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摘  要：目的  评价真实世界中通络开痹片治疗关节炎［类风湿关节炎（rheumatoid arthritis，RA）、膝骨关节炎（knee 

osteoarthritis，KOA）］的效果及安全性，产生大样本量临床循证数据，为临床合理用药提供依据。方法  采取前瞻性研究方

法，纳入 12 家中心 2021—2022 年收治的 1001 例 RA 及 KOA 患者，分为 RA 组和 KOA 组，均采用通络开痹片治疗，访视

点是 0、4、8、12 周。随访并评估患者治疗 12 周的有效性［疼痛视觉模拟评分（visual analogue scale，VAS）、28 个关节疾

病活动性评分（disease activity score-28，DAS28）、健康评定问卷（health assessment questionnaire，HAQ）评分、中医症状评

分、西安大略麦克马斯特大学（Western Ontario and McMaster University，WOMAC）骨关节炎指数评分等］及安全性。采用

SAS9.4 软件进行统计分析。结果  RA 组基线时疼痛 VAS 评分为（5.09±1.70）分，治疗 12 周后下降至（2.75±1.51）分

（P＜0.000 1）；DAS28 评分基线为（4.97±1.31）分，治疗 12 周后下降至（3.55±1.12）分（P＜0.000 1），提示治疗前大多

数患者处于中高活动度，治疗后 36.68%患者达到低疾病活动度和病情缓解；临床疾病活动性指数（clinical disease activity 

index，CDAI）评分基线为（22.45±13.35）分，表明 82.03%的受试者处于中高度活动，治疗 12 周后 CDAI 评分降低至

（10.82±7.87）分（P＜0.000 1），表明 57.29%的患者达到低度疾病活动度。KOA 组基线时疼痛 VAS 评分为（5.14±1.64）

分，治疗 12 周后降至（2.95±1.33）分（P＜0.000 1）；WOMAC 评分基线为（63.44±33.91）分，治疗 12 周后降低至（35.21±

21.77）分（P＜0.000 1）。两组的 HAQ 和中医症状评分均较基线改善，差异具有统计学意义（P＜0.000 1）。治疗期间发生的不

良反应主要为神经系统不良发应（占比 1%），其次为消化系统（0.7%）、皮肤（0.6%）、肝胆（0.5%）、心血管（0.5%）及全身

整体不良反应（0.5%）。结论  通络开痹片可有效降低 RA、KOA 患者的疼痛程度，不增加不良事件的发生率，值得临床推广。 
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Abstract: Objective  To evaluate the therapeutic effect and safety of Tongluo Kaibi Tablet (通络开痹片) in the treatment of arthritis 

[rheumatoid arthritis (RA), knee osteoarthritis (KOA)] in the real world to produce a large sample size of clinical evidence-based data, 

so as to provide a basis for clinical rational drug use. Methods  Using the prospective study method, 1001 patients with RA and KOA 

were enrolled in 12 centers from 2021 to 2022. All patients were treated with Tongluo Kaibi Tablet. The visits were 0, 4, 8 and 12 

weeks. Patients were followed up and evaluated for effectiveness [pain visual analogue scale (VAS) score, disease activity score-28 

(DAS28) score, health assessment questionnaire (HAQ) score, traditional Chinese medicine (TCM) symptom score, Western Ontario 

and McMaster University (WOMAC), etc.] and adverse event data for 12 weeks. The SAS9.4 software was used for statistical analysis. 

Results  The pain VAS score of RA group was 5.09 ± 1.70 at baseline, and gradually decreased after treatment to 2.75 ± 1.51 (P < 

0.000 1), DAS28 score decreased from 4.97 ± 1.31 at baseline to 3.55 ± 1.12 at week 12 (P < 0.000 1), indicating that most patients 

were in the middle and high activity before treatment, and 36.68% were in low activity and remission after treatment; The clinical 

disease activity index (CDAI) score with baseline of 22.45 ± 13.35 showed that 82.03% of subjects were moderately active, which 

decreased to 10.82 ± 7.87 at 12 weeks after treatment (P < 0.000 1), indicating that 57.29% of patients achieved low disease activity 

after treatment. The pain VAS score of the KOA group was 5.14 ± 1.64 at baseline, and decreased to 2.95 ± 1.33 12 weeks after 

treatment (P < 0.000 1), WOMAC score was 63.44 ± 33.91 at baseline and significantly decreased to 35.21 ± 21.77 12 weeks after 

treatment (P < 0 .000 1). HAQ and TCM symptom scores improved from baseline in both groups, and the differences were statistically 

significant (P < 0 .000 1). The main adverse reactions were nervous system (1%), followed by digestive system (0.7%), skin (0.6%), 

liver and gallbladder (0.5%), cardiovascular (0.5%) and systemic adverse reactions (0.5%). Conclusion  Tongluo Kaibi Tablets can 

effectively reduce the degree of pain in patients with RA and KOA, without increasing the incidence of adverse events, which is worthy 

of clinical promotion.  

Key words: Tongluo Kaibi Tablet; rheumatoid arthritis; knee osteoarthritis; real world study; pain visual analogue scale; safety 

 

类风湿关节炎（rheumatoid arthritis，RA）是自

身免疫性疾病，以关节疼痛、肿胀、活动障碍、畸

形为主要特征；膝骨关节炎（knee osteoarthritis，

KOA）属于关节退行性病变，同样可见关节肿痛、

活动障碍及膝关节变形。2 种疾病在现代医学中均

属于广义风湿免疫病范畴，存在炎症通路激活这一

共同的病理机制[1-2]；在中医学中属于广义“痹病”

范畴，有肝肾不足之本虚，又有感受风寒湿痰瘀之

标实，最终导致“痹阻不通”出现关节肿痛。因此

2 种疾病可以“异病同治”，采用培补肝肾、通络开

痹治法。 

我国 RA、KOA 患者数量庞大，因疾病活动和

疾病致残导致的直接及间接经济损失，给患者和社

会带来了较大的健康和经济负担[3-4]。部分患者在经

过长期治疗后，仍然存在疾病活动，或经过多种方案

治疗后关节肿痛仍无改善[5]，需要长期使用激素或非

甾体抗炎药，或寻找其他可以联用或替换的治疗方

案。而在实际诊疗过程中，基于患者的并发症情况、

安全性和用药偏好，中成药得到越来越多的应用。通

络开痹片具有补肝肾、祛风通络、活血散结之效[6]，

是治疗 RA 的临床常用中成药之一，但仍缺乏大样本

数据评估其疗效及安全性；同时也需要验证其是否

可推广到 KOA 的治疗。因此，本研究设计了多中心、

前瞻性的真实世界研究，来进一步评估通络开痹片
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治疗 RA 和 KOA 的疗效及安全性。 

1  资料与方法 

1.1  试验设计 

本研究为多中心、前瞻性、自身前后对照的真

实世界研究，选择广州中医药大学第二临床医学院

（广东省中医院）、临汾市人民医院、山西省中医院、

深圳市中医院、南方医科大学南方医院、上海市光

华中西医结合医院、河北以岭医院、河北医科大学

第一医院、亳州市人民医院、中国人民解放军联勤

保障部队第九八〇医院、东莞市厚街医院 11 家医院

在 2021—2022 年收治的 RA 和 KOA 的患者作为研

究对象。本研究方案获得广东省中医院医学伦理委

员会审核通过（编号 BE2021-093-01）及各分中心伦

理委员会通过。取得患者书面同意后进行随访，将

资料录入研究病例报告表，收集患者结局指标、安

全性指标、合并用药及依从性等相关信息。 

1.2  纳入和排除标准 

1.2.1  纳入标准  ①RA 患者需符合 2010 年美国风

湿病学会（ACR）/欧洲抗风湿病联盟（EULAR）RA

诊断标准[7]；KOA 患者需符合 2018 年中华医学会

骨科学分会骨关节炎诊疗指南中膝骨关节炎的诊断

标准[8]。②关节疼痛视觉模拟评分（visual analogue 

scale，VAS）≥3 分。③年龄≥18 周岁。④使用来

氟米特或生物制剂治疗的患者，必须在入组前已稳

定剂量治疗至少 3 个月；正在使用来氟米特以外的

其他改善病情抗风湿药物治疗，必须在入组前已稳

定剂量治疗至少 1 个月；患者 2 周内未使用激素，

或使用激素的患者需已稳定剂量至少 2 周（剂量≤

10 mg/d）；若患者使用非甾体抗炎药或其他镇痛药

治疗，必须在入组前已稳定剂量治疗至少 1 周。⑤

自愿签署知情同意书，愿意遵守临床研究方案完成

本研究。 

1.2.2  排除标准  ①合并有严重的心脑血管、肝肾、

造血系统等原发性疾病及精神疾病或影响其生存的

其他严重疾病，经研究者判断不适合参与试验；②

6 个月内有创伤、韧带损伤、骨折或手术史，导致

疼痛或功能问题；③对通络开痹片或其成分过敏者，

或过敏体质者；④妊娠和哺乳期妇女；⑤近 6 个月

内有生育计划者；⑥正在参加另 1 项临床研究者；

⑦研究者认为其他不适合参加研究的患者。 

1.3  治疗方法 

所有纳入患者均服用通络开痹片（河北通络药

业有限公司，规格 0.3 1g/片，国药准字 Z19990061），

每日总用量不超过 3 片，实际用药剂量与治疗方案

结合临床用药需求制定，并予以记录。观察周期为

12 周，在给药前 7～0 d（V1）、用药第 4 周±3 d

（V2）、用药第 8 周±5 d（V3）、用药第 12 周±7 d

（V4）进行 4 次随访，实际治疗周期结合临床用药

需求制定，若治疗不满 12 周，记录实际治疗周期，

按照 V4 规定的内容做最后一次随访。 

1.4  评估指标 

主要有效结局指标为疼痛视觉模拟评分（visual 

analogue score，VAS）；RA 患者次要疗效指标为 28

个关节疾病活动性评分（disease activity score-28，

DAS28）、临床疾病活动性指数（clinical disease 

activity，CDAI）评分、健康评定问卷（ health 

assessment questionnaire，HAQ）评分和中医症状评

分；KOA 患者次要疗效指标为西安大略麦克马斯特

大学（Western Ontario and McMaster University，

WOMAC）骨关节炎指数评分、HAQ 评分和中医症

状评分。对肝肾功能、血常规、消化道不良反应等

指标进行安全性观察及评估。 

1.5  统计学方法 

采用 SAS9.4 软件进行统计分析。计量资料采用

 sx  表示，计数资料采用频数分布及相应的百分数

表示，治疗前后比较采用配对 t 检验。完成 V1 和后

续至少 1 次随访的患者将被纳入全分析集（FAS），

完成 4 次随访且依从性在 80%～120%的患者将被纳

入符合方案集（PPS）。入组后至少接受 1 次治疗且

有安全性评价的受试者纳入安全评价人群（SS）。患

者基线特征分析基于 FAS；有效性分析基于 FAS 和

PPS，安全性分析基于 SS。经过敏感性分析后，对缺

失数据不进行填补，因缺失数据导致部分评分缺失，

以实际完成数据进行统计。所有统计推断均采用双

侧检验，具有统计学意义的检验水准定为 0.05，参数

的置信区间估计采用双侧 95%置信区间。 

2  结果 

2.1  病例纳入情况 

本研究 11 个中心的风湿专科医生共筛选 1016

例患者，其中 12 位患者撤回知情，2 位因费用问题

退出筛选，1 位患者拒绝服药退出筛选，共入组 1001

例，其中 RA 患者 691 例，KOA 患者 310 例。RA

患者有 1 例未服用试验药物，另有 6 例现方案偏倚，

因此纳入 SS 集 1000 例，FAS 集 994 例（RA 患者

685 例、KOA 患者 309 例），PPS 集 606 例（RA 患

者 467 例、KOA 患者 139 例）（图 1）。试验总脱落 
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图 1  病例纳入情况 

Fig. 1  Case inclusion 

率 21.38%（214/1001），其中 RA 患者脱落 103 例，

KOA 患者 111 例；与药物相关的主要原因是不良事

件（17/214，11 例 RA，6 例 KOA）、疗效不佳（12/214，

4 例 RA，8 例 KOA），7 例因疗效较佳停药脱落。 

2.2  基线资料 

RA 组患者年龄（52.47±12.73）岁，40 岁及以

下的患者占比 18.10%（124/685）、41～50 岁占比

22.04%（151/685）、51～60岁占比32.12%（220/685）、

61～70 岁占比 21.17%（145/685）、70 岁以上占比

6.57%（45/685）。女性占比 81.75%（560/685）。患

者身高（160.71±6.96）cm，体质量（59.31±10.64）

kg。KOA 组患者年龄（59.12±10.05）岁，40 岁及

以下患者占比 2.91%（9/309）、41～50岁占比 14.89%

（46/309）、51～60 岁占比 37.22%（115/309）、61～

70 岁占比 32.69%（101/309）、70 岁以上占比 12.30%

（38/309）。女性患者占比 83.82%（259/309）。患者

身高（159.73±6.46）cm，体质量（62.00±10.06）

kg（表 1）。 

2.3  疗程  

RA 组平均服药天数（82.03±24.79）d，其中服

药 4 周以内的患者占比 3.21%（22/685）、4～8 周占

比 6.86%（47/685）、9～12 周占比 23.65%（162/685）、

12 周以上 50.36%（345/685），见表 2。KOA 组平均

服药天数（70.66±32.51）d，服药 4 周以内的受试 

表 1  基线资料 

Table 1  Baseline information 

项目 
RA 组 

（n＝685） 

KOA 组 

（n＝309） 

年龄/岁（占比/%） 52.47±12.73 59.12±10.05 

≤40 岁 124（18.10） 9（2.91） 

41～50 岁 151（22.04） 46（14.89） 

51～60 岁 220（32.12） 115（37.22） 

61～70 岁 145（21.17） 101（32.69） 

＞70 岁 45（6.57） 38（12.30） 

女性/例（占比/%） 560（81.75） 259（83.82） 

身高/cm 160.71±6.96 159.73±6.46 

体质量/kg 59.31±10.64 62.00±10.06 

者占比 12.30%（38/309）、4～8 周占比 9.39%

（29/309）、9～12 周占比 16.18%（50/309）、12 周以

上 36.25%（112/309）（表 2）。 

2.4  影响疗效评价的合并用药情况 

RA 和 KOA 组分别有 331、36 例合并使用抗

风湿药物，157、76 例合并使用非甾体抗炎药，

131、31 例合并使用了激素类药物，38、3 例合并

使用了生物制剂，193、111 例合并使用中药（中

成药或汤剂），21、33 例合并使用其他影响疗效的

药物（表 2）。 

剔除 
未服药退出 (n = 1) 

RA 

(n = 691) 

入组 

 (n = 1001) 

KOA 

(n = 310) 

筛选 

(n = 1016) 
筛选失败 (n = 15) 
1.撤回知情 (n = 12) 
2.费用问题 (n = 2) 
3.拒绝用药 (n = 1) 

退出试验 (n = 68) 
1.不良事件 (n = 1) 
2.疗效不佳 (n = 4) 
3.其他 (n = 63) 
 

退出试验 (n = 57) 
1.不良事件 (n = 8) 
2.疗效不佳 (n = 1) 
3.其他 (n = 48) 

V1 

(n = 690) 

V1 

(n = 310) 

V2 

(n = 633) 

V2 

(n = 242) 

V3 

(n = 598) 
V3 

(n = 213) 

退出试验 (n = 29) 
1.不良事件 (n = 3) 
2.疗效不佳 (n = 4) 
3.其他 (n = 22) 

退出试验 (n = 35) 
1.不良事件 (n = 2) 
2.疗效不佳 (n = 2) 
3.其他 (n = 31) 

退出试验 (n = 10) 
1.不良事件 (n = 1) 
2.疗效不佳 (n = 1) 
3.其他 (n = 8) 

退出试验 (n = 14) 
1.不良事件 (n = 2) 
2.疗效不佳 (n = 2) 
3.其他 (n = 2) 

V4 

(n = 199) 

V4 

(n = 588) 
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表 2  服药及合并用药情况 

Table 2  Medication and combined medication 

项目 
RA 组 

（n＝685） 

KOA 组 

（n＝309） 

服药时间/d 82.03±24.79 70.66±32.51 

疗程/例（占比/%）   

＜4 周 22（3.21） 38（12.30） 

4～8 周 47（6.86） 29（9.39） 

9～12 周 162（23.65） 50（16.18） 

＞12 345（50.36） 112（36.25） 

合并用药/例（占比/%）   

抗风湿药 331（48.32） 36（11.65） 

非甾体药物 157（22.92） 76（24.60） 

激素类药物 131（19.12） 31（10.03） 

生物制剂 38（5.55） 3（0.97） 

中药 193（28.18） 111（35.92） 

其他 21（3.07） 33（10.68） 

2.5  RA 组疗效分析 

2.5.1  主要疗效分析  RA 组基线（V1）疼痛 VAS

评分为（5.09±1.70）分，治疗后疼痛逐渐改善，至

V4 疼痛 VAS 评分降至（2.75±1.51）分（图 2）。

2.5.2  次要疗效分析  共有 493 例患者完成基线

（V1）DAS28 评分［（4.97±1.31）分］，大多数患者

处于中高度疾病活动度（n＝447，90.67%），至 4 周

和 12 周分别显著降低至（4.53±1.28）分和（3.55±

1.12）分（P＜0.000 1）（表 3），治疗 4 周后 16.91% 

 

图 2  RA 组 VAS 评分 

Fig. 2  VAS score of RA group 

表 3  RA 组次要疗效评价指标 

Table 3  Secondary efficacy evaluation index of RA group 

访视 

时间 

DAS28 HAQ CDAI 中医症状 

n/例 评分 n/例 评分 n/例 评分 n/例 评分 

V1 493 4.97±1.31 678 10.21±10.20 679 22.45±13.35 678 11.46±5.38 

V2 355 4.53±1.28* 608  8.09±8.36* 603 17.27±11.56* 602 9.10±4.48* 

V3 337 4.05±1.18* 553  6.15±6.46* 551 13.85±9.73* 550 7.66±4.16* 

V4 349 3.55±1.12* 577  4.74±5.60* 576 10.82±7.87* 579 6.54±3.89* 

与 V1 比较：*P＜0.000 1 

*P < 0.000 1 vs V1  

患者到达低疾病活动度和病情缓解，12 周后 36.68%

患者达到低疾病活动度和病情缓解（图 3）。HAQ 评

分基线（10.21±10.20）分，至 4 周和 12 周显著降低

至（8.09±8.36）分和（4.74±5.60）分（P＜0.000 1）

（表 3）。CDAI 基线评分（22.45±13.35）分，显示

82.03%的患者处于中高度活动，，至 4 周和 12 周

显著降低至（17.27±11.56）分和（10.82±7.87）分

（P＜0.000 1），治疗后 57.29%的患者达到低度疾病活

动度（图 4）。完成中医症状评分 678 例，基线

（11.46±5.38）分，至 4周和 12周显著降低至（9.10±

4.48）分和（6.54±3.89）分（P＜0.000 1）（表 3）。 

2.5.3  合并用药对 RA 组疗效的影响分析  按影响

疗效的合并用药进行 VAS 评分的分层分析，结果不

论是否合并影响疗效的药物以及合并哪种类别的药 

 

图 3  RA 组 DAS28 评分活动度占比 

Fig. 3  Proportion of DAS28 score activity in RA group 

物，试验期间的 VAS 评分均持续降低，且与 V1 比

较差别有统计学意义（P＜0.05）（图 5）。 

2.6  KOA 组疗效分析 

2.6.1  主要疗效分析  KOA 组基线（V1）疼痛 VAS

评分为（5.14±1.64）分，治疗后疼痛缓解，至 V4

疼痛 VAS 评分降至（2.95±1.33）分（图 6）。 
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图 4  RA 组 CDAI 评分活动度例数及占比 

Fig. 4  Number and proportion of CDAI score activity in RA 

group 

2.6.2  次要疗效分析  KOA 组患者基线 WOMAC

骨关节炎指数评分（63.44±33.91）分，用药后持续

下降，至 12 周显著降低至（35.21±21.77）分（P＜

0.000 1）（表 4）。HAQ 评分基线（11.12±8.81）分，

治疗 12 周后显著降低至（5.04±4.81）分（P＜0.000 

1）（表 4）。中医症状评分基线（13.65±5.75）分，

治疗 12 周后下降至（8.13±4.65）分（P＜0.000 1）

（表 4）。 

2.6.3  合并用药对 KOA 组疗效的影响分析  按影

响疗效的合并用药进行 VAS 评分的分层分析，结果

不论是否合并影响疗效的药物以及合并哪种类别的 

 

图 5  合并用药对 RA 组疗效的影响 

Fig. 5  Effect of combined medication on curative effect of RA group 

 
图 6  KOA 组 VAS 评分 

Fig. 6  VAS score of KOA group 

药物，治疗期间 KOA 组的 VAS 评分均持续降低，

且与 V1 比较差别有统计学意义（P＜0.05）（图 7）。 

2.7  安全性分析 

本试验共发生不良事件 115 例，其中与通络开

痹片相关的不良反应 46 例，均为轻度，主要为神经

系统占 1%，表现为头晕、头痛、感觉减退、口麻木，

其次为消化系统 0.7%，表现为消化不良、腹泻、呕

吐；皮肤及皮肤附件疾病发生率 0.6%，表现为皮疹

和瘙痒。肝胆、心血管、全身整体不良反应发生率 

表 4  KOA 组次要疗效评价指标 

Table 4  Secondary efficacy evaluation index of KOA group 

访视 

时间 

WOMAC HAQ 中医症状 

n/例 评分 n/例 评分 n/例 评分 

V1 307 63.44±33.91 304 11.12±8.81 306 13.65±5.75 

V2 230 55.17±31.42* 229   9.07±6.76* 231 11.81±5.26* 

V3 184 48.13±27.32* 186   7.26±5.75* 183 10.45±4.76* 

V4 194 35.21±21.77* 195   5.04±4.81* 195 8.13±4.65* 

与 V1 比较：*P＜0.000 1 

*P < 0.000 1 vs V1  
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图 7  合并用药对 KOA 组疗效的影响 

Fig. 7  Effect of combined medication on curative effect of KOA group 

均为 0.5%，表现为肝功异常，高血压、心悸、心律

失常，不适、发热以及水肿（口腔、末梢等）。发生

率小于 0.5%的为肌肉骨骼疾病 0.4%（腰背痛 2 例

次、关节病 1 例次、痛性肌痉挛 1 例次）、呼吸系统

疾病 0.3%（咳嗽 1 例次、普通感冒 1 例次、咽炎 1

例次）、精神疾病 0.3%（失眠 2 例次、异常梦境 1

例次）、免疫疾病及感染 0.2%（过敏 2 例次）、视觉

疾病 0.2%（视力异常 1 例次、眼痛 1 例次）、尿路

疾病 0.1%（排尿困难 1 例次）、生殖系统疾病 0.1%

（月经紊乱 1 例次）。上述不良反应停药后可恢复。 

3  讨论 

3.1  通络开痹片疗效分析 

通络开痹片由马钱子、当归、红花、川牛膝、

全蝎、木瓜、荆芥、防风组成。君药为马钱子，臣

药为当归、红花、川牛膝，佐药为全蝎、木瓜，使

药为荆芥、防风。马钱子通络止痛、散结消肿；当

归、红花性味辛温，养血活血化瘀，川牛膝入肝肾，

可祛风湿、活血，3 味臣药合木瓜佐助，共奏活血

化瘀、养心温通、补肝肾、通血脉而利关节之效；

防风、荆芥祛风散寒、胜湿止痛，全蝎佐助马钱子

散结通络止痛。动物试验发现通络开痹片具有消炎

止痛、调节免疫的作用[9]。 

本研究为真实世界研究，结果显示使用通络开

痹片后，RA 和 KOA 组的疼痛 VAS 评分均下降，

且 FAS 集和 PPS 集疗效数据趋向一致，间接证明结

果的可靠性。同时本研究证明服用通络开痹片后，

RA 患者的 DAS28、CDAI 评分和 KOA 患者

WOMAC 骨关节炎指数评分均显著下降。提示通络

开痹片可以作为非甾体抗炎药和激素的潜在替代药

品，并有助于降低疾病活动度。两组患者 HAQ 评

分和中医症状评分均显著下降，提示除改善关节症

状外，可以改善疾病带来的其他不适症状。合并用

药分析显示通络开痹片联用或不联用治疗药物，

VAS 评分均显著下降，提示通络开痹片不仅可以改

善 RA、KOA 疼痛症状，且不影响治疗药物疗效，

可以与非甾体抗炎药、抗风湿药物、激素、中药发

挥协同作用。 

本研究与国内其他研究结果相符。研究表明通

络开痹片联合依那西普或来氟米特，较单用依那西

普或来氟米特有效率更高：联合使用通络开痹片较

单用依那西普在关节疼痛指数、关节压痛指数、肿

胀指数、20 m 步行时间改善方面更好（P＜0.05），

且 DAS28、WOMAC、HAQ 和 VAS 评分下降更多

（P＜0.05）[10]；联合使用通络开痹片较单用来氟米

特在改善晨僵时间、压痛关节数、肿胀关节数、VAS

评分、DAS28 评分、红细胞沉降率、C-反应蛋白（C-

reactive protein，CRP）、类风湿因子方面更优（P＜

0.05）[11]。回顾性研究表明，通络开痹片治疗后 RA

患者 CRP、白细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）、类

风湿因子水平及 DAS28、VAS 评分较治疗前及对照

组下降（P＜0.05），且寒痹、热痹组间无统计学差

异[12]。张超[13]研究发现，通络开痹片联合关节腔内

注射玻璃酸钠较单纯玻璃酸钠治疗，治疗后两组患

者 VAS、WOMAC 评分较治疗前均显著降低（P＜

0.05），且联合治疗组 VAS、WOMAC 评分均显著低

于对照组（P＜0.05）；治疗后两组 IL-1β、肿瘤坏死

因子-α（tumor necrosis factor，TNF-α）、IL-6 及基质

金属蛋白酶-3（matrix metalloproteinase-3，MMP-3）
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水平均较治疗前显著下降（P＜0.05），且治疗组低

于对照组（P＜0.05）。 

3.2  通络开痹片安全性分析 

通络开痹片中马钱子采用奶制法炮制，安全性

更高[9]，方中全蝎可以对抗马钱子主要成分士的宁

导致的惊厥作用[14]，提高了通络开痹片的安全性。 

本研究的总不良反应发生率为 4.6%，无严重不

良反应发生，主要为神经系统、胃肠道及皮肤不良

事件，与马钱子不良反应相符。需要注意的是，在

本研究中可见心血管不良反应，表现为高血压、心

悸和心律失常，提示有心血管基础疾病的患者服用

本品时应注意监测血压及心律情况。 

3.3  中成药真实世界研究 

传统随机对照研究样本量小、背景用药单一、

人群代表性较差，可能难以外推到更广泛的外部实

际临床环境[15]，而真实世界研究为传统随机对照试

验的延伸，能提供更久、更多方位的随访数据[16-17]，

更贴合临床实际情况的安全性和有效性证据，可以

重新评价中成药上市后的有效性和安全性，同时也

有助于监管部门评价和决策[18]。 

目前国内中医药领域针对 RA 和 KOA 的真实

世界研究各仅有 1 项[19-20]，探讨中西医联合治疗类

风湿的疗效和安全性，2 项研究均采用数据库调取

相关数据的回顾性真实世界研究模式。本研究是国

内第 1 个大样本中医风湿领域前瞻性真实世界研

究，纳入 12 家中心 1001 例患者，充分研究了通络

开痹片在 RA、KOA 中的疗效及安全性，但仍需注

意到是真实世界研究的条件限制，失访率较高，部

分数据缺失多，后续需要更多数据完整的真实世界

研究来支持论证。 
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