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仙灵骨葆胶囊治疗股骨头坏死的Meta分析和GRADE评价

陈 刚，李 峰*，高泉阳，郭艳幸，郭艳锦

河南省洛阳正骨医院/河南省骨科医院，河南 洛阳 471002

摘 要： 目的 系统评价仙灵骨葆胶囊（XLGB）治疗股骨头坏死（ONFH）的临床疗效与安全性。方法 检索建库至 2022

年 6月 1日PubMed、Cochrane Library、Embase、中国学术期刊全文数据库（CNKI）、万方数据库（Wanfang Data）、中国生

物医学文献数据库（SinoMed）、维普生物医学数据库（VIP）中有关XLGB治疗ONFH的随机对照试验（RCT）。两位研究

者分别进行数据提取和偏倚风险评估。采用ReviewManager 5.4软件进行Meta分析，使用GRADE pro 3.6.1软件对汇总的证

据进行分级。结果 共纳入 13项RCTs，包括 1 126名患者。Meta分析显示，与常规西医治疗相比，联合XLGB治疗明显改

善患者的Harris评分［MD=10.88，95%CI（6.66，15.10）］、髋关节功能优良率［RR=1.23，95%CI（1.15，1.30）］、视觉

模拟评分［MD=−2.01，95%CI（−2.09，−1.93）］，提高患者 Wards 三角［MD=0.04，95%CI（0.03，0.04）］、股骨粗隆

［MD=0.04，95%CI（0.03，0.04）］和股骨颈骨密度［MD=0.06，95%CI（0.05，0.08）］，改善部分凝血活酶时间［MD=

8.47，95%CI（7.02，9.92）］和纤维蛋白原［MD=−0.42，95%CI（−0.50，−0.35）］，两组比较均有差异（P＜0.000 01）。

XLGB治疗不会提高不良反应的发生率；GRADE对现有证据质量评级为低或极低质量。结论 在临床中应用XLGB治疗

ONFH患者疗效明确，安全可靠，但鉴于纳入文献研究质量不高，仍需更多高质量的临床试验验证本结论。
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Meta-analysis and GRADE evaluation of Xianling Gubao Capsule in treatment

of osteonecrosis of femoral head
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Luoyang Orthopedic Hospital/Henan Orthopedic Hospital, Luoyang 471002, China

Abstract: Objective To systematically assess the efficacy and security of the combination of Xianing Gubao Capsule (XLGB) with

conventional western medicine (CWM) in the treatment of osteonecrosis of the femoral head (ONFH). Methods Data were

electronically searched from PubMed, Cochrane Library, EMbase, CNKI, Wanfang Data, SinoMed, VIP from the date of

establishment to June 1, 2022 for the randomized controlled trial (RCT) of the combination of XLGB and CWM in the treatment of

ONFH. Two reviewers respectively regulated research selection, data extraction, and risk of bias assessment. ReviewManager 5.4

software was used for meta-analysis. Furthermore, GRADE pro 3.6.1 software was selected to grade the current evidence in our

findings. Results A total of 13 RCTs involving 1 126 patients were included. The results of Meta-analysis suggested that, compared

with CWM alone, the combination therapy significantly improve the Harris score [MD = 10.88, 95%CI (6.66, 15.10)], effective rate

of hip function [RR = 1.23, 95%CI (1.15, 1.30)], Visual simulation scoring [MD = −2.01, 95%CI (−2.09, −1.93)], increase Wards

triangle [MD = 0.04, 95%CI (0.03, 0.04)], femoral trochanter [MD = 0.04, 95%CI (0.03, 0.04)] and femoral neck bone density

[MD = 0.06, 95%CI (0.05, 0.08)], improve partial thrombin time [MD = 8.47, 95%CI (7.02, 9.92)] and fibrinogen [MD = −0.42,

95%CI (−0.50, −0.35) ], differences were statistically significant between two groups (P < 0.000 01). In addition, XLGB treatment

did not increase the incidence of adverse reactions. The GRADE evidence quality rating presented with low or extremely low quality

of evidence for the available data. Conclusion The clinical application of XLGB in the treatment of patients with ONFH has clear

efficacy, safety and reliability. However, in view of the low quality of the included literature, more high-quality RCTs are still needed
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to further verify this conclusion.
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股骨头坏死（ONFH）是骨科临床常见的难治性

疾病，通常由髋关节创伤、酒精中毒和长期使用类

固醇引起，主要影响年龄在 20～40岁的年轻患者，

可导致严重的髋关节疼痛、关节面塌陷以及功能障

碍［1］。我国非创伤性 ONFH 已经累计达 812 万，在

美国每年也有 2～3 万名新病例被确诊［2］。临床报

告显示，94% 的无症状 ONFH将在 5年内发展为有

症状的ONFH［3］。各种手术治疗在早期均有助于减

轻股骨头疼痛，改善股骨头功能，但手术干预引起

的继发性创伤仍是临床不可避免的问题，手术治疗

不能阻止晚期股骨头畸形和塌陷［4］。因此，如何提

供有效治疗，逆转早期ONFH，促进修复性骨重塑，

已成为临床亟需解决的关键问题。

中医药在治疗 ONFH 方面具有丰富的临床经

验 ，取 得 较 好 的 临 床 效 果［5］。 仙 灵 骨 葆 胶

囊（XLGB）是骨伤科临床基本药物之一，收载于《国

家基本药物目录》，在中国广泛应用于ONFH、骨关

节炎和骨质疏松性骨折［6］。XLGB由淫羊藿、续断、

补骨脂、地黄、丹参、知母 6味中药组成，具有养肝补

肾、活血通络、强身健体的功效，药理实验表明其可

以抑制骨吸收、增加骨形成、改善骨小梁结构、促进

愈合早期血管新生，并且能够上调骨形态发生蛋白

2、下调基质金属蛋白酶 13，发挥增加股骨头血流供

应以及抗炎、修复作用［6-8］。近年来，大量临床试验

表明XLGB治疗ONFH具有一定优势［9-10］，能够提升

治疗效果，保护髋关节功能，改善血液循环和骨密

度水平，但研究间样本量不等、观察指标不一致，且

单个研究的方法学质量无法保证最终的证据质量

与等级，导致研究结果的可信度降低。因此，本研

究旨在运用循证医学方法评价XLGB治疗ONFH的

有效性和安全性，并进行GRADE 证据质量评价，以

期为中西医结合治疗ONFH提供参考。

1 资料与方法

1.1 研究设计

本荟萃分析严格按照系统评价报告规范

PRISMA条目进行，并已在Prospero平台注册（注册

号CRD42022321934）。

1.2 文献纳入标准

1.2.1 研究类型 XLGB治疗ONFH患者的随机对

照试验（RCT），不受发表语言的限制，并能够获得准

确数据。

1.2.2 研究对象 已通过临床特征和影像学等检

查明确诊断为 ONFH，且年龄、性别、种族、地域不

限。诊断标准参照中华医学会骨科分会、中国医师

协会骨科医师分会和国际骨循环学会相关股骨头

坏死诊疗指南与专家共识内容［1，11-13］。ONFH 分期

采用国际骨循环研究协会（ARCO）分期［14］。

1.2.3 干预措施 对照组给予指南中规定的常规

西医治疗［1，11-13］，包括保髋治疗、抗凝药物、调节骨代

谢药物、调脂药物、增加成骨和抑制破骨的药物等，

或加用XLGB安慰剂治疗，试验组在对照组基础上

加用XLGB干预。

1.2.4 结局指标 （1）主要结局指标包括：①Harris

髋关节评分（HHS）［15］，通过对患者疼痛、功能、活动

度等评价以了解保髋治疗效果，总分为 100分。②

髋关节功能优良率，HHS≥90分为优，80～89分为

良，69～79分为中，HHS≤70分为差；优良率＝（优

例数＋良例数）/总例数；③视觉模拟评分（VAS）［16］，

主要用于疼痛的评估；④不良反应（ADR）。（2）次要

结局指标：①骨密度，包括Wards三角、股骨粗隆、股

骨颈骨密度；②凝血功能指标，包括部分凝血活酶

时间（APTT）和纤维蛋白原（FIB）。

1.3 文献排除标准

（1）非 RCT 类临床研究；（2）无有效数据的研

究；（3）重复发表的文献；（4）干预措施中使用XLGB

以外中医药疗法的研究；（5）综述、病例个案报道、

动物实验类研究。

1.4 检索策略

全面检索 PubMed、Cochrane Library、Embase、

中国学术期刊全文数据库（CNKI）、万方数据

库（Wanfang Data）、中 国 生 物 医 学 文 献 数 据

库（SinoMed）、维普生物医学数据库（VIP）等中英文

数据库中有关 XLGB治疗 ONFH的 RCTs。检索时

限均为建库起至 2022年 6月 1日，2名研究者独立检

索以上数据库。中文检索词为“XLGB”“仙灵骨

葆”“股骨头坏死”“骨坏死”等，英文检索词包

括“Xianing Gubao Capsule”“osteonecrosis of the

femoral head”“femoral head necrosis”“core

decompression”“ONFH”等，采用主题结合自由词进

行检索，同时结合手工查阅相关研究的参考文献，
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保证文献的完整全面。

1.5 文献筛选与资料提取

根据文献的纳入与排除标准，由两名研究者独

立阅读文献题目及摘要初筛，阅读全文复筛，提取

最终纳入文献的关键信息，并进行交叉核对，若遇

分歧则通过第三名研究者核定确定。提取的主要

内容包括：研究设计，研究对象的基线特征（样本

量、性别、平均年龄），干预方法（干预措施、疗程），

主要结局指标及ADR情况。

1.6 文献质量评价

两名研究者独立使用 Cochrane 协作工具［17］评

估纳入RCT的方法质量和偏倚风险。评估包括7个

方面：随机序列生成、结果数据是否完整、分配隐

藏、选择性报告、对参与者和受试者的盲法、结果评

估的盲法以及其他偏倚，每个指标分为“低风

险”“不清楚”和“高风险”3个维度。

1.7 统计分析

使用ReviewManager 5.4软件进行统计学分析。

若统计结果异质性较大（I2＞50%、P≤0.10），使用随

机效应模型进行 Meta 分析；若统计结果异质性较

小（I2≤50%、P＞0.1），则使用固定效应模型进行

Meta分析。二分类变量采用相对危险度（RR）为效

应分析统计量，计量资料采用使用均数差（MD）为

效应分析统计量。各效应量均计算其 95% 可信区

间（95%CI）。进行敏感性分析或亚组分析以探索异

质性的潜在来源，如果纳入的研究超过 10篇，采用

漏斗图检验存在偏倚风险的可能。

1.8 GRADE证据质量评价

应用GRADE pro 3.6.1软件对纳入文献的证据

质量进行评价，从偏移风险、不一致性、间接性、精

确性、发表偏倚 5个方面对证据质量进行降级，从效

应值、可能会降低效应的混杂因素、量效关系 3个方

面对证据质量进行升级。本研究因纳入文章均为

RCT，初始证据质量均为高级，故主要考虑降级

条件。

2 结果

2.1 文献筛选结果

初步检索 7 个电子数据库，共获得 408 篇相关

的文章，其中CNKI 66篇、Wanfang Data 128篇、VIP

72篇、SinoMed 78篇、PubMed 29篇、Embase 22篇、

Cochrane Library 13 篇，在剔除重复之后，确定了

161篇文献。经过由 2位研究人员仔细阅读标题和

摘要后，排除了与股骨头坏死无关的病例报告 48

篇、综述 20篇、会议论文 13篇和实验研究 32篇后，

剩余 48篇文献。阅读全文后，排除非随机对照试验

20篇、不符合干预措施 11篇、重复发表 4篇，最终纳

入13项研究［9-10，18-28］进行分析。

2.2 纳入研究的基本特征

纳入的 13 项 RCTs［9-10，18-28］，全部为中文文献。

共包括患者 1 126例，其中试验组 563例、对照组 563

例。所有研究均有明确的纳入、排除标准，且均报

道试验组与对照组基线具有可比性。所有研究中

共有 3项研究［18-19，21］有基金支持，所有研究的试验组

干预措施均为常规西医治疗联合口服XLGB，其中

6项研究［9-10，18-19，21，28］XLGB给药剂量为每次 1.5 g、每

天 2 次，2 项研究［22，26］给药剂量为每次 1.5 g、每天 3

次，4项研究［20，23，25，27］给药剂量为每次 2 g、每天 3次。

所有对照组干预措施为相同的常规西医治疗。在

主要结局指标中 ，9 项研究［9-10，18-21，24-25，28］观察了

HHS，11项研究［9-10，18-20，22-25，27-28］观察了髋关节功能优

良率，3项研究［9，19-20］观察了VAS，4项研究［18-19，24，28］观

察了ADR，纳入文献的基本特征见表1。

2.3 文献质量评价

所 有 纳 入 的 研 究 都 是 RCT，其 中 7 项 研

究［9-10，18-19，21-22，28］详细描述了随机序列产生方法，具体

方法为随机数字表法，被评价为“低风险”；剩余 6项

研究［20，23-27］仅报告“随机”，但没有具体描述随机方

法，被评估为“不清楚”。所有研究未详细声明分配

隐藏，被评价为“不清楚”。2项研究［26-27］报告了对受

试者和参与者实施盲法，并且使用了 XLGB 安慰

剂，被评价为“低风险”，其他研究没有提及盲法的

具体细节，被评估为“不清楚”。所有文献未发现结

局数据缺失或存在选择性报告偏倚，评为“低风

险”。其他偏倚的结果尚不清楚。文献质量评价结

果见图1、2。

2.4 Meta分析结果

2.4.1 HHS 共有 9 项研究［9-10，18-21，24-25，28］报告了

HHS，共涉及 774 例 ONFH 患者，其中试验组 387

例、对照组 387例。异质性检验提示存在异质性（I2＝

97%，P＜0.000 01），采用随机效应模型进行分析。

荟萃分析结果显示，差异有统计学意义［MD＝

10.88，95%CI（6.66，15.10），P＜0.000 01］，提 示

XLGB 联合常规西医治疗在改善 HHS 方面优于对

照组。

为探索异质性来源，根据疗程和XLGB给药剂

量分别进行亚组分析［29-30］，见图 3、4。结果显示，各

亚组结果与整体结果一致，均提示与对照组相比，

XLGB 试验组能够提高HHS，且疗程为 1个月组（P＝
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0.14、I2＝54%）［9，20］、疗程为 6 个月组（P＝0.99、I2＝

0）［10，21］、疗程为 1 年组（P＝0.51、I2＝0）［25，28］以及

XLGB（每次 2 g、每天 3次）［20，25］组的异质性均明显

降低，表明疗程与给药剂量的差异可能造成研究间

的异质性。

2.4.2 髋 关 节 功 能 优 良 率 共 11 项 研

究［9-10，18-20，22-25，27-28］比较了两组髋关节功能优良率，报

道 ONFH 患者 974 例，其中试验组 487 例、对照组

487例。异质性检验提示不存在异质性（I2＝0、P＝

0.91），故采用固定效应模型进行分析，见图 5。结果

显示，XLGB试验组的髋关节功能优良率显著高于

单用西医常规治疗［RR＝1.23，95%CI（1.15，1.30），P＜

0.000 01］。

2.4.3 VAS 共 3 项研究［9，19-20］报道 VAS，共 224 例

ONFH患者，其中试验组 112例、对照组 112例。异

质性检验提示存在异质性（I2＝91%、P＜0.000 1），

表 1 纳入研究基本特征

Table 1 Basic characteristics of included studies

纳入研究

王峰［9］

2022

宰苗苗［10］

2021

吴涛［18］

2021

韩昆［19］

2021

王海新［20］

2019

燕勇［21］

2018

时中洋［22］

2017

黄艳军［23］

2017

耿登峰［24］

2016

冯志［25］

2014

高利峰［26］

2013

贾军［27］

2008

郑英豪［28］

2022

组别

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

n/例

男

31

32

20

18

19

18

16

17

23

20

45

42

47

48

40

40

19

21

60

60

14

14

22

23

26

28

女

16

15

16

18

11

12

14

13

12

15

17

20

35

34

22

20

18

17

20

18

平均年龄/岁

60.49±6.42

60.52±6.47

60.23±4.27

60.87±4.28

39.47±4.27

40.06±5.21

42.19±3.58

42.32±3.92

46.7±3.5

45.9±4.2

37.5±7.2

36.3±6.5

44.21±3.14

44.63±3.24

60.7±1.5

49.2

45.1

35.3

35.5

36.5

32.5

35.58±5.08

36.03±5.11

干预措施

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天2次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天2次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天2次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天2次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次2 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次2 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次2 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次2 g、每天3次

常规西医治疗

常规西医治疗+XLGB每次1.5 g、每天2次

疗程/月

1

6

3

3

1

6

1

6

2

12

6

未提及

12

ARCO分

期

Ⅰ～Ⅱ

0～Ⅱ

未提及

0～Ⅱ

Ⅰ～Ⅳ

Ⅰ～Ⅳ

未提及

未提及

未提及

Ⅱ～ⅢA

未提及

未提及

Ⅱ～ⅢA

结局指标

①②③⑤

⑥

①②

①②④⑥

①②④⑥

①②③

①⑤

②⑤

②

①②④

①②

⑥

②⑥

①②④

①-Harris评分；②-髋关节功能优良率；③-视觉模拟评分；④-不良反应；⑤-骨密度；⑥-凝血功能指标

①-Harris hip score；②-excellent and good rate of hip joint function；③-visual analogue scale；④-adverse reactions；⑤-bone mineral density；

⑥-coagulation function index

图 1 纳入文献的偏倚风险评估结果

Fig. 1 Risk of bias graph of included literature
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故采用随机效应模型进行分析，见图 6。结果表明，

试验组在改善 VAS 方面明显优于对照组［MD＝

−2.01，95%CI（−2.09，−1.93），P＜0.000 01］。因纳入

研究数量较少，故未做亚组分析。

2.4.4 骨密度 3 项研究［9，19-20］均报道了 Wards 三

角、股骨粗隆和股骨颈骨密度，共计 382例ONFH患

者，其中试验组 191例、对照组 191例。异质性检验

结果（I2＝11%、P＝0.32；I2＝34%、P＝0.22；I2＝0、P＝

0.43），使用固定效应模型进行统计分析，见图 7。结

果显示，与对照组相比，试验组能够显著提高Wards

三角［MD＝0.04，95%CI（0.03，0.04），P＜0.000 01］、

股骨粗隆［MD＝0.04，95%CI（0.03，0.04），P＜0.000 01］

和股骨颈骨密度［MD＝0.06，95%CI（0.05，0.08），P＜

0.000 01］。

2.4.5 凝 血 功 能 指 标 2 项 试 验［26-27］报 告 了

APTT（I2＝45%、P＝0.18），4 项研究［9，18，26-27］报告了

FIB（I2＝27%、P＝0.25），均应用固定效应模型进行

分析，见图 8。结果显示，XLGB试验组能够明显提高

APTT 水 平［MD＝8.47，95%CI（7.02，9.92），P＜

0.000 01］，并明显降低 FIB 水平［MD＝ − 0.42，

95%CI（−0.50，−0.35），P＜0.000 01］。

2.4.6 ADR 4项研究［18-19，24，28］报告了ADR，总计试

验组不良事件发生率为 5.44%（8/147），对照组不良

事件发生率为 15.65%（23/147），主要表现为失眠、

疼痛、消化道症状、深静脉血栓等ADR。Meta分析

结果显示，XLGB联合常规西医治疗不会提高ADR

发生率［RR＝0.35，95%CI（0.16，0.75），P＝0.007］，

说明XLGB安全性良好，见图9。

2.5 敏感性分析及发表偏倚

对主要结局指标进行敏感性分析，采用逐一排

除法对HHS、髋关节功能优良率、VAS、ADR的合并

效应量进行检验，结果提示 HHS、髋关节功能优良

率、ADR合并效应量并未发生明显变化，说明以上

研究结果是稳健可靠的，VAS指标中发现删除 1项

研究［9］，异质性明显降低，对原始文献仔细阅读，发

现该项研究纳入患者的平均年龄明显大于其他 2项

研究［19-20］。对髋关节功能优良率进行发表偏倚风险

评估，漏斗图显示散点集中在漏斗图的中间，未完

全对称分布，表明研究结果可能存在一定的发表偏

倚，见图10。

2.6 GRADE证据质量评级

采用GRADE评价8个指标的证据质量，结果显

示XLGB治疗ONFH相关结局指标中，HHS、髋关节

功能优良率、骨密度、凝血功能指标的证据质量评

级为低，VAS 指标评级为极低质量，存在一定的方

法学问题和异质性问题，结果见表2。

3 讨论

3.1 本研究的选题依据

股骨头坏死归属于祖国医学“骨痹”“骨蚀”“骨

痿”等范畴。其病因多为肝肾亏虚，气血不足，而致

痰瘀阻络而发病，或外伤后瘀阻经络、筋脉受损、气

血运行不畅致骨骼失养发病，形成以肝肾亏虚为

本，痰瘀阻络为标的本虚标实之证，故治疗以活血

化瘀、补益肝肾为重［31］。XLGB源于苗族民间验方，

具有补益肝肾、活血通络、壮骨续筋的功效，现代药

理研究显示［8，32-33］，XLGB 能够抑制骨吸收，增加骨

形成，改善骨小梁结构，并通过抑制胞内磷脂酰肌

醇激酶-蛋白激酶 B-核转录因子-κB和丝裂原活化

蛋白激酶信号通路，发挥抗炎和减少细胞外基质降

图 2 纳入文献的偏倚风险汇总

Fig. 2 Risk of bias summary of included literature
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解，进而起到治疗ONFH的作用。

3.2 本研究的结果分析

本研究是首个对 XLGB 联合常规西医治疗

ONFH 有效性和安全性的系统评价。共纳入 13项

RCT，包括 1 126 例 ONFH 患者。分析结果表明，

XLGB联合常规西医治疗可显著提高ONFH患者的

HHS、髋关节功能优良率、VAS、骨密度、APTT、FIB

等指标。

HHS通过综合评价疼痛、髋关节功能和日常生

活能力，已经广泛应用于评价保髋和关节置换的各

图 3 基于疗程的HHS的亚组分析森林图

Fig. 3 Forest plot of subgroup analysis in HHS based on duration of treatment

图 4 基于给药剂量的HHS的亚组分析森林图

Fig. 4 Forest plot of subgroup analysis in HHS based on administered doses
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种干预措施的疗效评价。Meta 分析结果显示，

XLGB联合常规西医治疗能够有效提高HHS，改善

髋关节功能。此外，通过亚组分析显示，疗程与

XLGB用量的差异可能造成研究间HHS的异质性。

目前ONFH的诊断手段已有很大进展，但治疗尚无

重大突破，相当比例的股骨头坏死患者最终进展到

需要人工髋关节置换环节，给患者带来风险和负

担，因此早期干预尤为重要。本研究发现与单纯常

规西医治疗相比，XLGB联合西医常规治疗的髋关

节功能优良率提高了 23%，表明XLGB联合常规西

医治疗股骨头坏死更具有优势，这也和相关研究结

果一致［34］。

VAS在中国广泛应用于疼痛的直观评估，Meta

分析显示，XLGB联合常规西医治疗可以显著改善

图 5 髋关节功能优良率的Meta分析森林图

Fig. 5 Forest plot of Meta-analysis in excellent and good rate of hip function

图 7 骨密度的Meta分析森林图

Fig. 7 Forest plot of Meta-analysis in bone mineral density

图 6 VAS指标的Meta分析森林图

Fig. 6 Forest plot of Meta-analysis in VAS
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VAS，说明 XLGB减轻 ONFH疼痛症状的作用是肯

定的。临床测量骨密度对股骨头坏死的诊断具有

一定应用价值，并且能够反映患者在临床中的治疗

效果［35］。血栓前状态是 ONFH 发病机制的重要部

分，抗凝治疗可以改变 ONFH 的自然病程［36］，Meta

分析结果显示，与单纯常规西医治疗相比，XLGB联

合常规西医治疗能够改善 APTT 和 FIB 水平，改善

患者体内高凝状态。

此外，本研究观察了 4 项研究 294 例患者的

ADR发生率。接受 XLGB联合西医常规治疗的患

者 ADR 发生率为 5.44%。单用西医常规治疗患者

的ADR发生率为 15.65%。结果显示XLGB治疗不

会提高ADR的发生率，说明XLGB对ONFH患者具

有较好的安全性和耐受性。

3.3 本研究的局限性及改进方向

本研究存在以下局限性：（1）13篇研究中有 7篇

充分描述了具体的随机化方法，占 53.8%，其余研究

仅提到了随机化，未具体描述随机化方法，同时分

配隐藏及盲法应用较少提及，因此本研究存在潜在

的偏倚风险；（2）纳入文献发表时间跨度大，相关指

南发布时间不一，导致参考的诊断标准不一致，并

且不同研究的疗程跨度较大，药物使用剂量与联合

干预存在差异，这些可能导致临床异质性的增

加；（3）纳入的研究均未提及样本量计算方法，反映

出样本量估算不够严谨，研究结果的可信度降

低；（4）对于中成药来说，临床研究应该设置中医药

图 9 ADR的Meta分析森林图

Fig. 9 Forest plot of Meta-analysis in ADR

图 8 APTT（A）和FIB（B）的Meta分析森林图

Fig. 8 Forest plot of Meta-analysis in APTT（A）and FIB（B）

图 10 髋关节功能优良率的漏斗图

Fig. 10 Funnel plot of excellent and good rate of hip function
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的疗效指标，而本研究纳入文献中未有中医证候相

关结局指标，并且未用中医辨证论治的方法评价纳

入的患者是否适合使用XLGB，可能会影响结论的

适用性；（5）本研究纳入的所有 RCT都是在中国进

行的，且主要位于河南、河北、山东等北方地区，这

可能限制了研究结果的可推广性。

未来建议开展更多高质量的RCTs以提高证据

强度，尤其是注重随机化、分配隐藏和盲法的实施。

其次，通过CONSORT声明进行完整、全面的汇报，

注意对病因、病史、干预措施以及随访的报告，明确

ONFH 患者的预后。最后，尽管在分析中显示

XLGB治疗不会提高ADR的发生率，但仍需要进一

步的研究来证实XLGB对ONFH的安全性，密切关

注XLGB不良反应的报告。

基于现有证据，XLGB联合常规西医治疗股骨

头坏死具有更好的疗效和一定的安全性。由于纳

入文献质量一般，存在发表偏倚风险等原因，尚需

开展多中心、大样本、高质量、更加严格的循证医学

进一步评价，为临床治疗股骨头坏死提供合理且高

效的治疗方案。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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3［9，19-20］

3［9，19-20］

3［9，19-20］

3［9，19-20］

2［26-27］

4［9，18，26-27］
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MD=0.06，95%CI（0.05，0.08）
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低级

低级

极低级

低级

低级

低级

低级

低级

重要性

关键结局

关键结局

关键结局

重要结局

重要结局

重要结局

重要结局

重要结局

1-随机序列、分配隐藏及盲法实施存在偏倚风险；2-干预措施、疗程、样本量等存在差异产生异质性；3-指标纳入样本量较少；4-漏斗图显

示存在一定发表偏倚

1-there is a risk of bias in random sequence，allocation concealment，and blinded implementation；2-there are differences in intervention

measures，treatment courses，and sample size，resulting in heterogeneity；3- index included a small number of samples；4-funnel plot shows there

is some publication bias
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