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论著·中医药与民族医药诊疗

独活寄生汤配方颗粒联合关节腔内注射臭氧
治疗膝骨关节炎的临床疗效▲

莫兴骝 1 邓铭锋 2，3 涂泽松 1

（佛山市中医院三水医院1 骨伤科，2 疼痛门诊，3 麻醉科，广东省佛山市 528100）

【摘要】 目的 探讨独活寄生汤配方颗粒联合关节腔内注射臭氧治疗膝骨关节炎（KOA）的临床疗效。

方法 将 60例 KOA患者随机分为治疗组和对照组，各 30例。对照组患者接受口服盐酸氨基葡萄糖胶囊治疗，

治疗组患者接受独活寄生汤配方颗粒联合膝关节腔内注射臭氧治疗，疗程均为 4 周，随访 2 个月。治疗 4 周后

评价两组的临床疗效。比较两组患者治疗前、治疗 4 周后及随访 2 个月时的疼痛视觉模拟量表（VAS）评分、

Lysholm膝关节功能评分及炎症指标［红细胞沉降率（ESR）、C反应蛋白（CRP）水平、肿瘤坏死因子α（TNF⁃α）水平］，

以及治疗期间的不良反应发生情况。结果 治疗组治疗总有效率高于对照组（P<0.05）。治疗 4 周后及随访

2个月时，两组的疼痛 VAS评分及 ESR、CRP水平、TNF⁃α水平较治疗前降低，Lysholm膝关节功能评分较治疗前

升高，且治疗组上述指标优于对照组（P<0.05）。两组治疗期间不良反应总发生率差异无统计学意义（P>0.05）。

结论 独活寄生汤配方颗粒联合关节腔内注射臭氧治疗 KOA 患者可有效缓解疼痛症状，改善膝关节功能，降

低炎症反应，且安全性良好。
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Clinical efficacy of Duhuo Jisheng Decoction Formula Granules combined with 

intra⁃articular ozone injection for the treatment of knee osteoarthritis
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（1 Department of Orthopedics， 2 Pain Clinic， 3 Department of Anesthesiology， Foshan Traditional 
Chinese Medicine Hospital Sanshui Hospital， Foshan 528100， Guangdong， China）

 
【Abstract】 Objective To investigate the clinical efficacy of combining Duhuo Jisheng Decoction Formula Granules 

with intra⁃articular ozone injection for treating knee osteoarthritis (KOA). Methods A total of 60 KOA patients were 
randomly assigned to treatment group or control group, with 30 cases in each group. The control group was orally 
administrated Glucosamine Hydrochloride Capsules, whereas the treatment group received Duhuo Jisheng Decoction 
Formula Granules combined with intra⁃articular ozone injection. The course of treatment was 4 weeks, and the follow⁃up 
was 2 months. After 4 weeks of treatment, the clinical efficacy of both groups was evaluated. Pre⁃treatment, 4⁃week 
post ⁃ treatment, and 2 ⁃ month follow ⁃ up Visual Analogue Scale (VAS) score for pain, Lysholm knee joint functional 
score, and inflammatory indices including erythrocyte sedimentation rate (ESR), C⁃reactive protein (CRP) level, and 
tumor necrosis factor α (TNF⁃α) level, as well as adverse reactions during treatment were compared between patients of 
the two groups. Results The total effective rate of treatment in the treatment group was higher than that in the control 
group (P<0.05). After 4 weeks of treatment and 2 months of follow⁃up, the VAS score for pain and ESR, CRP level, and 
TNF⁃α level in the two groups were lower than those before treatment, and the Lysholm knee joint functional score was 
higher than that before treatment, and the above indexes in the treatment group were superior to those in the control 
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group (P<0.05). There was no statistically significant difference in the total incidence rate of adverse reactions between 
the two groups during treatment (P>0.05). Conclusions Duhuo Jisheng Decoction Formula Granules combined with 
intra⁃articular ozone injection can effectively relieve pain symptom, improve knee joint function, and reduce inflammatory 
responses in patients with KOA, exerting good safety.

【Key words】 Knee osteoarthritis, Duhuo Jisheng Decoction, Ozone injection, Clinical efficacy, Inflammatory indices
  膝骨关节炎（knee osteoarthritis，KOA）是中老年

人群中常见的慢性退行性关节疾病，以关节软骨退

变、骨赘形成及关节功能障碍为主要特征［1］。随着人

口老龄化的加剧，KOA的患病率逐年上升，全球 40岁

以上群体的 KOA 患病率为 22.9%，女性的患病率略

高于男性［2］。KOA的临床症状主要包括关节的疼痛、

肿胀和活动受限等，严重时可能导致残疾，严重影响

患者的生活质量［3］。现有的治疗手段主要包括药物

治疗、物理治疗、关节腔注射及手术等［1］。然而，单一

疗法的疗效有限且不良反应较多，因此，寻找安全且

有效的联合治疗方案显得尤为重要。

  中医学将 KOA 归属于“痹证”“骨痹”等范畴，认

为该病的发生与年老体衰、肝肾亏虚、气血不足等因

素密切相关，外感风寒湿邪，滞留经络，阻滞气血运

行，进一步导致筋骨失养而发病［4］。中医治疗 KOA
强调全身调理，辨证施治，以祛风除湿、补肾强筋为

主要治则。经典方剂独活寄生汤常用于治疗骨痹

症，因具有祛风湿、止痹痛、补肝肾、益气血等多重作

用已被广泛应用于临床［5-7］。此外，现代研究表明，臭

氧具有较强的抗炎和镇痛效果，可通过关节腔注射

直接作用于病灶，改善局部组织的血液循环和氧合

水平，从而缓解疼痛和炎症［8-9］。因此，独活寄生汤配

方颗粒联合关节腔内注射臭氧治疗 KOA，具有理论

依据和临床实践价值。本研究探讨独活寄生汤配方

颗粒联合关节腔内注射臭氧治疗 KOA 的临床疗效，

以期为KOA的临床治疗提供新的思路和依据。

1 资料与方法

1.1 临床资料 选取 2023 年 1 月至 2024 年 1 月在

佛山市中医院三水医院就诊治疗的 60 例 KOA 患者

作为研究对象。将患者随机分为对照组和治疗组，

每组 30 例。纳入标准：（1）符合《骨关节炎诊疗指

南（2018年版）》中KOA的诊断标准［10］；（2）参照《22个

专业 95个病种中医诊疗方案》，符合中医肝肾亏虚证

的诊断标准；（3）年龄 40~75 岁；（4）患者自愿参加且

已签署知情同意书。排除标准：（1）患有严重的心

脏、脑部、肺部、肝脏、肾脏及血液系统等内科疾病；

（2）无法坚持完成本研究治疗方案或同时接受其他

治疗；（3）对本研究所用的中药成分或臭氧过敏；

（4）存在皮肤溃疡或局部穿刺点无法穿刺；（5）不能自

理或患有精神疾病。对照组中男性16例、女性14例；

年龄 47~75（61.2±8.3）岁；病程 3~12（6.3±2.1）年；合并

高血压 10例，糖尿病 7例；膝关节单侧病变 18例，双

侧病变 12 例。治疗组中男性 15 例、女性 15 例；年龄

45~74（60.8±7.9）岁；病程 4~11（6.4±2.0）年；合并高血

压 11例，糖尿病 8例；膝关节单侧病变 17例，双侧病

变 13 例。两组患者的基线资料比较，差异无统计学

意义（P>0.05），具有可比性。本研究已获得佛山市中

医院三水医院医学伦理委员会审核批准。

1.2 治疗方法 给予所有患者健康宣教，指导其适

当休息，并对患膝关节进行适度制动。在此基础上，

给予对照组盐酸氨基葡萄糖胶囊治疗，给予治疗组独

活寄生汤配方颗粒联合膝关节腔内注射臭氧治疗。

1.2.1 盐酸氨基葡萄糖胶囊治疗：对照组患者口服

盐酸氨基葡萄糖胶囊（澳美制药厂有限公司，注册证

号HC20140007，规格为 0.75 g/粒），1粒/次，2次/d，7 d
为1个疗程，共治疗4个疗程，随访2个月。

1.2.2 独活寄生汤配方颗粒联合膝关节腔内注射臭

氧治疗：（1）膝关节腔内注射臭氧。患者取仰卧位，

操作者全程无菌操作，选择髌骨下方髌韧带内侧或

外侧的凹陷部位（内膝眼或外膝眼）作为穿刺部位，

消毒处理后使用 20 mL 注射器（7 号针头）垂直穿刺

进入膝关节腔，突破关节囊后有落空感，确认回抽无

回血（若有积液则先抽尽积液），注入医用臭氧［由德

国卡特臭氧治疗仪（以医用纯氧为原料，氧气输出量

4 L/min）提供，臭氧浓度为 40 μg/mL］30 mL。臭氧注

射无阻力感后拔针，使用无菌敷料覆盖，按压 10 min，
患者卧床休息 15 min 后轻微活动膝关节。1 周注射

1次，2周为1个疗程，共治疗2个疗程。（2）口服独活寄

生汤配方颗粒。独活寄生汤配方颗粒由华润三九医

药股份有限公司提供（批号：2302002W），组分包括独

活10 g、桑寄生15 g、白芍15 g、熟地15 g、党参30 g、当
归 10 g、川牛膝 15 g、茯苓 15 g、防风 10 g、肉桂 6 g、秦
艽 10 g、川芎 10 g、甘草 5 g、杜仲 10 g 共 14 味中药。

一剂分为两袋，早晚各服一袋，溶于温水后服用。7 d
为1个疗程，共治疗4个疗程，随访2个月。

1.3 观察指标 （1）疗效：治疗 4周后，依据《中药新

药临床研究指导原则》［11］中关于骨性关节炎的疗效

判定标准，结合两组患者的临床症状和膝关节功能
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变化，评估其治疗效果。若临床症状完全消失，关节

活动恢复正常则视为痊愈；若临床症状显著改善，关

节活动受限轻微则视为显效；若临床症状有所改善，

关节活动轻度受限则视为有效；若临床症状无明显

改善，或有所加重则视为无效。总有效率=（痊愈+显
效+有效）例数/总例数×100%。（2）疼痛视觉模拟量

表（Visual Analogue Scale，VAS）评分：在治疗前、治疗

4周后及随访 2个月时，采用疼痛 VAS评估两组患者

的疼痛程度。患者根据自身疼痛程度在 0分到 10分

的标尺上进行标记，0分表示无痛，10分表示难以忍

受的剧烈疼痛。（3）膝关节功能评分：在治疗前、治疗

4 周后及随访 2 个月时，采用 Lysholm 膝关节功能量

表［12］评估两组患者的膝关节功能。该量表包括疼痛、

不稳定感、关节交锁、上下楼梯能力、肿胀、跛行、需要

外力支持、下蹲能力共8个指标。总分为100分，得分

越高表示膝关节功能越好。（4）炎症指标：比较两组

患者在治疗前、治疗 4周后及随访 2个月时的红细胞

沉降率（erythrocyte sedimentation rate，ESR），C反应蛋

白（C⁃reactive protein，CRP）和肿瘤坏死因子 α（tumor 
necrosis factor α，TNF⁃α）水平，其中，ESR的检测方法

为采用一次性使用人体静脉血样采集容器（浏阳市

三力医用科技发展有限公司，批号：221203）采集患

者静脉血 1.6 mL，利用 ESR 检测架（江苏新康医疗器

械有限公司）进行检测。CRP的检测方法为采用一次

性使用人体静脉血样采集容器（深圳锦瑞生物科技

股份有限公司，批号：230105）采集患者静脉血 2 mL，
利用全自动特定蛋白分析仪（深圳锦瑞生物科技股

份有限公司，型号：Genrui PA300），通过散射比浊法

进行检测（检测试剂盒购自深圳锦瑞生物科技股份有

限公司，批号：3522102501）。TNF-α的检测方法为采

用一次性使用人体静脉血样采集容器（浏阳市三力

医用科技有限公司，批号：2212051）采集患者静脉血

5 mL，以3 000 r/min离心10 min（离心半径约15 cm）分
离血清，使用全自动化学发光免疫分析仪（四川沃文

特生物技术有限公司，型号：LA3000），利用化学发光

法进行检测（测定试剂盒购自四川沃文特生物技术有

限公司，批号：302021）。（5）不良反应：每周进行 1 次

电话随访，记录两组患者在整个治疗期间的不良反

应发生情况，包括胃肠不适、皮肤过敏、注射部位疼

痛、感染等。

1.4 统计学分析 采用SPSS 25.0软件进行统计学分

析。计量资料以（x-±s）表示，重复测量计量资料的比较

采用重复测量方差分析，组间比较采用独立样本 t检
验，组内比较采用配对 t检验。计数资料以［n（%）］表

示，组间比较采用 χ²检验。以 P<0.05 表示差异具有

统计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者临床疗效的比较 治疗4周后，治疗组

治疗总有效率高于对照组（χ²=4.320，P=0.038），见表1。
表1 两组患者临床疗效的比较［n（%）］

组别

对照组

治疗组

n

30
30

痊愈

3（10.0）
9（30.0）

显效

10（33.3）
14（46.7）

有效

9（30.0）
5（16.7）

无效

8（26.7）
2（6.7）

总有效

22（73.3）
28（93.3）

注：由于数据修约，治疗组的百分比之和不等于100%。

2.2 治疗前后两组患者疼痛VAS评分的比较 两组患

者疼痛VAS评分比较，差异有统计学意义（F组间=9.723，
P 组间=0.003），两组的疼痛 VAS 评分有随时间变化的

趋势（F 时间=154.867，P 时间<0.001）；分组与时间有交互

效应（F 交互=7.884，P 交互=0.007）。其中，治疗 4 周后及

随访 2个月时，两组疼痛 VAS评分较治疗前降低，且

治疗组疼痛VAS评分低于对照组（P<0.05），见表2。
表2 治疗前后两组患者疼痛VAS评分的比较（x-±s，分）

组别

对照组

治疗组

n

30
30

治疗前

6.8±1.2
6.7±1.3

治疗4周后

4.5±1.0*

3.1±0.9*#

随访2个月时

4.3±1.1*

2.9±0.8*#

注：与同组治疗前比较，*P<0.05；与对照组比较，#P<0.05。
2.3 治疗前后两组患者Lysholm膝关节功能评分的比

较 两组患者Lysholm膝关节功能评分比较，差异有统

计学意义（F组间=11.357，P组间=0.001），两组的Lysholm膝

关节功能评分有随时间变化的趋势（F时间=137.243，
P 时间 <0.001）；分组与时间有交互效应（F 交互 =8.917，
P 交互=0.005）。其中，治疗 4周后及随访 2个月时两组

Lysholm 膝关节功能评分较治疗前升高，且治疗组

Lysholm膝关节功能评分高于对照组（P<0.05），见表3。
表3 治疗前后两组患者Lysholm膝关节功能评分的

比较（x-±s，分）

组别

对照组

治疗组

n
30
30

治疗前

52.7±8.6
53.1±8.4

治疗4周后

65.8±7.9*

76.3±6.7*#

随访2个月时

67.2±8.1*

78.6±6.5*#

注：与同组治疗前比较，*P<0.05；与对照组比较，#P<0.05。
2.4 治疗前后两组患者炎症指标的比较 两组患

者 ESR、CRP 水平、TNF⁃α 水平比较，差异有统计学

意义（F组间=4.683，P组间=0.035；F组间=16.341，P组间<0.001；
F组间=12.583，P组间=0.001），两组的ESR、CRP水平、TNF⁃α
水平有随时间变化的趋势（F时间=128.734，P时间<0.001；
F时间=212.563，P时间<0.001；F时间=188.746，P时间<0.001）；

分组与时间有交互效应（F 交互 =5.217，P 交互 =0.026；
F 交互 =10.473，P 交互 =0.002；F 交互 =7.426，P 交互 =0.008）。

其中，治疗 4周后及随访 2个月时两组患者ESR、CRP
水平、TNF⁃α水平较治疗前降低，且治疗组上述指标

低于对照组（P<0.05），见表4。
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表4 治疗前后两组患者炎症指标的比较（x-±s）

组别

对照组

治疗组

n

30
30

ESR（mm/h）
治疗前

34.6±7.2
34.8±7.4

治疗4周后

28.4±6.1*

20.9±5.5*#

随访2个月时

27.8±6.3*

20.3±5.3*#

CRP（mg/L）
治疗前

27.8 ± 3.2
28.1 ± 3.1

治疗4周后

21.5 ± 2.8*

15.7 ± 2.5*#

随访2个月时

22.0 ± 3.0*

13.6 ± 2.2*#

TNF⁃α（pg/mL）
治疗前

18.4±4.9
18.5±5.1

治疗4周后

13.6±3.7*

9.1±2.9*#

随访2个月时

13.1±3.4*

8.9±2.7*#

注：与同组治疗前比较，*P<0.05；与对照组比较，#P<0.05。
2.5 两组患者治疗期间不良反应发生情况的比较 
治疗期间，治疗组和对照组的不良反应总发生率差
异无统计学意义（χ²=0.884，P=347），见表5。

表5 两组患者治疗期间不良反应
发生情况的比较［n（%）］

组别

对照组

治疗组

n

30
30

胃肠不适

3（10.0）
4（13.3）

皮肤过敏

2（6.7）
3（10.0）

注射部位疼痛

0
1（3.3）

感染

0
0

总发生

5（16.7）
8（26.7）

3 讨 论

  KOA 是临床上常见的退行性关节病，在中医学
中被归类为“痹证”范畴，属于五体痹中的“骨
痹”［13-14］。中医理论认为，其发病多因风寒湿邪侵袭，
加之肝肾亏虚、气血不足，导致经络瘀阻、气血运行
不畅，进而产生关节疼痛、肿胀、屈伸不利等症
状［15-16］。膝关节为人体重要的负重关节，易受外界寒
湿邪气侵袭，病久则损及肝肾。中医治疗强调补益
肝肾、祛风除湿、通络止痛，意在恢复经络畅通与气
血调和。基于 KOA“本虚标实”的发病特点，本研究
采用中西医结合方案，即内服独活寄生汤配方颗粒
联合关节腔注射臭氧，对其在缓解疼痛、改善膝关节
功能及炎症控制方面的效果进行评估，结果显示，治
疗 4周后，治疗组总有效率高于对照组（P<0.05）。臭
氧注射作为一种现代微创治疗手段，具有抗炎、镇
痛、抗氧化等多重作用，可通过局部直接干预关节病
灶，为整体治疗提供有效补充［8］。独活寄生汤是治疗

“痹证”的经典方剂，出自《备急千金要方》，具有益肝
肾、祛风湿、补气血等综合功效［17］。现代研究表明，
独活寄生汤通过调节多条信号通路发挥抗炎、镇痛
和免疫调节作用［18-19］。独活寄生汤中的独活入肾经，
祛风湿、止痹痛，为君药；桑寄生补肝肾、强筋骨，主
治肝肾亏虚所致的骨痹；当归、川芎、白芍、熟地属养
血活血之品，调和营卫，缓解血瘀所致之疼痛；川牛
膝、杜仲、党参补肝肾、健筋骨、益气力，是为补正之
臣药；防风祛风散寒、通络止痛；茯苓利湿、甘草调和
诸药。全方寒温并用，标本兼顾，既能祛外邪，又能
扶正气，体现中医“内外同治”的治疗原则［20-21］。
  曹洪等［22］研究结果显示，独活寄生汤单方有显
著的镇痛作用。本研究结果显示，治疗 4周后及随访
2 个月时，两组疼痛 VAS 评分较治疗前降低、膝关节
功能评分较治疗前升高，且治疗组的改善程度较对

照组更为显著（P<0.05），与既往研究结果［21-23］基本一
致。对照组所用的氨基葡萄糖虽能通过提供软骨基
质合成原料从而改善关节代谢，但其作用靶点相对
单一，主要集中于软骨营养支持和结构保护，目前关
于其抗炎镇痛及调节气血、筋骨功能的研究报道仍
较有限。相比之下，治疗组采用的独活寄生汤配方
颗粒联合关节腔内注射臭氧的治疗方案展现出多靶
点、多途径的综合优势。在疼痛管理方面，治疗组疼
痛VAS评分的显著改善得益于中西医结合的双重作
用机制。Cui等［24］研究结果显示，独活寄生汤中的活
性成分可通过选择性抑制环氧合酶 2的表达，下调前
列腺素E2等的产生，从而发挥抗炎、镇痛的作用。同
时，方中当归、川芎等药物具有显著的活血化瘀功
效，能改善局部微循环，促进致痛物质的清除。臭氧
治疗则通过其强氧化特性，快速中和炎性介质，阻断
炎症级联反应，产生即时镇痛效果［8-9］。这种“内调外
治”策略实现了快速起效与持久维持的协同目标。
在关节功能恢复方面，本研究结果显示，治疗 4周后
及随访 2 个月时，两组膝关节功能评分较治疗前升
高，且治疗组膝关节功能评分高于对照组（P<0.05），
体现出中西医结合在功能干预中的优势。中医理论
强调“肝主筋，肾主骨”，独活寄生汤通过补益肝肾、
强筋健骨促进组织修复，改善关节稳定性和活动
度［25］。现代研究也证实，方中独活寄生汤能够抑制
软骨细胞的凋亡和软骨破坏［22］。臭氧治疗则通过减
轻滑膜炎症反应，抑制基质金属蛋白酶活性，延缓软骨
退变进程［26］。这种“标本兼治”的治疗理念显示出显著
的协同效应，为KOA的综合治疗提供了新的思路。
  本研究结果还显示，治疗 4 周后及随访 2 个月
时，两组患者的ESR、CRP水平、TNF⁃α水平较治疗前
降低，且治疗组上述指标低于对照组（P<0.05），与既
往研究结果［6，27］一致。独活寄生汤通过活血化瘀、祛
风除湿、通络止痛，有效缓解滑膜水肿和血液瘀滞［28］；
臭氧可降低TNF⁃α、IL⁃6等炎性细胞因子表达，抑制免
疫过度激活，发挥局部免疫调节作用［29-30］。两者从全
身与局部两个维度共同发挥抗炎作用，优势互补。
  在联合治疗体系中，关节腔内注射臭氧作为微
创、靶向的现代干预手段，发挥关键的辅助作用。研
究表明，臭氧可通过抑制前列腺素、白三烯、P物质等
炎性细胞因子的释放，减轻滑膜充血和渗出，迅速缓
解关节肿胀与疼痛［8，26］，还可激活抗氧化酶系统（超
氧化物歧化酶、谷胱甘肽过氧化物酶等），清除自由
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基，保护软骨细胞免受氧化应激损伤，延缓关节退变
进程。关节腔内注射臭氧还能改善滑液质量，降低
TNF⁃α、CRP 等炎性细胞因子水平，提升关节活动度
与功能水平。本研究中，臭氧在补充内服调理不足
的同时，增强了局部疗效，为联合治疗带来快速、显
著的协同改善效果。此外，治疗期间两组患者均未发
生严重不良事件，治疗组仅少数患者出现轻微胃肠不
适和皮肤反应，均可耐受，不良反应总发生率与对照
组相比差异无统计学意义（P>0.05），这是因为独活寄
生汤毒副反应极低，而臭氧治疗在控制浓度和操作规
范下亦表现出良好的安全性［31］。
  综上所述，独活寄生汤配方颗粒联合关节腔内
注射臭氧在 KOA 的治疗中表现出良好的协同疗效，
能够从整体到局部、标本兼治发挥多靶点、系统性的
干预作用。该方案不仅能显著缓解患者疼痛、改善
关节功能，还能有效降低炎症反应，安全性高，为
KOA 的非手术治疗提供了一种切实可行的新路径。
但未来仍需在多中心、大样本、长期随访研究中进一
步验证其疗效与机制。
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