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知柏强骨汤治疗肝肾亏虚型膝关节骨性
关节炎的临床疗效观察*
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摘要 ： 目的　探讨知柏强骨汤治疗肝肾亏虚型膝关节骨性关节炎（KOA）的临床疗效。方法　选取

2021年1月—2024年3月在徐州市中心医院确诊为肝肾亏虚型KOA的80例患者，按照随机数字表法分为对照

组与治疗组，每组 40 例。对照组给予常规治疗，治疗组在常规治疗基础上加用知柏强骨汤。比较两组临床疗

效、膝关节活动度、中医证候评分、骨代谢指标及炎症因子水平。结果　治疗组的总有效率高于对照组（P <

0.05）。治疗组治疗前后膝关节伸直度、屈曲度和屈伸弧度的差值均高于对照组（P <0.05）。治疗组治疗前后中

医证候评分的差值均高于对照组（P <0.05）。治疗组治疗前后抗酒石酸酸性磷酸酶、Ⅰ型胶原羧基端肽、骨钙

素、骨保护素水平的差值均高于对照组（P <0.05）。治疗组治疗前后白细胞介素-1、白细胞介素-6、肿瘤坏死因

子-α、血沉水平的差值均高于对照组（P <0.05）。结论　知柏强骨汤联合常规治疗对肝肾亏虚型KOA具有显著

的临床疗效。
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Clinical observation on the efficacy of Zhibai Qianggu Decoction in 
treating knee osteoarthritis with liver-kidney deficiency*
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Abstract:  Objective To evaluate the therapeutic effect of Zhibai Qianggu Tang (ZBQGT) on knee 

osteoarthritis (KOA) with liver and kidney deficiency syndrome (LKDS).  Method Eighty KOA patients with 

LKDS diagnosed between January 2021 and March 2024 were randomized into a control group (n = 40, 

conventional treatment) and a treatment group (n = 40, conventional treatment + ZBQGT). Clinical efficacy, knee 

joint mobility, Traditional Chinese Medicine (TCM) syndrome scores, bone metabolism markers (TRACP, CTX-I, 

BGP, OPG), and inflammation markers (IL-1, IL-6, TNF-α, ESR) were compared.  Results The total effective rate 

was significantly higher in the treatment group (P < 0.05). Improvements in knee extension, flexion, range of 

motion, and TCM syndrome scores were significantly greater in the treatment group (P < 0.05). Changes in TRACP, 

CTX-I, BGP, and OPG levels were more favorable in the treatment group (P < 0.05). Decreases in IL-1, IL-6, TNF-

α, and ESR were significantly greater in the treatment group (P < 0.05).  Conclusion Zhibai Qianggu Decoction 

combined with conventional treatment demonstrates significant clinical efficacy in KOA patients with liver-kidney 

deficiency, improving joint function, bone metabolism, and reducing inflammation.
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膝关节骨性关节炎（knee osteoarthritis, KOA）是

一 种 常 见 的 退 行 性 关 节 疾 病 ，主 要 表 现 为 关 节 疼

痛、僵硬、活动受限等症状 ，严重影响患者的生活

质量[1-2]。中医认为，KOA 的发生与肝肾亏虚、气血

不 足 、风 寒 湿 邪 侵 袭 等 因 素 有 关 。 肝 肾 亏 虚 型

KOA 主要表现为关节酸软、疼痛、活动受限 ，常伴

有腰膝酸软、乏力等全身症状[3-4]。知柏强骨汤是

现 代 中 医 治 疗 肝 肾 亏 虚 型 骨 关 节 炎 的 临 床 经 验

方，由知母、黄柏为君药清热滋阴，熟地黄、山茱萸

为臣药补益肝肾 ，佐以当归、白芍养血柔筋 ，牛膝

引 药 下 行 ，使 以 甘 草 调 和 诸 药 。 全 方 具 有 滋 阴 降

火、补益肝肾、强筋壮骨之功效 ，适用于肝肾阴虚

兼 虚 火 内 扰 所 致 的 骨 关 节 炎[5]。 目 前 知 柏 强 骨 汤

在肝肾亏虚型 KOA 中的应用研究较少。本研究旨

在探讨知柏强骨汤治疗肝肾亏虚型 KOA 的临床疗

效，为临床治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1　研究对象

本 研 究 为 前 瞻 性 研 究 。 选 取 2021 年 1 月 —

2024 年 3 月在徐州市中心医院确诊为肝肾亏虚型

KOA 的 患 者 80 例 。 根 据 n1=n2=2×[（Zα /2 +Zβ）×σ/

δ]2 估 算 样 本 量 ，α =0.05，β =0.10，Zα /2 =1.75，Zβ =

1.13，σ=7.122，δ=4.735，n1=n2=37，考 虑 到 20% 剔 除

脱落病例，估算总样本量 80 例。采用随机数字表

法分为对照组与治疗组，每组 40 例。对照组给予

常 规 治 疗 ，治 疗 组 在 常 规 治 疗 基 础 上 加 用 知 柏 强

骨汤 。 对 照 组 ：男 性 20 例 ，女 性 20 例 ；年 龄 50～

75 岁 ，平 均（62.45±6.32）岁 ；体 质 量 指 数（body 

mass index, BMI）（24.58±3.14）kg/m²；病 程（5.72±

2.84）年。治疗组：男性 21 例，女性 19 例；年龄 52～

76 岁；平均（61.83±6.87）岁；BMI（24.82±3.48）kg/m²；
病程（5.94±3.12）年。对照组与治疗组患者的性别

构成、年龄、BMI、病程比较，差异均无统计学意义

（P >0.05），具 有 可 比 性 。 研 究 经 医 院 医 学 伦 理 委

员会审批通过（No：XK-LW-20200526-028）。

1.2　纳入和排除标准

西 医 诊 断 标 准 ：符 合《骨 关 节 炎 诊 疗 指 南

（2018 年版）》[6]诊治标准。中医诊断标准：符合《中

医骨伤科临床诊疗指南·膝痹病（膝骨关节炎）》[7]

诊治标准。以关节隐痛、酸软无力、活动受限为主

症，腰膝酸软、头晕耳鸣、畏寒肢冷、五心烦热等为

次症。纳入标准：①符合中、西医诊断标准。②症

状 持 续 > 6 个 月 。③症 状 表 现 为 膝 关 节 疼 痛 、僵

硬、活动受限，伴随腰膝酸软、夜尿频多、头晕耳鸣

等肝肾亏虚的症状。④患者知情并签署知情同意

书。排除标准 ：①伴有严重的心、肝、肾功能不全

或其他系统性严重疾病。②近期（3 个月内）接受

过其他中药或针灸等治疗。③对知柏强骨汤中的

成 分 有 过 敏 史 。④伴 有 其 他 类 型 关 节 疾 病（如 类

风湿性关节炎、痛风性关节炎等）。⑤近 6 个月内

接受过膝关节手术或注射治疗。

1.3　方法

1.3.1 　 对照组 　采用常规治疗方案。患者口服洛

芬待因缓释片（重庆西南药业股份有限公司，国药

准字：H20010516），2 片/次，2 次/d。每日指导患者

进 行 30 min 膝 关 节 针 对 性 训 练 ，包 括 非 负 重 状 态

下的直腿抬高（每组 10～15 次，每日 3 组练习）、坐

位伸膝（每组 10 次，保持 5 s/次）等增强股四头肌力

量的练习。

1.3.2 　 治疗组 　在 对 照 组 基 础 上 予 以 知 柏 强 骨

汤。方剂：桂枝、知母、防风、麻黄各 12 g，甘草、生

姜、白术各 15 g，黄柏、芍药各 6 g，附子 10 g，熟地

黄、川芎、当归、骨碎补各 6 g。将上述中药材放入

500 mL 冷 水 中 浸 泡 30 min 后 煎 煮 ，首 次 煎 煮 至

250 mL，取 液 200 mL，再 加 入 300 mL 冷 水 ，煎 至

200 mL。早晚各口服 1 次，连续治疗 1 个月。

1.4　观察指标

1.4.1 　 临床疗效[6] 　根据患者的症状改善、膝关节

活 动 度 增 加 及 疼 痛 缓 解 程 度 进 行 评 估 。 分 为 显

效、有效和无效。显效 ：症状显著改善 ，膝关节活

动度明显增加 ；有效 ：症状有一定改善 ，膝关节活

动度有所增加；无效：症状无明显改善或者有所恶

化 ；总 有 效 率（％）=（显 效 例 数 + 有 效 例 数）/总 例

数×100%。

1.4.2 　 膝关节活动度 　采用量角器对两组患者干

预 前 后 的 伸 直 度 、 屈 曲 度 、 屈 伸 弧 度 进 行 测 量 。

1.4.3 　 中医证候积分[7] 　基于中医理论和临床表现

对症状和体征进行量化评分。

1.4.4 　 骨代谢及炎症因子 　采集患者晨起静脉血，

酶 联 免 疫 吸 附 试 验 检 测 抗 酒 石 酸 酸 性 磷 酸 酶
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（tartrate-resistant acid phosphatase, TRACP）（上 海 酶

联生物科技有限公司，批号：20220315）、Ⅰ型胶原

羧 基 端 肽（C-terminal telopeptide of type Ⅰ Collagen, 

CTX-Ⅰ）（江 苏 晶 美 生 物 科 技 有 限 公 司 ，批 号 ：

20211208）、骨钙素（bone glaprotein, BGP）、骨保护素

（Osteoprotegerin, OPG）（美 国 MyBioSource 公 司 ，批

号：20220922）、白细胞介素-1（Interleukin-1, IL-1）、

IL-6、肿 瘤 坏 死 因 子 - α（tumor necrosis factor- α , 

TNF- α）（武 汉 华 美 生 物 工 程 有 限 公 司 ，批 号 ：

20230118）水 平 ，魏 氏 法 检 测 血 沉（erythrocyte 

sedimentation rate, ESR）水平。

1.5　统计学方法

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计数资料

以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验；计量资料

以 均 数 ± 标 准 差（x±s）表 示 ，比 较 用 t 检 验 。 P <

0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　两组患者临床疗效比较

对照组与治疗组总有效率比较，经 χ2 检验，差

异有统计学意义（χ2 =4.114，P =0.042）；治疗组总有

效率高于对照组。见表 1。

2.2　两组患者治疗前后膝关节活动度的变化

对照组与治疗组治疗前后伸直度、屈曲度和

屈伸弧度差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意

义 （P <0.05）；治疗组治疗前后膝关节伸直度、屈

曲度和屈伸弧度差值均高于对照组。见表 2。

2.3　两组治疗前后患者中医证候评分的变化

对照组与治疗组治疗前后中医证候评分差值

比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；治

疗 组 治 疗 前 后 中 医 证 候 评 分 差 值 均 高 于 对 照 组 。

见表 3。

2.4　两组患者治疗前后骨代谢指标的变化

对 照 组 与 治 疗 组 治 疗 前 后 TRACP、 CTX-Ⅰ、

BGP 和 OPG 水平差值比较，经 t 检验，差异均有统计

学意义 （P <0.05）；治疗组治疗前后TRACP、CTX-Ⅰ、

BGP、OPG 水平差值均高于对照组。见表 4。

2.5　两组患者治疗前后炎症因子水平的变化

对 照 组 与 治 疗 组 治 疗 前 后 IL-1、IL-6、TNF-α
和 ESR 水 平 差 值 比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 均 有 统 计 学

表 1　两组患者临床疗效比较 [n =40，例（%）]

组别

对照组

治疗组

显效

17（42.5）

23（57.5）

有效

15（37.5）

15（37.5）

无效

8（20.0）

2（5.0）

总有效率

32（80.0）

38（95.0）

表 2　两组患者治疗前后膝关节活动度差值比较

[n =40， （°）， x±s]
组别

对照组

治疗组

t 值

P 值

伸直度差值

13.84±2.25

15.96±2.85

3.846

0.000

屈曲度差值

49.55±4.56

70.06±6.36

17.647

0.000

屈伸弧度差值

28.82±3.27

40.52±5.54

11.723

0.000

表 3　两组患者治疗前后中医证候评分差值比较　（n =40， 分， x±s）

组别

对照组

治疗组

t 值

P 值

膝关节疼痛评分

差值

1.95±0.27

3.63±0.39

23.810

0.000

僵硬畸形评分

差值

1.81±0.22

2.74±0.31

15.789

0.000

屈伸不利评分

差值

1.40±0.23

2.18±0.40

10.909

0.000

腰膝酸软评分

差值

1.67±0.25

2.63±0.37

13.333

0.000

潮热盗汗评分

差值

1.10±0.21

1.74±0.28

11.429

0.000

精神不振评分

差值

1.06±0.24

1.66±0.31

9.679

0.000

畏寒喜暖评分

差值

1.67±0.31

1.84±0.38

2.192

0.031

耳鸣耳聋评分

差值

0.64±0.16

1.72±0.35

17.749

0.000

表 4　两组患者治疗前后骨代谢指标差值比较

（n =40， x±s）

组别

对照组

治疗组

t 值

P 值

TRACP 差值/

（pg/mL）

2.87±0.25

4.81±0.38

26.974

0.000

CTX-Ⅰ差值/

（pg/mL）

2.70±0.26

4.33±0.48

17.062

0.000

BGP 差值/

（μg/L）

0.60±0.14

2.55±0.30

37.253

0.000

OPG 差值/

（μg/mL）

0.59±0.13

1.15±0.29

11.144

0.000
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意义（P <0.05）；治疗组治疗前后 IL-1、IL-6、TNF-α
和 ESR 水平差值均高于对照组。见表 5。

3  讨论

肝肾亏虚型 KOA 是中医对 KOA 的一种辨证分

型 ， 主 要 表 现 为 膝 关 节 疼 痛 、 僵 硬 、 活 动 受 限 ，

同时伴腰膝酸软、头晕耳鸣、夜尿频多等症状[8-11]。

肝肾亏虚型 KOA 对患者的生活质量有显著影响 ，

其危害包括功能障碍、关节活动受限，影响日常

生活和工作能力；持续的疼痛影响睡眠和精神状

态，增加心理负担，生活质量下降；长期疼痛和

功能障碍可能导致焦虑、抑郁等情绪问题；活动

减少可能导致肥胖、心血管疾病等合并症[12-13]。中

医治疗肝肾亏虚型 KOA 主要通过补益肝肾、活血

化瘀、通络止痛的方法，常用的治疗方法包括中

药、针灸、推拿等[14]。知柏强骨汤的药物组成包括

桂 枝 、 芍 药 、 知 母 、 甘 草 、 生 姜 、 附 子 、 白 术 、

麻黄、黄柏，熟地黄、骨碎补等，功效为温经散

寒 、 补 肝 肾 、 活 血 化 瘀 ， 适 应 证 为 膝 关 节 疼 痛 、

僵硬、活动受限，伴有肝肾亏虚症状如腰膝酸软、

头晕耳鸣等[15]。

本研究结果表明，治疗组的总有效率优于对

照组，治疗组治疗前后膝关节活动度、中医证候

评分、骨代谢指标及炎症因子水平差值均高于对

照组，这些结果进一步支持了知柏强骨汤在治疗

肝 肾 亏 虚 型 KOA 中 的 有 效 性 。 刘 志 宇 等[16] 发 现 ，

桂枝芍药知母汤联合西药治疗风寒湿痹型老年类

风湿关节炎急性期患者能有效平衡免疫功能，降

低炎症水平，促进关节功能恢复，且具有较好的

临床疗效。潘硕等[17]提出，桂枝芍药知母汤联合火

鍉针治疗寒湿痹阻型类风湿关节炎，显著提高临

床疗效，总有效率高于单独使用甲氨蝶呤片，并

且明显降低中医证候积分、疼痛评分及炎症指标。

中医认为 KOA 属于“痹证”的范畴，肝肾亏虚型

KOA 是 因 肝 肾 不 足 、 精 血 亏 虚 ， 导 致 筋 骨 失 养 、

膝关节功能失调。肝主筋，肾主骨，肝肾亏虚则

筋骨失养，导致膝关节疼痛、僵硬、活动受限等

症状[18-20]。治疗原则是补益肝肾、活血化瘀、通络

止痛。西医认为 KOA 是由于关节软骨的退行性病

变和继发性骨质增生所致。主要病理改变为关节

软骨变性、破裂、脱落，以及关节边缘骨刺形成

并伴随滑膜炎症[21]。临床表现为关节疼痛、僵硬、

活动受限等。病理机制包括机械负荷增加、炎症

因子如 IL-1、IL-6、TNF-α的过度表达，以及骨代

谢异常。桂枝在中医药理上具有温经散寒、通阳

化气的功效；西医药理则显示其具有抗炎、镇痛

作 用 ， 能 够 改 善 局 部 血 液 循 环 ， 减 轻 炎 症 反

应[22-23]。芍药中医药理为养血柔肝、缓急止痛；西

医药理表明其含有芍药苷，具有镇痛、抗炎和免

疫调节作用。知母的中医药理为清热泻火、滋阴

润燥；西医药理则显示其具有抗炎、抗氧化作用，

并能调节免疫功能[24]。甘草的中医药理为补中益

气、调和诸药；西医药理上具有抗炎、抗氧化和

免疫调节作用。生姜中医药理为温中散寒、止呕

解毒；西医药理表明其具有抗炎、抗菌和免疫调

节作用。附子的中医药理为温阳补火、散寒止痛；

西 医 药 理 则 具 有 镇 痛 、 抗 炎 和 增 强 免 疫 功 能 作

用[25]。白术在中医药理中健脾益气，燥湿利水；西

医药理则显示其具有抗炎、抗氧化和调节免疫功

能 作 用 。 麻 黄 中 医 药 理 为 发 汗 散 寒 、 宣 肺 平 喘 ；

西医药理表明其具有抗炎、镇痛和扩张支气管作

用。黄柏的中医药理为清热燥湿、泻火解毒；西

医 药 理 则 显 示 其 具 有 抗 菌 、 抗 炎 和 抗 氧 化 作 用 。

熟地黄、当归、芍药等药材具有补血滋阴、益精

填髓的作用，有助于改善肝肾阴虚引起的各种症

状，如腰膝酸软、眩晕耳鸣等。川芎、当归等药

材具有活血行气、祛风止痛的作用，能够促进血

液循环，改善肝肾血瘀的情况，从而提升肝肾功

能。骨碎补具有补肾强骨、续伤止痛的作用，有

助于强健筋骨，改善因肾虚引起的骨质疏松、腰

痛等症状。这些药物在中医和西医药理方面的协

同作用，使知柏强骨汤在治疗肝肾亏虚型 KOA 中

具有显著的疗效。

综上所述，知柏强骨汤联合常规治疗对肝肾

表 5　两组患者治疗前后炎症因子水平的差值比较

（n =40， x±s）

组别

对照组

治疗组

t 值

P 值

IL-1 差值/

（pg/mL）

18.55±1.71

21.27±2.36

5.764

0.000

IL-6 差值/

（ng/L）

5.94±0.63

6.81±0.82

5.195

0.000

TNF-α差值/

（pg/mL）

5.34±0.63

6.05±0.84

5.186

0.000

ESR 差值/

（mm/h）

14.05±1.16

17.03±1.48

9.803

0.000
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亏虚型 KOA 具有显著疗效，其能够有效改善患者

的临床症状和膝关节功能。作用机制可能为通过

补益肝肾，改善膝关节的血液循环，减轻炎症反

应，调节骨代谢等。未来的研究可以进一步探讨

知柏强骨汤的具体作用机制，并验证其在更大规

模患者群体中的疗效。
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