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复方骨肽注射液联合玻璃酸钠治疗膝关节骨性关节炎的临床研究 

任志龙 1，杜  耿 1，马江卫 1，杨振邦 1，高光明 1，罗建成 2 
1. 榆林市第一医院 关节外科，陕西 榆林  719000 
2. 榆林市中医院 北方医院 关节外科，陕西 榆林  719000 

摘  要：目的  探讨复方骨肽注射液联合玻璃酸钠注射液治疗膝关节骨性关节炎的临床疗效。方法  选取 2013 年 6 月—2015
年 6 月榆林市第一医院收治的膝关节骨性关节炎患者 192 例，随机分为玻璃酸钠组、骨肽组和联合组，每组各 64 例。玻璃

酸钠组清除关节积液后关节腔内注射玻璃酸钠注射液，25 mg/次，1 次/周，治疗 5 周；骨肽组静脉滴注复方骨肽注射液，4～
10 mL 加入生理盐水 250 mL 中，1 次/d，治疗 20 d。联合组采用玻璃酸钠注射液和复方骨肽注射液联合治疗，用法用量、

疗程同玻璃酸钠组和骨肽组。观察 3 组的临床疗效，比较血清学指标和视觉模拟评分（VAS）情况。结果  治疗后，玻璃酸

钠组、骨肽组和联合组总有效率分别为 73.44%、75.00%、90.63%，联合组总有效率明显优于玻璃酸钠组和骨肽组，3 组比

较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，3 组基质金属蛋白酶-3（MMP-3）、基质金属蛋白酶抑制剂-1（TIMP-1）和肿瘤

坏死因子-α（TNF-α）水平均明显下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联合组这些指标下降程度明显

优于玻璃酸钠组和骨肽组，3 组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，3 组 VAS 评分均明显下降，同组治疗前后比

较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联合组 VAS 评分下降程度明显优于玻璃酸钠组和骨肽组，3 组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05）。结论  静脉滴注复方骨肽注射液联合关节腔注射玻璃酸钠注射液治疗膝关节骨性关节炎具有较好的临床疗效，

能改善临床症状，调节血清学指标，具有一定的临床推广应用价值。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical effect of Compound Ossotide Injection combined with Sodium Hyaluronate Injection 
in treatment of knee osteoarthritis. Methods  Patients (192 cases) with knee osteoarthritis in the First Hospital of Yulin from June 
2013 to June 2015 were randomly divided into sodium hyaluronate, ossotide and combined treatment groups, and each group had 64 
cases. Patients in the sodium hyaluronate group were intra articular injection administered with Sodium Hyaluronate Injection, 25 
mg/time, once weekly, and treated for 5 weeks. Patients in the ossotide group were iv administered with Compound Ossotide Injection, 
4 — 10 mL added into normal saline 250 mL, once daily, treated for 20 d. Patients in the combined treatment group were given 
Sodium Hyaluronate Injection and Compound Ossotide Injection, usage, dosage and course as above. After treatment, the clinical 
efficacies were evaluated, and serological indexes and VAS scores in three groups were compared. Results  After treatment, the 
clinical efficacies in the sodium hyaluronate, ossotide and combined treatment groups were 73.44%, 75.00%, and 90.63%, 
respectively, and the clinical efficacies in the combined treatment group were significantly better than those in the sodium hyaluronate 
and ossotide groups (P < 0.05). After treatment, the levels of MMP-3, TIMP-1, and TNF-α in three groups were significantly 
decreased, and the differences were statistically significant in the same group (P < 0.05). And the observational indexes in the 
combined treatment group were significantly lower than those in sodium hyaluronate and ossotide groups, with significant difference 
among three groups (P < 0.05). After treatment, the VAS scores in three groups were significantly decreased, and the differences were  
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statistically significant in the same group (P < 0.05). And the VAS scores in the combined treatment group were significantly lower than 
those in sodium hyaluronate and ossotide groups, with significant difference among three groups (P < 0.05). Conclusion  Compound 
Ossotide Injection combined with Sodium Hyaluronate Injection has clinical curative effect in treatment of knee osteoarthritis, can 
improve clinical symptoms, and regulate serological indexes, which has a certain clinical application value. 
Key words: Compound Ossotide Injection; Sodium Hyaluronate Injection; knee osteoarthritis; serological index; VAS score 
 

骨性关节炎是由关节软骨完整性破坏以及关节

边缘软骨下骨板病变，导致关节症状和体征的一组

异质性疾病，多发于中老年人，是导致其下肢功能

障碍的主要疾病[1]。发病机制为多种因素共同作用，

主要有软骨基质合成和分解代谢失调、软骨下骨板

损害使软骨失去缓冲作用和关节内局灶性炎症。发

病部位可累及多个部位，通常发生于髋关节、膝关

节、椎体，其中以膝关节 为易发。膝关节骨性关

节炎早期以疼痛和僵硬为主，单侧或双侧交替，体

格检查可见关节肿胀、按压痛、骨摩擦音、畸形、

活动受限、关节腔内有积液等。骨性关节炎的治疗

主要以减轻疾病症状、改善关节功能、减少患者致

残率为主。复方骨肽注射液、玻璃酸钠是膝关节骨

性关节炎的常用治疗药物，但单独使用的疗效并不

能满足临床疗效，而且两者联合使用是否提高疗效

临床还存在不同意见[2-3]。因此，本研究采用静脉滴

注复方骨肽注射液联合关节腔注射玻璃酸钠注射液

治疗膝关节骨性关节炎，并与单独使用进行对比分

析，探讨其疗效情况。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

选取 2013 年 6 月—2015 年 6 月榆林市第一医

院收治的膝关节骨性关节炎患者 192 例为研究对

象。其中男 70 例，女 122 例，年龄（51.35±6.86）
岁，病程（9.07±1.18）年。所有患者或家属均签署

知情同意书，本研究也通过医学伦理委员会批准。 
参照中华医学会风湿病学分会 2010 年发布的

《骨性关节炎诊断及治疗指南》中关于膝关节骨性关

节炎的临床诊断标准[4]，具有下列症状：（1）近 1
个月大多数时间有膝关节疼痛；（2）有骨摩擦音；

（3）晨僵时间≤30 min；（4）年龄≥38 岁；（5）有

骨性膨大。满足（1）＋（2）＋（3）＋（4）、（1）
＋（2）＋（5）、（1）＋（4）＋（5）条者诊断为膝

关节骨性关节炎。 
纳入标准：满足膝关节骨性关节炎诊断标准；

X 线检查没有明显阳性发现。 
排除标准：患有精神疾病；妊娠、哺乳期妇女；

依从性差；对使用药物过敏者；严重肾功能不全者。 

1.2  药物 
复方骨肽注射液由南京新百药业有限公司生

产，规格 5 mL∶75 mg，产品批号 20130102；玻璃

酸钠注射液由日本生化学工业株式会社生产，规格

2.5 mL∶25 mg，产品批号 138729。 
1.3  分组和治疗方法 

所有患者按照随机数字表分为玻璃酸钠组、骨

肽组和联合组，每组各 64 例。玻璃酸钠组男 25 例，

女 39 例，年龄（51.76±7.28）岁，病程（9.08± 1.27）
年；骨肽组男 25 例，女 39 例，年龄（51.02± 6.54）
岁，病程（8.86±1.22）年。联合组男 20 例，女 44
例，平均（50.48±6.36）岁，病程（9.35±1.04）年；

3 组间性别、年龄、病程差异没有统计学意义，具

有可比性。 
玻璃酸钠组清除关节积液后关节腔内注射玻璃

酸钠注射液，25 mg/次，1 次/周，治疗 5 周；骨肽

组静脉滴注复方骨肽注射液，4～10 mL 加入生理盐

水 250 mL 中，1 次/d，治疗 20 d。联合组采用玻璃

酸钠注射液和复方骨肽注射液联合治疗，用法用量、

疗程同玻璃酸钠组和骨肽组。3 组患者在治疗期间

均不使用止痛药物和其他药物治疗，均进行健康教

育、运动及生活指导和适当物理治疗，治疗 5 周后

评价治疗效果。 
1.4  临床疗效评价标准[5] 

显效：局部休息痛消失，压痛及肿胀基本消失，

活动时疼痛明显改善；有效：临床症状好转，压痛、

肿胀及活动时疼痛减轻；无效：病情无明显好转或

加重。 
总有效率＝（显效＋有效）/总例数 

1.5  观察指标 
3 组患者治疗前后夜间禁食 12 h 后，抽取空腹

静脉血 6 mL，3 000 r/min 离心 10 min，取上清液，

采用酶联免疫吸附实验（ELISA）法测定血清学指

标基质金属蛋白酶-3（MMP-3）、基质金属蛋白酶

抑制剂-1（TIMP-1）和肿瘤坏死因子-α（TNF-α）
水平。 

参照视觉模拟评分法（VAS）进行疼痛评估[6]。

0 分：无痛；l～3 分：轻度疼痛；4～6 分：中度
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疼痛；7～10 分：重度疼痛。 
1.6  不良反应观察 

记录患者在治疗过程中药物不良反应发生情

况，包括低热、皮疹等。 
1.7  统计学分析 

所有数据均采用双人双份录入 Epidata V3.1 数

据库，采用质量控制措施保证数据正确有效。运用

SAS 9.3 统计软件对数据库数据进行统计分析。定

量资料的描述性统计采用⎯x ± s 表示，推断性统计

采用方差分析；定性资料采用率或构成比表示，推

断性统计采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。所有检

验均为双侧检验。 

2  结果 
2.1  临床疗效比较 

治疗后，玻璃酸钠组、骨肽组和联合组总有效

率分别为 73.44%、75.00%、90.63%，联合组总有效

率明显优于玻璃酸钠组和骨肽组，3 组比较差异有

统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  血清学指标比较 

治疗后，3 组 MMP-3、TIMP-1 和 TNF-α 水平

均明显下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义

（P＜0.05）；且联合组这些指标下降程度明显优于玻

璃酸钠组和骨肽组，3 组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05），见表 2。 
 

表 1  3 组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies among three groups 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

玻璃酸钠 64 19 28 17 73.44 

骨肽 64 22 26 16 75.00 

联合 64 30 28 6 90.63*▲ 

与玻璃酸钠组比较：*P＜0.05；与骨肽组比较：
▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs sodium hyaluronate group; ▲P < 0.05 vs ossotide group 

表 2  3 组血清学指标比较（⎯x ± s，n = 64） 
Table 2  Comparison on serological indexes among three groups (⎯x ± s, n = 64 ) 

组别 观察时间 MMP-3/(ng·mL−1) TIMP-1/(ng·mL−1) TNF-α/(pg·mL−1) 

玻璃酸钠 治疗前 94.17±16.64 111.62±21.53 15.64±2.62 

 治疗后 59.85±14.55* 99.52±11.72* 13.48±3.02* 

骨肽 治疗前 95.27±11.64 109.75±19.86 15.72±2.85 

 治疗后 61.75±13.87* 108.15±10.84* 14.12±2.62* 

联合 治疗前 96.02±15.52 116.45±22.76 15.98±2.57 

 治疗后 37.64±13.38*#▲ 79.12±14.68*#▲ 6.85±1.36*#▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与玻璃酸钠治疗后比较：#P＜0.05；与骨肽组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs sodium hyaluronate group after treatment; ▲P < 0.05 vs ossotide group after treatment 

2.3  VAS 评分比较 
治疗后，3 组 VAS 评分均明显下降，同组治疗

前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联合组

VAS 评分下降程度明显优于玻璃酸钠组和骨肽组，

3 组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 3。 
2.4  不良反应比较 

在治疗过程中，联合组出现低热 1 例，皮疹 1
例；玻璃酸钠组出现低热 1 例，皮疹 1 例；骨肽组

出现低热 2 例，3 组患者不良反应情况比较差异没

有统计学意义。且这些不良反应均为轻微症状，经

对症治疗后症状均缓解后消失。 

3  讨论 
骨性关节炎主要与遗传因素、年龄、肥胖、性

激素、骨密度、过度运动、吸烟等一般易感因素有

关，也可由创伤、关节形态异常和长期从事职业或

剧烈文体活动引起。膝关节骨性关节炎主要因创伤、

慢性劳损、组织细胞衰老等力学和代谢平衡失调，

从而使其关节周围韧带、肌腱、滑膜组织无菌性炎

症，关节内软骨蜕变、骨质增生[7]。目前治疗方法

主要集中于中药、玻璃酸钠、关节镜术等。本研究

采用复方骨肽注射液联合玻璃酸钠的疗效优于单纯

使用玻璃酸钠和复方骨肽注射液。 
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表 3  3 组 VAS 评分比较（⎯x ± s，n = 64） 
Table 3  Comparison on VAS scores among three groups 

(⎯x ± s, n = 64 ) 

组别 观察时间 VAS 评分/分 

玻璃酸钠 治疗前 6.35±0.33 

 治疗后 2.96±0.39* 

骨肽 治疗前 6.28±0.52 

 治疗后 3.05±0.36* 

联合 治疗前 6.42±0.37 

 治疗后 1.42±0.28*#▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与玻璃酸钠治疗后比较：#P＜0.05；
与骨肽组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs sodium 
hyaluronate group after treatment; ▲P < 0.05 vs ossotide group after 
treatment 

复方骨肽注射液为健康猪四肢骨、全蝎提取制

备而成，对关节炎的急性炎症、免疫炎症有抗炎镇

痛的作用，含有多种骨生长因子，具有调节骨骼代

谢、生长，促进骨骼愈合、骨骼新生的作用，还参

与骨骼中钙质的吸收，促进骨痂的形成[8]。玻璃酸

钠是关节滑液的主要成分，是软骨基质的成分之一，

在关节腔内起润滑作用，可覆盖和保护关节软骨，

改善关节挛缩，抑制软骨变形变化表面，改善病理

性关节液，增加滴滑功能[9]。在国内治疗膝关节骨

性关节炎的治疗方法中腔内注射玻璃酸钠是主要方

法，可以恢复关节液功能，抑制软骨退变，加快自

身玻璃酸钠合成，减轻疼痛，保护关节。两者联合

使用对血清中 3 项指标起到抑制作用，MMP-3 是降

解细胞外基质的蛋白酶，引发软骨肿胀和进行性破

坏[10]。TIMP-1、MMP-3 生成复合物调节软骨结构

完整性[11]。TNF-α则会增加细胞通透性，加重局部

组织水肿和炎性浸润[12]。3 种血清学指标水平的下

降标志着联合治疗方法可以通过改善软骨代谢

TIMP-1/MMP-3 代谢平衡和抑制肿瘤坏死因子从而

起到治疗作用[13]。 
研究中采用 VAS 评分评估患者的疼痛程度。联

合组的疼痛指数明显优于其余两组。复方骨肽注射

液使用过程中同样存在一些不良反应，本研究中共

出现 7 例发热和皮疹症状，但两组之间不良发生没

有差异。 
综上所述，静脉滴注复方骨肽注射液联合关节

腔注射玻璃酸钠注射液治疗膝关节骨性关节炎具有

较好的临床疗效，能改善临床症状，调节血清学指

标，具有一定的临床推广应用价值。 
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