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摘 要 目的：观察独活寄生汤联合硫酸氨基葡萄糖对膝骨性关节炎的疗效及安全性。方法：选取我院2015年12月－2016年4

月收治的膝骨性关节炎患者 86例，按照随机数字表法分为试验组和对照组，各 43例。对照组患者给予硫酸氨基葡萄糖片1～2

片，po（餐时），tid；试验组在此基础上给予独活寄生汤1剂，以水煎成200 mL，分早晚两次服用。两组患者均治疗28 d。观察两组

患者临床疗效，血清超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素（IL）-6水平，关节液基质金属蛋白酶

（MMP）-3、MMP-9 和 MMP-13 水平，并记录治疗过程中不良反应发生情况。结果：治疗前，两组患者 hs-CRP、TNF-α、IL-6、

MMP-3、MMP-9和 MMP-13水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，试验组患者总有效率（95.3％）明显高于对照组

（76.7％），差异有统计学意义（P＜0.05）。试验组患者 hs-CRP 水平明显降低，两组患者血清 TNF-α、IL-6水平及关节液 MMP-3、

MMP-9、MMP-13水平均明显下降，且试验组患者上述指标水平均明显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。试验组患者

不良反应发生率（7.0％）明显低于对照组（46.5％），差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：独活寄生汤联合硫酸氨基葡萄糖治疗膝

骨性关节炎疗效显著，且安全性较高。

关键词 膝骨性关节炎；独活寄生汤；肿瘤坏死因子α；白细胞介素-6；基质金属蛋白酶

Clinical Observation of Duhuo Jisheng Decoction Combined with Glucosamine Sulfate for Genual Osteoar-

thritis

LI Jian，FAN Weijun，SUN Peng（Dept. of Massage，the First Affiliated Hospital of Tianjin University of TCM，

Tianjin 300193，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe therapeutic efficacy and safety of Duhuo jisheng decoction combined with glucosamine

gulfate for genual osteoarthritis. METHODS：Totally 86 patients with genual osteoarthritis selected from our hospital during Dec.

2015-Apr. 2016 were divided into trial group and control group according to random number table，with 43 cases in each group.

Control group was given Glucosamine sulfate tablets 1-2 tablet，po（at mealtime），tid. Trial group was additionally given Duhuo

jisheng decoction，one dose a day，decocting 200 mL with water，morning and evening at twice，on the basis of control group.

Both groups received treatment for 28 d. Clinical efficacies of 2 groups were observed as well as the levels of hs-CRP，TNF-α，

IL-6，MMP-3，MMP-9 and MMP-13. The occurrence of ADR was recorded during treatment. RESULTS：Before treatment，there

was no statistical significance in hs-CRP，TNF-α，IL-6，MMP-3，MMP-9 and MMP-13 between 2 groups（P＞0.05）. After treat-

ment，total response rate of trial group（95.3％）was significantly higher than that of control group（76.7％），with statistical signif-

icance （P＜0.05）. The level of hs-CRP in trial group was significantly lowered，and the levels of TNF-α and IL-6，MMP-3，
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膝骨性关节炎是骨伤科常见的退行性骨性关节病，

以关节软骨损害为主要表现。随着人口老龄化趋势的

加重，老年膝骨性关节炎患者日益增多，膝骨性关节炎

的临床表现主要为关节疼痛、畸形和功能受限，对患者

的日常生活造成严重影响[1]。膝骨性关节炎的发病机制

尚不明确，也没有确切的治疗标准。全膝关节置换术是

终末期膝骨性关节炎有效的治疗方法；中医药治疗在

早、中期膝骨性关节炎治疗中也显示出显著优势[1]。近

年来研究发现，膝骨性关节炎的发病与多种细胞因子有

关，如超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）、肿瘤坏死因子 α

（TNF-α）等，常采用独活寄生汤联合方案进行治疗，但疗

效欠佳[2]。硫酸氨基葡萄糖片具有修复滑膜软骨和营养

的作用。因此，本研究观察了独活寄生汤联合硫酸氨基

葡萄糖对膝骨性关节炎的疗效及安全性，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合《中医病证诊断疗效标准》[3]中膝

骨性关节炎的诊断标准者；（2）1个月内多次出现膝关节

疼痛；（3）双膝关节X线摄片示骨赘形成；（4）晨僵时间

≤0.5 h；（5）膝关节活动可感觉骨摩擦或骨响声；（6）年

龄＞50岁。

排除标准：（1）合并感染性疾病、凝血功能障碍或

心、肝、肾等重要脏器疾病者；（2）膝关节严重内、外翻或

存在膝关节屈曲挛缩者；（3）急性膝关节损伤或局部皮

肤发生破溃者。

1.2 研究对象

选取我院2015年12月－2016年4月收治的膝骨性

关节炎患者86例为研究对象，按照随机数字表法分为试

验组和对照组，各 43例。其中，试验组患者男性 20例，

女性23例；年龄56～78岁，平均年龄（62.3±11.5）岁；平

均病程（4.1±1.2）年；16例左膝，20例右膝，7例双膝。

对照组患者男性21例，女性 22例；年龄 52～74岁，平均

年龄（65.7±12.6）岁；平均病程（4.2±1.6）年；17例左膝，

21例右膝，5例双膝。两组患者一般资料比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方案经医

院医学伦理委员会审核批准，所有患者均知情同意并签

署知情同意书。

1.3 治疗方法

对照组患者给予硫酸氨基葡萄糖片[新兴同仁药业

有限公司，批准文号：国药准字H20041317，规格：0.314

g（相当于硫酸氨基葡萄糖 0.25 g）]1～2片，po（餐时），

tid；试验组患者在此基础上给予独活寄生汤（党参20 g、

桑寄生 20 g、独活 15 g、杜仲 15 g、当归 15 g、茯苓 15 g、

怀牛膝 15 g、白芍 15 g、熟地黄 15 g、防风 10 g、川芎 10

g、秦艽 10 g、肉桂 6 g、细辛 6 g、甘草 6 g，水煎。根据患

者表征，夹寒者加干姜和附子，夹湿者加苍术和防己）1

剂，以水煎成 200 mL，分早晚两次服用。两组患者均治

疗28 d。

1.4 疗效判定与观察指标

（1）比较两组患者临床疗效[3]——痊愈：膝关节症状

完全消失，活动正常；显效：疼痛基本消失，活动基本正

常；有效：膝关节症状明显好转，活动有轻微限制；无效：

膝关节症状无明显改善或恶化。总有效＝治愈+显效+

有效。（2）观察两组患者治疗前后 hs-CRP、TNF-α、白细

胞介素（IL）-6等指标水平。hs-CRP采用免疫比浊法测

定，TNF-α、IL-6采用放射免疫分析法测定。（3）观察两组

患者关节液基质金属蛋白酶（MMP）-3、MMP-9和MMP-

13水平。局部麻醉，采集患肢内侧膝眼处关节液 3～5

mL，以离心半径 13 cm、转速 2 000 r/min 离心 10 min 后

取上清液，－70 ℃贮存，备用。采用放射免疫分析法测

定。（4）记录两组患者治疗过程中不良反应发生情况。

1.5 统计学方法

应用SPSS 19.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以例数或率表示，

采用χ2检验；等级资料采用秩和检验。P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效比较

试验组患者总有效率（95.3％）明显高于对照组

（76.7％），差异有统计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患者临床疗效比较[例（％％）]

Tab 1 Comparison of clinical efficacies between 2 gr-

oups [case（％％）]

组别
试验组
对照组

n

43

43

痊愈
22（51.2）＊

12（27.9）

显效
12（27.9）

11（25.6）

有效
7（16.3）

10（23.3）

无效
2（4.7）＊

10（23.3）

总有效
41（95.3）＊

33（76.7）

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较

治疗前，两组患者hs-CRP、TNF-α和 IL-6水平比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，对照组患者

TNF-α、IL-6水平以及试验组患者hs-CRP、TNF-α和 IL-6

水平均明显下降，且试验组患者上述指标水平均明显低

于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

2.3 两组患者治疗前后关节液 MMP-3、MMP-9 和

MMP-13水平比较

MMP-9，MMP-13 in 2 groups were decreased significantly；above indexes of trial group were significantly lower than those of con-

trol group，with statistcal significance（P＜0.05）. The incidence of ADR in trial group（7.0％）was significantly lower than control

group（46.5％），with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Duhuo jisheng decoction combined with glucosamine

gulfate shows good therapeutic efficacy for genual osteoarthritis with good safety.

KEYWORDS Genual osteoarthritis；Duhuo jisheng decoction；TNF-α；IL-6；MMP
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治疗前，两组患者关节液MMP-3、MMP-9和MMP-

13水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，

两组患者上述指标水平均明显降低，且试验组患者明显

低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者治疗前后关节液MMP-3、MMP-9 及MMP-13 水平比较（x±±s，ng/mL）

Tab 3 Comparison of MMP-3，MMP-9 and MMP-13 levels between 2 groups before and after treatment（x±±s，ng/mL）

组别

试验组
对照组

n

43

43

MMP-3

治疗前
178.58±48.69

190.23±47.57

治疗后
88.39±46.32＊#

129.57±67.58＊

MMP-9

治疗前
79.59±31.21

77.58±24.81

治疗后
38.12±11.45＊#

57.06±31.24＊

MMP-13

治疗前
280.17±15.37

272.39±13.67

治疗后
159.28±45.35＊#

206.03±67.35＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

表2 两组患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of hs-CRP，TNF-α and IL-6 levels between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

试验组
对照组

n

43

43

hs-CRP，mg/L

治疗前
10.02±3.26

9.95±2.64

治疗后
7.01±1.63＊#

8.29±1.56

TNF-α，pg/mL

治疗前
9.03±0.61

8.96±1.26

治疗后
4.02±0.16＊#

6.48±5.03＊

IL-6，ng/L

治疗前
3.95±0.64

4.02±0.61

治疗后
1.82±0.26＊#

2.62±1.34＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.4 不良反应

治疗过程中，两组患者常见的不良反应为头晕、便

秘、恶心呕吐等，症状较轻，均未进行处理，自行缓解。

试验组患者不良反应发生率（3例，7.0％）明显低于对照

组（20例，46.5％），差异有统计学意义（P＜0.05）。

3 讨论
近年来，膝骨性关节炎发病率呈逐渐上升趋势，临

床认为其与关节损伤、患者体质量、饮食营养和气候变

化等因素均有一定的相关性，其发病机制为关节软骨受

损，引起软骨局灶性变化和骨质增生，致肌肉萎缩甚至

无力[4]。相关研究表明，无菌性滑膜炎与关节软骨退变

相关，体内细胞因子和炎症介质水平的变化引起机体的

异常炎症反应，降解和破坏软骨基质[5]。临床多采用口

服非甾体抗炎药治疗，该类药物具有消炎止痛、缓解症

状等作用，起效快，但胃肠道副反应较大，部分患者难以

耐受，病情易反复发作，致膝关节畸形，对患者的心理和

生活质量造成严重影响。因此，如何提升治疗效果，降

低疾病复发率和不良反应发生率是治疗膝骨性关节炎

的关键。

现代中医理论认为，膝骨性关节炎属于“痹症”范

畴，常因筋骨俱损、肝肾损伤，加上风寒入侵等外部因

素，形成痹症。中医对膝骨性关节炎的治疗以祛湿通

络、补气血为主要原则[6-7]。独活寄生汤出自唐代孙思邈

的《备急千金要方》，主要组分包括桑寄生、熟地黄、杜

仲、当归、党参、独活和肉桂等。其中，桑寄生有祛风湿、

强筋骨和益肾之功效；茯苓具有补脾之功效；细辛则具

有祛风止痛、解表散寒之功效[8]；熟地黄、杜仲等具有补

肝益肾、壮骨强筋之功效；党参、甘草等具有补气扶脾之

功效；独活具有伏风、补肾之功效；肉桂等归于肝肾，具

有祛寒之功效；各组分中，独活为君药，甘草为使药，诸

药合用，共奏祛风湿、补肝肾和止痛之功[9]。

膝骨性关节炎属于无菌性炎症，关节局部炎症因子

的大量分泌，长期作用于软骨组织和基质，致骨组织损

伤[10]。例如，TNF-α能够抑制软骨胶原蛋白的合成，促进

破骨因子分泌，致软组织损伤严重。MMP对细胞外蛋

白多糖、Ⅲ型胶原等物质具有降解作用，破坏胶原和蛋

白多糖构成的网状结构，将间质胶原酶激活，促进软骨

细胞基质降解，破坏拱形结构的软骨失去弹性，引起关

节肿痛，在高强度应力负荷持续作用下导致关节软骨进

行性破坏[11]。研究还发现，TNF-α能够与 IL共同作用，加

重软骨组织炎症，抑制软骨糖蛋白合成，促进基质微分

子降解[12]。MMP-3是MMP家族重要成员，骨性关节炎

患者血清MMP-3水平显著高于健康人群，且该指标的

升高可能与TNF-α异常表达有关[7]；此外，MMP-3水平与

患者病情严重程度呈正相关。

李敏等[13]研究显示，独活寄生汤能够抑制细胞因子

IL-6的产生，延缓关节软骨退行性病变。本研究结果显

示，对照组患者TNF-α和 IL-6水平显著降低，试验组患

者hs-CRP、TNF-α、IL-6水平显著低于治疗前及对照组，

可见独活寄生汤可明显改善患者的炎症状态。万琦兵

等[14]研究发现，独活寄生汤通过降低关节液中MMP-3水

平以减少对软骨细胞和软骨基质的破坏，具有较好的疗

效和安全性。本研究增加了MMP-9和MMP-13两项指

标，结果显示，两组患者治疗后关节液 MMP-3、MMP-9

和MMP-13水平均明显降低，且试验组患者改善情况明

显优于对照组，可见独活寄生汤可控制患者 MMP-3、

MMP-9 和 MMP-13 水平，抑制关节软骨被破坏。李军

等[15]研究发现，独活寄生汤具有抗炎、镇痛和扩充血管

之功效，且不良反应发生率较低，具有较好的临床应用

前景。

本研究结果显示，试验组患者的总有效率明显高于

对照组，不良反应发生率明显低于对照组，可见独活寄
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生汤治疗膝骨性关节炎的疗效好，安全性高。由于本研

究样本量不大，结果存在一定局限性，尚需扩大样本量

进一步论证。
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利拉鲁肽联合胰岛素和格列吡嗪治疗亚甲减合并 2型糖尿病老
年患者的临床研究
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摘 要 目的：观察利拉鲁肽联合胰岛素和格列吡嗪治疗亚临床性甲状腺功能减退症（以下简称“亚甲减”）合并2型糖尿病的老

年患者的效果及安全性。方法：选取2013年12月－2015年12月我院收治的亚甲减合并2型糖尿病老年患者82例，按照随机数字

表法分为试验组（40例）和对照组（42例）。对照组患者给予胰岛素注射液+格列吡嗪片；试验组患者在此基础上给予利拉鲁肽注

射液0.6 mg，sc，qd。两组患者均连续治疗12周。观察两组患者治疗前后的血糖[空腹血糖、餐后1 h和2 h血糖、日间血糖平均绝

对差（MODD）、平均血糖波动幅度（MAGE）]、糖化血红蛋白、体质量、总胆固醇、血压（收缩压、舒张压）、促甲状腺激素（TSH）和胰

岛B细胞功能指数（HOMA-B）水平，并记录不良反应发生情况。结果：对照组患者脱落4例，试验组无脱落病例。治疗前，两组患

者血糖、糖化血红蛋白、体质量、总胆固醇、血压、TSH和HOMA-B等水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，试验组

患者的体质量和总胆固醇水平均明显降低，且明显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者血糖、糖化血红蛋白、血

压和TSH水平均明显降低，HOMA-B水平明显升高，且试验组明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。试验组患者总

不良反应发生率（12.5％）与对照组（19.0％）比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：利拉鲁肽联合胰岛素和格列吡嗪治疗亚甲

减合并2型糖尿病的老年患者，可有效降糖并稳定机体血糖水平，控制体质量增加，改善胰岛B细胞功能，且安全性较好。

关键词 利拉鲁肽；亚临床性甲状腺功能减退症；2型糖尿病；血糖；胰岛B细胞功能
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