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揖摘要铱 摇 目的摇 系统评价补肾活血方治疗骨性关节炎的有效性和安全性。 方法摇 搜集与补肾

活血方治疗骨性关节炎相关的随机对照研究,将纳入的研究按照 Cochrane 协作网推荐的方法评价

其方法学质量,对纳入研究的测量指标通过 Revman 5. 3 软件进行相关统计学分析。 结果 摇 经筛

选后共纳入 19 项研究,共计 2638 例患者;Meta 分析结果显示:单独服用或加服补肾活血方与单纯

西医疗法相比其治疗总有效率[RR = 1. 14,95% CI(1. 07,1. 21)],疼痛减轻程度[RR = -0. 76,
95%CI(-0. 93,-0. 6)],药物不良反应发生率[RR = 0. 26,95% CI (0. 11,0. 63)],差异有统计学

意义;倒漏斗图显示不对称。 结论摇 补肾活血方治疗骨性关节炎具有一定的疗效和优势。 但本系

统评价存在样本量小、低质量纳入研究较多以及各研究间异质性较大等不足,因此今后有必要开

展大样本、高质量的随机对照试验进行验证。
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揖Abstract铱 摇 Objective 摇 To systematically evaluate the efficacy and safety of Bushen Huoxue
decoction in the treatment of osteoarthritis. Methods 摇 Randomized controlled trials of Bushen Huoxue
decoction in the treatment of osteoarthritis were collected. The methodological quality of trials was assessed
according to the criteria recommended by Cochrane Handbook. The heterogeneity test, meta鄄analyses,
sensitivity analyses and funnel plot analyses was analyzed by the RevMan Manager 5. 3. Results摇 Nineteen
qualified trials were included and 2638 patients were collected. Meta鄄analysis showed total effective rate of
[RR=1. 14, 95%CI (1. 07, 1. 21)], the pain relief degree of [RR= -0. 76, 95%CI (-0. 93, -0. 6)],
the incidence of adverse reaction of [RR= 0. 26, 95% CI (0. 11, 0. 63) in alone or with Bushen Huoxue
decoctionthe therapy was better than western medicine therapy, the difference was statistically significant.
The funnel plot indicated that the model was asymmetric. Conclusion 摇 Bushen Huoxue decoction has
certain curative effects and advantages in the treatment of osteoarthritis. However, there are some
deficiencies in this system, such as small sample size, low quality and heterogeneity among different studies
was lager. Therefore, it is necessary to carry out a large sample and high鄄quality randomized controlled trial
to verify it.

揖Key words铱摇 Bushen Huoxue decoction;摇 Osteoarthritis;摇 Meta analysis



1184摇 环球中医药 2017 年 10 月第 10 卷第 10 期摇 Global Traditional Chinese Medicine, October 2017,Vol郾 10, No郾 10

摇 摇 骨性关节炎(osteoarthritis,OA),亦称退行性骨

关节病,是以关节软骨退行性改变为核心,累及骨

质,并包括滑膜、关节囊及关节其它结构的慢性炎

症;是一种无菌性、慢性、进行性侵犯关节,特别是

负重关节的疾病[1]。 据不完全统计,该病是导致 50
岁以上人群致残的第二大原因,约有 90% 的 65 岁

以上人群患有不同程度的骨性关节炎[2]。 现代中

医研究认为,“肝肾亏虚,气滞血瘀冶是导致骨性关

节炎的重要病机[3鄄4]。 因此,诸多医家多从肝肾角

度论治骨性关节炎,而补肾活血方作为“补益肝肾,
祛瘀止痛冶的代表方,被广泛应用于骨性关节炎的

治疗。 关于该方在临床试验中的疗效及安全性,由
于缺乏相关验证,因此不同研究间其结论仍存在较

大的差异。 本研究运用 Meta 分析的方法,对补肾活

血方治疗骨性关节炎的疗效及安全性进行系统评

价,以期得出更为真实可靠的结论,从而为补肾活

血方治疗骨性关节炎提供循证医学临床依据。

1摇 材料和方法

根据国际循证医学 / Cochrane 协作网工作手册

所制定的标准,拟定补肾活血方治疗骨性关节炎临

床随机对照试验的纳入标准和排除标准。
1. 1摇 纳入标准

研究类型:随机对照试验( randomized controlled
trial, RCT);研究对象:符合《骨关节炎诊治指南》中
的诊断标准;干预措施:试验组包括补肾活血方,对
照组为西医治疗方案;测量指标:至少包括治疗有

效率、VAS 评分、不良反应发生率中的一项,且结局

判断标准公认明确。
1. 2摇 排除标准

数据完整性:研究过程中实验对象有脱落或死

亡;基线水平:试验组与对照组的基线水平不同;文
献重复性:同一单位或个人重复发表的文献;结果:
统计方法不当或无法进行统计学分析的研究。
1. 3摇 文献检索摇

检索范围:中国期刊全文数据库(CNKI)、万方

期刊全文数据库、维普数据库;检索日期:自建库至

2016 年 9 月 19 日。 检索策略:检索词为“补肾活血

方冶“补肾活血汤冶“骨性关节炎冶“OA冶“临床试验冶
“临床治疗冶 “临床观察冶 “临床分析冶,检索类型为

“中文期刊冶。
1. 4摇 文献筛选

选取 2 名文献纳入员,分别将所检索到的文献

题目和摘要全部阅读后,按拟定标准分别纳入文

献。 若存在分歧,经双方讨论后决定是否纳入。
1. 5摇 资料提取及质量评价

将所有纳入研究的测量指标数据提取后,填入

“纳入研究资料提取表冶中;根据 Cochrane 协作网中

的“偏倚风险评估工具冶对所有纳入的研究进行方

法学质量评价。
1. 6摇 统计分析

运用系统评价软件 RevMan 5. 3(Cochrane 协作

网所提供),将所提取的数据资料进行异质性检验、
Meta 分析。

纳入研究的异质性以 Q 检验和 I2 值来评估:若
P>0. 1,I 2臆50% ,则纳入研究间异质性不显著,故
效应量合并应采用固定效应模型;若 P臆0. 1,I 2>
50% ,则纳入研究间异质性显著,故效应量合并应

采用随机效应模型。 对于二分类变量,采用相对危

险 度 ( relative risk, RR ) 及 95% 的 可 信 区 间

(confidence interval,CI)评估效应量;对于连续性变

量,采用均数差(mean difference,MD)及 95% CI 评

估效应量。 模型敏感性分析是通过改变效应模型,
从而评定结果的稳定性。
1. 7摇 发表偏倚分析摇

根据 Meta 分析后的结果,取效应量的 RR 值为

横坐标, SE [ log (RR)] 为纵坐标,绘制倒漏斗图

(funnel plot)。 根据倒漏斗图是否基本对称,从而判

断纳入的研究是否存在发表偏倚。

2摇 结果

2. 1摇 文献搜索结果及质量评价

检索数据库,共获得 136 篇文献,初筛后剩余

63 篇文献,全文评价后最终纳入 19 项[4鄄22]符合此次

标准的研究。 纳入研究的基本特征见表 1。
2. 2摇 纳入研究的方法学偏倚风险评估

根据“偏倚风险评估工具冶,对此次纳入研究的

文献进行方法学偏倚风险评估。 具体情况见表 2。
2. 3摇 治疗有效率的 Meta 分析

17 项研究[4鄄20] 对治疗总有效率进行了评价。
根据试验组是否联合西医疗法将其分为 2 个亚组,
各研究间统计学均有显著异质性( 字2 = 45. 58,I 2 =
65% ,P=0. 0001),故选用随机效应模型进行统计

分析。 结果显示,补肾活血方治疗骨性关节炎的总

有效率合并效应量 RR = 1. 14, 95% CI [1. 07,
1郾 21],可信区间下限大于 1,Z = 4. 3(P<0. 05),结
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果有统计学意义。 见图 1。

表 1摇 纳入研究的基本信息表

纳入研究
样本数(例)

试验组 对照组

干预措施

试验组 对照组
结局指标

刘摇 毅(2007) 56 57 补肾活血方 塞来昔布+硫酸氨基葡糖糖 (1)

陈远林(2005) 49 49 补肾活血方 芬必得 (1)

张嘉倩(2014) 35 36 补肾活血方 西乐葆 (1)(2)(3)

黄海振(2008) 35 37 补肾活血方 西乐葆 (1)

张摇 利(2012) 50 50 补肾活血方 超短波+TDP 照射 (1)

李念虎(2006) 36 32 补肾活血方 西乐葆 (1)(3)

阚卫兵(2006) 56 50 补肾活血方 美洛昔康片 (1)(3)

解摇 伟(2009) 58 54 补肾活血方 西乐葆 (1)

李摇 健(2014) 38 38 补肾活血方 美洛昔康片 (1)(3)

邓德建(2010) 40 40 补肾活血方+西乐葆 西乐葆 (1)(3)

许晓伟(2015) 35 35 补肾活血方+西乐葆 西乐葆 (1)

张摇 鸿(2012) 80 80 补肾活血方+针刀松解术 针刀松解术 (1)

李朝军(2016) 76 62 补肾活血方+玻璃酸钠注射液 玻璃酸钠注射液 (1)

黄长征(2015) 29 29 补肾活血方+西乐葆 西乐葆 (1)

向志勇(2008) 30 30 补肾活血方+透明质酸钠 透明质酸钠 (1)

周金良(2015) 53 53 补肾活血方+扶他林 扶他林 (1)

刘铭柏(2009) 32 32 补肾活血方+玻璃酸钠注射液 玻璃酸钠注射液 (1)

喻秋萍(2016) 45 45 补肾活血方+玻璃酸钠注射液 玻璃酸钠注射液 (2)

张摇 利(2015) 500 500 补肾活血方 独活寄生汤 (2)

注: (1)治疗有效率;(2)VAS 疼痛评分;(3)不良反应

表 2摇 纳入研究的方法学偏倚风险评估

纳入研究 随机分配方法 分配隐藏 盲法 结局完整性 选择性报告结果 基线一致

刘摇 毅(2007) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

陈远林(2005) 随机 未提及 单盲 完整 无 一致

张嘉倩(2014) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

黄海振(2008) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

张摇 利(2012) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

李念虎(2006) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

阚卫兵(2006) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

解摇 伟(2009) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

李摇 健(2014) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

邓德建(2010) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

许晓伟(2015) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

张摇 鸿(2012) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

李朝军(2016) 随机数字表 未提及 未提及 完整 无 一致

黄长征(2015) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

向志勇(2008) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

周金良(2015) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

刘铭柏(2009) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致

喻秋萍(2016) 随机数字表 未提及 未提及 完整 无 一致

张摇 利(2015) 随机 未提及 未提及 完整 无 一致
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2. 4摇 疼痛缓解程度的 Meta 分析摇
3 项研究[4,21鄄22] 对疼痛减轻程度进行了评价。

各研究间没有显著异质性 ( 字2 = 2. 15, I 2 = 7% ,
P=0. 34),因此采用固定效应模型进行相关分析。
结果显示,补肾活血方在治疗骨性关节炎疼痛缓解

程度合并效应量 MD = - 0. 76,95% CI [ - 0. 93,
-0. 6],可信区间下限大于-1,Z = 9. 05(P<0. 05),
结果有统计学意义。 见图 2。
2. 5摇 药物安全性的 Meta 分析

5 项研究[4,9鄄10,12鄄13]对药物不良反应发生率进行

了记录。 根据试验组是否联合西医疗法,将研究分

为 2 个亚组,各研究间及各亚组内统计学均无显著

异质性(字2 =1. 43, I 2 =0% , P= 0. 70),故选用固定

效应模型进行分析。 结果显示,补肾活血方在药物

不良反应发生率方面合并效应量 RR = 0. 26,95%CI
[0. 11, 0. 63 ], 可信区间上限小于 1, Z = 2. 99
(P=0. 003),结果有统计学意义。 见图 3。
2. 6摇 敏感性分析

通过对合并效应量统计分析模型的改变,从
而进行敏感性分析。 结果显示,改变统计分析模

型后,各测量指标的合并效应量变化不明显,且
具有统计学意义,提示其结果稳定可靠。 见表 3。
2. 7摇 发表偏倚分析

通过对以治疗有效率为结局研究补肾活血方

治疗骨性关节炎的 17 项研究进行倒漏斗图分析,结
果显示:倒漏斗图不对称,提示存在发表偏倚的可

能。 见图 4。

图 1摇 单纯补肾活血方或联合西医疗法治疗骨性关节炎患者总有效率的比较

图 2摇 单纯或联合补肾活血方与西医疗法缓解骨性关节炎患者疼痛程度的比较
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图 3摇 单纯或联合补肾活血方与西医疗法治疗骨性关节炎患者药物安全性的比较

表 3摇 敏感性分析结果

结局指标 敏感性分析模型 合并效应量

治疗总有效率 固定效应模型 RR=1. 16,95%CI [1. 12,1. 21]

疼痛减轻程度 随机效应模型 MD=-0. 75,95%CI [-0. 94,-0. 55]

药物安全性 随机效应模型 RR=0. 28,95%CI [0. 11,0. 68]

图 4摇 19 项研究治疗总有效率的倒漏斗图

3摇 讨论

3. 1摇 临床疗效及安全性分析及评价

单独服用或加服补肾活血方与单纯西医疗法

相比较的 Meta 分析显示:补肾活血方可有效提高骨

性关节炎患者的治疗总有效率、减轻患者疼痛程

度,且结果稳定较好;药物安全性评价显示补肾活

血方较西药更为安全。
3. 2摇 补肾活血方治疗 OA 机制探讨

传统中医学认为,肾虚血瘀是导致骨性关节炎

发生的根本病机[23鄄24],因此治疗该类疾病应以补

肾、活血为主[25];分子生物学研究发现,各类炎性因

子是导致骨性关节炎发生的重要机制之一:肿瘤坏

死因子鄄琢 可促进血管内皮细胞的表达,从而诱导白

细胞介素鄄1、白细胞介素鄄6 等多种炎性因子的产

生[26鄄29],进而激活 P38 信号通道,促进细胞凋亡[30],
加速关节软骨内蛋白聚糖及域型胶原的降解,最终

导致骨性关节炎的发生;药理学研究证实,补肾活

血方可以显著上调白细胞介素鄄10、下调白细胞介

素鄄17 的水平,从而增强细胞因子的抗炎效应、抑制

促炎效应[31],最终抑制了细胞凋亡,保护了关节

软骨。
3. 3摇 本研究的局限性摇

存在统计学异质性:在本次系统评价中,经
“偏倚风险评估工具冶对所纳入的 19 项研究进行

方法学质量评价后可知,纳入研究质量水平普遍

偏低,并且纳入的研究中多数未对分配方案的隐

藏及盲法等相关问题进行描述。 虽然此次系统评

价已根据治疗措施的不同而采用亚组分析,但仍

存在较大的统计学异质性;存在临床异质性:各研

究在实施过程中剂量大小及疗程长短的不同,使
本次系统评价存在较大的临床异质性;存在发表
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偏倚:倒漏斗图分析提示,此次系统评价存在一定

的发表偏倚。
3. 4摇 展望

现有统计学证据表明,补肾活血方能够在一定

程度上提高药物治疗总有效率,降低药物的不良反

应发生率(提高药物安全性),减轻患者以疼痛为主

的临床症状,最终提高患者的生活质量。 建议今后

在临床研究设计中,开展大样本、多中心且设计合

理的临床随机对照试验,并将骨性关节炎患者的生

活质量、关节活动范围等指标纳入评价体系中,从
而更加客观、真实、科学的评价治疗效果;在临床报

告时, 采用 CONSORT 标准[32] 或者中国中医药

CONSORT[33] 标准, 从而提高研究的真实性、 可

靠性。
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