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摘 要 目的 评价关节内注射透明质酸（HA）、富血小板血浆（PRP）、自体微碎脂肪组织（MFAT）治疗膝骨关节炎（KOA）的长期

疗效。方法 检索PubMed、Web of Science、Embase、Cochrane Library、中国知网、万方数据、维普网和中国生物医学文献服务系统

以及各临床试验注册平台，收集KOA患者关节内注射上述3种药物的随机对照试验（RCT），检索时限为2016年1月至2025年12

月。筛选文献、提取数据和评价纳入文献质量后，采用 RevMan 5.3、Stata MP 16.0软件进行网状 Meta 分析。结果 共纳入 31篇

RCT，共计2 964例患者。在缓解疼痛方面，PRP+HA、PRP治疗后6个月时患者的视觉模拟评分法（VAS）评分均显著低于生理盐

水和HA治疗者（P＜0.05），累积排序曲线下面积（SUCRA）排名前2位的是PRP+HA、PRP；PRP治疗后12个月时患者的VAS评分

显著低于HA和生理盐水治疗者（P＜0.05），SUCRA排名前2位的是PRP、PRP+HA。在功能改善方面，PRP治疗后6个月，MFAT、

PRP、PRP+HA治疗后12个月时患者的西安大略和麦克马斯特大学骨关节炎指数（WOMAC）评分均显著低于HA或生理盐水治疗

者（P＜0.05）；MFAT、PRP 治疗后 6、12个月时患者的国际膝关节文献委员会（IKDC）评分显著高于生理盐水治疗者（P＜0.05），

PRP 治疗后 12个月时患者的 IKDC 评分显著高于 HA 治疗者（P＜0.05）；WOMAC 评分、IKDC 评分 SUCRA 排名前 2位的均为

MFAT、PRP。结论 缓解疼痛方面，PRP+HA 治疗后 6个月时优势显著，单用 PRP 在治疗后 12个月时具有潜在优势；功能改善方

面，MFAT在治疗后6个月和12个月时显示出显著优势。
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meta-analysis

HUANG　Yuwen1， 2，HONG　Zhitao1，HUANG　Yongyuan1，SU　Hong1，CHEN　Kaining3，HAN　Jie2，CHEN　Yueping2，

WU　Xiaofei1， 2（1. Graduate School of Guangxi University of Chinese Medicine， Nanning 530001， China；       

2. Dept. of Orthopedics， The Second Affiliated Hospital of Guangxi University of Chinese Medicine， Nanning 

530011， China； 3. Dept. of Orthopedics， The First Affiliated Hospital of Guangxi University of Chinese 

Medicine， Nanning 530023， China）

ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the long-term efficacy of intra-articular injection of hyaluronic acid （HA）， platelet-rich 

plasma （PRP）， and micro-fragmented adipose tissue （MFAT） in treatment of knee osteoarthritis （KOA）. METHODS Randomized 

controlled trials （RCTs） of KOA patients receiving intra-articular injection of the three agents were collected from PubMed， Web of 

Science， Embase， Cochrane Library， CNKI， Wanfang Data， VIP， Chinese Biomedical Literature Service System，and clinical trial 

registration platforms. The retrieval time limit was from January 2016 to December 2025. After screening the literature， extracting 

the data，and evaluating the quality of the literature， network meta-analysis was performed using RevMan 5.3 and Stata MP 16.0 

software. RESULTS A total of 31 RCTs involving 2 964 patients were included. For pain relief， after 6 months of treatment， the 

Visual Analogue Scale （VAS） scores in the PRP+HA and PRP groups were significantly lower than those in the saline and HA 

groups （P＜0.05）， PRP+HA and PRP were ranked as the top 

two by surface under the cumulative ranking curve （SUCRA）. 

After 12 months of treatment， the VAS scores in the PRP 

group were significantly lower than those in the HA and saline 

groups （P＜0.05）， PRP and PRP+HA were ranked as the top 

two by SUCRA. For functional recovery， after 6 months of 
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treatment， the Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index （WOMAC） scores in the PRP group were 

significantly lower than those in the HA or saline groups （P＜0.05）. After 12 months of treatment， the WOMAC scores in the 

MFAT， PRP and PRP+HA groups were significantly lower than those in the HA or saline groups （P＜0.05）. After 6 and 12 months 

of treatment， International Knee Documentation Committee （IKDC） scores in the MFAT and PRP groups were significantly higher 

than the saline group （P＜0.05）， and after 12 months of treatment， the PRP group was significantly higher than the HA group （P＜

0.05）. MFAT and PRP were ranked as the top two by SUCRA for both the WOMAC and IKDC scores. CONCLUSIONS For pain 

relief， PRP+HA showed a significant advantage at 6 months after treatment， whereas PRP alone demonstrated a notable superiority 

at 12 months after treatment. For functional recovery， MFAT exhibited a marked advantage at both 6 and 12 months after treatment.

KEYWORDS knee osteoarthritis； intra-articular injection； hyaluronic acid； platelet-rich plasma； micro-fragmented adipose 

tissue； analgesia； functional recovery

膝骨关节炎（knee osteoarthritis，KOA）是临床常见

的慢性退行性关节疾病，其发生发展与关节软骨退变、

滑膜炎症反应以及关节生物力学改变密切相关[1]。随着

病程进展，患者常出现持续性膝关节疼痛、活动受限及

功能下降，严重影响日常生活质量[2]。因此，KOA的长

期治疗应以缓解疼痛、维持关节活动功能以及延缓关节

结构退变为主要目标[3]。然而，现有研究多聚焦于关节

内干预的短期疗效[4]，这在一定程度上导致KOA中长期

管理缺乏明确的循证依据。

对于中早期KOA患者，非手术治疗占重要地位[5]，

主要包括口服药物治疗、物理治疗及关节内注射药物治

疗等[6]。尽管非甾体抗炎药被广泛应用于缓解关节疼

痛，但长期使用可能会增加消化道以及其他系统性不良

反应的风险[4]。关节内注射具有创伤小、操作相对简便

等优势，因此对于非甾体抗炎药不适用或效果欠佳的

KOA患者，关节内注射被认为是非手术治疗的重要组成

部分[6]。目前，用于关节内注射的药物主要包括透明质

酸（hyaluronic acid，HA）、富血小板血浆（platelet-rich 

plasma，PRP）以及自体微碎脂肪组织（micro-fragmented 

adipose tissue，MFAT）[4，6]。然而，现行指南对不同关节内

注射方案的推荐意见仍存在分歧：美国风湿病学会

（American College of Rheumatology，ACR）/关节炎基金

会指南指出，由于缺乏充分证据支持其疗效，关节内注

射HA应持谨慎态度[7]；国际骨关节炎研究协会（Osteoar‐

thritis Research Society International，OARSI）则认为，关

节腔内注射HA 12周后，仍可能使部分患者潜在获益[8]。

对于PRP和MFAT等新兴治疗药物，目前尚未被OARSI

或ACR指南明确推荐。尽管关节内注射方案显示出一

定的临床应用前景，但其疗效仍存在较大不确定性，加

之既往研究多局限于单一干预措施或两种干预措施的

直接比较[4，6]，且不同研究在患者基线特征、干预方案、随

访时间及结局指标等方面差异较大，难以直接进行横向

比较。因此，本研究采用网状Meta分析的方法评估了关

节内注射 HA、PRP、MFAT 治疗 KOA 的长期疗效，以期

为临床治疗提供循证依据。本研究已在PROSPERO系

统评价注册平台注册，注册号为CRD420261290988。

1　资料与方法
1.1　纳入与排除标准

1.1.1　研究类型

本研究纳入的文献为随机对照试验（randomized 

controlled trial，RCT）。

1.1.2　研究对象

本研究纳入的患者为KOA患者。

1.1.3　干预措施

所有患者均予关节内注射 PRP+HA、MFAT、PRP、

HA或生理盐水。

1.1.4　结局指标

本研究的主要结局指标为治疗后 6、12个月的视觉

模拟评分法（Visual Analogue Scale，VAS）评分；次要结

局指标为治疗后 6、12个月的西安大略和麦克马斯特大

学骨关节炎指数（Western Ontario and McMaster Univer‐

sities Osteoarthritis Index，WOMAC）评分、国际膝关节文

献委员会（International Knee Documentation Committee，

IKDC）评分。

1.1.5　排除标准

本研究的排除标准为：（1）治疗或随访时间＜1年的

研究；（2）资料缺失且无法获得原始资料或重复发表的

文献；（3）非中、英文文献；（4）综述、Meta分析、会议、社

论等；（5）干预方法不符的文献。

1.2　文献检索策略

检索 PubMed、Web of Science、Embase、Cochrane  

Library、中国知网、万方数据、维普网和中国生物医学文

献服务系统以及各临床试验注册平台（已完结但未发表

的研究）。中文检索词包括“膝骨关节炎”“膝关节骨性

关节炎”“膝关节炎”“膝骨关节病”“关节注射”“关节穿

刺”“自体脂肪微片段”“自体脂肪组织”“自体微碎脂肪

组织”“富血小板血浆”“玻璃酸钠”“透明质酸”“随机”

“随机对照”等；英文检索词包括“knee osteoarthritis”

“KOA”“OA”“intra-articular injection”“adipose”“micro-

fragmented”“adipose tissue”“MFAT”“platelet rich 

plasma”“hyaluronic”“HA”“PRP”“random”“randomized 
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controlled trial”“RCT”。采用主题词与自由词相结合的

方式检索。检索时限为2016年1月至2025年12月。

1.3　文献筛选与资料提取

由两位研究者独立筛选文献，如遇到分歧，通过与

第三方讨论解决。提取资料包括第一作者、发表年份、

干预措施、样本量、随访时间、结局指标等。

1.4　文献质量评价

采用Cochrane系统评价员手册 5.1.0版推荐的偏倚

风险评价工具对纳入研究的质量进行评价，包括随机序

列、分配隐藏、研究者与受试者施盲、研究结果评价者施

盲、结果数据完整性、选择性报告结果、其他偏倚来源。

每项分为“低偏倚”“不清楚”“高偏倚”[9]。

1.5　统计学分析

采用RevMan 5.3、Stata MP 16.0软件进行网状Meta

分析，并绘制证据网络关系图。当各干预措施之间存在

闭合环时，采用全局与局部不一致检验以评估直接与间

接比较的一致性，若P＞0.05，表示全局直接与间接比较

的一致性较好，采用一致性模型，反之采用不一致性模

型；采用节点劈裂法进行局部不一致检验，若P＜0.05，

表示局部直接与间接比较存在不一致性，采用RevMan 

5.3软件进行直接比较的Meta分析。连续型变量以均数

差（mean difference，MD）及其 95%置信区间（confidence 

interval，CI 表示）。依据累积排序曲线下面积（surface 

under cumulative ranking curve，SUCRA）对疗效进行排

序，SUCRA值越大，表示疗效越好[10]。对异质性较高、效

应量接近临界水平或纳入研究质量差异较大的结局指

标进行敏感性分析，采用剔除单项研究或剔除高偏倚风

险研究的方法，重新进行网状Meta分析，以评估结果的

稳健性；通过绘制漏斗图和Egger检验进行发表偏倚分

析。检验水准α＝0.05。

2　结果

2.1　文献筛选结果与纳入研究基本信息

初检获得11 035篇相关文献，经阅读标题、摘要、全

文后，最终纳入文献 31篇[1―3，5，11―37]，共计 2 964例患者。

结果见图1、表1。

2.2　纳入文献的质量评价结果

31项研究中，28项研究报告了随机序列产生方

法[1―3，5，11―22，24―29，31，33―37]；7项研究分配隐藏充分[1，3，17，25―28]；

10项研究对操作医师与患者实施双盲[1―2，19，22，24―28，34]；25

项研究对研究结果评价者施盲[1―3，5，11―30，34]；所有研究结

局数据均完整、无选择性报道；10项研究不确定是否存

在其他偏倚[5，19，29―33，35―37]。结果见图2、图3。

2.3　各指标的证据关系和一致性

结果显示，各结局指标的证据关系图均存在闭合

环，且全局不一致性检验的P值均大于0.05，表明全局直

接与间接比较结果一致性良好，采用一致性模型进行分

析。通过节点劈裂法进行局部不一致检验，治疗后12个

月的 WOMAC 评分中的 PRP+HA 与 PRP、PRP+HA 与

HA 两两比较存在局部不一致性，故进行直接比较的

Meta分析。结果见图 4（限于篇幅，以治疗后VAS评分

为例；图中，直线及线段粗细分别表示进行直接比较的

研究及数量，圆点及其大小分别表示干预措施对应的样

本量大小）。

2.4　Meta分析结果

2.4.1　治疗后6个月的VAS评分

20 项 研 究 报 道 了 治 疗 后 6 个 月 的 VAS 评

分[3，5，11―21，25，27―29，35―37]。网状 Meta 分析结果显示，PRP+

HA、PRP、MFAT 治疗后 6个月时患者的 VAS 评分均显

著低于生理盐水治疗者（P＜0.05），PRP+HA、PRP 治疗

后 6个月时患者的 VAS 评分显著低于 HA 治疗者（P＜

0.05）。结果见图5。

各方案治疗后6个月VAS评分的SUCRA从大到小

依 次 为 PRP+HA（78.3%）＞PRP（75.6%）＞MFAT

（69.6%）＞HA（24.6%）＞生理盐水（1.9%）。

2.4.2　治疗后12个月的VAS评分

22 项 研 究 报 道 了 治 疗 后 12 个 月 的 VAS 评

分[1，3，5，11，13―21，23，25，27―29，32，35―37]。网状 Meta 分析结果显示，

PRP、PRP+HA治疗后12个月时患者的VAS评分显著低

于 HA 治疗者（P＜0.05），PRP 治疗后 12个月时患者的

VAS 评分显著低于生理盐水治疗者（P＜0.05）。结果

见图5。

各方案治疗后 12个月 VAS 评分的 SUCRA 从大到

小 依 次 为 PRP（82.1%）＞PRP+HA（73.4%）＞MFAT

（64.9%）＞生理盐水（15.6%）＞HA（14.1%）。

剔除重复文献后获得文献（n＝5 392）

进一步获得文献（n＝173）

最终获得文献（n＝31）

排除文献（n＝5 219）
1.不相关文献（n＝4 341）
2.系统综述及Meta分析（n＝785）
3.会议及社论（n＝93）

排除文献（n＝142）
1.治疗或随访时间＜1年（n＝59）
2.干预方法不符（n＝66）
3.无法获取全文（n＝8）
4.数据重复（n＝7）
5.数据缺失（n＝2）

其他文献来源（n＝0）

初检文献（n＝11 035）：Cochrane Library
（n＝1 003）、PubMed（n＝749）、Web of 
Science（n＝1 335）、Embase（n＝1 354）、
中国知网（n＝1 394）、万方数据（n＝    
2 127）、维普网（n＝1 596）、中国生物医
学文献服务系统（n＝1 477）

图1　文献筛选流程图
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2.4.3　治疗后6个月的WOMAC评分

20 项研究报道了治疗后 6 个月的 WOMAC 评

分[2―3，5，11―12，14，18，20―21，23―31，35―36]。网状 Meta 分析结果显示，

PRP治疗后6个月时患者的WOMAC评分显著低于HA

治疗者（P＜0.05）。结果见图6。

各方案治疗后6个月WOMAC评分的SUCRA从大

到小依次为 MFAT（78.8%）＞PRP（72.7%）＞PRP+HA

（63.3%）＞HA（21.6%）＞生理盐水（12.6%）。

2.4.4　治疗后12个月的WOMAC评分

21 项研究报道了治疗后 12 个月的 WOMAC 评

分[2―3，5，11，14，18，20―21，23―33，35―36]。直接 Meta 分析的结果显示，

PRP+HA治疗后 12个月时患者的WOMAC评分显著低

于 HA 治疗者 [MD＝－3.91，95%CI（－7.26，－0.56），

P＝0.02]；PRP+HA 与 PRP 治疗后 12 个月时患者的

WOMAC 评分比较，差异无统计学意义 [MD＝3.35，

95%CI（－2.69，9.39），P＝0.28]。网状Meta分析结果（图

PRP+HA

－1.42（－11.63，8.78）

－4.54（－23.32，14.24）

－7.42（－17.62，2.77）

－12.15（－30.77，6.47）

－2.58（－12.64，7.49）

PRP

－3.12（－19.55，13.32）

－8.85（－14.74，－2.95）a

－13.57（－29.44，2.30）

－9.72（－29.24，9.80）

－7.14（－24.51，10.22）

MFAT

－11.96（－28.33，4.40）

－16.69（－39.26，5.88）

－10.04（－20.37，0.30）

－12.61（－18.91，－6.31）a

－19.76（－37.06，－2.45）a

HA

－4.73（－21.10，11.64）

－15.78（－35.34，3.78）

－18.36（－35.40，－1.31）a

－25.50（－49.54，－1.46）a

－5.75（－23.32，11.83）

生理盐水

a：P＜0.05；黄色：治疗后6个月的WOMAC评分；绿色：治疗后12个

月的WOMAC评分；蓝色：干预措施。

图6　治疗后6、12个月WOMAC评分的网状Meta分析

结果[MD（95%%CI）]

表1　纳入研究的基本信息

第一作者及发表年份

Bennell 2021[1]

Bansal 2021[2]

Ahmad Raeissadat 2021[3]

Xu 2021[5]

Li 2023[11]

Wang 2022[12]

Zaffagnini 2022[13]

Kaszyński 2022[14]

Gobbi 2023[15]

Baria 2024[16]

Richter 2025[17]

王成2023[18]

Lana 2016[19]

Duymus 2017[20]

Buendía-López 2018[21]

di Martino 2019[22]

Huang 2019[23]

Lin 2019[24]

Chu 2022[25]

Branch 2023[26]

Fossati 2024[27]

Zhang 2025[28]

袁林2016[29]

翟文亮2017[30]

孙波2018[31]

郭燕庆2018[32]

侯威2019[33]

邓欢2020[34]

刘燕2023[35]

马聪2023[36]

孟勇2024[37]

例数

试验组

144

64

52

28

28

30

34

42

53

20

40

26

23

25

33

33

36

33

33

85

40

31

31

29

308

32

58

58

57

29

63

41

45

63

77

42

40

40

40

46

46

对照组

144

68

49

30

20

20

33

43

55

20

40

23

22

25

36

36

36

34

32

82

40

29

27

27

302

32

57

58

58

29

63

40

45

63

62

45

40

40

40

50

44

年龄（x±s）/岁

试验组

62.2±6.3

64.19±4.71

56.09±6.0

57.9±4.1

57.9±4.1

56.9±4.2

59.53±8.19

64.9±11.8

54.5±12.1

55.0±8.0

62.00±10.82

56.7±7.8

62.6±8.4

69.08±7.27

62.0±6.1

62.0±6.1

60.9±7.0

60.4±5.1

56.15±3.0

52.7±13.2

54.5±1.2

61.17±13.08

61.17±13.08

62.53±9.9

53.9±5.0

60.66±8.99

60.74±9.99

60.74±9.99

60.3±12.91

57.7±8.0

61.0±10.0

未提及

54.02±4.90

61.0±10.0

56.85±9.13

52.7±13.2

52.62±1.25

52.62±1.25

52.87±1.21

58.7±5.6

55.71±3.45

对照组

61.6±6.6

65.47±4.03

57.91±6.7

56.9±4.2

57.1±3.4

57.1±3.4

58.91±10.06

62.3±8.9

54.1±10.6

57.0±8.0

62.75±12.99

52.8±14.0

61.2±10.8

70.40±7.45

60.9±7.0

60.0±6.6

60.0±6.6

60.3±9.1

56.63±2.9

57.5±11.7

54.8±1.1

62.53±9.9

62.23±11.71

62.23±11.71

54.5±5.1

55.78±11.42

60.3±12.91

60.66±11.19

60.66±11.19

56.7±8.1

61.0±10.0

未提及

54.71±4.08

61.0±10.0

61.13±7.48

53.5±11.7

52.87±1.21

52.69±1.24

52.69±1.24

58.3±7.1

55.68±3.38

干预措施

试验组

PRP

PRP

PRP

PRP+HA

PRP+HA

PRP

PRP

PRP

MFAT

MFAT

PRP+HA

MFAT

MFAT

MFAT

PRP+HA

PRP+HA

PRP

PRP

PRP

PRP

PRP

PRP

PRP

HA

PRP

PRP+HA

PRP+HA

PRP+HA

PRP

PRP+HA

PRP

PRP

PRP

PRP+HA

PRP

PRP

PRP+HA

PRP+HA

PRP

PRP

PRP

对照组

生理盐水

HA

HA

PRP

HA

HA

HA

HA

PRP

PRP

MFAT

PRP

生理盐水

HA

PRP

HA

HA

HA

HA

HA

HA

HA

生理盐水

生理盐水

生理盐水

PRP

PRP

HA

HA

HA

HA

HA

HA

PRP

HA

HA

PRP

HA

HA

HA

HA

随访时间/

月

12

12

12

24

12

78.6±2.9

24

12

24

12

12

12

12

12

12

64.3±7.8

12

12

60

24

12

12

14.2±2.1

13.8±5.4

12

14.0±5.0

12

36

12

15.9±2.7

12

结局指标

②
③④⑤⑥
①②③④
①②③④

①②③④
①③
①②⑤⑥
①②③④⑤⑥
①②⑤⑥
①②
①②
①②③④
①②

①②③④
①②③④
⑤⑥
②③④
③④⑤⑥

①②③④⑤⑥
③④⑤⑥
①②③④⑤⑥

①②③④
①②③④⑤⑥
③④
③④
②④
④
⑤⑥
①②③④

①②③④
①②

①：治疗后6个月的VAS评分；②：治疗后12个月的VAS评分；③：治

疗后6个月的WOMAC评分；④：治疗后12个月的WOMAC评分；⑤：治

疗后6个月的IKDC评分；⑥：治疗后12个月的IKDC评分。

图2　偏倚风险条形图

图3　偏倚风险总图

PRP

生理盐水

MFAT

PRP+HA

HA

PRP
生理盐水

MFAT

PRP+HA

HA

A.治疗后6个月的VAS评分 B.治疗后12个月的VAS评分

图4　治疗后6、12个月VAS评分的证据关系图

PRP+HA

－0.06（－0.97，0.85）

－0.16（－1.39，1.06）

－1.14（－2.03，－0.24）a

－2.48（－4.34，－0.63）a

－0.15（－1.26，0.96）

PRP

－0.10（－1.13，0.93）

－1.08（－1.70，－0.46）a

－2.42（－4.09，－0.75）a

－0.21（－1.74，1.32）

－0.36（－1.66，0.94）

MFAT

－0.97（－2.07，0.13）

－2.32（－4.03，－0.61）a

－1.59（－2.72，－0.47）a

－1.74（－2.55，－0.94）a

－1.38（－2.78，0.02）

HA

－1.35（－3.10，0.40）

－1.65（－3.69，0.40）

－1.80（－3.56，－0.03）a

－1.44（－3.39，0.52）

0.06（－1.86，1.97）

生理盐水

a：P＜0.05；黄色：治疗后6个月的VAS评分；绿色：治疗后12个月的

VAS评分；蓝色：干预措施。

图5　治疗后6、12个月 VAS 评分的网状 Meta 分析结果

[MD（95%%CI）]
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6）显示，MFAT、PRP 治疗后 12个月时患者的 WOMAC

评分均显著低于HA及生理盐水治疗者（P＜0.05）。

各方案治疗后 12个月 WOMAC 评分的 SUCRA 从

大到小依次为MFAT（89.5%）＞PRP（72.1%）＞PRP+HA

（60.2%）＞HA（19.4%）＞生理盐水（8.7%）。

2.4.5　治疗后6个月的 IKDC评分

11 项 研 究 报 道 了 治 疗 后 6 个 月 的 IKDC 评

分[2，13―15，22，24―27，29，34]。网状 Meta 分析结果显示，MFAT、

PRP治疗后6个月时患者的 IKDC评分显著高于生理盐

水治疗者（P＜0.05）。结果见图7。

各方案治疗后 6个月 IKDC 评分的 SUCRA 从大到

小依次为 MFAT（88.6%）＞PRP（67.5%）＞PRP+HA

（61.5%）＞HA（28.3%）＞生理盐水（4.1%）。

2.4.6　治疗后12个月的 IKDC评分

11 项 研 究 报 道 了 治 疗 后 12 个 月 的 IKDC 评

分[2，13―15，22，24―28，34]。网状Meta分析结果显示，MFAT、PRP+

HA、PRP治疗后12个月时患者的 IKDC评分均显著高于

生理盐水治疗者（P＜0.05），PRP治疗后 12个月时患者

的 IKDC 评分显著高于 HA 治疗者（P＜0.05）。结果

见图7。

各方案治疗后12个月的 IKDC评分的SUCRA从大

到小依次为 MFAT（86.2%）＞PRP（78.2%）＞PRP+HA

（54.1%）＞HA（30.5%）＞生理盐水（1.0%）。

2.5　敏感性分析

鉴于纳入生理盐水治疗患者的研究数量较少，可能

导致选择性偏倚，因此剔除纳入生理盐水治疗患者的研

究后重新进行网状Meta分析。结果显示，不同药物治疗

后 6个月VAS评分的SUCRA从大到小依次为PRP+HA

（70.4%）＞MFAT（65.2%）＞PRP（63.1%）＞HA（1.3%）；

与未剔除前比较，PRP+HA 仍排名第一，尽管 PRP 与

MFAT的排序发生变化，但两者排序概率接近，不影响主

要结论的稳定性。其余各指标的SUCRA排序均与未剔

除前比较未发生变化，表明结果稳健。

2.6　发表偏倚分析

结果显示，治疗后 6个月的 VAS 评分和 6个月的

WOMAC评分的研究散点在倒漏斗图内分布不均匀，部

分位于倒漏斗图外，提示可能存在小样本效应及发表偏

倚；治疗后 6个月的 IKDC 评分，以及治疗后 12个月的

VAS、WOMAC、IKDC评分的研究散点在倒漏斗图内分

布相对均衡，拟合线基本水平，提示存在发表偏倚的可

能性较小。Egger检验结果显示，各指标的P值均大于

0.05，提示纳入研究没有小样本效应。结果见图8（限于

篇幅，以治疗后6、12个月的VAS评分为例）。

3　讨论

本研究结果显示，关节内注射PRP和MFAT的疗效

显著优于HA及生理盐水。其中，MFAT在多个指标中

的排序最优，单用HA的疗效相对有限，PRP+HA在治疗

后6个月的VAS评分中排序最佳。

Lin等[24]研究发现，PRP在整个治疗周期中的疗效显

著优于HA及生理盐水。Duymus等[20]研究发现，PRP与

HA在治疗 6个月时疗效相近，但 12个月时PRP优势明

显。本研究结果与既往研究总体一致，提示PRP可能具

有持续性的治疗效应，其作用机制可能与血小板源性生

长因子的持续释放、促进组织修复及调节炎症反应有

关，而不仅限于短期润滑和镇痛作用[20]。本研究发现，

MFAT在功能改善方面具有潜在优势，治疗后 6个月及

12个月的WOMAC和 IKDC评分的SUCRA排序均居首

位，与 Park 等[6]研究结果相近。MFAT 可能通过保留脂

肪间充质干细胞、细胞外基质及天然微环境，发挥抗炎、

免疫调节及组织修复作用，从而促进关节功能恢

复[16―17]。PRP+HA联合治疗可能通过两者协同作用增强

疗效：HA可改善关节液黏弹性、保护软骨基质并减少机

械刺激[26]；PRP可释放多种生物活性因子，如血小板源性

生长因子和转化生长因子β，促进软骨细胞修复并调节

局部炎症反应[27]；两者联用时，HA可能为PRP提供更稳

定的局部环境，延长活性因子的作用时间，从而增强其

生物学效应[28]。Fossati 等[27]研究提示，PRP+HA 在疼痛

和功能改善方面可能优于单独治疗。本研究中，PRP+

HA虽在治疗后 6个月的VAS评分中排名最高，但治疗

12个月时优势下降，且功能改善未超过单用PRP，这与

Gupta等[4]报道的联合方案具有长期全面优势的结论存

在差异。该差异可能与纳入研究数量、PRP制备方法、

剂量比例、注射方案及随访时间等因素有关。目前PRP

与HA联合应用尚缺乏统一标准，其真实协同效应仍需

进一步验证。本研究还发现，单用HA的长期疗效有限，

其在多数指标中的SUCRA排序靠后，这与ACR等指南

PRP+HA

0.44（－8.36，9.24）

4.45（－6.11，15.01）

4.83（－4.87，14.54）

11.13（－1.40，23.67）

2.91（－4.62，10.44）

PRP

4.01（－5.32，13.33）

5.28（－0.33，10.89）

11.58（2.43，20.72）a

4.52（－4.42，13.45）

1.60（－6.40，9.60）

MFAT

9.28（－1.36，19.93）

15.58（2.58，28.59）a

3.51（－4.69，11.71）

6.42（1.80，11.04）a

8.02（－0.97，17.02）

HA

6.30（－3.62，16.23）

11.46（1.09，21.84）a

14.37（7.03，21.72）a

15.98（5.19，26.76）a

7.95（－0.06，15.96）

生理盐水

a：P＜0.05；黄色：治疗后6个月IKDC评分；绿色：治疗后12个月

IKDC评分；蓝色：干预措施。

图7　治疗后 6、12个月 IKDC 评分的网状 Meta 分析结

果[MD（95%%CI）]

MFAT vs. PRP+HA
PRP+HA vs. PRP

MFAT vs. PRP
PRP+HA vs. HA

MFAT vs. HA
PRP vs. HA

MFAT vs. 生理盐水
PRP vs. 生理盐水

0

0.5

st
an

da
rd

 e
rr

or
 o

f e
ff

ec
t s

iz
e

－2　   －1          0              1              2                  3
effect size centred at comparison-specific 

pooled effect （yiXY－μXY）

0

0.5

st
an

da
rd

 e
rr

or
 o

f e
ff

ec
t s

iz
e

－2　           0                               2                   4                                    6
effect size centred at comparison-specific 

pooled effect （yiXY－μXY）
MFAT vs. PRP+HA
PRP+HA vs. PRP

MFAT vs. PRP
PRP+HA vs. HA

MFAT vs. HA
PRP vs. HA

MFAT vs. 生理盐水
PRP vs. 生理盐水

A.治疗后6个月VAS评分 B.治疗后12个月VAS评分

图8　治疗后6、12个月VAS评分的校正-漏斗图
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对HA采用条件推荐或弱推荐的观点一致[8]，提示HA可

能更适用于特定患者或作为联合治疗方案的一部分。

此外，本研究还对关节内注射 3种药物的安全性进

行了观察，有13项报道了不良事件发生情况，均以轻度、

一过性局部反应为主，未出现治疗相关严重不良事

件[2―3，5，11，13，15，19，23，25，29―30，32，37]。常见不良事件包括注射后短

期疼痛加重、关节轻微肿胀、皮下瘀斑，多在注射后1～2

周内自行缓解，无需特殊处理。由于原始研究未统一采

用标准化不良事件分级与报告流程，故未进行 Meta

分析。

本研究存在一定局限性：（1）部分纳入研究存在方

法学质量不高、偏倚风险，可能影响结果的准确性。（2）

纳入研究数量有限，直接比较不同注射方案的 RCT 较

少，部分治疗效果主要基于间接证据，且不同研究在患

者特征、药物制备方式、给药方案及结局指标等方面存

在差异，可能增加临床异质性，但受限于原始数据，本研

究未能进一步开展亚组分析以探讨异质性来源。（3）本

研究未将非甾体抗炎药作为阳性对照，因此与临床常用

药物治疗方案的比较价值相对有限。

综上所述，在缓解疼痛方面，PRP+HA治疗后6个月

时优势显著，单用 PRP 在治疗后 12个月时具有潜在优

势；在功能改善方面，MFAT在治疗后6个月和12个月时

显示出显著优势。
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