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#治疗类风湿性关节炎的远期疗效以及安全性$方法
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检索小剂量

糖皮质激素治疗类风湿性关节炎的随机临床试验结果$用
VIH/56*:&

软件对入选的文献进行
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分析$结果
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#评分和握力比较差异无统计学意义$结论
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小剂量糖皮质激素

治疗类风湿性关节炎远期疗效较好且不会引起不良反应$
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类风湿关节炎$

V"

%是一种原因不明的全身性自身免疫性

疾病#临床上大部分患者表现为慢性或急性进行性的骨关节破

坏#可导致受累关节强直*畸形甚至功能丧失#严重影响患者生

活质量'

V"

患者应用糖皮质激素可迅速缓解关节症状'但

传统观念认为#糖皮质激素不良反应大#不应单用激素治疗

V"

'近十多年来#许多文献提示小剂量糖皮质激素能有效且

安全地控制
V"

'本文应用
#I75

分析方法对应用小剂量糖皮

质激素治疗
V"

的临床资料进行合并分析#为临床应用提供实

践依据'

@

!

资料与方法
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研究类型
!

随机及临床对照试验'

@:A

!

研究对象
!

纳入符合美国风湿病学会
'CGF

年提出的类

风湿关节炎修订的诊断标准的患者#年龄*性别不限'

@:B

!

干预措施
!

实验组给予小剂量糖皮质激素口服或肌注#

对照组仅予安慰剂或者与改善病情抗风湿药$

W#"VWE

%联合

应用'

@:C

!

疗效判断
!

$
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%有效性评估!采用美国风湿病学会$

"%V

%

标准判断疗效#无效!临床症状*体征及实验室指标改善小于

4)[

&改善!临床症状*体征及实验室指标改善
4)[

%

()[

&显

效!临床症状*体征及实验室指标改善大于
()[

%

F)[

&有效!

临床症状*体征及实验室指标改善
F([

以上'$

&
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d

线检查骨

和关节的变化!按
d

线检查骨关节
(

级分期#以分级有无加减

级别为标准&或者采用
-35=

J

方法#包括骨质侵蚀分数和关节

狭窄分数#二者之和为
-35=

J

分数'$

4

%功能变化!记录握力*

关节肿胀指数*关节压痛指数等#患者功能残疾自我评价使用

健康评定问卷$
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文献质量的评估
!

由
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位作者共同对查阅所得文献的质

量进行评估#包括科研设计方法*盲法的采用及质量*是否随机

及随机质量等'并按
%BK3=56I%BOO59B=578B6

提供的标准划分

随机对照试验或临床对照试验!凡文献中提到,随机分配受试

者-#则为随机对照试验$
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%#若

未提到,随机分配受试者-的对照试验#则为临床对照试验
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统计学处理
!

采用
%BK3=56I

协作网提供的
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软件'计数资料采用优势比$
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%表示'对入选文献的研究效应量进

行异质性检验#
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时说明各研究效应量为同质#选用固

定效应模型&反之#选用随机效应模型'选择
PH

值以及
C([

%X

为效应综合尺度标准#并计算总效应测定结果#以
A
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文献概况
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经过筛选#共纳入
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篇文献(
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'所有随机

对照研究均无随机方法的具体描述#纳入本文
#I75

分析的
'*

篇文献共报道了
'C&'

例类风湿性关节炎患者#基线情况均交

代清楚'
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数据合并分析
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临床缓解率
!
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篇文献中有
C

篇在治疗后分别采用

"%V

标准和骨关节
d

线检查评价了临床缓解率和骨关节改变

情况'临床缓解率异质性检验
A

$

):))))'

#各研究间有统计

学异质性#选用随机效应模型#计算合并
PH

值为
':()

#

C(

计

学异质性#选用随机效应模型#计算合并
PH

值为
':()

#

C([%X

为
':'G

%

':C&

#总效应测定结果
DZ4:&G

#

AZ):))'

'说明采

用小剂量激素治疗的治疗组临床缓解率高于对照组#差异有统

计学意义'但去除一项质量较低的研究#重新分析#

PH

值和

C([%X

分别为
':*G

*

':'(
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#
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#差异仍具有统计

学意义#表明该组结果稳定性较高'漏斗图显示基本对称#不

能认为存在发表偏倚'
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关节功能
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问卷
!
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篇文献评价了
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#异质

性检验分别为
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#所以#选择随机效应模型'总效

应测定结果
DZ4:&4

#
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#差异无统计学意义'
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握力
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仅
&

篇文献测试了握力#两篇文献的
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值
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C([%X
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'总效应测定结果
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#差异无统计学意义'

A:A:C

!

抑制骨关节破坏作用

A:A:C:@

!

骨关节
d

线改善率
!

F

篇文献观察了小剂量激素治

疗后抑制骨关节破坏作用率#异质性检验
AZ):))'

#各研究间

有统计学异质性'选用随机效应模型#计算合并
PH

值为

):GF

#

C([%X

为
):22
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#总效应测定结果
DZ):CC

#
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'说明采用小剂量激素治疗的治疗组骨关节破坏率明显

低于对照组#但此差异无统计学意义'将其中
'

篇质量较差的

文献去除#重新分析#

PH
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C([%X

分别为
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和
):2*

%
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#
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#以总有效率的
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值为横坐标#以
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%

为纵坐标绘制的漏斗图显示不完全对称#可能存在发表偏倚'
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评
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篇文献的
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值$
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和
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'

合并
PH

值为
b(:G*

#

C([%X

为
b2:F4

%

b*:C(

'总效应测定

结果
DZ'&:G2

#

A

$
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'小剂量激素治疗组
-35=

J

评分

明显高于对照组#差异有统计学意义'

A:A:C:B

!

骨质侵蚀分数
!

有
4

篇文献观察了骨质侵蚀分数评

分#但
4

篇文献的
PH

值$

C([%X

%分别为
b'4:))

$
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%

b':C&
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*
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和
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'合并
PH

值为
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#

C([%X

为
b*:24
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b4:CC

'总效应测定结果
DZ

&*:4)

#

A

$
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'小剂量激素治疗组骨质侵蚀分数明显高

于对照组#差异有统计学意义'

A:A:C:C

!

关节狭窄分数
!

有
4

篇文献观察了关节狭窄分数#

4

篇文献的
PH

值$

C([%X

%分别为
b*:))

$

bG:42

%

):42

%*

b':F)

$

b4:(F

%

):'F

%和
b':))

$

b':&C
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b):'F

%#但权重分

别为
):*&[

*

&:&C[

和
CF:&C[

'合并
PH

值为
b':)4

#

C([

%X

为
b':4'

%

b):F(

'总效应测定结果
DZF:'4

#

A
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'小剂量激素治疗组关节狭窄分数明显高于对照组#差异有

统计学意义'

A:B

!

不良反应
!

糖皮质激素的不良反应已为人们所了解和重

视#本次分析的
'*

篇文献均提及不良反应观察结果#报道的不

良反应较多#包括了类肾上腺皮质机能亢进症#诱发及加重感

染#溃疡#骨质疏松并发骨折#神经*精神系统并发症#肌病等'

仅有
*

篇文献提供了诸如不良反应例数等详细资料#

#I75

分

析结果显示差异无统计学意义#相对危险度和
C([%X

分别为

VV):FC

*

C([%X

!

):((

%

':'4

$

AZ):&)

%'有
&

篇文献报道了

骨质疏松*骨折并发症的发生率#

#I75

分析结果显示差异无统

计学意义$

AZ):G&

%'另外#有文献报道常见的不良反应如类

固醇溃疡*感染等与糖皮质激素累积剂量相关'小剂量糖皮质

激素很少引起非糖尿病患者发生糖尿病#其他大部分文献因未

提供诸如不良反应发生例数等详细资料#故未能做进一步的

分析'

B

!

讨
!!

论

V"

是以全身多个滑膜关节进行性破坏性病变为特征的

自身免疫性疾病#大多数
V"

患者病程迁延#

V"

发病头
&

%

4

年的致残率较高#如不及早合理治疗#

4

年内关节破坏达
F)[

'

积极*正确的治疗可使
G)[

以上的
V"

患者病情缓解#只有少

数最终致残'

应用
W#"VWE

治疗
V"

虽能缓解疼痛*减轻或延缓炎症

的发展#但在治疗过程中经常发生白细胞减少*肝功能损害等

不良反应#一定程度上限制了该类药物的广泛应用'近
')

年

来#一些临床观察结果支持长期小剂量糖皮质激素的应用#尤

其对早期
V"

患者效果显著'小剂量激素使
V"

患者获益的

可能机制是通过糖皮质激素受体$

a%V

%介导的经典的基因组

机制#即调控
'[

的基因表达来完成抗炎及免疫调节作用'但

除了较多的动物或细胞的基础实验研究外#临床研究报道多数

为回顾性总结#普遍均缺乏严格的科研设计和大样本的临床观

察#因此还不能成为循证医学的治疗证据'本研究通过
#I75

分析#对具有相同目的的多个独立研究结果进行了结构和系统

的综合'

糖皮质激素的不良反应有类肾上腺皮质机能亢进症#诱发

及加重感染#溃疡#骨质疏松并发骨折#神经*精神系统并发症#

肌病等'本
#I75

分析显示小剂量激素治疗组的不良反应与

对照组比较差异无统计学意义'表明应用小剂量糖皮质激素

安全性较好'
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