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加味阳和汤治疗寒湿痹阻型膝骨关节炎的
疗效及对炎症因子的影响

夏雪1 沈霖2△ 凌家艳1 帅波2

[摘要] 目的:探讨加味阳和汤治疗寒湿痹阻型膝骨关节炎(KOA)患者的临床疗效及对炎症因子的影

响。方法:选取膝骨关节炎患者90例,按随机数字表法分为观察组和对照组各45例。观察组采用加味

阳和汤治疗,对照组采用塞来昔布治疗,治疗4周,观察治疗前后两组患者视觉模拟量表(VAS)评分、
中医症候积分、西安大略和麦克马斯特大学(WOMAC)骨关节炎指数水平及炎症因子的变化。结果:
治疗前两组患者VAS评分、中医症候积分及 WOMAC指数水平比较,差异无统计学意义(P>0.05);
与对照组比较,治疗后观察组VAS评分、中医症候积分及 WOMAC指数水平明显降低,差异有统计学

意义(P<0.05);治疗前两组患者炎症因子水平比较,差异无统计学意义(P>0.05);与对照组比较,治

疗后观察组IL-1、IL-6、TNF-α、MMP-3及 MMP-9显著下降,差异有统计学意义(P<0.01)。结论:加

味阳和汤能缓解寒湿痹阻型膝骨关节炎患者临床症状,改善患者的膝关节功能,促进关节功能恢复,从

而治疗膝骨关节炎,其机制可能与降低炎症因子IL-1、IL-6及TNF-α,减轻关节炎症反应,下调 MMP-
3、MMP-9的水平,减轻软骨损伤有关。
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Abstract Objective:ToexploretheclinicalefficacyofmodifiedYanghedecoctiononthetreatmentofkneeosteoarthritis
(KOA)patientswithcolddampnessobstructionanditsimpactoninflammatoryfactors.Methods:90patientswithKOA
wereselectedandrandomlydividedintoanobservationgroupof45casesandacontrolgroupof45casesbyusingrandom
numbertablemethod.TheobservationgroupwastreatedwithmodifiedYanghedecoctioncombinedwithcelecoxib,while
thecontrolgroupwastreatedwithcelecoxibfor4weeks.Thechangesinvisualanaloguescale(VAS)scores,traditional
Chinesemedicine(TCM)symptomscores,WesternOntarioandMcMasterUniversities(WOMAC)levels,andinflamma-
toryfactorswereobservedbeforeandaftertreatmentinbothgroupsofpatients.Results:Therewasnostatisticallysignifi-
cantdifference(P>0.05)inVASscores,TCMsyndromescores,andWOMAClevelsbetweenthetwogroupsofpatients
beforetreatment.Comparedwiththecontrolgroup,theVASscores,TCMsyndromescores,andWOMAClevelsinthe
observationgroupdecreasedsignificantlyaftertreatment,withastatisticallysignificantdifference(P<0.05).Therewas

nostatisticallysignificantdifference(P>0.05)inthelevels

ofinflammatoryfactorsbetweenthetwogroupsofpatients

beforetreatment.Compared withthecontrolgroup,the

observationgrouphadIL-1,IL-6,TNF-αlevelsaftertreat-

ment,MMP-3andMMP-9significantlydecreased,withsta-

tisticallysignificantdifferences(P<0.01).Conclusion:Mod-

ifiedYanghedecoctioncaneffectivelyalleviatetheclinical
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symptomsofKOApatientswithcolddampnessobstructiontype,improvekneejointfunction,promotejointfunction
recovery,andtreatKOA.ItsmechanismmayberelatedtothereductionofinflammatoryfactorsIL-1,IL-6,andTNF-α
reducingjointinflammatoryresponseanddownregulatingthelevelsofMMP-3andMMP-9arerelatedtoreducingcarti-
lagedamage.
Keywords: kneeosteoarthritis;inflammatoryfactors;Yanghedecoction;cartilagedamage

  膝骨关节炎(KOA)是一种以膝关节疼痛肿胀、变
形、功能受限为特征的退行性骨关节疾病[1],其中以老

年患者发病居多。随着社会老龄化速度加快,膝骨关

节炎的患病率逐年增加,并随年龄的增长而递增[2]。
西医治疗方法包括非甾体抗炎药、关节腔内注射和手

术治疗,其中药物治疗为主要方式,但药物治疗存在诸

多不良反应[3]。研究显示中医药治疗膝骨关节炎临床

效果显著[4],加味阳和汤出自《外科证治全生集》,既往

研究表明加味阳和汤治疗膝骨关节炎临床疗效显

著[5]。《膝骨关节炎中医诊疗指南(2020年版)》[6]将
膝骨关节炎分为气滞血瘀证、湿热痹阻证、寒湿痹阻

证、肝肾亏虚证和气血虚弱证,而临床患者常见寒湿痹

阻证[7]。本研究采用加味阳和汤治疗寒湿痹阻型膝骨

关节炎患者,观察其临床疗效及对炎症因子的影响,取
得较好疗效,现报告如下。

1 研究对象和方法

1.1 研究对象

选取2021 2022年于武汉市中西医结合医院中

医科就诊的膝骨关节炎患者90例,按随机数字表法分

为观察组和对照组,每组各45例,本研究获医院伦理

委员会批准,患者知情同意。

1.2 诊断标准

西医诊断参照《骨关节炎诊治指南(2021年版)》
制定的诊断标准[8]:1)膝关节疼痛活动受限及僵硬持

续时间超过1个月;2)X线显示关节间隙变窄,关节缘

骨赘形成;3)活动时有摩擦音;4)患者年龄>40岁;

5)晨僵持续<30min;6)关节液中白细胞≥2000个/

mL。同时满足第1)2)或1)3)4)5)或1)3)5)6)条即

可确诊。中医诊断参照《膝骨关节炎中医诊疗指南

(2020年版)》寒湿痹阻证[6]:关节疼痛重着,屈伸不

利,遇冷加剧,得温则减,腰身重痛,舌质淡,苔白腻,脉
濡缓。

1.3 纳入标准

1)符合上述诊断标准;2)同意参与本项研究,签署

知情同意书;3)视觉模拟量表(VAS)评分≤5分。

1.4 排除标准

1)患有感染性关节炎、类风湿、结核及恶性肿瘤等

膝关节疾病;2)严重的心血管疾病、高血压病、消化性

溃疡及肝肾功能异常等;3)符合手术治疗者(经规范的

非手术治疗无效,膝关节肿痛反复发作甚至进行性加

重,关节功能明显受限及关节畸形者);4)近1个月内

服用过非甾体抗炎药和糖皮质激素者;5)妊娠期或哺

乳期的妇女。

1.5 方法

1.5.1 治疗方法 对照组给予塞来昔布(辉瑞制药有

限公司,规格为0.2g/片,注册证号为 H20140106)口
服治疗,1次/d,1片/次,连用4周。观察组予以加味

阳和汤治疗:熟地15g,肉桂、麻黄、鹿角胶(另烊化)、
白芥子、秦艽、独活、羌活各10g,当归15g,炮姜6g,
鸡血藤20g,甘草6g,水煎200mL,1剂/d,2次/d,服
用4周。

1.5.2 疗效评定方法

1)膝关节疼痛评分,采用 VAS对患者膝关节疼

痛程度进行评价,分值为0~10分,评分与关节疼痛程

度成正比。2)中医症状评分,对患者中医症状轻重程

度进行评分(包括关节疼痛、关节肿胀、关节畏寒、关节

发热、腰膝酸软、倦怠乏力),<10分为轻度,10~18分

为中度,>18分为重度。3)采用西安大略和麦克马斯

特大学(WOMAC)骨关节炎指数量表对膝关节严重

程度进行评价,该量表共24个问题,每个问题分值为

0~4分,主要由关节疼痛、关节僵硬程度及关节功能

三个层面构成,评分越高表示关节症状越严重。4)细
胞因子水平,分别于治疗前后抽取患者空腹静脉血3~
5mL,3000r/min离心分离血清,采用ELISA法检测

血清中白细胞介素-1(IL-1)、白细胞介素-6(IL-6)、肿
瘤坏死因子-α(TNF-α)、基质金属蛋白酶3(MMP-3)、
基质金属蛋白酶9(MMP-9)等炎症因子水平,ELISA
试剂盒购于上海西唐生物科技有限公司。

1.6 统计学方法

采用SPSS22.0软件进行统计分析处理,计量资

料以x±s形式表示,采用t检验,计数资料采用卡方

检验,P<0.05差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料

观察组男22例,女23例;年龄为62~76岁,平均

为(69.54±3.26)岁;病程平均为(6.58±1.63)年。对

照组男15例,女30例;年龄为60~75岁,平均为

(67.5±3.65)岁;病程平均为(5.62±2.83)年。治疗
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前两组患者一般资料比较,差异无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。共脱落5例,其中观察组因服用

激素相关药物脱落2例,对照组自行放弃脱落3例。

2.2 两组患者临床疗效比较

治疗前两组患者 VAS评分、中医症候积分及

WOMAC指数水平比较,差异无统计学意 义(P>
0.05);与对照组比较,治疗后观察组VAS评分、中医

症候积分及 WOMAC指数水平明显降低,差异有统计

学意义(P<0.05),见表1。

2.3 两组患者炎症因子水平比较

表1 两组膝骨关节炎患者治疗前后临床疗效比较(x±s)

组别
例数

/例

VAS评分

治疗前/分 治疗后/分

中医症候积分

治疗前/分 治疗后/分

WOMAC指数水平

治疗前/分 治疗后/分

对照组 42 3.89±0.65 2.04±0.53 13.21±3.81 7.39±2.07 55.01±6.27 50.03±5.36
观察组 43 3.77±0.51 1.46±0.47 14.13±4.73 5.72±1.98 54.22±5.94 44.89±4.05

t 0.703 2.471 0.694 2.321 0.885 2.610
P 0.489 0.018 0.493 0.027 0.823 0.013

  治疗前两组患者炎症因子水平比较差异无统计学

意义(P>0.05);与对照组比较,治疗后观察组IL-1、
IL-6、TNF-α、MMP-3及 MMP-9显著下降,差异有统

计学意义(P<0.01),见表2。
表2 两组膝骨关节炎患者治疗前后炎症因子比较(x±s)

组别
例数

/例

IL-1/(ng·L-1)
治疗前 治疗后

IL-6/(pg·mL-1)
治疗前 治疗后

TNF-α/(μg·L-1)
治疗前 治疗后

对照组 42 185.62±11.27 137.06±8.44 208.06±60.41 130.51±44.58 4.72±0.84 2.94±0.76
观察组 43 182.67±13.38 113.91±6.43 203.56±62.53 101.45±35.49 4.73±0.65 1.49±0.43

t 1.028 2.841 0.755 3.112 0.680 2.778
P 0.332 0.007 0.464 0.004 0.500 0.008

组别
例数

/例

MMP-3/(ng·mL-1)
治疗前 治疗后

MMP-9/(ng·mL-1)
治疗前 治疗后

对照组 42 23.65±3.94 18.69±3.01 48.73±13.28 37.45±8.59
观察组 43 23.37±2.58 11.86±1.65 48.38±13.34 27.58±5.74

t 0.914 2.847 0.821 2.947
P 0.387 0.007 0.432 0.005

3 讨论

  中医学认为膝骨关节炎属于痹证范畴,多因年老

素体阳虚,筋脉失温,或复感风寒湿邪,导致肢体关节

失于濡养,筋脉屈伸不利,其病因病机为肝肾不足、风
寒湿邪外侵,证属本虚标实,治疗上应补益肝肾,散寒

祛湿[9-10]。本研究以加味阳和汤治疗寒湿痹阻型膝骨

关节炎,方中熟地滋肝肾、养阴血,鹿角胶填精补髓、强
壮筋骨,共为君药;佐以炙麻黄祛风散寒、发越阳气,配
合炮姜、肉桂、白芥子温经散寒,鸡血藤活血化瘀、消肿

止痛,秦艽羌活祛风散寒、活血化瘀,独活温通经络、祛
风除湿,当归养血活血止痛,以上七味共为臣药;甘草

调和诸药为使;共奏滋补肝肾、散寒祛湿之功效。研究

发现[5]加味阳和汤治疗老年性膝骨关节炎抗炎、镇痛

效果明显。付红亮等[11]研究显示加味阳和汤有助于

患者膝关节功能恢复。高伟华等[12]研究发现加味阳

和汤可以延缓软骨细胞退变,治疗膝关节炎。本研究

结果显示加味阳和汤治疗后,观察组VAS评分、中医

症候积分及 WOMAC指数水平明显降低,表明加味阳

和汤治疗寒湿痹阻型膝骨关节炎临床疗效显著,可减

轻关节疼痛,改善中医症候积分和患者膝关节功能。
膝骨关节炎患者常出现关节疼痛,炎性反应过程

中涉及多种细胞因子、炎症因子(IL-1、IL-6及 TNF-α
等)及基质金属蛋白酶(MMPs)降解等因素[13],能促

进滑膜细胞和软骨细胞产生炎症因子,还会引起软骨

细胞的 损 伤。牟 利 民 等[14]研 究 发 现IL-1、IL-6及

TNF-α升高可刺激膝关节发生疼痛,诱发炎性反应,
加剧膝骨关节炎的进展;IL-1等炎性因子含量降低,
可明显缓解膝关节炎疼痛症状[15];观察炎性因子IL-
1、IL-6及 TNF-α水平是否降低,可作为膝骨关节炎

临床症状是否好转的依据[16],加味阳和汤能减轻患者

炎症反应、发挥疗效[17]。本研究结果显示,治疗后观

察组IL-1、IL-6及TNF-α显著下降,表明加味阳和汤

可使炎症因子水平降低,从而减轻寒湿痹阻型患者膝

骨关节的炎症反应、缓解症状。MMP-3是降解细胞外

基质的酶类,MMP-9可促进软骨细胞外基质降解,促
进关节滑膜细胞的增殖和炎性细胞的浸润,导致炎症

发生,MMP-3能产生降解 MMP-9的片段,两者相互

作用导致关节软骨损伤[18]。MMP-3和 MMP-9在膝

骨关节炎的发病机制中发挥重要作用,通 过 调 节

MMP-3和 MMP-9水平可抑制软骨降解,可能成为防

治膝骨关节炎的新方向[19]。加味阳和汤可调节软骨

细胞中MMP-3和MMP-9的异常水平,发挥软骨保护
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作用[20],本研究结果显示治疗后观察组 MMP-3和

MMP-9显著下降,表明加味阳和汤可能通过下调

MMP-3和 MMP-9的水平,从而减轻对软骨细胞的损

伤,治疗寒湿痹阻型患者膝骨关节炎。
综上所述,加味阳和汤能缓解寒湿痹阻型膝骨关

节炎患者临床症状,改善患者的中医症候积分和膝关

节功能,促进关节功能恢复,从而治疗膝骨关节炎,其
机制可能与降低炎症因子IL-1、IL-6及TNF-α,减轻

关节炎症反应,下调 MMP-3和 MMP-9的水平,减轻

软骨损伤有关,此结果可为进一步治疗膝骨关节炎提

供理论依据,但仍需深入探讨其具体机制。
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