
中国组织工程研究  第 18 卷 第 24 期  2014–06–11 出版 

Chinese Journal of Tissue Engineering Research  June 11, 2014  Vol.18, No.24 
 

                                                       P.O. Box 10002, Shenyang   110180   www.CRTER.org 

                 

3906 

www.CRTER.org 

张永亮, 男, 1988 年生， 

河北省秦皇岛市人，汉族，

上海中医药大学在读硕

士。 

 

通讯作者：宓轶群，主任

医师，硕士生导师，上海

交通大学附属第六人民医

院针推伤科，上海市  

200233；上海中医药大学

研究生院，上海市 

201203 

 

doi:10.3969/j.issn.2095-4344. 

2014.24.022      

[http://www.crter.org] 

 

中图分类号:R318 

文献标识码:A 

文章编号:2095-4344 

(2014)24-03906-06 

稿件接受：2014-05-26 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Zhang Yong-liang, Studying for 

master’s degree, Department of 

Acupuncture & Moxibustion 

Tuina Traumatology, the Sixth 

People’s Hospital Affiliated to 

Shanghai Jiao Tong University, 

Shanghai 200233, China; 

Graduate School of Shanghai 

University of Traditional 

Chinese Medicine, Shanghai 

201203, China  

 

Corresponding author: Mi 

Yi-qun, Chief physician, 

Master’s supervisor, 

Department of Acupuncture & 

Moxibustion Tuina 

Traumatology, the Sixth 

People’s Hospital Affiliated to 

Shanghai Jiao Tong University, 

Shanghai 200233, China; 

Graduate School of Shanghai 

University of Traditional 

Chinese Medicine, Shanghai 

201203, China  

 

Accepted: 2014-05-26 

 

细胞因子与针灸治疗膝骨关节炎：实验与应用 

 

张永亮
1，2
，宓轶群

1，2
，刚嘉鸿

1
，王文辉

3 (1上海交通大学附属第六人民医院针推伤科，上海市  200233；2上海中医药大学研究生院，

上海市  201203；3上海市医疗质量控制管理事务中心，上海市  200040) 

 

文章亮点： 

1 此问题的已知信息：针灸治疗对膝骨关节炎症状的改善具有一定的作用。影响膝关节骨性关节炎的细胞因子大

体可分为两类，即损伤性细胞因子和保护性细胞因子。 

2 文章增加的新信息：文章详细阐述膝骨关节炎的相关细胞因子研究及针灸治疗膝骨关节炎的实验研究。表明针

灸可以通过调节细胞因子水平来治疗膝骨关节炎，目前研究发现的各种因子之间存在着交叉作用，对于细胞因子

间的交叉作用还是局限在几种因子之间还需要进一步的研究。 

3 临床应用的意义：大量实验研究表明针灸可以降低损伤性细胞因子的含量、调节基质金属蛋白酶 1/组织金属蛋

白酶抑制剂 1的比值失衡，提高保护性细胞因子的含量。从而起到抗炎，防止关节软骨退变，促进软骨组织修复

的作用。 
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摘要 

背景：研究表明针灸治疗膝骨关节炎具有一定的效果。 

目的：详细阐述针灸治疗膝骨关节炎的细胞因子实验研究进展。 

方法：查阅 PubMed、WOK、CNKI、维普、万方等相关数据库，查找关于针灸治疗膝骨关节炎实验研究的文

献，对资料进行初审，剔除无关文献，保留与膝骨关节炎相关细胞因子研究文献，排除重复研究及不典型报

道。 

结果与结论：共纳入 48 篇符合标准文献，包括中文文献 31 篇，英文文献 17 篇。经分析得出：与膝关节骨

性关节炎相关的细胞因子大体上分为损伤性细胞因子和保护性细胞因子。损伤性细胞因子有基质金属蛋白酶、

白细胞介素、肿瘤坏死因子 α、前列腺素 E2、一氧化氮、软骨寡聚基质蛋白等，保护性细胞因子有骨形态发

生蛋白、转化生长因子 β、骨保护素、胰岛素样生长因子 1、碱性成纤维细胞生长因子等。大量实验研究表明

针灸可以降低损伤性细胞因子如基质金属蛋白酶 1、基质金属蛋白酶 3、白细胞介素 1β、白细胞介素 6、肿

瘤坏死因子 α、前列腺素 E2、软骨寡聚基质蛋白、一氧化氮的含量、调节基质金属蛋白酶 1/组织金属蛋白酶

抑制剂 1 的比值失衡，提高保护性细胞因子如骨形态发生蛋白、转化生长因子 β、骨保护素、胰岛素样生长

因子 1、碱性成纤维细胞生长因子的含量。从而起到抗炎，防止关节软骨退变，促进软骨组织修复的作用。 
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Abstract 

BACKGROUND: Studies have shown that acupuncture treatment have some effects in knee osteoarthritis. 

OBJECTIVE: To review the cytokines studies of acupuncture treatment on knee osteoarthritis.  

METHODS: A computer-based retrieval of PubMed, WOK, CNKI, VIP, Wanfang databases was performed to find 

the literatures on acupuncture treatment of knee osteoarthritis. All data were primarily screened to exclude 

irrelevant literature. Those literatures about the cytokines related to knee osteoarthritis were included. Repetitive 

studies and untypical study reports were excluded. 

RESULT AND CONCLUSION: Totally 48 articles were collected, including 31 in Chinese and 17 in English. The 

analysis results showed that, the cytokines associated with knee osteoarthritis can be substantially divided into 
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destructive cytokines and protective cytokines. Destructive cytokines include matrix metalloproteinase, interleukin, tumor 

necrosis factor-α, prostaglandin E2, nitrogen monoxidum, and cartilage oligomeric matrix protein. Protective cytokines 

include bone morphogenetic protein, transforming growth factor-β, osteoprotegerin, insulin-like growth factor-1, and 

basic fibroblast growth factor. Many experimental studies have shown that acupuncture can reduce the levels of 

destructive cytokines such as matrix metalloproteinase, interleukin, tumor necrosis factor-α, prostaglandin E2, nitrogen 

monoxidum, and cartilage oligomeric matrix protein, and adjust the matrix metalloproteinase 1/tissue inhibitor of 

metalloproteinase 1 ratio imbalances, improve the levels of protective cytokines such as bone morphogenetic protein, 

transforming growth factor-β, osteoprotegerin, insulin-like growth factor-1, and basic fibroblast growth factor. Therefore 

acupuncture plays the role of anti-inflammatory, preventing the degeneration of articular cartilage, and promoting 

cartilage tissue repair.  

 

Subject headings: acupuncture; osteoarthritis, knee; cytokines 

Funding: Scientific Research Funds of Traditional Chinese Medicine of Shanghai Municipal Health Bureau, No. 

2012J012A 

 

Zhang YL, Mi YQ, Gang JH, Wang WH. Cytokines and acupuncture in the treatment of knee osteoarthritis: experiments 

and applications. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2014;18(24):3906-3911. 

 

0  引言  Introduction  

膝关节骨性关节炎，又称为退行性膝骨关节炎、肥大

性膝骨关节炎。美国风湿病协会(ARA)将骨关节炎分为原

发性和继发性骨关节炎。原发性膝骨关节炎的病因不明

确，可能与性别，体质量，年龄，遗传等因素有关。 

继发性骨关节炎多与关节损伤有关，如半月板、韧带

损伤、骨折等。临床上以中老年人多发，以关节软骨退变

及骨质硬化、增生为主要特征。主要表现为渐进性的膝关

节疼痛、僵硬、运动障碍，严重可导致关节畸形甚至关节

功能的丧失
[1]
。2000年人口普查资料统计显示60岁以上老

年人有症状表现的数量已达1 500万人
[2]
。如今伴随中国

步入老龄化社会，膝关节骨性关节炎患病人群正逐年增

多，影响了患者的正常生活和工作。 

诸多研究表明影响膝关节骨性关节炎的细胞因子大

体可分为两类, 即损伤性细胞因子和保护性细胞因子。损

伤性细胞因子包括基质金属蛋白酶、白细胞介素1、白细

胞介素6、肿瘤坏死因子α、前列腺素E2、一氧化氮、软

骨寡聚基质蛋白等,而保护性细胞因子主要包括骨形态发

生蛋白、转化生长因子β、破骨细胞抑制因子、胰岛素样

生长因子等。文章将从这两方面进行论述。 

 

1  资料和方法  Data and methods 

1.1  资料来源   由第一作者用计算机检索Pubmed、

WOK、CNKI、维普、万方等数据库，检索词分别为“骨

关节炎; 细胞因子; 评价”和“osteoarthritis；Cytokines；

valuation”。 

1.2  入选标准  ①以膝骨关节炎细胞因子研究为主的文

献报道。②文献具有原创性，可靠性。 

1.3  文献质量评估  共检索到4 091篇文献，按纳入及排

除标准筛选后，排除Meta分析，与膝骨关节炎不相关和

重复性研究类文献后，共纳入48篇文献。纳入的文献分为

3类，包括膝骨关节炎疾病背景研究，膝骨关节炎的相关

细胞因子研究和针灸治疗膝骨关节炎的实验研究。 

1.4  数据的提取  与文章主题一致的研究数据由张永亮

提取，由刚嘉红、王文辉负责排除与本文无关的文献，宓

轶群导师最终审核。 

 

2  结果  Results  

2.1  损伤性细胞因子   

2.1.1  基质金属蛋白酶  基质金属蛋白酶是参与关节软

骨细胞外基质降解的重要蛋白酶。组织金属蛋白酶抑制

剂，对基质金属蛋白酶活性具有专一的抑制作用，一般情

况下，基质金属蛋白酶以无活性的基质金属蛋白酶酶原形

式存在，在有炎性因子刺激时转化为活性基质金属蛋白

酶，组织金属蛋白酶抑制剂选择性的与基质金属蛋白酶或

基质金属蛋白酶酶原以非共价键的方式结合，从而抑制其

活性，基质金属蛋白酶与组织金属蛋白酶抑制剂之间就这

样保持着相对平衡状态，一旦这种平衡状态发生改变，就

可导致膝关节骨性关节炎的发生。 

赵甲军等
[3]
运用苏木精-伊红染色组织切片及免疫组

织化学染色观察等方法对24只家兔进行试验研究，结果发

现实验组(模型组)膝关节出现骨关节炎退变，蛋白聚糖降

解、软骨细胞坏死。透明软骨内基质金属蛋白酶3、组织

金属蛋白酶抑制剂1表达均明显升高，其中，组织金属蛋

白酶抑制剂1表达较基质金属蛋白酶3低，出现基质金属蛋

白酶/组织金属蛋白酶抑制剂的失衡状态，由于基质金属

蛋白酶3对蛋白聚糖及Ⅳ型胶原有很强的降解性，并且还

可以激活基质金属蛋白酶1，基质金属蛋白酶1具有降解Ⅱ

型胶原的特性，其作用对象主要是新合成的Ⅱ型胶原
[4]
，

所以膝关节骨性关节炎的发生与基质金属蛋白酶3有很大

联系。 

陈益丹等
[5]
运用温针灸治疗膝关节骨性关节炎白兔，

治疗组与模型组比较温针灸降低了基质金属蛋白酶1的浓

度与基质金属蛋白酶1/组织金属蛋白酶抑制剂1之比值，

从而改善了软骨病理损伤。包飞等
[6]
观察到模型组大鼠关

节软骨中基质金属蛋白酶1和基质金属蛋白酶3较正常组
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过量表达，电针治疗后同样检测到基质金属蛋白酶1表达

上调，组织金属蛋白酶抑制剂1表达下降，基质金属蛋白

酶1/组织金属蛋白酶抑制剂1比值趋于平衡。李石胜等
[7]

运用长针治疗膝关节骨性关节炎大鼠后，大鼠滑膜组织中

基质金属蛋白酶3含量明显下降，表明针灸可以调节大鼠

滑膜组织中基质金属蛋白酶的含量，可以起到治疗膝关节

骨性关节炎的作用。 

2.1.2  白细胞介素  白细胞介素是骨关节炎发生过程中

重要的致炎因子，其中包括白细胞介素1、白细胞介素6

等常见因子。白细胞介素1分为白细胞介素1α和白细胞介

素1β两种亚型，尤以白细胞介素1β为主。白细胞介素1β

升高，上调基质金属蛋白酶1的表达，并与基质金属蛋白

酶1共同作用于软骨基质，抑制Ⅱ、Ⅸ型胶原的合成，破

坏纤维网及蛋白聚糖聚合体结构，同时，白细胞介素1β

抑制软骨细胞的增殖，诱导软骨细胞凋亡从而导致骨关节

炎的发生
[8]
。 

白细胞介素6主要来源于骨关节炎滑膜的衬里层细

胞，白细胞介素6通过促进淋巴细胞分泌免疫球蛋白，从

而导致关节和滑膜炎症的加重，此外，还协同白细胞介素

1抑制软骨细胞合成蛋白聚糖，导致软骨基质缺失。在炎

症细胞聚集的部位白细胞介素6呈现出强阳性表达，但白

细胞介素6表达水平的高低与骨关节炎关节软骨破坏的程

度无关
[9]
。旷秋和等

[10]
通过改良的新火针治疗膝关节骨性

关节炎家兔，实验结果表明新火针有效降低了血清中异常

升高的一氧化氮、白细胞介素1含量而发挥其抗炎作用。

陈益丹等
[11]
针刺兔膝骨关节炎模型，结果说明针刺可降低

血清中异常升高的炎性细胞因子白细胞介素1β的含量， 

从而延缓了软骨的退变。 

2.1.3  肿瘤坏死因子  肿瘤坏死因子包括肿瘤坏死因子

α和肿瘤坏死因子β，其中肿瘤坏死因子α是膝关节骨性关

节炎病理过程中的常见因子，是由激活的巨噬细胞产生的

抑制成骨细胞和刺激破骨细胞生成的细胞因子。肿瘤坏死

因子α可促进膝关节骨性关节炎和正常软骨合成基质金属

蛋白酶、前列腺素E2等，从而抑制胶原和蛋白多糖的合

成，肿瘤坏死因子α与基质金属蛋白酶3存在线性相关性，

二者含量与关节病变严重程度成正相关
[12]
。 

谢伟等
[13]
对108名早期膝骨关节炎患者血清进行测

定，发现早期膝骨关节炎患者的血清基质金属蛋白酶3、

组织金属蛋白酶抑制剂1、白细胞介素6、肿瘤坏死因子α、

超敏C-反应蛋白、诱导型一氧化氮合酶、TG均高于正常

对照者，患者血清基质金属蛋白酶3水平与白细胞介素6、

肿瘤坏死因子α呈显著正相关。在膝关节骨性关节炎发生

过程中，白细胞介素1β、肿瘤坏死因子α共同参与关节软

组织的破坏及相关关节炎病理改变，引起关节疼痛，晨僵

等症状，抑制白细胞介素1β、肿瘤坏死因子α对于控制膝

关节骨性关节炎病情进展有重要意义
[14]
。周建中等

[15]
通过

注射丹皮酚联合针刺足三里穴，结果可显著降低白细胞介

素1β、肿瘤坏死因子α水平，抑制白细胞介素1β、肿瘤坏

死因子α对关节软骨的破坏作用。 

2.1.4  前列腺素E2  前列腺素是花生四烯酸环氧酶的代

谢产物，由一系列酶促反应催化产生。前列腺素E2通过

激活一组G蛋白偶联受体发挥作用，受体包括EP1，EP2，

EP3和EP4
[16]
。一直以来，前列腺素E2被认为在急性炎症

中发挥着重要作用，通过作用于外周循环系统引发充血和

肿胀。利用EP基因敲除小鼠为模型，人们发现包括前列

腺素E2在内的前列腺素既可以发挥致炎作用也可以发挥

抗炎作用，这些作用通常是通过调节相应基因表达来实现

的
[17]
。 

前列腺素E2既具有促进骨生成的作用又有刺激骨吸

收的作用，低浓度前列腺素E2促进骨生成，而高浓度前

列腺素E2则刺激骨吸收
[18]
。温针灸治疗膝骨关节炎大鼠

后，采用ELISA法测定大鼠膝关节液及血清中的一氧化氮

和前列腺素E2含量，结果显示大鼠膝关节骨性关节炎模

型组关节液和血清中前列腺素E2水平较正常对照组显著

升高，温针灸治疗组血清和关节液前列腺素E2水平较模

型组低，说明了前列腺素E2含量升高与膝关节骨性关节

炎存在密切联系，前列腺素E2升高是膝关节骨性关节炎

发病及病理过程的一个重要环节，通过温针灸治疗可以取

得满意的疗效
[19]
。 

2.1.5  一氧化氮  一氧化氮是一种高活性自由基，当内

皮要向肌肉发出放松指令以促进血液流通时，它就会产生

一些一氧化氮分子，这些分子很小，能很容易地穿过细胞

膜。血管周围的平滑肌细胞接收信号后舒张。低浓度的一

氧化氮可以使血管扩张，增加滑膜组织血流量，促进软骨

组织修复。浓度过高时则会抑制蛋白多糖及胶原的合成，

激活环氧化酶，促进前列腺素E2的合成，导致关节疼痛，

抑制软骨细胞的增殖
[20]
。大量研究也证明，降低一氧化氮

水平可以降低软骨细胞的破坏，促进软骨组织修复。 

2.1.6  软骨寡聚基质蛋白  软骨寡聚基质蛋白是一种细

胞外糖蛋白，又名血小板反应素5，是软骨细胞外基质非

胶原蛋白的主要成分。软骨寡聚基质蛋白主要表达于软骨

细胞周围基质中，在其他组织如肌腱、滑膜中也有少量存

在。很多研究证实，在骨关节炎的病理过程中，软骨寡聚

基质蛋白的表达水平与软骨的损伤程度成正相关
[21-23]
，虽

然目前软骨寡聚基质蛋白的生物学意义不是很清楚，但它

作为骨关节炎标志物越来越受到重视。 

Erhart-Hledik等
[24]
对机械诱导(30 min步行)的血清软

骨寡聚基质蛋白浓度与股骨内侧和胫骨内侧软骨厚度变

化做了5年的随访研究，结果提示机械诱导的软骨寡聚基

质蛋白浓度变化与关节软骨厚度变化存在负相关性。A. 

Niehoff等
[25]
研究表明，改变软骨寡聚基质蛋白和软骨体

积之间的关系似乎取决于机械和生化因素。 

2.2  保护性细胞因子 

2.2.1  转化生长因子β  转化生长因子是一类具有多种
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生物功能的多肽类生长因子，包括转化生长因子α和转化

生长因子β，其中转化生长因子β对细胞的生长、分化和

免疫功能有重要的调节作用，转化生长因子β包括至少4

种亚型，研究最多的是转化生长因子β1。转化生长因子β1

是公认的抗炎因子，可以降低白细胞介素1β水平。随着

病情的加重，白细胞介素1β水平不断提高，转化生长因

子β1水平在轻度膝关节骨性关节炎中可以发挥代偿作用

与白细胞介素1β保持相对平衡，在重度膝关节骨性关节

炎中，转化生长因子β1代偿能力下降，对白细胞介素1β

的抑制减弱，所以会观察到白细胞介素1β水平升高
[26]
。

很多研究报道了转化生长因子β1在软骨细胞分化中起促

进的作用，少数发现有抑制作用。包飞等
[27]
运用电针治疗

大鼠膝关节骨性关节炎，结果显示电针可明显上调转化生

长因子β1水平，促进软骨修复。 

2.2.2  骨形态发生蛋白  骨形态发生蛋白是一种诱导成

骨的蛋白质，能够诱导动物或人体间充质细胞分化为骨、

软骨、韧带、肌腱和神经组织。迄今发现的20余种骨形态

发生蛋白成员，除骨形态发生蛋白1外其余均属于转化生

长因子β超家族。其中骨形态发生蛋白2、骨形态发生蛋

白4、骨形态发生蛋白6、骨形态发生蛋白7、骨形态发生

蛋白9与成骨联系密切。骨形态发生蛋白作用靶细胞是未

分化间充质细胞，可诱导其分化为软骨和成骨细胞
[28]
。 

研究发现骨形态发生蛋白2是依赖于转化生长因子β

的诱导引起骨赘形成
[29-31]
，在骨形态发生蛋白2刺激下，

成骨细胞的增生和分化显著增加。此外骨形态发生蛋白2

还作用于破骨细胞分化后期阶段，在破骨细胞后期被激活

期间通过自分泌机制直接增强骨形态发生蛋白信号，骨形

态发生蛋白2基因可直接刺激RANKL介导的破骨细胞前

体分化，增加破骨细胞大小和数量。骨形态发生蛋白2是

软骨细胞成熟和软骨形成的重要因子，在软骨修复和新陈

代谢中起重要作用，美国FDA于2002年7月批准重组骨形

态发生蛋白2用于脊柱融合。 

2.2.3  骨保护素  骨保护素，也称破骨细胞抑制因子。

是一种生长因子受体，属于肿瘤坏死因子受体家族。骨保

护素的主要作用是抑制破骨细胞发生，促进成熟破骨细胞

的凋亡
[32]
，通过与成骨细胞表面RANKL受体竞争性结合，

抑制了RANKL的结合，从而抑制了RANKL对破骨细胞的

诱导生成，从而减少了对骨细胞的破坏
[33-34]
。研究者通过

艾灸经穴，阿是穴及循经筋阿是穴后检测到RANKL和骨

保护素含量的下降，表明其可以有效抑制膝关节骨性关节

炎患者关节液中的炎性因子渗出，进而改善膝关节骨性关

节炎的临床症状。说明艾灸循经筋阿是穴治疗膝骨性关节

炎具有良好的效果
[35]
。 

2.2.4  胰岛素样生长因子1  胰岛素样生长因子是生长

激素产生生理作用过程中所必须的一种活性蛋白多肽物

质。现在已知胰岛素样生长因子包括胰岛素样生长因子1

和胰岛素样生长因子2两种类型。人类促生长素是人脑垂

体分泌的一种物质，与人体的细胞生长发育有关，如神经、

肌肉、骨髓的代谢和伤口的愈合等。人类促生长素发挥作

用主要是通过胰岛素样生长因子1来完成的。胰岛素样生

长因子1可以维持正常软骨中软骨细胞的动态代谢平衡，

由于软骨缺乏血运及生长因子，一旦损伤，修复起来十分

困难。随着年龄的增长，软骨细胞有丝分裂的数量也随之

降低，软骨细胞基本处于静息状态，但在成熟的关节软骨

增生区生长板内的软骨细胞仍然保持着增殖状态，此处富

集胰岛素样生长因子受体，软骨胰岛素样生长因子1可以

促进聚蛋白酶和Ⅱ型胶原的合成，抑制细胞因子导致的蛋

白聚糖的降解
[36]
。最新研究表明胰岛素样生长因子1和血

小板衍生生长因子(PDGF-bb)可以下调核因子κB信号通

路的表达
[37]
，进而抑制白细胞介素1β诱导的软骨细胞退

化作用。 

2.2.5  碱性成纤维细胞生长因子  成纤维细胞生长因子

是一个能调节细胞增生、分化和功能的多肽家族，广泛存

在于脑、垂体、软骨、肾上腺等组织。根据等电点的不同，

成纤维细胞生长因子主要分为酸性成纤维细胞生长因子

和碱性成纤维细胞生长因子两种类型
[38]
。二者都可以刺激

软骨细胞和毛细血管的生成来促进骨骼生长与修复，但碱

性成纤维细胞生长因子起着主要作用。外源性的碱性成纤

维细胞生长因子主要是通过上调多种生长因子，如转化生

长因子β1、转化生长因子β2、血管内皮生长因子、骨形

态发生蛋白2、骨形态发生蛋白3、骨形态发生蛋白4等来

促进关节软骨的修复
[39-40]
。 

近年来众多研究多注重骨关节炎的碱性成纤维细胞

生长因子基因治疗，Orth等
[41]
发现过表达的胰岛素样生长

因子1和成纤维细胞生长因子2基因可以促进关节软骨的

修复。Chen等
[42]
将编码人类腺病毒载体的碱性成纤维细

胞生长因子，白细胞介素1受体拮抗剂蛋白和胰岛素样生

长因子1注入兔子前交叉韧带横断模型(ACLT模型)后膝

关节，结果显示碱性成纤维细胞生长因子的基因转染可有

效治疗实验性骨关节炎，与碱性成纤维细胞生长因子单独

转染相比，联合白细胞介素1Ra和(或)胰岛素样生长因子1

共同转染后，可降低软骨细胞的凋亡率，进一步增加了软

骨基质的生物合成。同时，还抑制了基质金属蛋白酶3的

表达，增加了组织金属蛋白酶抑制剂1的表达，这种基因

治疗在临床治疗骨关节炎上有着广阔的前景(图1)。王道

海等
[40]
运用电针对大鼠膝关节骨性关节炎模型进行干预，

结果显示电针上调了碱性成纤维细胞生长因子水平，提示

电针具有软骨修复作用。 

 

3  讨论  Discussion  

与膝关节骨性关节炎相关的细胞因子大体上分为

损伤性细胞因子和保护性细胞因子。损伤性细胞因子有

基质金属蛋白酶、白细胞介素、肿瘤坏死因子α、前列

腺素E2、一氧化氮、软骨寡聚基质蛋白等，保护性细胞 
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因子有骨形态发生蛋白、转化生长因子β、骨保护素、

胰岛素样生长因子1、碱性成纤维细胞生长因子等。实

验研究证明针灸可以降低诸多损伤性细胞因子的含量、

调节基质金属蛋白酶1/组织金属蛋白酶抑制剂1的比值

失衡，提高保护性细胞因子的含量。从而起到抗炎，防

止关节软骨退变，促进软骨组织修复的作用
[43-48]

。 

传统的针灸治疗，是根据患者情况辨证选穴和选

用不同的针刺方式，以达到疏通经脉，调和气血的目

的。通过针刺可缓解膝关节的疼痛及周围肌肉的紧张

状态，促进局部血液循环，从而消除膝关节炎症和水

肿，改善患者临床症状，提高生活质量。大量的实验

研究证明针灸可以通过调节细胞因子水平来治疗膝骨

关节炎，目前研究发现的各种因子之间存在着交叉作

用，如肿瘤坏死因子α与基质金属蛋白酶3；白细胞介

素1与肿瘤坏死因子α、前列腺素E2、基质金属蛋白酶9；

胰岛素样生长因子1与前列腺素E2等。对于细胞因子间

的交叉作用还是局限在几种因子之间，要扩大范围从

整体水平上研究细胞因子之间的交叉作用和协同作

用。从它们之间的联系中找到规律，更好的指导膝骨

关节炎的临床治疗。 

 

致谢：感谢上海中医药大学图书馆对本文的文献检索的大

力支持；感谢上海交通大学附属第六人民医院针推伤科全体同

仁对本文提出的意见和建议。 

作者贡献：文章由第一作者收集、成文，第三、四作者审

校，第二者主审校，由第一作者、第二作者对文章负责。 

利益冲突：文章及内容不涉及相关利益冲突。 

伦理要求：没有与相关伦理道德冲突的内容。 

学术术语：组织金属蛋白酶抑制剂-是基质金属蛋白酶的

特异性抑制剂，它可以共价键的形式与基质金属蛋白酶相结合

成 1∶1 复合体，特异性抑制基质金属蛋白酶的活性。正常情

况下，基质金属蛋白酶和组织金属蛋白酶抑制剂相互作用，使

细胞外基质处于动态平衡中，基质金属蛋白酶活性增强或组织

金属蛋白酶抑制剂活性降低都会破坏细胞外基质的动态平衡，

促进肿瘤的侵润和转移。 

作者声明：文章为原创作品，无抄袭剽窃，无泄密及署名

和专利争议，内容及数据真实，文责自负。 

 

4  参考文献  References  

[1] 陆艳红,石晓兵.膝骨关节炎国内外流行病学研究现状及进展[J].

中国中医骨伤科杂志,2012,20(6):81-84. 

[2] 刘献祥,林燕萍.中西医结合治疗骨性关节炎[M].北京:人民卫生

出版社,2009:12. 

[3] 赵甲军,黄遂柱,许建中.兔膝关节骨性关节炎中基质金属蛋白酶-3

及金属蛋白酶组织抑制剂-1表达的研究[J].中国实用医刊, 

2011,38(11):11-13. 

[4] 姚如愚,张晓.基质金属蛋白酶与骨关节炎[J].国外医学内科学分

册,2001,28(4):159-162. 

[5] 陈益丹,邱华平,金肖青,等.温针灸对兔膝骨关节炎模型基质金属

蛋白酶及组织形态学影晌的实验研究[J].中华中医药学刊,2011, 

29(5):1060-1062. 

[6] 包飞,孙华,吴志宏.针刺对膝骨关节炎大鼠软骨基质金属蛋白酶

及其抑制剂表达的影响[J].中国针灸,2011,31(3):241-246. 

[7] 李石胜,吴耀持,张峻峰.长针透刺膝骨关节炎模型大鼠滑膜组织

中基质金属蛋白酶3的变化[J].中国组织工程研究与临床康复, 

2011,15(50):9415-9418. 

[8] 李卫平,胥方元,蹇睿.电针对实验性兔膝骨关节炎模型白胞介素-1

β和基质金属蛋白酶-1表达的影响[J].中国康复医学杂志, 2013, 

28(2): 39-142.  

[9] 朱宝玉,王奇缘,蓓,等.IL-6, VEGF在骨关节炎患者膝关节滑膜和

滑液中的表达及其意义[J].中国老年学杂志,2012,32(002): 

273-275. 

[10] 旷和秋,李强,李嘉.新火针对家兔膝骨关节炎NO、IL-1影响实验

研究[J].新中医,2013,45(10):133-135. 

[11] 陈益丹,邱华平,金肖青.针刺对膝骨关节炎模型兔血清白介素- 

1β、肿瘤坏死因子-α的影响[J].上海针灸,2010,29(7): 

468-470.  

[12] 管兴发,董金波,王维山,等.骨关节炎患者血清及关节液中

TNF-a与MMP-3含量及临床意义[J].青岛医药卫生,2008,40(1): 

9-12. 

[13] 谢伟,王东超,陈勇,等.早期膝骨关节炎患者与健康者血清

MMP-3、IL-6、TNF-a和hs-CRP的相关性研究[J].青海医学院学

报,2009,30(3):183-185. 

[14] 苏晓川,王义生.电针联合玻璃酸钠注射对膝骨关节炎患者关节

液中IL-1β、TNF-a的影响及其疗效[J].实用医学杂志,2012, 

28(15):2546-2548. 

[15] 周建中,王长峰,马勇.骨关节炎模型兔膝关节腔注射丹皮酚联合

针刺足三里血清白细胞介素1β、肿瘤坏死因子α的变化[J].中国

组织工程研究,2012,16(23):4096-4099. 

[16] 戴珩,陈萍.前列腺素E2受体生化性质及功能的研究进展[J].世界

科技研究与发展,2012,34(5):821-822. 

[17] 朱森,杨吉春,管又飞.前列腺素E2受体亚型EP2和EP4的最新研

究进展[J].临床医学工程,2009,16(7):109-102. 

[18] 骆泉丰,王兴.PGE2在骨生成和骨改建中的作用[J].现代口腔医

学杂志,2005,19(5):518-521． 

[19] 吴广文,褚剑锋,蔡巧燕,等.温针灸对大鼠早期膝骨性关节炎血清

和关节液NO PGE2的影响[J].中华中医药学刊,2011,29(4): 

748-750. 

 

Ⅱ型胶原

TIMP-1

MMP-3

MMP-13

ADAMTS-5

β-Actin

OA  AdEGFP AdbFGF AdbFGF+
AdIL-1Ra 

AdbFGF+ 
AdIL-1Ra+
AdIGF-1 

AdIL-1Ra+
AdIGF-1 

图 1  人膝骨关节炎软骨细胞中 ADAMTS-5、基质金属蛋白酶 3

(MMP-3)、组织金属蛋白酶抑制剂 1(TIMP-1)和Ⅱ型胶原表达与基因

载体的作用
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