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清利活血解毒汤
治疗膝骨关节炎的疗效及对膝关节功能
与血清 CRP、MMP-1、SOD 的影响∗

王文哲，瞿 龙，张桂香

唐山市第二医院，河北 唐山 063000

［摘 要］目的：探讨清利活血解毒汤治疗膝骨关节炎（knee osteoarthritis，KOA)的疗效及对膝关节

功能、血清C反应蛋白(C-reaction protein，CRP)、基质金属蛋白酶1(matrix metalloproteinase 1,MMP-1)、

超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）水平的影响。方法：将KOA患者108例随机分为对照组、观察

组各54例。对照组予美洛昔康片及硫酸氨基葡萄糖片治疗，观察组在对照组治疗的基础上予清利活血解毒

汤，治疗4周后观察两组临床疗效、中医症状评分、美国特种外科医院（HSS）评分、视觉模拟疼痛评分（visual

analog scale，VAS）及CRP、MMP-1、SOD与不良反应发生情况。结果：总有效率观察组为90.74%（49/54），高于

对照组的74.07%（40/54），差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后两组患者中医症状评分及总分均降低，观察

组低于对照组（P＜0.05）。治疗后两组患者HSS评分升高，观察组高于对照组（P＜0.05）；VAS评分降低，观察

组低于对照组（P＜0.05）。治疗后两组患者血清CRP、MMP-1水平降低，SOD水平升高，观察组CRP、MMP-1水平

低于对照组（P＜0.05），SOD水平高于对照组（P＜0.05）。观察组不良反应发生率为5.56%，低于对照组的

18.52%（P＜0.05）。结论：清利活血解毒汤联合美洛昔康片及硫酸氨基葡萄糖片能够降低KOA患者中医症状

评分，改善膝关节功能，减轻炎症反应，调节SOD水平，疗效优于单用美洛昔康片及硫酸氨基葡萄糖片治疗，且

安全性较好。
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Clinical Effects of Qingli Huoxue Jiedu Tang in Treating Knee Osteoarthritis

and Its Influence on Knee Joint Function, Serum CRP, MMP-1 and SOD
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AbstractAbstract Objective: To explore curative effects of Qingli Huoxue Jiedu Tang in the treatment of knee

osteoarthritis (KOA) and its influence on knee joint function, the levels of serum CRP, MMP-1 and SOD.

Methods: All 108 KOA patients were randomized into the control group and the observation group, with 54 cases

in each group. The control group was treated by meloxicam tablets and glucosamine sulfate tablets, and the

observation group took Qingli Huoxue Jiedu Tang on the foundation of Western medicine therapy, after four weeks

of treatment, to observe clinical effects, TCM symptom scores, HSS scores, VAS, the levels of CRP, MMP-1 and

SOD, as well as the incidence of adverse reaction between both groups. Results: Total effective rate of the

observation group was 90.74% (49/54), higher than 74.07% (40/54) of the control group, and the difference had

statistical meaning (P<0.05). After the treatment, TCM symptom scores and total scores of both groups were

lowered, the observation group was lower than the control group (P<0.05). After the treatment, HSS scores of both

groups were raised, the observation group was higher than the control group (P<0.05); VAS scores reduced, the

observation group was lower than the control group (P<0.05). After the treatment, the levels of CRP and MMP-1

were lowered, while the level of SOD was increased in both groups, the level of of CRP and MMP-1 of the

observation group was lower than that of the control group (P<0.05), the level of SOD was higher than that of the

control group (P<0.05). The incidence of adverse reaction of the observation group was 5.56%, lower than 18.52%

of the control group (P<0.05). Conclusion: Qingli Huoxue Jiedu Tang could reduce TCM symptom scores in KOA
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patients, improve knee joint function, relieve inflammatory reaction, adjust SOD level, and its effects are superior

to these of meloxicam tablets and glucosamine sulfate tablets, meanwhile it shows better safety.

KeywordsKeywords knee osteoarthritis; knee joint function; CRP; MMP-1; SOD; Qingli Huoxue Jiedu Tang

膝骨关节炎（knee osteoarthritis，KOA)是

临床常见疾病，其以骨质增生和膝关节软骨退变

为特征［1］，常发于老年人群，临床表现主要为活动

障碍、膝关节肿胀、疼痛等［2］，病情发展可能会导

致残疾，严重影响患者日常生活及生命健康［3］。

近年来，我国KOA患者不断增加，给国民健康造成

较大影响，已成为医学领域急需解决的问题［4］。

目前，KOA常用疗法主要包含物理、手术及药物治

疗［5］。西药治疗虽然可以缓解临床症状，但疗效

欠佳，且容易产生不良反应［6］。KOA属中医“骨痹”

“膝痹”“痹症”等范畴，认为其内因为肾精亏虚，外

因为外邪入侵导致经络气血运行不畅［7］。中药治

疗KOA有独特优势，能标本兼顾，同时可以弥补单

纯西药治疗的不足［8］。本研究探讨清利活血解毒

汤联合美洛昔康片和硫酸氨基葡萄糖片治疗KOA

的疗效及对膝关节功能、血清C反应蛋白(C-reac-

tion protein，CRP)、基质金属蛋白酶 1(matrix

metalloproteinase 1，MMP-1)、超氧化物歧化酶

（superoxide dismutase，SOD）水平的影响。

1 资料与方法

1.1 临床资料 将2018年2月至2019年4月在

唐山市第二医院诊疗的KOA患者108例随机分为

对照组和观察组各54例。观察组中男29例，女

25例；年龄60～74岁，平均（66.48±3.12）岁；对

照组中男 32 例，女 22 例；年龄 61～75 岁，平均

（66.14±2.87）岁。两组患者年龄、性别比较差异

无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。

1.2 诊断标准

1.2.1 西医诊断标准 符合《骨关节炎诊疗指

南》［9］中KOA的诊断标准。

1.2.2 中医诊断标准 符合《中药新药临床研究

指导原则》［10］中风湿热痹型KOA的诊断标准。

1.3 纳入标准 1）年龄≥60 岁，临床资料完整

者；2）无严重血液系统及精神疾病患者；3）愿意接

受中药治疗者；4）知情同意。

1.4 排除标准 1）妊娠期或哺乳期妇女；2）肝肾

功能严重异常者；3）近1个月内用药治疗者；4）存

在严重肿瘤疾病者。

1.5 治疗方法

1.5.1 对照组 予美洛昔康片（修正药业集团四

川制药有限公司，国药准字 H20040011，规格：

7.5 mg×8片，每日1次，每次1片）和硫酸氨基葡

萄糖片（新兴同仁药业有限公司，国药准字

H20041317，规格：0.314 g×24片，每日3次，每次

2片）治疗，治疗4周。

1.5.2 观察组 在对照组治疗基础上予清利活

血解毒汤，药物组成：忍冬藤25 g，蒲公英15 g，赤

芍12 g，车前子15 g，泽泻10 g，秦皮10 g，川牛

膝l0 g，黄柏12 g，威灵仙10 g，萆薢 15 g，土茯

苓15 g。加水煎煮至200 mL，分2次服用，每天1

剂，治疗4周。

1.6 观察指标

1.6.1 临床疗效 参考相关文献［10］中的判定标

准，无效：症状改善≤24%，膝关节活动受限明显，关

节灼热肿胀及疼痛未改善；有效：症状改善25%～

49%，膝关节功能有所改善，关节灼热肿胀及疼痛

略微减轻；显效：症状改善50%～74%，膝关节功能

明显改善，关节灼热肿胀及疼痛明显减轻；临床控

制：症状改善≥75%，膝关节功能恢复正常，关节灼

热肿胀及疼痛基本消失。

总有效率（%）=有效率+显效率+临床控制率

1.6.2 中医症状积分 两组患者中医症状积分

参考《中药新药临床研究指导原则》［10］中的相关标

准，对灼热、晨僵、肿胀、疼痛、屈伸不利等症状进

行评分，每项依据症状轻重计0～3分，评分越高

说明症状越严重。

1.6.3 膝关节功能 采用美国特种外科医院

（HSS）评分评价患者膝关节功能，包括稳定性、肌

力、畸形、活动度、功能及疼痛等6个方面，分值为

0～100分，评分越高患者的膝关节功能越好。

1.6.4 视觉模拟疼痛评分 采用视觉模拟疼痛

评分（visual analog scale，VAS）评价患者疼痛

情况，分值为0～10分，评分越高疼痛越严重。

1.6.5 血清CRP、MMP-1、SOD水平检测 治疗前后

采集患者5 mL清晨空腹静脉血，高速离心并取血

清。采用放射免疫法检测CRP，采用酶联免疫吸

附法检测MMP-1，采用血清SOD试剂盒检测SOD。

1.7 统计学方法 采用SPSS 24.0软件分析数

据，计数资料以n（%）表示，采用 χ2检验；计量资料

以 x̄ ± s表示，采用t检验，P＜0.05为差异有统计

学意义。
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2 结果

2.1 临床疗效 总有效率观察组为90.74%（49/54），

高于对照组的 74.07%（40/54）（P＜0.05）。见表

1。

2.2 中医症状评分 治疗后两组患者各项中

医症状评分及总分均降低，观察组低于对照组

（P＜0.05），见表2。

2.3 HSS和VAS评分 治疗后两组患者HSS评分

升高，VAS评分降低，且观察组HSS评分高于对照

组，VAS评分低于对照组（P＜0.05），见表3。

2.4 血清 CRP、MMP-1、SOD水平 治疗后两组患

者血清CRP、MMP-1水平降低，SOD水平升高，观察

组血清CRP、MMP-1水平低于对照组，SOD水平高于

对照组（P＜0.05）。见表4。

2.5 不良反应 观察组患者不良反应发生率为

5.56%，低于对照组的18.52%（P＜0.05），见表5。

3 讨论

近年来，KOA的患病人数有所增加［11］。尽早

找到治疗KOA的合适手段有重要意义。目前西药

治疗KOA大多采用镇痛药物或抗感染药物，虽能

使患者症状得到一定改善，但症状易反复［12］。中

药可以弥补西药治疗的不足，副作用较轻微［13］。

KOA大多与跑跳跌撞、行走过多及劳伤等有

关［14］。现代中医认为KOA属本虚标实证，基本病

机为气血瘀滞，筋骨失养，多由湿、热、风、寒等外

邪入侵机体，造成经络气血运行异常，从而出现膝

表1 两组患者临床疗效比较［n（%）］

组别

对照组

观察组

例数

54

54

无效

14（25.93）

5（9.26）

有效

15（27.78）

19（35.19）

显效

14（25.93）

16（29.63）

临床控制

11（20.37）

14（25.93）

总有效

40（74.07）

49（90.74）*

注：*表示与对照组比较，P＜0.05

表2 两组患者治疗前后中医症状评分（x̄ ± s） 分

组别

对照组

观察组

例数

54

54

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

灼热

1.73±0.37

1.08±0.21△

1.75±0.38

0.91±0.17△#

晨僵

1.88±0.25

0.79±0.19△

1.90±0.28

0.41±0.15△#

肿胀

2.14±0.22

1.20±0.18△

2.16±0.24

0.66±0.16△#

疼痛

2.28±0.42

1.33±0.29△

2.25±0.39

0.82±0.18△#

屈伸不利

1.76±0.23

0.64±0.10△

1.75±0.19

0.32±0.08△#

总分

9.79±0.89

5.04±0.56△

9.81±0.87

3.12±0.42△#

注：△表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与对照组治疗后比较，P＜0.05

表3 两组患者治疗前后HSS和VAS评分（x̄ ± s） 分

组别

对照组

观察组

例数

54

54

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

HSS评分

44.18±5.05

54.07±5.26△

43.85±4.92

59.73±5.81△#

VAS评分

6.44±0.67

3.22±0.35△

6.47±0.69

2.08±0.23△#

注：△表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与对照

组治疗后比较，P＜0.05

表4 两组患者血清CRP、MMP-1、SOD水平变化（x̄ ± s）

组别

对照组

观察组

例数

54

54

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

CRP（mg/L）

32.15±3.38

12.07±1.54△

31.87±3.16

7.79±0.88△#

MMP-1（pg/mL）

263.18±24.85

94.46±9.32△

261.41±23.17

58.79±5.64△#

SOD（IU/mL）

97.88±9.68

116.27±12.35△

98.04±9.77

133.96±14.49△#

注：△表示与同组治疗前比较，P＜0.05；#表示与对照组治疗后比较，P＜0.05

表5 两组患者不良反应发生情况［n（%）］

组别

对照组

观察组

例数

54

54

呕吐

2（3.70）

1（1.85）

恶心

4（7.41）

1（1.85）

皮疹

2（3.70）

0（0.00）

瘙痒

2（3.70）

1（1.85）

总发生情况

10（18.52）

3（5.56）
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骨关节炎的各种症状［15］。在KOA各种证型中，以

风湿热痹证多见，故治疗以清热除湿或祛风除湿

为主。

本研究结果发现，观察组总有效率高于对照

组，治疗后各项中医症状评分及总分低于对照组，

HSS评分高于对照组，VAS评分低于对照组。清利

活血解毒汤方中忍冬藤、蒲公英解毒散结、凉血清

热［16］；赤芍、川牛膝凉血散瘀［17］；车前子清热渗湿；

泽泻泄热、利水渗湿；秦皮、黄柏清热燥湿［18-19］；威

灵仙祛风通络［20］；萆薢祛风除痹、利湿泻浊；土茯

苓通利关节、解毒清热、利湿消肿，诸药合用能够

通络止痛、清热利湿。目前KOA的发病机制未完

全阐明，大多认为与激素代谢紊乱、炎症反应、循

环障碍及软骨因素等有关［21］。CRP属于一种炎症

因子，参与了KOA炎症反应的发生及发展。MMP-1

是造成软骨退行性病变的主要物质之一，可降解

软骨基质，损伤骨质。SOD是生物体系中抗氧化

酶系的重要组成成员，可以清除超氧阴离子自由

基，减少氧自由基对机体的损害。本研究结果发

现，治疗后观察组患者血清CRP、MMP-1水平低于对

照组，SOD水平高于对照组，而清利活血解毒汤中

车前子和川牛膝可以减轻炎症反应，降低患者CRP

水平；车前子、赤芍及土茯苓可通利关节，保护骨质，

降低患者MMP-1水平，升高SOD水平。另外，本研

究发现观察组患者呕吐、恶心、皮疹及瘙痒等不良

反应发生率低于对照组，提示清利活血解毒汤口

服具有较高的安全性。

综上所述，清利活血解毒汤联合美洛昔康片

和硫酸氨基葡萄糖片可降低KOA患者中医症状评

分，改善患者膝关节功能，调节血清CRP、MMP-1及

SOD水平，且安全性较高，值得临床借鉴及推广。

另外，本研究样本量较小，结果可能存在不足，因

此，关于清利活血解毒汤治疗KOA的结论需今后

更多的临床试验加以验证。
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