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摘　要　目的：探讨三伏贴贴敷联合臭氧关节腔注射治疗膝骨关节炎阳虚寒凝证的临床疗效。方法：２０１８年６月至２０２０年６月，

采用三伏贴贴敷联合臭氧关节腔注射治疗膝骨关节炎阳虚寒凝证患者２０例。男８例，女１２例。年龄４０～６５岁，中位数５９岁。

左膝１０例，右膝６例，双膝４例。按照Ｋｅｌｌｇｒｅｎ－Ｌａｗｒｅｎｃｅ分级标准，Ⅰ级１０膝、Ⅱ级１４膝。病程３个月至９年，中位数６６个月。

分别于治疗前和治疗结束后５周，采用酶联免疫吸附法测定膝关节液中白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－１β、肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒ

ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦ）－α和基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，ＭＭＰ）－１３的含量，采用膝部疼痛视觉模拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａ

ｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）和西安大略和麦克马斯特大学（ＷｅｓｔｅｒｎＯｎｔａｒｉｏａｎｄＭｃＭａｓｔｅｒＵｎｉｖｅｒｓｉｔｉｅｓ，ＷＯＭＡＣ）骨关节炎指数评价临床疗效。

结果：所有患者均完成治疗及疗效评价。治疗结束后５周，患者膝关节液中ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α、ＭＭＰ－１３的含量及膝部疼痛ＶＡＳ评

分、ＷＯＭＡＣ骨关节炎指数均低于治疗前［（８．７５±２．８３）ｎｇ·Ｌ－１，（３．７２±２．２１）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝６．２５２，Ｐ＝０．０００；（８９．５１±

１１．７６）ｎｇ·Ｌ－１，（４１．８３±７．８５）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝１５．０８１，Ｐ＝０．０００；（４．０６±１．２３）ｎｇ·Ｌ－１，（２．０３±０．６７）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝６．４８２，Ｐ＝

０．０００；（５．６３±１．２１）分，（２．１６±１．０９）分，ｔ＝９．５９２，Ｐ＝０．０００；（４０．２８±１３．１２）分，（１７．１４±９．８７）分，ｔ＝６．３０３，Ｐ＝０．０００］。

结论：三伏贴贴敷联合臭氧关节腔注射治疗膝骨关节炎阳虚寒凝证，能够抑制炎症反应和软骨基质降解，缓解疼痛，改善膝关

节功能。
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　　膝骨关节炎（ｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）是一种以
膝关节软骨退变、软骨下骨硬化及关节边缘骨质增生

为主要病理特点的慢性退行性疾病，多见于中老年

人［１］。ＫＯＡ多表现为膝关节疼痛、活动受限，严重影

响患者的生活质量。阳虚寒凝证是 ＫＯＡ的常见证

型，临床症状明显［２］。晚期ＫＯＡ常采用截骨术、人工

关节置换术等手术方法治疗，但风险较大、费用较高。

因此，寻求一种在 ＫＯＡ早中期控制病情发展的治疗

方法成为ＫＯＡ研究的主要方向之一。三伏贴贴敷治
疗是基于中医学“天人合一”“春夏养阳”理论，于夏

季三伏阳气旺盛之时，以辛温发散药物贴敷于相应穴

位，以达到去菀陈芕、通行经络、消肿止痛的目的。该

方法临床用于哮喘、慢性咳嗽、慢性鼻炎等疾病的治

疗，取得显著疗效［３］。臭氧具有强氧化性，可通过注

射作用于病变部位，发挥抗炎镇痛、促进血液微循环

等作用［４－５］。为了探索更佳的早中期 ＫＯＡ的治疗方

法，２０１８年６月至２０２０年６月，我们采用三伏贴联合

基金项目：厦门市医疗卫生项目（３５０２Ｚ２０１８９０６５）

通讯作者：林涛　Ｅｍａｉｌ：４１７４０３１７３＠ｑｑ．ｃｏｍ

臭氧关节腔注射治疗ＫＯＡ阳虚寒凝证患者２０例，现
总结报告如下。

１　临床资料
本组２０例（２４膝），均为在厦门医学院附属第二

医院门诊就诊的患者。男８例，女１２例。年龄４０～
６５岁，中位数５９岁。所有患者均符合《实用骨科学》
中ＫＯＡ的诊断标准［１］，中医辨证均为阳虚寒凝证［６］。

左膝 １０例，右膝 ６例，双膝 ４例。按照 Ｋｅｌｌｇｒｅｎ－
Ｌａｗｒｅｎｃｅ分级标准［７］，Ⅰ级１０膝、Ⅱ级１４膝。病程
３个月至９年，中位数６６个月。本组患者均排除过敏
体质及膝部皮肤破损或有瘢痕者，均不合并膝关节骨

折或脱位、肌腱韧带损伤、急性滑膜炎症、风湿、痛风

及严重内科疾病，且治疗前１个月内均未进行非甾体
抗炎药口服和关节腔内药物注射等其他治疗。

２　方　法
２．１　治疗方法
２．１．１　三伏贴贴敷　将白芥子、延胡索、甘遂、细辛、
麝香、冰片、附子按照２０∶２０∶１０∶１０∶１∶１∶１的比例混
合后打粉，过８０～１２０目筛。将生姜粉碎后，用无菌
纱布渗滤，制取生姜原汁，并加水稀释１～２倍。按照
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每１０ｇ药粉加入１０ｍＬ姜汁的比例混匀，制成直径约
２ｃｍ、厚度约１ｃｍ的圆形药饼。患者取仰卧位，取郑
氏伤科经验穴内风市、膝

"

、膝海［８］为主穴，取犊鼻、

阳陵泉、血海、足三里、三阴交为配穴。局部皮肤消毒

后，将制备好的药饼贴敷于上述穴位，并以透气胶带

固定。分别于初伏、中伏和末伏各贴敷１次，每次贴
敷４～６ｈ。
２．１．２　臭氧关节腔注射　采用 Ｏｚｏｍｅｄｂａｓｉｃ型医用
臭氧治疗仪（德国卡特公司）制备臭氧，臭氧浓度为

４０μｇ·ｍＬ－１。患者取仰卧位，常规消毒铺巾，以髌骨
外侧上缘为进针点进行穿刺，并注入２０ｍＬ臭氧。完
成注射后，被动屈伸患膝３～５次，以使臭氧充分弥
散。臭氧关节腔注射于初伏前 ７ｄ开始，每周治疗
１次，共治疗５次。
２．２　疗效评价方法　分别于治疗前和治疗结束后
５周，采用酶联免疫吸附法测定膝关节液中白细胞介
素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－１β、肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏ
ｓｉｓｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦ）－α和基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌ
ｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，ＭＭＰ）－１３的含量，采用膝部疼痛视觉模
拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）和西安大略和麦
克马斯特大学（ＷｅｓｔｅｒｎＯｎｔａｒｉｏａｎｄＭｃＭａｓｔｅｒＵｎｉｖｅｒ
ｓｉｔｉｅｓ，ＷＯＭＡＣ）骨关节炎指数［９］评价临床疗效。

２．３　数据统计方法　采用 ＳＰＳＳ１８．０统计软件对所
得数据进行统计学分析。膝关节液中 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－

α、ＭＭＰ－１３的含量及膝部疼痛 ＶＡＳ评分、ＷＯＭＡＣ
骨关节炎指数治疗前后的比较均采用 ｔ检验。检验
水准α＝０．０５。

３　结　果
所有患者均完成治疗及疗效评价。治疗结束后

５周，患者膝关节液中 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α、ＭＭＰ－１３的
含量及膝部疼痛ＶＡＳ评分、ＷＯＭＡＣ骨关节炎指数均
低于治疗前［（８．７５±２．８３）ｎｇ·Ｌ－１，（３．７２±
２．２１）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝６．２５２，Ｐ＝０．０００；（８９．５１±

１１．７６）ｎｇ·Ｌ－１，（４１．８３±７．８５）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝１５．０８１，
Ｐ＝０．０００；（４．０６±１．２３）ｎｇ· Ｌ－１，（２．０３±
０．６７）ｎｇ·Ｌ－１，ｔ＝６．４８２，Ｐ＝０．０００；（５．６３±
１．２１）分，（２．１６±１．０９）分，ｔ＝９．５９２，Ｐ＝０．０００；
（４０．２８±１３．１２）分，（１７．１４±９．８７）分，ｔ＝６．３０３，Ｐ＝
０．０００］。

４　讨　论
ＫＯＡ属于中医学“痹证”“骨痹”范畴。《素问·

长刺节论》曰：“病在骨，骨重不可举，骨髓酸痛，寒气

至，名曰骨痹。”ＫＯＡ阳虚寒凝证的病因是肝肾亏虚，
外感风寒湿邪。《素问·上古天真论》载有：“丈夫

……五八肾气衰，发堕齿槁……七八肝气衰，筋不能

动，八八天癸竭，精少，肾脏衰，形体罢极。”《济生方》

载有：“皆因体虚……而成痹也。”该论述说明随着年

龄增长，中老年人肝肾亏虚，导致其不能濡养筋骨，发

而为痹。《素问·痹论》曰：“风寒湿三气杂至合而为

痹也”，即感受风寒湿邪，内外相合，致阳气渐衰，寒气

愈重，气血凝聚，气机闭阻，发而为痹。郑氏伤科认为

ＫＯＡ阳虚寒凝证属本虚标实之证，治疗应从“阳”和
“筋”入手［８］。《素问·生气通天论》曰：“阳气者，精

则养神，柔则养筋。”我们认为应以温阳之法治疗

ＫＯＡ阳虚寒凝证，而肝主筋束骨、肾主骨生髓，因此，
应以温肝肾之阳为本，通过阳气的推动、温煦、气化等

作用达到温阳散寒、柔筋固筋的目的。三伏贴贴敷疗

法是基于中医学“法天地顺四时”“天人合一”“春夏

养阳”等理论，于夏季三伏阳气旺盛之时，以附子、细

辛、麝香、白芥子、甘遂等辛温发散药物贴敷于相应穴

位，以去菀陈芕、通行经络、消肿止痛。其中，附子归

心肾脾经，具有祛寒止痛、温肾助阳之效；细辛具有祛

风胜湿散寒、暖筋骨止痛之效；麝香辛温，善行十二

经，具有活血通经祛风止痛之效；白芥子、甘遂味辛、

气温，具有通行经络、消肿止痛之效；诸药合用，共奏

其效。膝者，筋之府也。膝之病当从筋论治，应通过

柔筋固筋发挥筋对关节的约束与濡养作用。我们取

郑氏伤科膝三穴（内风市、膝
"

、膝海）为主穴，以达调

气血、理筋脉之效；取足三里、三阴交等为配穴，以达

补益脾胃、调肝补肾之效；诸穴合用，共奏温阳散寒、

活血通络、驱邪外出之功。

ＫＯＡ以关节软骨退变为主要病理特征，多种炎
症因子及ＭＭＰ与软骨退变密切相关，影响ＫＯＡ的发
展进程［１０－１２］。ＩＬ－１β能够增强 ＭＭＰ的表达与活

性，增强软骨细胞的分解代谢，导致软骨损伤［１３－１４］；

ＴＮＦ－α能够抑制软骨细胞的合成代谢，诱导软骨细
胞外基质降解，导致软骨细胞凋亡［１５］；ＭＭＰ－１３是

ＭＭＰ家族的重要成员，是导致软骨损伤的关键蛋白
酶，能够特异性分解Ⅱ型胶原蛋白，降解细胞外基质，
导致软骨损伤［１６］。苏奔等［１７］研究发现，采用三伏贴

贴敷治疗ＫＯＡ，能够降低炎症因子 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α
的表达，且与ＭＡＰＫ信号通路相关。臭氧具有较强的
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氧化性和良好的水溶性，将其注入关节腔能够快速渗

入滑液和滑膜组织，发挥抑制炎症反应、改善局部组

织缺氧的作用。黑光等［１８］研究发现，臭氧具有较强

的抗炎效果，能够显著抑制 ＩＬ－６、ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α
等炎症因子在膝关节液中的表达，且能够减轻氧化应

激对软骨细胞的损伤，阻碍关节软骨的退行性变，从

而达到治疗ＫＯＡ的目的。本研究采用三伏贴贴敷联
合臭氧关节腔注射治疗 ＫＯＡ阳虚寒凝证，能够显著
降低患者膝关节液中 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α、ＭＭＰ－１３的
含量。

本组患者的治疗结果表明，三伏贴贴敷联合臭氧

关节腔注射治疗 ＫＯＡ阳虚寒凝证，能够抑制炎症反
应和软骨基质降解，缓解疼痛，改善膝关节功能。
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