　临床资料　第二军医大学长海医院２００７年１２月至

２００９年２月间收治的入院患者，共１８例，均符合下列标准：

（１）根据 Ｍｅｎｄｅｌｏｆｆ诊断标准诊断为克罗恩病；（２）排除肠结

核等感染性疾病；（３）ＣＤＡＩ（克罗恩病活动指数）＞２２０。其

中男性１０例，女性８例，中位年龄３１．５岁（１８～４５岁）；５例

ＣＤＡＩ＞４５０。所有患者急性期均有明显的腹痛腹泻症状，并

发肠瘘４例、消化道出血８例、肠梗阻２例、腹腔脓肿１例。

所有患者均正规使用美沙拉嗪１年以上；１５例同时使用糖皮

质激素，其中５例泼尼松减量至５ｍｇ／ｄ即出现症状反复，２
例使用糖皮质激素疗效不佳、８例因出现激素不良反应如消

化性溃疡、骨质疏松等或不能耐受而放弃继续使用激素；５
例联合使用硫唑嘌呤，均因白细胞明显减少而停药。

１．２　治疗方法　所有患者急性期均禁食，全胃肠外营养，静脉

输注氟喹诺酮类抗生素联合甲硝唑２周。腹腔脓肿引流通畅

后，再使用英夫利西单抗（１００ｍｇ／瓶，ＣｉｌａｇＡＧ，瑞士），辅以补充

静滴维生素等。英夫利西单抗５ｍｇ／ｋｇ静滴０、２、６周，以后每８
周１次，维持４６周。使用２周后观察疗效。２周前后均查血常

规、红细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、腹部ＣＴ等，并再次

进行ＣＤＡＩ评分：＜１５０为静止期，≥１５０为活动期，１５１～２２０为

轻度，２２１～４５０为中度，＞４５０为重度。

１．３　统计学处理　用ＳＰＳＳ１１．０软件，组间比较采用ｔ检验。

２　结　果

　　１８例患者均是在使用常规药物治疗效果不佳后予以英

夫利西单抗治疗，使用英夫利西单抗治疗２周后，患者腹痛、

腹泻等症状明显缓解，全身营养状况改善迅速，并发症如瘘

管等均愈合良好（图１），未出现明显不良反应，并且各项检验

结果亦基本恢复正常（表１）。其中ＣＤＡＩ评分从３２１．５±

３４．５降为９８．０±２５．１（Ｐ＜０．０５）；ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ）从４３．６±
１８．６（２５～７６）降为６．８±３．１（Ｐ＜０．０５）。

３　讨　论

　　ＴＮＦα是强有力的促炎因子，阻断 ＴＮＦα被证明能有

效治疗许多自身免疫性疾病和慢性炎症性疾病，包括炎症性

肠病［３］。英夫利西单抗是一种对抗ＴＮＦ的嵌合性单克隆抗

体，与ＴＮＦα有很高的亲和力，从而抑制其生物活性，并可

诱导分泌ＴＮＦα的免疫细胞凋亡。以往中、重度克罗恩病

患者需使用糖皮质激素或免疫抑制剂诱导缓解症状，但很多

患者容易出现激素依赖或激素抵抗，且用激素行长期维持治

疗并不能减少复发，还会产生骨质疏松、消化性溃疡、继发感

染等不良反应；而长期使用免疫抑制剂可能出现骨髓抑制等

严重的不良反应，且免疫抑制剂起效缓慢，不利于迅速缓解

急性期症状。
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图１　治疗前后体表和ＣＴ影像图

Ａ：治疗前，体表示脓肿破溃；Ｂ：治疗前，腹部ＣＴ提示近中线处见不规则软组织密度影向前突出，肠管与包块分界不清，结构紊乱，横结肠可见扩张积气（箭头

提示瘘管与外界相通）；Ｃ：治疗后，体表示瘘管完全愈合；Ｄ：治疗后，腹部ＣＴ提示局部炎症消失，瘘管愈合（箭头提示瘘管完全愈合，与外界不相通）

表１　英夫利西单抗治疗克罗恩病用药前后比较

症状 用药前 用药２周后

腹痛 中～重度 缓解

排便次数 １０余次 １～２次
血便 有 无

发热 ３８．５～３９℃ 无

体质量 减轻５～１０ｋｇ 不再减轻或有所增加

并发症 有 改善

ＣＤＡＩ ２３０～４７０ ＜１５０
ＥＳＲｖ／（ｍｍ·ｈ－１） ２５～７６ ＜１０
ＣＲＰρＢ／（ｍｇ·Ｌ－１） ２３～２９．２ ＜１

　ＣＤＡＩ：克罗恩病活动指数；ＥＳＲ：红细胞沉降率；ＣＲＰ：Ｃ反应蛋白

　　最新研究认为英夫利西单抗是治疗克罗恩病最有效的

生物制剂［４］，不仅对活动性病变，且对维持治疗和瘘管愈合

均有良好疗效［５６］。英夫利西单抗能在短时间内缓解症状，

且能维持缓解病情。在一项随机临床对照研究中，１０８例克

罗恩病患者随机接受英夫利西单抗或安慰剂治疗（无效患者

可以接受开放式的英夫利西单抗的输注，所有有效的患者最

终将再次分组、每８周１次接受英夫利西单抗或安慰剂治

疗），结果显示英夫利西单抗治疗组临床缓解率明显高于安

慰剂组（分别为８１％和１７％），观察４４周后发现，这种缓解效

果可以通过反复使用英夫利西单抗维持［３］，英夫利西单抗的

出现给使用激素和（或）免疫抑制剂治疗症状控制不佳的患

者带来了福音。英夫利西单抗的一般推荐剂量为５ｍｇ／ｋｇ
或１０ｍｇ／ｋｇ，静滴０、２、６周，以后每８周１次，维持４６周，约

５８％患者在使用２周后症状明显改善［７］。本组资料中１８例

患者病程较长（均超过１年），ＣＤＡＩ均＞２２０，正规使用美沙

拉嗪、激素或联合免疫抑制剂诱导缓解症状疗效不佳，严重

影响其生活质量，按程序予以英夫利西单抗治疗２周后，腹

痛、腹泻症状迅速缓解，全身营养状况明显改善，并发症如瘘

管等很快愈合，各项检验结果基本恢复正常。其中ＣＤＡＩ评

分从３２１．５±３４．５降为９８．０±２５．１（Ｐ＜０．０５）；ＥＳＲ（ｍｍ／

ｈ）从４３．６±１８．６（２５～７６）降为６．８±３．１（Ｐ＜０．０５），表明英

夫利西单抗治疗克罗恩病有确切疗效。

　　过敏反应、一过性肝酶异常、继发感染等是目前英夫利

西单抗主要的不良反应，近期有文献报道使用英夫利西单抗

１年以上，发生恶性肿瘤，尤其是肝脾 Ｔ细胞淋巴瘤的危险

性增加［８］，但部分患者在使用英夫利西单抗的同时，配伍使

用或曾经使用免疫抑制剂，恶性肿瘤发病率与每年的基础流

行病学资料相比无统计学差异［９］，故ＴＮＦα抑制剂与恶性肿

瘤的相关性尚不确切。本组资料中的１８例患者使用后均未

发生明显不良反应，尚需进一步临床观察。

　　英夫利西单抗在我国一直未得到广泛应用的原因可能

与其费用昂贵有关（每支折合人民币约６６３０元），４６周费用

约合人民币１２万元～１８万元。但中、重度克罗恩病患者需

长期服用美沙拉嗪、免疫抑制剂维持缓解，急性期需多次住

院，且结合流行病学，克罗恩病发病高峰年龄为１５～２５岁，

患者可能会因疾病丧失工作能力，从而失去自身发展的机

会。英夫利西单抗能快速缓解症状，结合效价比，费用接近，

值得推荐使用。
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