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基于整合证据链和 GRADE 系统的 5 种常用中成药治疗膝骨关节炎证据
评价 

孙奥林，魏光成，李小龙，顾金光，麻启明，秦伟凯* 

中国中医科学院望京医院，北京  100102 

摘  要：目的  对临床常用治疗膝骨关节炎（knee Osteoarthritis，KOA）的 5 种中成药使用中药有效性评价整合证据链法

（integrated evidence chain-based efficacy evaluation of traditional Chinese medicine，Eff-iEC）和推荐分级的评估、制订和评价

系统（grading of recommendations assessment,development and evaluation，GRADE）进行证据评价。方法  并行采用国际通用

的 GRADE 系统与符合中医药特点的 Eff-iEC，对指南/共识高频推荐的 5 种中成药开展双体系证据评价。同时运用 Meta 分

析评价其临床有效性及安全性，并以临床有效率等核心指标进行证据判别。结果  GRADE 评价显示，受限于随机对照试验

（randomized controlled trial，RCT）在盲法及发表偏倚等瑕疵，5 种中成药中金天格胶囊、痹祺胶囊被评价为 C 级（低级证

据），其余均为 B 级（中级证据）。Eff-iEC 法则实现了不同的证据分层：金天格胶囊（AA＋B＋）、壮骨关节胶囊（BAA）及

痹祺胶囊（AA＋B＋）评价为“高级证据”；尪痹片/胶囊（BA＋B＋）、仙灵骨葆胶囊（BA＋B＋）评价为“中级证据”。Meta

分析显示，中成药联合西医常规治疗可显著提升 KOA 临床总有效率（RR：1.15～1.26，均 P＜0.05）。尪痹片/胶囊（RR＝

0.41）、仙灵骨葆（RR＝0.57）等能显著降低不良反应风险，体现了明确的“增效减毒”价值。结论  Eff-iEC 体系与 GRADE

在证据评价方面各有优势，Eff-iEC 评价体系较 GRADE 系统能更全面地评价中医药的有效性证据，避免了因试验设计瑕疵

导致的价值低估，但未来仍需开展高质量 RCT 进一步夯实证据的确定性。 
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Evidence evaluation of five commonly-used Chinese patent medicines in 

treatment of knee osteoarthritis based on Eff-iEC and GRADE 

SUN Aolin, WEI Guangcheng, LI Xiaolong, GU Jinguang, MA Qiming, QIN Weikai 

Wangjing Hospital, China Academy of Chinese Medical Sciences, Beijing 100102, China 

Abstract: Objective  An evidence assessment was conducted on five commonly used traditional Chinese patent medicines for the 

treatment of knee osteoarthritis (KOA), using the integrated evidence chain-based efficacy evaluation of traditional Chinese medicine 

(Eff-iEC) method and the grading of recommendations assessment,development and evaluation (GRADE) system. Methods  The 

internationally recognized GRADE system and Eff-iEC method, which aligns with the characteristics of TCM, were applied in parallel 

to evaluate the evidence for five high-frequency recommended CPMs from clinical guidelines and expert consensuses. Simultaneously, 

a Meta-analysis was performed to evaluate their clinical efficacy and safety, using the clinical effective rate as a core indicator for 

evidence determination. Results  GRADE assessment showed that, due to limitations in randomized controlled trials (RCTs) such as 

blinding and publication bias, among the five Chinese patent medicines, Jintiange Capsules and Biqi Capsules were rated as Grade C 

(low-quality evidence), while the rest were rated as Grade B (moderate-quality evidence). In contrast, the Eff-iEC method provided 

different evidence stratification: Jintiange Capsules (AA+B+), Zhuangguguanjie Capsules (BAA), and Biqi Capsules (AA+B+) were 

identified as high-level evidence. Wangbi Tablets/Capsules (BA+B+), Xianling Gubao Capsules (BA+B+) were identified as 

moderatelevel evidence. The Meta-analysis showed that CPMs combined with conventional Western medical therapy significantly 
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improved the overall clinical effective rate (RR range 1.15—1.26, all P < 0.05). Notably, Wangbi Tablets/Capsules (RR = 0.41), 

Xianling Gubao Capsules (RR = 0.57), significantly reduced the risk of adverse reactions, demonstrating efficacy enhancement and 

toxicity reduction effects. Conclusion  The Eff-iEC system and GRADE each have their own advantages in evidence evaluation. The 

Eff-iEC evaluation system can more comprehensively assess the efficacy evidence of traditional Chinese medicine compared to the 

GRADE system, avoiding underestimation of value due to flaws in trial design. However, high-quality RCTs are still needed in the 

future to further strengthen the certainty of the evidence. 

Key words: Chinese patent medicines; knee osteoarthritis; GRADE; Eff-iEC; Jintiange Capsule; Biqi Capsule; Xianling Gubao 

Capsule; Wangbi Tablets/Capsule; Zhuanggu Guanjie Capsule 

 

膝骨关节炎（knee osteoarthritis，KOA）是一种

以关节软骨退变、软骨下骨质增生及滑膜炎症为特

征的慢性退行性骨关节疾病[1]。截至 2019 年，全球

KOA 的患病率约 437.595/万，这意味着每 10 万人

中约有 4 380 人患有 KOA[2]。随着全球人口老龄化

的加剧，KOA 的患病率逐年升高，其引起的关节疼

痛、僵硬及功能障碍严重影响患者的生存质量，给

社会和家庭带来了沉重的经济负担[1]。 

在 KOA 的长期管理中，中医药凭借其多成分、

多靶点整体调节的特色，在缓解疼痛、改善关节活

动度及延缓软骨退变方面展现出确切疗效[3]。其中，

中成药因其药效物质基础相对稳定、质量可控且辨

证应用便捷，已成为临床防治 KOA 的重要手段[4]。

然而，中成药的临床价值在现代循证医学评价体系

中常面临困境。目前国际公认的推荐分级的评估、

制订和评价（grading of recommendations assessment, 

development and evaluation，GRADE）系统高度倚

重随机对照试验（randomized controlled trial，RCT）

的方法学质量。但受限于中医药复杂的干预模式及

部分临床研究在盲法实施、随机方案描述等环节的

瑕疵。这种现象未能充分反映中医药“人用经验”

与“整体调节”的科学内涵。 

在“三结合”理论[5]的背景下，肖小河团队首

次提出并创建了中药有效性评价整合证据链法

（integrated evidence chain-based efficacy evaluation 

of traditional Chinese medicine，Eff-iEC）。该方法通

过整合“临床经验（初证）-实验研究（佐证）-临床

试验（确证）”三维度证据，为中成药的证据评价提

供了新的思路[6-7]。并已在骨质疏松症[8]、溃疡性结

肠炎[9]等多个优势领域开展了示范性应用研究。

KOA 归属“骨痹”“膝痹”范畴，其核心病机为肝

肾亏虚、筋骨失养，多兼夹风寒湿邪或瘀血阻滞，

本研究所评价的 5 种中成药在功效主治中虽并未明

确其对 KOA 具有明确的适应证，但其功效均围绕

补肾壮骨、祛风除湿、活血通络，与 KOA 的核心

病机相符。因此本研究通过应用GRADE系统与Eff-

iEC 法，对 5 种常用治疗 KOA 的中成药开展证据

评价。 

1  资料与方法 

1.1  指南/共识筛选策略 

1.1.1  文献检索  系统检索中国知网（CNKI）、万

方数据（Wanfang Data）、维普网（VIP）数据库同

时，手工检索中华医学会、中国中医药学会官方网

站以及 PubMed 等数据库。采用“主题词＋自由词”

组合策略，中文检索词包括“膝骨关节炎”“膝关

节骨性关节炎”“膝痹”“指南”“专家共识”等。检

索时限均为各数据库建库至 2025 年 12 月 31 日。 

1.1.2  纳入和排除标准   

（1）纳入标准：目标疾病为 KOA；文献类型为

指南或专家共识；指南内推荐的中成药须具备有效

的“国药准字 Z”批准文号。 

（2）排除标准：内容重复发表、已被新版更新

的旧版文献或已被废止的指南；指南的解读、评论、

翻译、应用说明、勘误及通讯等非原始共识类文献；

仅针对单一中成药品种制定的指南、地方性指南或

未涉及具体中成药干预措施的文献。无法获取全文

或原始数据存在逻辑矛盾、无法追溯数据来源的文

献。未涉及中成药治疗 KOA 的指南/共识。 

1.2  常用中成药筛选策略  

依据纳入指南/共识对中成药的推荐频次进行

统计。有专门中成药板块的指南/共识，仅统计中成

药部分。要求筛选的中成药具备有效“国药准字 Z”

批准文号，且已收录于《中国药典》2025 年版或《国

家医保目录》。相关指南/共识推荐 4 次以上的中成

药视为治疗 KOA 的常用中成药。 

1.3  证据文献筛选策略  

1.3.1  文献检索   

（1）现代文献：系统检索 CNKI、Wangfang Data、

VIP 及中国生物医学文献数据库（SinoMed）中文数

据库，以及 PubMed、Cochrane Library、Embase 和
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Web of Science 英文数据库，采用“主题词＋自由

词”组合检索策略：以“膝骨关节炎”为核心检索

词，与“常用中成药名称”进行布尔逻辑匹配，检

索时限为建库至 2025 年 12 月 31 日。 

（2）古代医籍：以常用中成药名称为检索词，

检索中华医典（第 5 版）。 

1.3.2  临床经验证据   

（1）纳入标准：文献须准确记录药物的历史渊

源、组方理论基础及具体使用方法，明确主治病症

范畴；药物组成必须与现行中成药成分严格对应；

其主治功能须紧扣 KOA 的中医核心病理机制。 

（2）排除标准：古代文献中仅见方名而无完整

方药组成，或未收录于《新编中国中医古籍总目》

且无法确认成书年代的文献；无法追溯原始数据来

源或全文不可获取的现代文献；药物组成与目标研

究对象不一致或无法判断一致性的研究。 

1.3.3  实验研究证据 

（1）纳入标准：必须以单一中成药制剂作为核

心干预手段；旨在解释药物作用机制、说明药效或

鉴定药效物质基础的文献；采用公认的实验生物

学、计算生物学或组学技术手段。 

（2）排除标准：实验模型未经权威验证，或造

模方法无法有效体现 KOA 的病理特征，或研究设

计与实验操作不符合基本科研规范；疗效评价指

标、生物学靶标或信号通路与药物的临床功能主治

缺乏直接关联；综述、纯理论研究，或未明确说明

实验模型，或数据重复发表的文献。 

1.3.4  临床试验证据   

（1）纳入标准：本部分旨在系统评价目标中成

药在临床实践中的确证性疗效与安全性，具体筛选

标准遵循 PICOS 原则制定。研究对象（P）：明确诊

断为 KOA 的患者。要求中西医诊断标准、辨证分

型及疗效评价标准均符合现行公认的行业标准。干

预措施（I）：试验组采用单一目标中成药治疗，或

在中成药基础上联合常规西医治疗。对照措施（C）：

对照组采用常规西医治疗（如基础药物、非甾体抗

炎药等）或安慰剂。结局指标（O）：主要结局指标

为临床总有效率。次要指标包括中医证候积分、视

觉模拟评分（visual analogue scale，VAS）以及不良

反应发生率等。研究类型（S）：限定为 RCT。 

（2）排除标准：重复发表、受试人群特征描述

模糊或原始数据存在明显逻辑及常识性错误的文

献；未设置有效对照组或结局指标与 KOA 治疗不

相关的文献；非随机分组的研究（如按就诊顺序分

组的伪 RCT） 

1.4  证据质量评价策略 

1.4.1  GRADE 系统评价  使用 GRADE pro GDT

在线工具。预设 RCT 为高质量证据，根据降级因素

进行评估。等级划分为高（A）、中（B）、低（C）、

极低（D）。 

1.4.2  Eff-iEC 法评价  从 3 个环节评分（A～D

级）。临床经验：A（经典方药/单味中药传统功效研

发）、B（经验方）、C（协定方）、D（自拟方）。实

验研究：A（多模型多团队）、B（多模型单团队）、

C（单模型多团队）、D（单模型单团队）。若涉及多

组学或病证结合模型则标记为“＋”。临床试验：A

［高质量 RCT/实用性临床试验（pragmatic clinical 

trial，PCT）］、B（存在偏倚风险的 RCT/PCT）、C（队

列研究）、D（病例对照/系列）。 

1.4.3  综合分级标准   

（1）高级证据：3 个环节均评为 A 级（如 AAA）；

或 2 个环节评级为 A 级，其余 1 个环节评为 B 级

（如 AAB）；或 3 个环节中仅临床试验证据评为 A

级（如 BCA）。 

（2）中级证据：3 个环节均为 B 级（如 BBB）；

或临床经验和实验研究中有 1 个评为 A 级，而其他 2

个环节评为 B 级（如 ABB）；或者临床试验证据评为

C 级或 D 级，而其他 2 个环节评为 A 级（如 AAC）。 

（3）低级证据：除高级、中级证据外的其他证

据评价组合情况（如 ABC）。 

1.5  统计学方法 

应用 RevMan 5.4 软件进行 Meta 分析。采用

Cochrane“偏倚风险评估”工具 RoB 2.0 对纳入的

RCT 进行方法学质量评价。针对二分类变量（如有

效率）计算相对危险度（relative risk，RR），连续性

变量则采用均数差（mean difference，MD）或标准

均数差（standardized mean difference，SMD）进行

效应量统计，所有结果均以 95% 置信区间

（confidence interva，CI）呈现。通过异质性检验评

估各研究结果间的一致性，若存在异质性，优先选

用随机效应模型合并效应量以充分考虑研究间的

潜在差异；同时，运用敏感性分析验证结果稳定性。

对于纳入研究数量超过 10 篇的结局指标，通过绘

制漏斗图识别潜在的发表偏倚风险。为确保持续质

量评价（GRADE）系统与本研究评价体系在逻辑上

的可比性与一致性，统一以“临床总有效率”作为
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核心结局指标，并将 GRADE 评价结果作为临床试

验维度在 Eff-iEC 体系中的判定依据。 

2  结果 

2.1  纳入指南/共识  

按照 KOA 指南/共识筛选流程（图 1），初步检

索获取文献 540 篇，经逐层筛选后最终纳入 5 篇指

南、4 篇共识，具体见表 1。 

2.2  常用中成药 

纳入的指南/共识共推荐中成药 29 种，推荐频

次 3 次及以上的中成药共 5 种（表 2）。 

 

图 1  指南/共识筛选流程 

Fig. 1  Flowchart for screening guidelines/consensuses 

表 1  指南/专家共识明细 

Table 1  Guidelines/expert consensuses 

分类 名称 年份 

指南 早期膝骨关节炎诊断与非手术治疗指南

（2024 版） 

2024 

 膝骨关节炎中西医结合诊疗指南（2023年版） 2023 

 膝骨关节炎中医诊疗指南（2020 年版） 2020 

 中成药治疗膝骨关节炎临床应用指南（2020年） 2020 

 中医康复临床实践指南·膝骨关节炎 2020 

专家 膝痹病（膝骨关节炎）多民族医诊疗专家共识 2024 

共识 中国膝骨关节炎临床药物治疗专家共识 2023 

 膝骨关节炎中西医结合诊疗专家共识 2023 

 中西医结合治疗膝骨关节炎（膝痹）专家共识 2023 

表 2  常用中成药 

Table 2  Commonly used Chinese patent medicines 

药物名称 指南推荐次数 共识推荐次数 

金天格胶囊 5 2 

尪痹片/胶囊 3 3 

仙灵骨葆胶囊 4 1 

壮骨关节胶囊 4 1 

痹祺胶囊 3 1 

2.3  方法学质量评价   

初步检索相关中成药文献，获取文献 187 篇，

经逐层筛选后最终纳入 RCTs 83 篇。根据偏倚风险

评估工具 2.0，结果显示 4 篇文献被评估为高风险，

79 篇为可能存在风险，详见图 2。随机化过程偏倚

风险评估中，7 篇文献未采用随机分组，偏倚风险

评估为高风险；30 篇未提及具体随机方法，可能存

在风险；46 篇为低风险。干预措施中有 4 篇文献明

确提及盲法，评为低风险，79 篇可能存在风险。结

局数据中有 5 篇文献数据部分缺失，可能存在风险，

78 篇为低风险。结局测量偏倚中 40 篇为低风险，

43 篇可能存在风险。结果选择性报告偏倚中 58 篇

为低风险，25 篇可能存在风险。 

2.4  常用中成药有效性评价 

2.4.1  金天格胶囊  根据 GRADE 标准，共检索到

金天格胶囊相关文献 17 篇[10-26]。结果表明，金天格

胶囊单用或联合常规治疗优于常规治疗，与西医常

规疗法相比，临床总有效率明显提高（RR＝1.26，

95% CI：1.19～1.33，P＜0.05），见图 3。纳入文献

的不良反应发生率差异有统计学意义（RR＝0.48，

95% CI＝0.30～0.76，P＜0.05），见图 4。对漏斗图  
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中华中医药学会 (n = 24) 

PubMed (n = 63) 
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图 2  83 篇 RCTs 偏倚风险评估结果 

Fig. 2  Results of risk of bias assessment for 83 RCTs 

 

图 3  金天格胶囊临床总有效率森林图 

Fig. 3  Forest plot of total clinical effective rate of Jintiange Capsules 

 

图 4  金天格胶囊不良反应发生率森林图 

Fig. 4  Forest plot of incidence of adverse reactions of Jintiange Capsules 

进行 Egger 检验，P＝0.932＞0.05，表明无明显的发

表偏倚（图 5）。依据降级因素对 17 项 RCTs 进行

评估后降为 C 级，属于低级证据。 

根据 Eff-iEC 体系，临床经验方面，金天格胶

囊的原料药物为人工虎骨粉，属于单味中药传统功

效研发，适应证与功能主治一致[10]，证据评为 A。 

整体偏倚 

结果选择性报告偏倚 

结局测量偏倚 

结局数据缺失偏倚 
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图 5  金天格胶囊临床总有效率漏斗图 

Fig. 5  Funnel chart of total clinical effective rate of 

Jintiange Capsules 

实验研究方面，多团队多模型的体内外实验从不同

角度揭示了金天格胶囊治疗 KOA 的机制，通过改

善胶原蛋白、镇痛肽、骨形态蛋白、各种骨生长因

子及多糖类等促进关节软骨表面的修复[11-13]；转录

组学方面[14]，金天格胶囊通过干预滑膜间充质干细

胞（synovial mesenchymal stem cells，SMSCs）相关

的 miRNA 表达谱可能是缓解 KOA 的机制，证据评

为 A＋。临床试验方面，17 篇 RCTs[15-31]报告了金

天格胶囊治疗 KOA 的疗效，其中 1 篇[25]考虑了

中医证候因素。研究发现金天格胶囊在改善患者

膝关节疼痛、僵硬以及日常活动症状方面具有优

势，且疗效优于常规治疗，证据评为 B＋。综合

评价为 AA＋B＋，属于高级证据。 

2.4.2  尪痹片/胶囊  根据 GRADE 标准，共检索到

尪痹片/胶囊相关文献 18 篇[32-49]。结果表明，与西医

常规疗法相比，尪痹片/胶囊单用或联合常规治疗临

床总有效率明显提高（RR＝1.24，95% CI：1.18～

1.30，P＜0.05）。表明尪痹片/胶囊治疗膝骨关节炎的

临床有效率优于常规西药或安慰剂组，可以改善患者

的疼痛等症状，见图 6。纳入文献的不良反应发生率

差异有统计学意义（RR＝0.41，95% CI：0.20～0.84，

P＜0.05），见图 7。对漏斗图进行 Egger 检验，P＝

0.908＞0.05，无明显的发表偏倚（图 8）。依据降级因

素对 RCT 进行评估后，被降为 B 级，属于中级证据。 

 

图 6  尪痹片/胶囊临床总有效率森林图 

Fig. 6  Forest plot of total clinical effective rate of Wangbi Tablets/Capsules 

根据 Eff-iEC 体系，尪痹片/胶囊是源于国医大

师焦树德教授基于中医“尪痹”理论所创制的经验

方[32]，临床经验方面评价为“B”。实验研究方面，

多团队多模型的实验、多组学及网络药理学从不同

角度揭示了尪痹片/胶囊治疗 KOA 的机制[33-37]。网

络药理学发现其通过干预肿瘤坏死因子（ tumor 

necrosis factor ， TNF）、磷脂酰肌醇 -3-羟激酶

（phosphatidylinositol-3-hydroxykinase，PI3K）/蛋白激

酶 B（protein kinase B，Akt）信号通路来治疗

KOA[38]，证据评为 A＋。临床试验方面，18 篇

RCTs[39-56]报告了尪痹片/胶囊对 KOA 的疗效，其中

6 篇[44,48,50,53-54,56]考虑了中医证候因素研究，证据评

为 B＋。综合评价为 BA＋B＋，属于中级证据。 

2.4.3  仙灵骨葆胶囊  根据 GRADE 标准，共检索

到仙灵骨葆胶囊相关文献 20 篇[57-76]，表明仙灵骨

葆胶囊单用或联合常规疗法可明显提高临床疗效

（RR＝1.21，95% CI：1.16～1.25，P＜0.05），见图

9。纳入文献的不良反应发生率差异有统计学意义 

0 

0.1 

0.2 

0.3 

0.4 

0.5 
0.5       0.7        1        1.5      2 

S
E

 (
lo

g
[R

R
])
 

RR 



 中草药 2026 年 7 月 第 57 卷 第 14 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2026 July Vol. 57 No. 14 ·5619· 

    

 

图 7  尪痹片/胶囊不良反应发生率森林图 

Fig. 7  Forest plot of incidence of adverse reactions of Wangbi Tablets/Capsules  

 

图 8  尪痹片/胶囊临床总有效率漏斗图 

Fig. 8  Funnel chart of total clinical effective rate of 

Wangbi Tablets/Capsules 

（RR＝0.57，95% CI：0.41～0.81，P＜0.05），见图

10。对漏斗图进行 Egger 检验，P＝0.889＞0.05，无

明显的发表偏倚（图 11）。依据降级因素对 20 项

RCTs 进行评估后降为 B 级，属于中级证据。 

根据 Eff-iEC 体系，临床经验方面，仙灵骨葆

胶囊来源于名老中医经验方，是著名伤科专家时光

达教授的经验方研制而成的纯中药制剂，广泛用于

治疗 KOA[57]，证据评为 B。实验研究方面，多团队

多模型的体内外实验从不同角度揭示了仙灵骨葆

胶囊通过减少促炎介质、调控核因子-κB（nuclear 

factor-κB，NF-κB）、p38 丝裂原活化蛋白激酶

（mitogen activated protein kinases，MAPK）等信号

通路的表达来改善 KOA[58-62]，网络药理学方面显

示，仙灵骨葆胶囊对白细胞介素-6（interleukin-6，

IL-6）、IL-1β、TNF-α、前列腺素内过氧化物合酶 2

（prostaglandin-endoperoxide synthase 2，PTGS2）、基

质金属蛋白酶-9（matrix metalloproteinase-9，MMP-

9）、NF-κB 水平以及对神经活性配体-受体相互作

用、环磷酸腺苷（cyclic adenosine monophosphate，

cAMP）信号通路和钙信号通路具有调节作用[63-64]，

证据评为 A＋。临床试验方面，20 篇 RCTs[65-84]报

告了仙灵骨葆胶囊/片治疗 KOA 的疗效，其中 3

篇[80,83-84]考虑了中医证候因素，证据评为 B＋。综

合评价为 BA＋B＋，属于中级证据。 

2.4.4  壮骨关节胶囊  根据 GRADE 标准，共检索

到壮骨关节胶囊相关文献 9 篇[85-93]，结果显示壮骨

关节胶囊单用或联合常规疗法可有效提高临床疗

效（RR＝1.17，95% CI：1.10～1.25，P＜0.01），见

图 12。纳入文献的不良反应发生率差异无统计学意

义（RR＝1.03，95% CI：0.72～1.49，P＞0.05），见

图 13。依据降级因素对 9 篇 RCTs 进行评估后降为

B 级，属于中级证据。 

根据 Eff-iEC 体系，临床经验方面，壮骨关节

胶囊系由赵新先教授团队于 20 世纪 80 年代初研

制的壮骨关节丸改制为胶囊剂而成，是临床运用

广泛的经验方[85]，证据评为 B。实验研究方面，

多团队多模型的体内外实验从揭示了壮骨关节胶

囊治疗 KOA，机制涉及诱导聚集蛋白聚糖酶-5

（aggrecanase-5，ADAMTS5）、MMP-3 和 MMP-13

基因的下调以及胶原蛋白 II 的上调，通过调节

NF-κB 水平抑制 IL-1β、IL-6 和 TNF-α 等炎症因

子的产生[86-88]，证据评为 A。临床试验方面，9 篇

RCTs[89-97]报告了壮骨关节胶囊治疗 KOA 的疗

效，其中 1 篇[92]为多中心、随机、双盲、双模拟、

平行对照试验，证据评为 A。综合评价为 BAA，

属于高级证据。 
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图 9  仙灵骨葆胶囊临床总有效率森林图 

Fig. 9  Forest plot of total clinical effective rate for Xianling Gubao Capsules  

 

图 10  仙灵骨葆胶囊不良反应发生森林图 

Fig. 10  Forest plot of incidence of adverse reactions of Xianling Gubao Capsules  

 

图 11  仙灵骨葆胶囊临床总有效率漏斗图 

Fig. 11  Funnel chart of total clinical effective rate of 

Xianling Gubao Capsules 

2.4.5  痹祺胶囊  根据 GRADE 标准，共检索到痹

祺胶囊相关文献 19 篇[98-116]。结果显示，与西医常

规疗法相比，痹祺胶囊单用或联合常规疗法临床总

有效率明显提高（RR＝1.22，95% CI：1.18～1.27，

P＜0.05），见图 14。纳入文献的不良反应发生率差

异无统计学意义（RR＝0.67，95% CI：0.29～1.53，

P＞0.05），见图 15。对漏斗图进行 Egger 检验，P＝

0.043＜0.05，存在统计学意义的发表偏倚（图 16）。

依据降级因素对 RCT 进行评估后，被降为 C 级，

属于低级证据。 

根据 Eff-iEC 体系，痹祺胶囊来源于汉代名医

华佗传世验方“一粒仙丹”，后经天津达仁堂京万红

药业有限公司根据安徽省名老中医吴香山先生祖

传秘方保寿丸，应用现代科学技术研制而成的国家 
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图 12  壮骨关节胶囊临床总有效森林图 

Fig. 12  Forest plot of total clinical effective rate of Zhuanggu Guanjie Capsules 

 

图 13  壮骨关节胶囊不良反应发生率森林图 

Fig. 13  Forest plot of incidence of adverse reactions of Zhuanggu Guanjie Capsules 

 

图 14  痹祺胶囊临床总有效率森林图 

Fig. 14  Forest plot of total clinical effective rate of Biqi Capsules  

级三类新药[98]，证据评为 A。实验研究方面，多团

队多模型的实验以及网络药理学从不同角度揭示

了痹祺胶囊治疗 KOA 的机制[99-100]。网络药理学发

现其治疗 KOA 的机制可能与通过调节 PI3K/Akt

信号通路抑制炎症反应和氧化应激有关[101]，证据

评为 A＋。临床试验方面，19 篇 RCTs[102-120]报告了

痹祺胶囊对 KOA 的疗效，1 篇为多中心、随机、对

照试验[106]；2 篇考虑了中医证候因素[108,112]，但存 
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图 15  痹祺胶囊不良反应发生率森林图 

Fig. 15  Forest plot of incidence of adverse reactions of Biqi Capsules 

 

图 16  痹祺胶囊临床总有效率漏斗图 

Fig. 16  Funnel chart of total clinical effective rate of Biqi 

Capsules  

在偏倚风险、不一致性和精确性风险，证据评为 B＋。

综合评价为 AA＋B＋，属于高级证据。 

3  讨论 

本研究对临床指南和专家共识高频推荐的代

表性中成药——金天格胶囊、痹祺胶囊、壮骨关节

胶囊、尪痹片/胶囊、仙灵骨葆胶囊，采用 GRADE

与 Eff-iEC 双体系的评价策略，更全面地揭示这 5

种常用中成药治疗 KOA 的真实证据水平与临床价

值。此外，通过系统评价和 Meta 分析给双体系评价

提供客观、量化的数据支撑。 

3.1  GRADE 与 Eff-iEC 评价体系差异 

本研究发现 GRADE 与 Eff-iEC 两大体系评价

结果差异显著。金天格胶囊、痹祺胶囊等在 GRADE

中仅为 C 级（低级证据），但在 Eff-iEC 中却获得了

AA＋B＋（高级证据）的评价。其原因可能在于，

GRADE 系统构建源于现代医学的单一靶点、线性

因果的药物研发模式，高度依赖于双盲、随机对照

临床试验，其核心逻辑是通过严格的方法学来最大

限度地排除偏倚，确保因果关系推断的准确性。而

中医药具有整体调节的干预特性，其临床研究在实

施严格的盲法等方面存在着困难，导致其在

GRADE 评价体系中常因“偏倚风险”等问题而被

降级。即使在临床实践中被广泛证实有效的药物也

存在因不完全符合评价方法而被评为“低质量证

据”的风险。Eff-iEC 评价体系将“临床经验、实验

研究、临床试验”视为一个完整的证据链条，不仅

评估临床研究的方法学质量，更注重干预措施的中

医理论合理性、作用机制链条的完整性以及临床价

值的多维体现，更适合中医药特点。Eff-iEC 法将评

价的重心从单纯的“研究设计是否严谨”，扩展到了

“干预措施本身是否合理、证据链条是否完整”，补

充了 GRADE 所忽视的内容。Eff-iEC 之所以能将金

天格胶囊、痹祺胶囊和壮骨关节胶囊评为“高级证

据”，关键在于其通过评价药物的组方是否与中医

理论的契合，整合了更广泛的证据来源，而这并不

在 GRADE 的考虑范围之中。因此，Eff-iEC 评价体

系有效弥补了 GRADE 对中医药复杂干预措施评价

不敏感的缺陷。其承认方法学的重要性，但并不将

其作为唯一的决定性因素。通过完整证据链条，识

别出 GRADE 较难评价的优质中成药。将 GRADE

与 Eff-iEC 并行使用，能够更全面地对中成药进行

证据质量评价。 

高级别 Eff-iEC 与低级别的 GRADE 评价结果

同时存在，能够反映出该药物具有临床价值、理论

以及机制支撑扎实，但其最高质量的临床证据在方

法学上尚有待完善。这既肯定了药物的价值，也对
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未来研究指明了研究方向。GRADE 的低级别，提

示现有 RCT 的内部效度存在疑问，结论有一定的

不确定性。但不应因单一的 C 级评分而彻底否定其

价值。金天格胶囊、痹祺胶囊等在 Eff-iEC 评价体

系的高等级结果表明其有效性和作用机制得到了

从基础到临床的较完整验证，临床中可以将其作为

优先推荐的中成药选择，尤其是患者存在符合中成

药适用的中医证候。而低评级并非否定临床疗效，

而是反映出临床实践与基础研究之间的不平衡。在

临床决策时，根据患者明显的辨证特点和临床经

验，依然可以应用，但应更密切地监测疗效和不良

反应。未来应当增加相关机制研究。此外，GRADE

的低级别提示现有 RCT 的内部效度存在疑问，结论

有一定的不确定性。不应因单一的 C 级评分而彻底

否定其价值。医生在使用时应将循证证据与“辨证论

治”的个体化诊疗经验紧密结合。对于符合其“补肾、

强筋骨、活血止痛”功效的患者，在充分沟通药物证

据的不确定性后，仍可作为治疗选择之一。 

进一步对比 2 种评价体系的结论可见，二者既

有趋同，也存在系统性差异。对于壮骨关节胶囊，

GRADE（B 级）与 Eff-iEC（高级证据）均给予充

分肯定，结论方向一致，均认可其为“证据较充分”

的优选药物。然而，对于金天格胶囊与痹祺胶囊，

2 种体系结果存在差异：GRADE 因原始 RCT 在盲

法、分配隐藏等环节报告不充分而降级为 C 级（低

级证据），根据传统循证原则，此类药物可能被归为

“证据不充分，不推荐常规使用”；而 Eff-iEC 将其

评价为 AA＋B＋（高级证据），明确提出其属于“证

据链条完整，优先推荐”。这种差异体现了评估维度

权重的差异。 

3.2  中医药“增效减毒”的证据支撑 

Meta 分析结果在一定程度上反映了“增效减

毒”这一中医药的核心优势。5 种中成药单用或联

合常规西医治疗 KOA 的临床总有效率均显著高于

对照组，疗效的提升能够在 KOA 这种慢性退行性

疾病的管理中发挥重要作用。中成药的使用并非要

完全替代非甾体抗炎药以及关节腔注射等治疗手

段，而是通过中西医结合治疗 KOA，覆盖更广泛的

病理环节，从而获得更稳定、更全面的疗效。中成

药的使用除“增效”外，另一重要特点即“减毒”，

主要体现在对于不良反应的控制。联用中成药不良

反应发生率往往低于或相当于单纯化学药组，这改

变了治疗风险与获益的平衡，对于需要长期用药的

KOA 患者而言具有重要价值。这种“增效减毒”的

现象可能源于中成药多成分、多靶点的整合调节作

用。金天格胶囊在中医理论上强调“补益肝肾、强

督壮骨”，与 KOA 肝肾亏虚的核心病机高度契合；

其核心成分淫羊藿的药效研究表明其在抑制类风

湿性关节炎类滑膜细胞的增殖和糖解作用等方面

发挥重要作用[121]。并且淫羊藿、杜仲以及部分活血

化瘀药已被证实具有维持软骨下骨稳态、抗氧化应

激等作用[122]，在一定程度上减少了不良反应的发

生。对于临床决策，选择一个能将不良反应风险降

低的联合治疗方案，在长期慢病管理中其重要性甚

至超过了疗效的轻微获益。 

3.3  局限性与未来展望 

尽管本研究通过并行应用 GRADE 系统与 Eff-

iEC 法，为中成药的评价提供了更具中医药特色的

视角，但通过对评价过程的梳理，仍发现以下局限

性及值得深思的改进方向。Eff-iEC 作为一种新兴的

评价体系，其结论存在一定的误导性风险，需谨慎

解读。其一，对“经典方药/传统功效研发（A 级）”

与“经验方（B 级）”的判定，主要依赖文献考证与

专家共识，缺乏量化指标，可能导致具有深厚历史

渊源的药物在证据层级上获得天然优势，而现代研

发的优质效验方被系统性地置于较低起点。其二，

在实验研究中，“多模型多团队”的高评级标准可能

促使研究者追求模型数量与团队规模的表面扩张，

而忽视单个实验设计的创新性与机制阐释的深度。

存在对不同证据类型赋权的潜在偏倚风险。其三，

当前 Eff-iEC 体系对“临床经验”“实验研究”与“临

床试验”3 个维度采用平行结构，最终通过等级组

合进行评价，并未引入基于证据强度的加权量化。

这可能导致某一维度的突出表现掩盖了另一维度

的薄弱，例如深厚的中医药理论和丰富的机制研究

（AA＋）可能会在一定程度上掩盖 RCT 证据力度不

足（B＋）的短板，使评价者忽视临床确证证据的脆

弱性。并且 Eff-iEC 体系中对“中医理论依据”“机

制链完整性”等的评价，相较于 GRADE 仍包含了

一定程度的主观性。Meta 分析中纳入的研究，其对

照组所用的“西医常规治疗”不尽相同，可能包括

不同种类的 NSAIDs、氨基葡萄糖、透明质酸钠等，

这构成了显著的临床异质性。此外，不同研究纳入

的 KOA 患者在中医证型上也可能存在差异，但绝

大多数研究未对此进行区分和报告。尽管在统计上

采用了随机效应模型来处理异质性，但这无法完全
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消除其对合并效应量估计值准确性的潜在影响。未

来应倡导开展符合国际规范的临床研究，特别是在

干预措施的标准化和盲法设计上加强考量，以实现

证据等级实质性的提升。同时，由于 KOA 的实验

模型应用已较为成熟，中成药较易达到“多模型多

团队（A 级）”的标准。这导致部分药物在实验环节

评分趋同，难以体现药效强度的差异。建议未来引

入文献计量学或证据强度量化分值，以增强评价结

果的敏感度和客观性。强化“病证结合”的特异性

证据构建。目前的评价中，虽然部分 RCT 考虑了

中医证候，但针对特定证型（如阳虚型 KOA 对比

肝郁型 KOA）的特异性证据链尚未完全建立。推

动“病-证-靶”三位一体的评价模式将是提升中医

药循证评价精准度的关键路径。 

4  结论 

基于 GRADE 与 Eff-iEC 体系的综合评价，证

实了这批临床常用的中成药在联合西医常规治疗

KOA 时，不仅能够稳定地提升临床疗效，更在降低

不良反应风险方面展现出优势。然而，不同药物间

的证据质量和证据链完整度存在显著差异，提示临

床决策需在证据指导下，进行精细化的个体选择。

尽管 Eff-iEC 提升了综合评级，但 KOA 临床研究仍

需向高质量、规范化转型。未来应重点开展多中心、

大样本、严谨双盲的 RCT 或 PCT，并推动中医药

循证评价体系的国际认可与体系化重构。 
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