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摘 要 目 的：观察氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚治疗膝骨性关节炎的疗效和安全性及对相关指标的影响。方法：选取2015年3

月－2018年3月我院收治的115例膝骨性关节炎患者，按用药方案的不同分为对照组（57例）和观察组（58例）。对照组患者给予

对乙酰氨基酚片0.3 g，口服，每日3次，连用8周；观察组患者在对照组治疗的基础上给予氟尿嘧啶注射液0.075 g，关节腔内注射，

每周1次，4次为1个疗程，共治疗2个疗程。观察两组患者的临床疗效，治疗前后的视觉模拟评分（VAS）、Lysholm膝关节评分、

Fugl-Meyer运动功能积分法（FMA）评分、Barthel指数、世界卫生组织（WHO）生存质量测定表（QOL-BREF）评分及不良反应发生

情况。结果：观察组患者总有效率为94.83％，显著高于对照组的78.95％（P＜0.05）。治疗前，两组患者VAS评分、Lysholm膝关节

评分、FMA评分、Barthel指数及QOL-BREF评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者VAS评分均显著低于同

组治疗前，且观察组显著低于对照组；Lysholm膝关节评分、FMA评分、Barthel指数及QOL-BREF评分均显著高于同组治疗前，且

观察组显著高于对照组（P＜0.05）。两组患者不良反应发生率比较差异无统计学意义（P＞0.05），且治疗期间均未见严重不良反

应发生。结论：氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚可显著提高膝骨性关节炎患者的疗效，可改善其膝关节功能、运动功能、生活自理能力

和生活质量，且未增加不良反应的发生。
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膝骨性关节炎是临床常见的骨退行性疾病，发病率

较高，常见于中老年人，临床主要表现为患者膝关节疼

痛、僵硬、肿胀及活动功能和范围受限，严重者可进行性

发展而出现膝关节内翻、屈曲变形等[1]。目前，膝骨性关

节炎的治疗主要以抗炎止痛、延缓病情进展、提高患者

生活质量及避免关节畸形为基本原则[2]。药物治疗是膝

骨性关节炎的一线治疗方法。对乙酰氨基酚为解热镇

痛药，虽然该药可有效改善膝骨性关节炎患者的症状，

提高患者生活质量，且副作用较小，但抗炎效果较差，不

宜长期使用[3]。氟尿嘧啶为治疗膝骨性关节炎的一种较

新的治疗药，具有显著的镇痛作用，可改善膝关节功能，

起效快，维持时间长，疗效佳[4]。有研究认为，单用氟尿

嘧啶或对乙酰氨基酚治疗膝骨性关节炎，具有较好的治

疗效果，因此推测二者联用可能会有更好的疗效[5-6]。为

此，笔者观察了氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚治疗膝骨性

关节炎的疗效和安全性及对相关指标的影响，旨在为临

床提供参考。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合《实用骨科学》（第4版）[7]中膝骨

性关节炎的诊断标准；（2）单侧膝关节发病；（3）年龄

18～80岁。

排除标准：（1）合并风湿性或类风湿关节炎者；（2）

严重膝关节畸形或关节强直者；（3）膝部皮肤有破损或

感染者；（4）对本研究所用药物过敏者；（5）有严重脏器

损害或严重原发病者；（6）有精神病史或遗传性精神病

史者；（7）妊娠期或哺乳期妇女。

1.2 资料来源

回顾性分析 2015年 3月－2018年 3月我院收治的

115例膝骨性关节炎患者资料，按用药方案的不同分为

对照组（57例）和观察组（58例）。其中，对照组男性 25

例、女性32例，平均年龄（61.63±8.23）岁，病程9个月～

15年、平均（10.01±4.50）年；观察组男性 24例、女性 34

例，平均年龄（61.22±9.02）岁，病程8个月～16年、平均

（10.06±4.41）年。两组患者性别、年龄、病程等基本资

料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。

本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过。

1.3 治疗方法

对照组患者给予对乙酰氨基酚片（东北制药集团沈

阳第一制药有限公司，批准文号：国药准字H21020448，

规格：0.3 g）0.3 g，口服，每日3次，连用8周；观察组患者

在对照组治疗的基础上给予氟尿嘧啶注射液（天津金耀

药业有限公司，批准文号：国药准字 H12020959，规格：

10 mL ∶ 0.25 g）0.075 g，关节腔内注射[6]，每周1次，4次为

1个疗程，共治疗2个疗程。

1.4 观察指标

1.4.1 视觉模拟评分（VAS） VAS 评分用于评价患者

的疼痛程度，评分范围为 0～10分，0分为无痛，10分为

剧痛，分数越高表示疼痛程度越严重[8]。

1.4.2 Lysholm膝关节评分 Lysholm膝关节评分用于

评价患者的膝关节功能恢复情况 ，评分范围为 0～100

分，以疼痛、不安定度、闭锁感、肿胀度、跛行程度、楼梯

攀爬、蹲姿、支撑物使用等方面评价患者的膝关节功能，

分数越高表示膝关节功能恢复越好[9]。

1.4.3 Fugl-Meyer 运动功能积分法（FMA）评分 FMA

评分用于评价患者的运动功能，评分范围为 0～100分，

100分为运动功能完全正常，96～99分为轻度运动障碍，

85～95 分为中度运动障碍，50～84 分为明显运动障
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碍，＜50分为严重运动障碍[10]。

1.4.4 Barthel指数 Barthel指数用于评价患者的生活

自理能力，评分范围为 0～100分，分数越高表示患者生

活自理能力越好[11]。

1.4.5 世界卫生组织（WHO）生存质量测定表（QOL-

BREF）评分 QOL- BREF评分用于评价患者的生活质

量，包括生理、心理、环境、社会4个方面共24个问题，及

生活质量主观感觉和健康状况主观感觉2个方面共2个

问题，合计 26个问题。采用 5级评分制，根据患者预后

恢复情况从低到高，分别记为 1～5分，1分为恶化，2分

为预后差，3分为无好转，4分为好转，5分为痊愈，分数

越高表示患者生活质量越好[12]。

1.4.6 不良反应 两组患者治疗期间的不良反应发生

情况。

1.5 疗效判定标准

显效：疗效指数≥75％；有效：疗效指数 50％～

74％；好转：疗效指数 25％～49％；无效：疗效指数＜

25％[6]。总有效率＝（显效例数+有效例数+好转例数）/

总例数×100％。疗效指数＝（治疗后Lysholm膝关节评

分－治疗前Lysholm膝关节评分）/治疗后Lysholm膝关

节评分×100％。

1.6 统计学方法

采用SPSS 21.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以x±s表示，采用 t检验；计数资料和等级资料以例数

或率表示，前者采用χ2检验，后者采用秩和检验。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

观察组患者总有效率为 94.83％，对照组患者总有

效率为78.95％，观察组显著高于对照组，差异有统计学

意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患者临床疗效比较

Tab 1 Comparison of clinical efficacies between 2

groups

组别
对照组
观察组

n

57

58

显效，例
12

17

有效，例
16

22

好转，例
17

16

无效，例
12

3

总有效率，％
78.95

94.83＊

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后VAS评分和Lysholm膝关节评

分比较

治疗前，两组患者VAS评分、Lysholm膝关节评分比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者

VAS评分均显著低于同组治疗前，且观察组显著低于对

照组；Lysholm膝关节评分均显著高于同组治疗前，且观

察组显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），

详见表2。

2.3 两组患者治疗前后 FMA 评分、Barthel 指数及

QOL-BREF评分比较

治疗前，两组患者 FMA 评分、Barthel 指数及 QOL-

BREF评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗

后，两组患者 FMA 评分、Barthel 指数、QOL-BREF 评分

均显著高于同组治疗前，且观察组显著高于对照组，差

异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表 3 两组患者治疗前后 FMA 评分、Barthel 指数及

QOL-BREF评分比较

Tab 3 Comparison of FMA scores，Barthel indexes

and QOL-BREF scores between 2 groups be-

fore and after treatment（x±±s，score）

组别

对照组
观察组

n

57

58

FMA评分
治疗前

28.52±8.83

27.92±8.73

治疗后
30.62±7.97＊

33.44±8.78＊#

Barthel指数
治疗前

44.39±4.27

44.63±4.39

治疗后
47.20±4.36＊

51.39±4.63＊#

QOL-BREF评分
治疗前

44.75±5.63

44.27±5.72

治疗后
45.27±5.79＊

48.73±6.63＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.4 不良反应

观察组患者出现 1例注射部位轻微红肿疼痛，但能

耐受，经治疗后得以缓解，另有2例恶心、1例厌食，不良

反应发生率为6.90％。对照组患者出现3例恶心、2例厌

食，不良反应发生率为8.77％。两组患者不良反应发生

率比较差异无统计学意义（P＞0.05）。两组患者治疗期

间均未见严重不良反应发生。

3 讨论
膝骨性关节炎是一种慢性、进行性疾病，发病率较

高，主要以关节软骨破坏、软骨骨质硬化、边缘性软骨形

成等为其病理进程，严重者甚至可发展为关节畸形 [1]。

初期主要表现为关节疼痛，后期可逐渐发展为关节肿

胀、僵硬等，限制关节的活动范围和功能，影响患者的生

活质量[13]。因此，针对膝骨性关节炎的治疗主要以减轻

或消除患者疼痛、改善或恢复关节功能、矫正畸形及提

高患者生活质量为主。目前，膝骨性关节炎的治疗方案

分为手术治疗和保守治疗。初始治疗一般采用保守治

疗，如药物治疗[14]和现代康复治疗[15]。关节腔内注射给

药属于局部用药，可直接作用于关节，是治疗膝骨性关

节炎中使用最多和最有效的方法之一[16]。由于软骨组

织无血管分布，口服给药方式后药物到达软骨周围的浓

度较低，不仅难以达到预期效果，还会增加给药剂量，以

表2 两组患者治疗前后VAS评分和Lysholm膝关节评

分比较（x±±s，分）

Tab 2 Comparison of VAS and Lysholm scores be-

tween 2 groups before and after treatment（x±±

s，score）

组别

对照组
观察组

n

57

58

VAS评分
治疗前

7.05±1.44

7.08±1.67

治疗后
4.93±1.68＊

3.25±1.07＊#

Lysholm膝关节评分
治疗前

55.44±10.21

56.47±9.94

治疗后
72.92±9.82＊

88.67±8.83＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05
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致增加不良反应发生的风险。有研究发现，关节腔内注

射给药可使药物直达病灶，发挥最大的治疗作用[16]。

氟尿嘧啶为嘧啶类氟化物，是细胞毒性抗肿瘤药

物，也是细胞毒性抗代谢药物，其作用于细胞增殖周期

的S期[17]，可特异性地作用于增生的滑膜细胞（机制是抑

制其脱氧核糖核酸合成，而终止有丝分裂）以抑制滑膜

细胞增殖，减少细胞炎症因子，如白细胞介素 1、白细胞

介素6和肿瘤坏死因子α的分泌来控制炎症；此外，该药

还可减少基质金属蛋白酶的诱导和生成，减轻和缓解对

软骨的破坏。柳霞等[4]研究认为，氟尿嘧啶不会抑制正

常的软骨细胞和滑膜细胞，这有利于正常软骨细胞外基

质的合成和恢复。另有研究报道，氟尿嘧啶可抑制滑膜

纤维化，改善关节软骨生存的微环境[6]。

对乙酰氨基酚为常用的乙酰苯胺类解热镇痛药，因

其价格低廉、疗效好、副作用小而被临床用于治疗骨关

节炎[18]。其药理机制为通过抑制前列腺素等的合成和

释放，提高疼痛阈值而达到镇痛的目的[19]。但因该药无

抗炎作用，需与其他抗炎药物联用，以在提高疼痛阈值

的同时抑制炎症反应，促进骨及软骨组织的修复[5]。

本研究结果显示，观察组患者总有效率显著高于对

照组，差异有统计学意义。这提示氟尿嘧啶联合对乙酰

氨基酚治疗膝骨性关节炎可显著提高疗效。治疗后，两

组患者VAS评分均显著低于同组治疗前，且观察组显著

低于对照组；Lysholm膝关节评分均显著高于同组治疗

前，且观察组显著高于对照组，差异均有统计学意义。

这提示氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚的镇痛效果显著，可

促进患者膝关节功能的恢复。治疗后，两组患者 FMA

评分、Barthel指数、QOL-BREF评分均显著高于同组治

疗前，且观察组显著高于对照组，差异均有统计学意

义。这提示氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚可改善患者的

运动功能、生活自理能力和生活质量。在安全性方面，

两组患者不良反应发生率比较差异无统计学意义。这

提示加用氟尿嘧啶未增加不良反应的发生。

综上所述，氟尿嘧啶联合对乙酰氨基酚可显著提高

膝骨性关节炎患者的疗效，可改善其膝关节功能、运动

功能、生活自理能力和生活质量，且未增加不良反应的

发生。由于本研究纳入的样本量较小、研究中心单一，

故此结论有待大样本、多中心研究进一步证实。
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