
８９

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年１１月５日 第３０卷第２１期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．２１牞Ｎｏｖｅｍｂｅｒ５牞２０２１

基金项目：河北省中医药管理局中医药类科研计划课题犤２０１９００３犦。
第一作者：高天慈，男，在读硕士研究生，研究方向为中医药疗法治疗骨伤科疾病，（电子信箱）ｔｖｋｆｇｋ＠１６３．ｃｏｍ。

△通信作者：杜双庆，男，硕士研究生，教授，主任医师，研究方向为中医药疗法治疗骨伤科疾病，（电子信箱）ｌｉｕ６８６７＠１２６．ｃｏｍ。

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－４９３１．２０２１．２１．０２５

鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释片治疗膝骨关节炎临床研究
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摘要：目的 探讨鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释片治疗膝骨关节炎的疗效，以及对患者膝关节活动度的影响。方法 选取医院２０１９年５月
至２０２０年１月收治的膝骨关节炎患者９０例，随机分为观察组和对照组，各４５例。两组患者均予双氯芬酸钠缓释片治疗，观察组患者
加用鹤膝膏，均以４周为１个疗程，连续治疗３个疗程。结果 观察组的总有效率为８８．８９％，显著高于对照组的７１．１１％（Ｐ＜０．０５）。与对
照组比较，观察组患者治疗后的中医证候牗包括肿胀、疼痛、僵硬、跛行牘积分显著更低（Ｐ＜０．０５）；膝关节活动度牗包括屈曲度、伸直度、
屈伸弧度牘显著更高（Ｐ＜０．０５）；炎性因子包括基质金属蛋白酶３（ＭＭＰ－３）、白细胞介素８（ＩＬ－８）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）水平均
显著更低（Ｐ＜０．０５）。治疗期间，观察组和对照组不良反应发生率相当（１３．３３％比８．８９％，Ｐ＞０．０５）。结论 鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释

片治疗膝骨关节炎疗效较好，可改善患者的中医证候积分，提高膝关节活动度，降低机体炎性因子水平，且治疗安全性良好。
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膝骨关节炎是骨科临床常见的一种以退行性病理

改变为基础的慢性炎性疾病，好发于中老年人群，表现

为膝关节处肿胀、疼痛，膝盖红肿，关节僵硬等症状犤１犦。若

不进行有效治疗，症状会进一步加重，出现关节腔积液、弹

响、关节畸形等犤２－３犦。目前，主要采用药物对症治疗，以缓

解膝关节处的肿胀与疼痛感。双氯芬酸钠为经典的非甾

体抗炎药，有明显的镇痛、消炎及解热作用，也是临床常

用的骨关节炎、腰背疼痛、肩周炎等慢性炎性疾病的治

疗药物犤４－５犦。其在膝骨关节炎的治疗中虽有一定效果，

但仅可缓解表观症状，不能从病因上根治。中医学认为，

骨性关节炎的发生与患者机体肝肾亏虚、气血淤滞、经

络不通等因素有关，中医理论通过辨证论治直达病机，

采用针对性治疗手段发挥良好的治疗作用犤６－７犦。本研究

中探讨了自拟鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释片治疗膝骨

关节炎的疗效，以及对患者膝关节活动度的影响。现报

道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：经诊断确诊为膝骨关节炎，符合中华医

学会骨科学分会《骨关节炎诊疗指南（２０１８版）》中相关

·临床研究·
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组别

观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２５／２０
２１／２４
０．７１１
０．３９９

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５１．８７±９．９２
５１．０７±９．１９
０．３９７
０．６９２

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．０９±２．５４
２２．４３±２．６５
０．６２１
０．５３６

病程

（Ｘ±ｓ，月）

５．２７±１．８７
５．８９±１．９８
１．５２７
０．１３０

高血压

９
１０

高脂血症

８
６

０．４０６
０．８１６

糖尿病

９
７

肿胀 疼痛 僵硬 跛行

基础合并症（例）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４５）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝４５）

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４和表５同。
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观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２．４５±０．４９
２．３９±０．５３
０．５５８
０．５７９

治疗后

０．７６±０．２９

０．９４±０．３３

２．７４９
０．００７

治疗前

２．５６±０．４１
２．５０±０．４７
０．６４５
０．５２０

治疗后

０．６１±０．３６

０．９０±０．３８

３．７１６
０．０００

治疗前

２．４２±０．４４
２．３７±０．４３
０．５４５
０．５８７

治疗后

０．６７±０．３２

０．９５±０．３９

３．７２３
０．０００

治疗前

２．４０±０．４６
２．４９±０．４９
０．８９８
０．３７１

治疗后

０．５１±０．２１

０．８０±０．３３

４．９７３
０．０００

表３ 两组患者中医证候积分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝４５）
Ｔａｂ．３ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＴＣＭ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｐｏｉｎｔ，ｎ＝４５）

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４５犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝４５犦

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

显效

２４（５３．３３）

１９（４２．２２）

有效

１６（３５．５６）

１３（２８．８９）

无效

５（１１．１１）

１３（２８．８９）

总有效

４０（８８．８９）

３２（７１．１１）

４．４４４
０．０３５

诊断标准犤８犦；表现为膝关节肿胀、疼痛、僵硬，跛行等；对

本研究中治疗药物无过敏反应；依从性良好，能配合治

疗。本研究方案经医院医学伦理委员会批准，患者或家

属签署知情同意书。

排除标准：并发全身其他骨科疾病；自身免疫性疾病、

炎性疾病；入组前接受其他治疗药物干预；肝、肾功能衰

竭；妊娠期或哺乳期；基础资料、临床检测资料不完整。

脱落／剔除标准：未严格按本研究中的治疗方案接受
治疗；病情发生变化需调整治疗方案；中途自愿退出研究。

病例选择与分组：选取我院２０１９年５月至２０２０年
１月收治的膝骨关节炎患者 ９０例，随机分为观察组和
对照组，各 ４５例。两组患者一般资料比较，差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法

对照组患者口服双氯芬酸钠缓释片犤亚宝药业集团
股份有限公司，国药准字Ｈ２０１０３７３７，规格为每片０．１ｇ
（按 Ｃ１４Ｈ１０Ｃｌ２ＮＮａＯ２计）犦，每次 １片，每日 １次，须整片
用温水吞服。观察组患者在对照组治疗基础上加用鹤膝

膏牗组方：当归４５ｇ，红花３０ｇ，威灵仙３０ｇ，土茯苓３０ｇ，大
戟３０ｇ，天花粉３０ｇ，白头翁３０ｇ，泽泻３０ｇ，商陆３０ｇ，
防风１５ｇ，白芷１５ｇ，姜黄１５ｇ，制没药１０ｇ，制乳香１０ｇ，
以上药物均来自河北省中医院中药房），将上述

药物加入香油中炸取药料，再入黄蜡成膏，于患处外

敷，隔日 １次。两组患者均以 ４周为 １个疗程，连续
治疗 ３个疗程。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：治疗开始前、疗程结束后对患者的主要

中医证候进行评分，包括肿胀、疼痛、僵硬、跛行。根据证

候程度分为无、轻、中、重４个等级，采用四级评分法分
别计为０，１，２，３分。分值越低，证候越轻。采用ＴＭＧ－Ｓ１
型肌肉状态测试分析仪（北京环球健友科技有限公司）

测量膝关节活动度，包括屈曲度、伸直度、屈伸弧度，测

量方法按设备说明书要求进行。分别于治疗开始前、疗

程结束后采集患者空腹静脉血各３ｍＬ，加入含有枸橼酸
钠的抗凝管中，采用Ｃ４００型台式多功能高速离心机（湖
南湘仪离心机设备有限公司）离心（转速为５０００ｒ／ｍｉｎ）
１０ｍｉｎ，分离得血清样本。采用放射免疫荧光分析法检
测炎性因子水平，包括基质金属蛋白酶３（ＭＭＰ－３）、白
细胞介素８（ＩＬ－８）、肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α），检测仪
器为ＦＭ－ＰＣ型放射免疫荧光分析仪（青岛黄海医疗科
技有限公司），试剂盒购于苏州美伦生物科技有限公司，

操作步骤按试剂盒说明书进行。统计患者治疗期间的不

良反应发生情况，包括腹痛腹泻、头昏眩晕、胃烧灼感、

皮肤红肿等。

疗效判定犤９犦：显效，治疗后肿胀、疼痛、僵硬、跛行等

症状和体征减退至消失，膝关节活动度恢复正常；有

效，上述各项症状和体征均显著改善，膝关节活动度明

显好转；无效，上述症状和体征均无明显改善。总有效＝
显效＋有效。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。
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观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５４．４５°±７．４９°
５５．３９°±７．６９°

０．５８７
０．５５８

治疗后

１４９．３８°±１９．２９°

１３５．４４°±１７．３３°

３．６０６
０．００１

治疗前

１２．５６°±４．４１°
１３．５０°±４．４７°
１．００４
０．３１８

治疗后

３９．６１°±６．３６°

３１．９０°±６．１８°

５．８３２
０．０００

治疗前

４１．４２°±５．４４°
４２．３７°±５．４３°

０．８２９
０．４０９

治疗后

１１２．６７°±１３．３２°

１０２．９５°±１２．３９°

３．５８４
０．００１

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

６１．２３±７．１３
６０．４２±７．０９
０．５４０
０．５９０

治疗后

１９．２７±４．３２

２４．２６±４．８７

５．１４２
０．０００

治疗前

８２．９２±９．６５
８３．７５±９．７１
０．４０７
０．６８５

治疗后

４３．２７±５．９３

４８．２３±６．２７

３．８５５
０．０００

治疗前

１０８．３３±１１．９２
１１０．０５±１２．８５

０．６５８
０．５１２

治疗后

５９．４３±６．２９

６５．１６±７．０７

４．０６２
０．０００

屈曲度 伸直度 屈伸弧度

ＭＭＰ－３（μｇ／Ｌ） ＩＬ－８（ｎｇ／Ｌ） ＴＮＦ－α（ｎｇ／Ｌ）

表４ 两组患者膝关节活动度比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｋｎｅｅ ｒａｎｇｅ ｏｆｍｏｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）

组别

表５ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝４５犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝４５犦

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

腹痛腹泻

１（２．２２）

１（２．２２）

头昏眩晕

２（４．４４）

１（２．２２）

胃烧灼感

１（２．２２）

１（２．２２）

皮肤红肿

２（４．４４）

１（２．２２）

合计

６（１３．３３）

４（８．８９）

０．４５０
０．５０２
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组别

３ 讨论

膝骨关节炎的发生主要由患者的膝关节退行性病

变、外伤、过度劳累等因素引起，其中疼痛和关节活动受

限为主要症状犤１０犦。对于该病的治疗目前尚无特效治疗

药物，西医治疗多通过相应治疗药物缓解疼痛。双氯芬

酸钠为强效非甾体抗炎药物，通过抑制前列腺素合成，

从而产生镇痛、抗炎作用，是目前临床治疗骨关节炎、风

湿性关节炎、肩周炎等骨科慢性炎性疾病的常用药物，

虽可有效缓解疼痛，但停药后易复发，难以根治犤１１犦。

中医认为，膝骨关节炎属“骨痹”“膝痛”范畴，患者

肝肾亏虚、气血不足，加之外感风寒湿邪，导致机体精血

亏损、气滞血瘀、经络受阻。风寒湿邪侵入骨骼，导致筋

骨失养，脉络受阻，膝骨经络不通，不通则痛，引起膝关

节肿胀、疼痛、僵硬等症犤１２犦。中医认为，该病的病机主要

在于气血瘀滞、筋脉失养、经络不通，应以补益肝肾、活血

祛瘀、调经通络、祛风止痛、通利关节为主要治疗原则犤１３犦。

观察组采用鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释片治疗，患者的

临床疗效显著提升，表明鹤膝膏能进一步提高治疗效

果。方中当归补血活血、调经止痛，红花活血通经、散瘀

止痛，威灵仙祛风湿、通经络，共为君药，行气则可活血，

血活则关节通利犤１４犦；土茯苓除湿解毒、通利关节，大戟

和天花粉消肿散结，白头翁清热解毒、凉血消痈，共为臣

药犤１５犦；泽泻利水渗湿，商陆逐水消肿、解毒散结，防风通

络止痛，白芷散风除湿、通窍止痛、消肿祛瘀，姜黄破血

行气、通络止痛，共为佐药；制没药、制乳香散瘀定痛、活

血行气、消肿生肌，共为使药。全方君臣佐使，配伍合理，

共奏活血行气、祛瘀通络、散结止痛、强筋续骨、通利关

节之功效。因此，观察组患者治疗后的肿胀、疼痛、僵硬、

跛行等主要中医证候积分均显著低于对照组，表明鹤膝

膏外敷能改善患者的各项症状。

本研究结果显示，观察组患者的膝关节活动度牗包
括屈曲度、伸直度、屈伸弧度牘显著高于对照组，关节肿
胀、疼痛、僵硬等症状逐渐消退，膝关节活动受限得到显

著改善。膝骨关节炎的发生、发展是一个炎性反应参与

的过程，伴随着多种炎性反应介质水平的上升，其中

ＭＭＰ－３，ＩＬ－８，ＴＮＦ－α均为膝骨关节炎发病过程中的
代表性炎性反应因子，呈现高表达。本研究中，观察组患

者治疗后的 ＭＭＰ－３，ＩＬ－８，ＴＮＦ－α水平均显著低于
对照组，从分子生物学角度证实了鹤膝膏的辅助应用能

改善膝骨关节炎患者的炎性反应状态。现代药理学研究

表明，鹤膝膏中的土茯苓、白头翁、商陆等中药活性成分

具有解毒、抗炎作用，可抑制机体的炎性反应犤１６犦。在用

药安全性方面，观察组不良反应未显著增加，提示治疗

安全性良好。

综上所述，鹤膝膏联合双氯芬酸钠缓释片治疗膝骨关

节炎疗效较好，可改善患者的各项中医证候积分，提高膝

关节活动度，降低机体炎性因子水平，且治疗安全性良好。
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