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摘　要　目的：观察黄精制剂联合塞来昔布胶囊口服治疗膝骨关节炎的临床疗效及其作用机制。方法：将１００例膝骨关节炎患者

随机分为２组，每组５０例，分别采用单纯塞来昔布胶囊口服、黄精制剂联合塞来昔布胶囊口服治疗。塞来昔布胶囊口服，每日１

片，饭后服用；黄精制剂口服，每日３次，每次２袋，温水冲服；每隔３周停药１周，１个月为１个疗程，共３个疗程。分别于治疗前

及治疗开始后３个月、６个月记录并比较２组患者膝关节疼痛视觉模拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分、美国膝关节协会评

分（Ａｍｅｒｉｃａｎｋｎｅｅｓｏｃｉｅｔｙｓｃｏｒｅ，ＫＳＳ）以及白细胞介素１（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－１、ＩＬ－３３、基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，

ＭＭＰ）－１３血清含量。结果：黄精制剂联合塞来昔布胶囊组退出５例，单纯塞来昔布胶囊组退出８例。①膝关节疼痛ＶＡＳ评分。

时间因素与分组因素存在交互效应（Ｆ＝０．４５１，Ｐ＝０．０３８）；２组患者膝关节疼痛ＶＡＳ评分比较，组间差异有统计学意义，即存在

分组效应（ｔ＝２．５３５，Ｐ＝０．０１２）；治疗前后不同时间点之间膝关节疼痛 ＶＡＳ评分的差异有统计学意义，即存在时间效应（Ｆ＝

２．１９３，Ｐ＝０．０２５）；２组膝关节疼痛 ＶＡＳ评分随时间均呈降低趋势，但２组的降低趋势不完全一致［（６．３６±１．１８）分，（６．０１±

１．１６）分，（５．８２±１．０１）分，Ｆ＝２．７４９，Ｐ＝０．０３０；（６．４３±１．３２）分，（６．３１±０．９６）分，（６．１８±１．４６）分，Ｆ＝０．２４６，Ｐ＝０．０４３］；治

疗前和治疗开始后３个月，２组患者膝关节疼痛 ＶＡＳ评分比较，组间差异均无统计学意义（ｔ＝１．０４２，Ｐ＝０．３０４；ｔ＝１．３２５，Ｐ＝

０．１８９）；治疗开始后６个月，黄精制剂联合塞来昔布胶囊组膝关节疼痛 ＶＡＳ评分低于单纯塞来昔布胶囊组（ｔ＝２．０８９，Ｐ＝

０．０４１）。②ＫＳＳ膝关节临床评分。时间因素与分组因素存在交互效应（Ｆ＝７．１６１，Ｐ＝０．００１）；２组患者 ＫＳＳ膝关节临床评分比

较，组间差异有统计学意义，即存在分组效应（ｔ＝８．１６６，Ｐ＝０．０００）；治疗前后不同时间点之间 ＫＳＳ膝关节临床评分的差异有统

计学意义，即存在时间效应（Ｆ＝３９．０６９，Ｐ＝０．０００）；２组患者ＫＳＳ膝关节临床评分随时间均呈升高趋势，但２组的升高趋势不完

全一致［（６１．２２±２．８１）分，（６５．０７±４．０３）分，（６７．２７±３．４９）分，Ｆ＝４０．２７０，Ｐ＝０．０００；（５９．３８±２．６９）分，（６０．２１±３．４９）分，

（６２．０２±３．８８）分，Ｆ＝７．２５５，Ｐ＝０．００１］；治疗前２组患者ＫＳＳ膝关节临床评分比较，差异无统计学意义（ｔ＝３．１１９，Ｐ＝０．０８２）；

治疗开始后３个月和６个月黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ＫＳＳ膝关节临床评分均高于单纯塞来昔布胶囊组（ｔ＝５．９８５，Ｐ＝

０．０００；ｔ＝３．０６０，Ｐ＝０．００３）。③ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分。时间因素与分组因素存在交互效应（Ｆ＝１．４２６，Ｐ＝０．０４３）。２

组患者ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分比较，组间差异有统计学意义，即存在分组效应（ｔ＝４．３２３，Ｐ＝０．０００）；治疗前后不同时间

点之间ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分的差异有统计学意义，即存在时间效应（Ｆ＝３８．６４８，Ｐ＝０．０００）；２组患者 ＫＳＳ膝关节日常

生活功能评分随时间均呈升高趋势，但２组的升高趋势不完全一致［（６６．８３±２．３９）分，（６８．３１±２．５２）分，（７１．０２±３．６６）分，Ｆ＝

３９．３３０，Ｐ＝０．０００；（６５．３６±２．４１）分，（６６．９０±３．４６）分，（６８．３８±３．８３）分，Ｆ＝９．８３５，Ｐ＝０．０００］；治疗前２组患者ＫＳＳ膝关节日

常生活功能评分比较，差异无统计学意义（ｔ＝２．８４９，Ｐ＝０．０５４）；治疗开始后３个月和６个月黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ＫＳＳ

膝关节日常生活功能评分均高于单纯塞来昔布胶囊组（ｔ＝２．１７６，Ｐ＝０．０３２；ｔ＝３．２８９，Ｐ＝０．００１）。④ＩＬ－１血清含量。时间因素

与分组因素不存在交互效应（Ｆ＝０．００２，Ｐ＝０．９９８）；２组患者 ＩＬ－１血清含量比较，组间差异无统计学意义，即不存在分组效应

（ｔ＝０．６５２，Ｐ＝０．５１５）；治疗前后不同时间点之间 ＩＬ－１血清含量的差异有统计学意义，即存在时间效应（Ｆ＝１６４．９８３，Ｐ＝

０．０００）；２组患者ＩＬ－１血清含量随时间均呈降低趋势，且２组的降低趋势完全一致［（２．８５±０．４６）ｎｇ·Ｌ－１，（２．１８±０．３７）ｎｇ·Ｌ－１，

（２．００±０．４８）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝１３８．６９７，Ｐ＝０．０００；（２．７９±０．４５）ｎｇ·Ｌ－１，（２．１５±０．３４）ｎｇ·Ｌ－１，（１．９５±０．０８）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝５５．２６９，

Ｐ＝０．０００］。⑤ＩＬ－３３血清含量。时间因素与分组因素不存在交互效应（Ｆ＝０．０３９，Ｐ＝０．９６２）；２组患者ＩＬ－３３血清含量比较，

组间差异无统计学意义，即不存在分组效应（ｔ＝０．０７４，Ｐ＝０．９４１）；治疗前后不同时间点之间ＩＬ－３３血清含量的差异有统计学意

义，即存在时间效应（Ｆ＝１５１．４５２，Ｐ＝０．０００）；２组患者 ＩＬ－３３血清含量随时间均呈降低趋势，且２组的降低趋势完全一致

［（８．６８±２．０７）ｎｇ·Ｌ－１，（６．４１±１．００）ｎｇ·Ｌ－１，（５．３９±０．８２）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝７３．２３８，Ｐ＝０．０００；（８．８４±１．８９）ｎｇ·Ｌ－１，（６．３８±

１．０１）ｎｇ·Ｌ－１，（５．３１±０．７８）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝７８．４１７，Ｐ＝０．０００］。⑥ＭＭＰ－１３血清含量。时间因素与分组因素不存在交互效应
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（Ｆ＝０．０１７，Ｐ＝０．９８３）；２组患者ＭＭＰ－１３血清含量比较，组间差异无统计学意义，即不存在分组效应（ｔ＝０．２４１，Ｐ＝０．８１０）；治

疗前后不同时间点之间ＭＭＰ－１３血清含量的差异有统计学意义，即存在时间效应（Ｆ＝７６．４７４，Ｐ＝０．０００）；２组患者ＭＭＰ－１３血

清含量随时间均呈降低趋势，且 ２组的降低趋势完全一致［（２．８３±０．９７）ｎｇ·Ｌ－１，（２．０２±０．６８）ｎｇ·Ｌ－１，（１．６８±

０．４２）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝３８．６３４，Ｐ＝０．０００；（２．８８±０．９８）ｎｇ·Ｌ－１，（２．０６±０．２８）ｎｇ·Ｌ－１，（１．６６±０．４２）ｎｇ·Ｌ－１，Ｆ＝３６．１８９，Ｐ＝

０．０００］。结论：黄精制剂联合塞来昔布胶囊口服与单纯塞来昔布胶囊口服治疗ＫＯＡ，均能缓解膝关节疼痛和改善膝关节功能，但

前者的疗效优于后者；其作用机制可能与其能降低血清中ＩＬ－１、ＩＬ－３３及ＭＭＰ－１３的含量有关。
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ｐｅｎｄｅｎｔｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｔｒｅｎｄｉｎｂｏｔｈｏｆｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ，ｗｈｉｌｅｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔｗｉｔｈｅａｃｈｏｔｈｅｒｉｎｔｈｅｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｔｒｅｎｄｏｆｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔ

ｏｆＩＬ－３３（８．６８＋／－２．０７，６．４１＋／－１．００，５．３９＋／－０．８２ｎｇ／Ｌ，Ｆ＝７３．２３８，Ｐ＝０．０００；８．８４＋／－１．８９，６．３８＋／－１．０１，５．３１＋／－

０．７８ｎｇ／Ｌ，Ｆ＝７８．４１７，Ｐ＝０．０００）．ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｉｍｅｆａｃｔｏｒａｎｄｇｒｏｕｐｆａｃｔｏｒｉｎｔｈｅｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔｏｆＭＭＰ－１３（Ｆ＝

０．０１７，Ｐ＝０．９８３）．ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔｏｆＭＭＰ－１３ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ，ｉｎｏｔｈｅｒｗｏｒｄｓ，ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏ

ｇｒｏｕｐｅｆｆｅｃｔ（ｔ＝０．２４１，Ｐ＝０．８１０）．ＴｈｅｒｅｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔｏｆＭＭＰ－１３ｂｅｔｗｅｅｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｉｍｅｐｏｉｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄ

ａｆｔｅｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｉｎｏｔｈｅｒｗｏｒｄｓ，ｔｈｅｒｅｗａｓｔｉｍｅｅｆｆｅｃｔ（Ｆ＝７６．４７４，Ｐ＝０．０００）．ＴｈｅｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔｏｆＭＭＰ－１３ｐｒｅｓｅｎｔｅｄａｔｉｍｅ－ｄｅ

ｐｅｎｄｅｎｔｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｔｒｅｎｄｉｎｂｏｔｈｏｆｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ，ｗｈｉｌｅｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔｗｉｔｈｅａｃｈｏｔｈｅｒｉｎｔｈｅｄｅｃｒｅａｓｉｎｇｔｒｅｎｄｏｆｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔ

ｏｆＭＭＰ－１３（２．８３＋／－０．９７，２．０２＋／－０．６８，１．６８＋／－０．４２ｎｇ／Ｌ，Ｆ＝３８．６３４，Ｐ＝０．０００；２．８８＋／－０．９８，２．０６＋／－０．２８，１．６６＋／－

０．４２ｎｇ／Ｌ，Ｆ＝３６．１８９，Ｐ＝０．０００）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｂｏｔｈｔｈｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｏｆｏｒａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｐｏｌｙｇｏｎａｔｕｍｋｉｎｇｉａｎｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

ａｎｄｃｅｌｅｃｏｘｉｂｃａｐｓｕｌｅｓａｎｄｔｈｅｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙｏｆｏｒａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｃｅｌｅｃｏｘｉｂｃａｐｓｕｌｅｓｃａｎｒｅｌｉｅｖｅｔｈｅｋｎｅｅｐａｉｎａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｋｎｅｅｆｕｎｃ

ｔｉｏｎｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＫＯＡ，ｈｏｗｅｖｅｒ，ｔｈｅｆｏｒｍｅｒｉｓｂｅｔｔｅｒｔｈａｎｔｈｅｌａｔｔｅｒｉｎｃｕｒａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔａｎｄｉｔｃａｎｒｅｄｕｃｅｔｈｅｓｅｒｕｍｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆＩＬ－１，

ＩＬ－３３ａｎｄＭＭＰ－１３，ｗｈｉｃｈｍａｙｂｅｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｃｔｉｏｎ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ｋｎｅｅ；ｐｏｌｙｇｏｎａｔｕｍｋｉｎｇｉａｎｕｍ；ｃｅｌｅｃｏｘｉｂ；ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１；ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ３３；ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ１３；ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ

　　膝骨关节炎（ｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）是骨科临床

常见病、多发病，属中医“骨痹”“膝痹”范畴。我国５５

岁以上老年人约６０％有ＫＯＡ的Ｘ线表现［１］，该病已逐

渐成为中老年人的主要致畸因素之一。目前，临床上

尚无治疗ＫＯＡ的特效药。中医药治疗ＫＯＡ具有独特

的疗效，古代医家常将黄精作为臣药加入各中药方中

治疗骨痹，而现代医家往往忽视其重要性而弃之少用。

作为滋养肾阴之上品，黄精对骨的生长发育和维持骨的

成分及结构正常具有重要作用［２－３］。现代研究已证实，

黄精及其衍生物具有抑制白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）等

炎症因子水平的作用，在一定程度上能抑制无菌性炎

症［４］。２０１６年２月至２０１７年３月，我们分别采用单纯塞

来昔布胶囊口服、黄精制剂联合塞来昔布胶囊口服治疗

ＫＯＡ患者，并对其疗效进行了对比研究，现报告如下。

１　临床资料
１．１　一般资料　纳入研究的患者共 １００例，男 ３８

例、女６２例。年龄４１～８２岁，中位数６２岁。均为浙
江省中医院门诊患者。试验方案经医学伦理委员会

审查通过。

１．２　诊断标准　采用骨关节炎诊治指南（２００７年版）
中的ＫＯＡ诊断标准［５］：①近１个月内膝关节反复疼
痛；②Ｘ线片（站立或负重位）示关节间隙变窄、软骨下
骨硬化和（或）囊性变、关节缘骨赘形成；③关节液（至
少２次）清亮、黏稠，ＷＢＣ＜２０００个·ｍＬ－１；④年龄≥
４０岁；⑤晨僵≤３０ｍｉｎ；⑥膝关节活动时有骨摩擦音。
符合①②或①③⑤⑥或①④⑤⑥即诊断为ＫＯＡ。
１．３　纳入标准　①符合上述诊断标准；②年龄４０～
９０岁；③近３个月内未接受过其他治疗；④自愿参与
本研究，并签署知情同意书。

１．４　排除标准　①膝内、外翻严重畸形者；②膝关节
严重疼痛而不能下地行走者；③膝关节僵硬者；④合
并心脑血管、肝、肾等严重疾病者；⑤合并中风、帕金

森病、脊髓损伤、脑性瘫痪等疾病者；⑥合并类风湿关
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节炎、化脓性关节炎、骨肿瘤、代谢性骨病、急性创伤、

痛风、结核等其他膝关节疾病者。

１．５　退出标准　①不符合纳入标准而被误纳入者；

②试验中患者自行退出或发生严重不良事件而不宜
继续参加试验者；③依从性差，拒绝检查者和失访者；

④因病情变化及各种原因需停止用药者。

２　方　法
２．１　分组方法　采用随机数字表将符合要求的１００
例ＫＯＡ患者随机分为单纯塞来昔布胶囊组和黄精制
剂联合塞来昔布胶囊组，每组５０例。
２．２　治疗方法
２．２．１　单纯塞来昔布胶囊组　采用塞来昔布胶囊
（辉瑞制药有限公司，规格：每片０．２ｇ，）口服，每日１
片，饭后服用，每隔３周停药１周，１个月为１个疗程，
共３个疗程。
２．２．２　黄精制剂联合塞来昔布胶囊组　采用黄精制
剂（浙江天台山乌药生物工程有限公司，国食健字

Ｇ２００９０２７８，规格：每袋３ｇ）联合塞来昔布胶囊口服。
黄精制剂口服，每日３次，每次２袋，温水冲服，每隔３
周停药１周，１个月为１个疗程，共３个疗程。塞来昔
布胶囊用法用量同上。

２．３　疗效评价方法　分别于治疗前及治疗开始后３
个月、６个月记录并比较２组患者膝关节疼痛视觉模
拟量表［６］（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分、美国膝关
节协会评分［７］（Ａｍｅｒｉｃａｎｋｎｅｅｓｏｃｉｅｔｙｓｃｏｒｅ，ＫＳＳ）以及
ＩＬ－１、ＩＬ－３３、基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎ
ａｓｅ，ＭＭＰ）－１３血清含量。ＫＳＳ评分系统包括膝关节

临床评分和膝关节日常生活功能评分两部分，每部分

总分为１００分；膝关节临床评分包括疼痛（５０分）、活
动度（２５分）和稳定性（２５分），减分项目为屈曲挛
缩、伸膝缺失和对线；膝关节日常生活功能评分包括

行走能力（５０分）和上下楼（５０分），减分项目为使用
手杖或拐杖。

２．４　数据统计方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件对所
得数据进行统计学分析，２组患者性别、病程的组间
比较采用χ２检验，年龄的比较采用 ｔ检验，膝关节疼
痛ＶＡＳ评分、ＫＳＳ膝关节临床评分、ＫＳＳ膝关节日常生
活功能评分及ＩＬ－１、ＩＬ－３３、ＭＭＰ－１３血清含量的比
较采用重复测量资料的方差分析，检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　分组结果　黄精制剂联合塞来昔布胶囊组退出
５例，单纯塞来昔布胶囊组退出８例，均因患者未定
期服药和复查而退出。２组患者基线资料比较，组间
差异无统计学意义，有可比性（表１）。
３．２　膝关节疼痛 ＶＡＳ评分　时间因素与分组因素
存在交互效应；２组患者膝关节疼痛 ＶＡＳ评分比较，
组间差异有统计学意义，即存在分组效应；治疗前后

不同时间点之间膝关节疼痛 ＶＡＳ评分的差异有统计
学意义，即存在时间效应；２组膝关节疼痛 ＶＡＳ评分
随时间均呈降低趋势，但２组的降低趋势不完全一
致；治疗前和治疗开始后３个月，２组患者膝关节疼
痛ＶＡＳ评分比较，组间差异均无统计学意义；治疗开
始后６个月，黄精制剂联合塞来昔布胶囊组膝关节疼
痛ＶＡＳ评分低于单纯塞来昔布胶囊组（表２、图１）。

表１　２组膝骨关节炎患者基线资料比较

组别
样本量

（例）

性别（例）

男 女

年龄

（ｘ±ｓ，岁）
病程（例）

＜１２个月 ≥１２个月
黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ １８ ２７ ６３．３６±９．７３ １６ ２９

单纯塞来昔布胶囊组 ４２ １６ ２６ ６２．２３±９．５３ １４ ２８
检验统计量 χ２＝０．０３３ ｔ＝０．５４１ χ２＝０．０４７
Ｐ值 ０．８５６ ０．５９０ ０．８２７

表２　２组膝骨关节炎患者治疗前后膝关节疼痛ＶＡＳ评分

组别
样本量

（例）

膝关节疼痛ＶＡＳ评分（ｘ±ｓ，分）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ６．３６±１．１８ ６．０１±１．１６ ５．８２±１．０１ ５．９９±１．２２ ２．７４９ ０．０３０
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ６．４３±１．３２ ６．３１±０．９６ ６．１８±１．４６ ６．２９±１．０３ ０．２４６ ０．０４３

合计 ８７ ６．２９±１．２２ ６．１４±１．１２ ６．０２±１．０８ ６．１６±１．１４ ２．１９３１） ０．０２５１）

ｔ值 １．０４２ １．３２５ ２．０８９ ２．５３５１） Ｆ＝０．４５１２），
Ｐ值 ０．３０４ ０．１８９ ０．０４１ ０．０１２１） Ｐ＝０．０３８２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＶＡＳ：视觉模拟量表
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图１　２组膝骨关节炎患者治疗前后膝关节疼痛

ＶＡＳ评分变化趋势图

ＶＡＳ：视觉模拟量表

３．３　ＫＳＳ膝关节临床评分　时间因素与分组因素存
在交互效应；２组患者 ＫＳＳ膝关节临床评分比较，组
间差异有统计学意义，即存在分组效应；治疗前后不

同时间点之间ＫＳＳ膝关节临床评分的差异有统计学
意义，即存在时间效应；２组患者 ＫＳＳ膝关节临床评
分随时间均呈升高趋势，但２组的升高趋势不完全一
致；治疗前２组患者 ＫＳＳ膝关节临床评分比较，差异
无统计学意义；治疗开始后３个月和６个月黄精制剂
联合塞来昔布胶囊组 ＫＳＳ膝关节临床评分均高于单
纯塞来昔布胶囊组（表３、图２）。
３．４　ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分　时间因素与分

组因素存在交互效应；２组患者 ＫＳＳ膝关节日常生活

功能评分比较，组间差异有统计学意义，即存在分组

效应；治疗前后不同时间点之间ＫＳＳ膝关节日常生活

功能评分的差异有统计学意义，即存在时间效应；２

组患者ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分随时间均呈升

高趋势，但２组的升高趋势不完全一致；治疗前２组

患者ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分比较，差异无统计

学意义；治疗开始后３个月和６个月黄精制剂联合塞

来昔布胶囊组ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分均高于

单纯塞来昔布胶囊组（表４、图３）。

图２　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＫＳＳ膝关节

临床评分变化趋势图

ＫＳＳ：美国膝关节协会评分

表３　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＫＳＳ膝关节临床评分

组别
样本量

（例）

ＫＳＳ膝关节临床评分（ｘ±ｓ，分）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ６１．２２±２．８１６５．０７±４．０３６７．２７±３．４９６４．５２±４．２７ ４０．２７０ ０．０００
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ５９．３８±２．６９６０．２１±３．４９６２．０２±３．８８６０．５４±３．５４ ７．２５５ ０．００１

合计 ８７ ６０．３３±２．８９６２．７２±４．４８６４．７４±４．５１６２．６０±４．４０ ３９．０６９１） ０．０００１）

ｔ值 ３．１１９ ５．９８５ ３．０６０ ８．１６６１） Ｆ＝７．１６１２），
Ｐ值 ０．０８２ ０．０００ ０．００３ ０．０００１） Ｐ＝０．００１２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＫＳＳ：美国膝关节协会评分

表４　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分

组别
样本量

（例）

ＫＳＳ膝关节日常生活功能评分（ｘ±ｓ，分）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ６６．８３±２．３９６８．３１±２．５２７１．０２±３．６６６８．７２±３．３８ ３９．３３０ ０．０００
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ６５．３６±２．４１６６．９０±３．４６６８．３８±３．８３６６．８８±３．４９ ９．８３５ ０．０００

合计 ８７ ６６．１１±２．４９６７．６３±３．０８６９．７５±３．９５６７．８３±３．５５ ３８．６４８１） ０．０００１）

ｔ值 ２．８４９ ２．１７６ ３．２８９ ４．３２３１） Ｆ＝１．４２６２），
Ｐ值 ０．０５４ ０．０３２ ０．００１ ０．０００１） Ｐ＝０．０４３２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＫＳＳ：美国膝关节协会评分
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图３　２组膝骨关节炎患者治疗前后 ＫＳＳ膝关节日常生活功

能评分变化趋势图

ＫＳＳ：美国膝关节协会评分

３．５　ＩＬ－１、ＩＬ－３３、ＭＭＰ－１３血清含量　①ＩＬ－１血
清含量：时间因素与分组因素不存在交互效应；２组
患者ＩＬ－１血清含量比较，组间差异无统计学意义，
即不存在分组效应；治疗前后不同时间点之间 ＩＬ－１
血清含量的差异有统计学意义，即存在时间效应；２
组患者ＩＬ－１血清含量随时间均呈降低趋势，且２组
的降低趋势完全一致（表５、图４）。②ＩＬ－３３血清含
量：时间因素与分组因素不存在交互效应；２组患者
ＩＬ－３３血清含量比较，组间差异无统计学意义，即不

存在分组效应；治疗前后不同时间点之间 ＩＬ－３３血
清含量的差异有统计学意义，即存在时间效应；２组
患者ＩＬ－３３血清含量随时间均呈降低趋势，且２组
的降低趋势完全一致（表６、图５）。③ＭＭＰ－１３血清
含量：时间因素与分组因素不存在交互效应；２组患
者ＭＭＰ－１３血清含量比较，组间差异无统计学意义，
即不存在分组效应；治疗前后不同时间点之间

ＭＭＰ－１３血清含量的差异有统计学意义，即存在时间
效应；２组患者 ＭＭＰ－１３血清含量随时间均呈降低
趋势，且２组的降低趋势完全一致（表７、图６）。

图４　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＩＬ－１血清含量变化趋势图

ＩＬ－１：白细胞介素－１

表５　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＩＬ－１血清含量

组别
样本量

（例）

ＩＬ－１血清含量（ｘ±ｓ，ｎｇ·Ｌ－１）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ２．８５±０．４６ ２．１８±０．３７ ２．００±０．４８ ２．３５±０．５７ １３８．６９７ ０．０００
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ２．７９±０．４５ ２．１５±０．３４ １．９５±０．０８ ２．３０±０．５５ ５５．２６９ ０．０００

合计 ８７ ２．８２±０．４６ ２．１７±０．３５ １．９８±０．４７ ２．３２±０．５６ １６４．９８３１） ０．０００１）

ｔ值 ０．６０３ ０．４１１ ０．４５２ ０．６５２１） Ｆ＝０．００２２），
Ｐ值 ０．５４８ ０．６８２ ０．６５２ ０．５１５１） Ｐ＝０．９９８２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＩＬ－１：白细胞介素－１

表６　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＩＬ－３３血清含量

组别
样本量

（例）

ＩＬ－３３血清含量（ｘ±ｓ，ｎｇ·Ｌ－１）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ８．６８±２．０７ ６．４１±１．００ ５．３９±０．８２ ６．８３±１．９７ ７３．２３８ ０．０００
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ８．８４±１．８９ ６．３８±１．０１ ５．３１±０．７８ ６．８４±１．９８ ７８．４１７ ０．０００

合计 ８７ ８．７６±１．９８ ６．４０±１．００ ５．３５±０．８０ ６．８３±１．９７１５１．４５２１） ０．０００１）

ｔ值 ０．３９０ ０．１３６ ０．４８１ ０．０７４１） Ｆ＝０．０３９２），
Ｐ值 ０．６９８ ０．８９２ ０．６３２ ０．９４１１） Ｐ＝０．９６２２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＩＬ－３３：白细胞介素－３３

４　讨　论
ＫＯＡ是由多种细胞因子和炎症介质共同参与发

生的炎症过程，其发病机制尚未完全清楚。ＩＬ－１作

为ＫＯＡ炎症反应过程中的始动因素，在调控软骨细
胞炎症及凋亡方面发挥着重要作用［８－１０］；不仅能干扰

正常软骨的代谢，影响软骨胶原和蛋白多糖的合成分
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图５　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＩＬ－３３血清含量变化趋势图

ＩＬ－３３：白细胞介素－３３
图６　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＭＭＰ－１３血清含量变化趋势图

ＭＭＰ－１３：基质金属蛋白酶－１３

表７　２组膝骨关节炎患者治疗前后ＭＭＰ－１３血清含量

组别
样本量

（例）

ＭＭＰ－１３血清含量（ｘ±ｓ，ｎｇ·Ｌ－１）

治疗前
治疗开始

后３个月
治疗开始

后６个月
合计

Ｆ值 Ｐ值

黄精制剂联合塞来昔布胶囊组 ４５ ２．８３±０．９７ ２．０２±０．６８ １．６８±０．４２ ２．１８±０．７９ ３８．６３４ ０．０００
单纯塞来昔布胶囊组 ４２ ２．８８±０．９８ ２．０６±０．２８ １．６６±０．４２ ２．２０±０．８１ ３６．１８９ ０．０００

合计 ８７ ２．８５±０．９７ ２．０４±０．２９ １．６７±０．４２ ２．１９±０．８０ ７６．４７４１） ０．０００１）

ｔ值 ０．２２７ ０．６５６ ０．１８４ ０．２４１１） Ｆ＝０．０１７２），
Ｐ值 ０．８２１ ０．５１４ ０．０８５ ０．８１０１） Ｐ＝０．９８３２）

１）主效应的Ｆ值（ｔ值）和Ｐ值；２）交互效应的Ｆ值和Ｐ值；ＭＭＰ－１３：基质金属蛋白酶－１３

解，进而导致软骨的破坏，而且还能诱导ＭＭＰ－１３等
炎症介质的产生［１１－１３］。ＭＭＰ－１３可降解软骨中的
聚集蛋白多糖以及细胞上表达的Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型胶原蛋
白。相对于ＭＭＰ－１主要降解Ⅲ型胶原蛋白，ＭＭＰ－
１３则主要降解Ⅱ型胶原蛋白，它是构成关节软骨的
主要成分，其成分的缺少将成为 ＫＯＡ病情发展的一
个重要因素［１４－１５］。此外，ＩＬ－３３在关节炎疾病中具
有促炎作用。有研究认为，通过抑制 ＩＬ－３３，可减轻
胶原诱导关节炎小鼠的炎症发展，而注射 ＩＬ－３３则
会加重关节炎的损伤［１６］。故而本研究将 ＩＬ－１、ＩＬ－
３３以及ＭＭＰ－１３作为ＫＯＡ的炎症指标进行观察。

塞来昔布胶囊为临床骨科常用药，属非甾体类解

热镇痛药，具有较好的抗炎止痛作用，已被临床广泛

运用于控制骨关节炎的症状和体征。黄精制剂的主

要成分为黄精多糖，为中药黄精的提取物。《神仙芝

草经》曰：“黄精宽中益使五脏调良，肌肉充盛，骨体坚

强，其力倍。”中医学认为，肾精亏虚则骨髓生化无源，

骨髓空虚，致邪气乘隙侵袭，发为骨痹［１７］。郑春艳

等［１８］研究发现，黄精多糖具有较强的抑菌及抗炎作

用，能有效减轻局部炎症；在炎性因子聚集处，黄精多

糖能抑制ＩＬ－１、ＩＬ－３３以及 ＭＭＰ－１３等因子的活
化和炎性作用，保护关节软骨不被进一步破坏，从而

延缓病情进一步发展。

本研究结果显示，黄精制剂联合塞来昔布胶囊口

服与单纯塞来昔布胶囊口服治疗ＫＯＡ，均能一定程度
上缓解膝关节疼痛和改善膝关节功能，但前者的疗效

优于后者；其作用机制可能与其能降低血清中ＩＬ－１、
ＩＬ－３３及ＭＭＰ－１３的含量有关。
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