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　　 【摘要】　目的　评价黄芪相关中药口服制剂辅助治疗肺结核的增效减毒作用，为中药口服制剂治疗肺结核提供
科学依据。方法　计算机检索中国生物医学文献数据库、中国知网、维普网、万方数据知识服务平台、ＰｕｂＭｅｄ、
ＥＭＢａｓｅ、ＩＳＩ、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等数据库中已发表文献及中国临床试验注册中心、美国临床试验注册中心中未发表文
献，筛选有关黄芪相关中药口服制剂联合化疗治疗肺结核的随机对照试验，检索时间从建库至２０１６年９月。化疗组患
者给予抗结核化疗方案治疗，黄芪联合化疗组患者给予抗结核化疗方案联合黄芪相关中药口服制剂治疗。采用ＲｅｖＭａｎ
５３软件进行Ｍｅｔａ分析。结果　共纳入２０篇文献，包括４０９８例肺结核患者。Ｍｅｔａ分析结果显示，黄芪联合化疗组患
者痰菌转阴率 〔相对危险度 （ＲＲ） ＝１３５，９５％可信区间 （ＣＩ）（１２１，１５０）〕、病灶吸收改善率 〔ＲＲ＝１２１，９５％
ＣＩ（１１０，１３２）〕、结核空洞缩小率 〔ＲＲ＝１１９，９５％ＣＩ（１０８，１３１）〕及临床症状及体征改善率 〔ＲＲ＝１１２，
９５％ＣＩ（１０７，１１６）〕均高于化疗组 （Ｐ＜００５）；黄芪联合化疗组患者胃肠道反应发生率 〔ＲＲ＝０３２，９５％ＣＩ
（０２４，０４３）〕、肝功能损伤发生率 〔ＲＲ＝０３５，９５％ＣＩ（０２５，０４９）〕及皮疹发生率 〔ＲＲ＝０３１，９５％ＣＩ（０１１，
０８７）〕均低于化疗组 （Ｐ＜００５）。倒漏斗图提示，报道痰菌转阴率的文献可能存在发表偏倚，报道病灶吸收改善率
和结核空洞缩小率的文献存在发表偏倚的可能性小。结论　基于现有文献证据，黄芪相关中药口服制剂可提高肺结核
患者痰菌转阴率、病灶吸收改善率、结核空洞缩小率、临床症状及体征改善率，降低胃肠道反应、肝功能损伤及皮疹

发生率，其辅助治疗肺结核具有一定增效减毒作用。
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ｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓａｎｄｓｉｇｎｓ，ｒｅｄｕｃｅｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｒｅａｃｔｉｏｎｓ，ｌｉｖｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｄａｍａｇｅａｎｄｒａｓｈ，ｈａｓｃｅｒｔａｉｎ
ｓｙｎｅｒｇｙａｎｄａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎｉｎｔｈｅａｄｊｕｖａｎｔｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ．
　　 【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ｐｕｌｍｏｎａｒｙ；Ｈｕａｎｇｑｉ；Ｃｈｉｎｅｓｅｐａｔｅｎｔｄｒｕｇｓ；Ｓｙｎｅｒｇｉｓｍａｎｄａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ；Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ

　　据２０１６年世界卫生组织 （ＷＨＯ）统计数据显示，２０１５
年全球约１０４０万例新发结核病患者，约１４０万例患者死于结
核病［１］，尤其是耐多药肺结核。耐多药肺结核治疗周期长，

不良反应多，导致患者治疗依从性差。近年来，有关中药治疗

肺结核的体外抑菌实验、动物实验均有报道，但中药成分复

杂，疗效尚不确定，故国内外对中药治疗肺结核尚未完全认

可。ＷＡＮＧ等［２］研究结果显示，中药联合化疗可有效促进肺

结核患者痰菌转阴及病灶吸收，降低远期复发率，减轻肝功能

损伤。本课题组前期研究结果显示，黄芪注射液治疗肺结核具

有增效减毒作用，但黄芪相关中药口服制剂治疗肺结核的临床

疗效报道不一，且以往相关 Ｍｅｔａ分析中包含自拟方剂，药品
成分不详，与中成药相比，中草药治疗肺结核结局指标的可靠

性及安全性有待考量。本研究采用 Ｍｅｔａ分析方法评价黄芪相
关中药口服制剂辅助治疗肺结核的增效减毒作用，旨在为中药

口服制剂治疗肺结核提供科学依据。

１　资料与方法
１１　文献检索策略　计算机检索中国生物医学文献数据库
（ＣＢＭ）、中国知网 （ＣＮＫＩ）、维普网、万方数据知识服务平
台、ＰｕｂＭｅｄ、ＥＭＢａｓｅ、ＩＳＩ、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等数据库中已发
表文献及中国临床试验注册中心 （ＣｈｉｎｅｓｅＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ
Ｒｅｇｉｓｔｒｙ）、美国临床试验注册中心 （ＵＳ－ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ
Ｒｅｇｉｓｔｒｙ）中未发表文献。中文检索词为 “黄芪”“黄耆”“结

核” “肺结核” “肺痨” “痨病” “ＴＢ”；英文检索词为
“ｈｕａｎｇｑｉ” “ａｓｔｒａｇａｌｕｓ” “ａｓｔｒａｇａｌｕｓｐｌａｎｔ” “ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ”
“ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ” “ＴＢ”。检索时间为建库至２０１６年９月。检索
方式：由２名检索员采用主题词和自由词相结合的方式通过计
算机辅助手动检索。由２名评价员严格按照文献纳入与排除标
准独立筛选文献，如遇分歧则与第３方协商讨论决定。
１２　文献纳入与排除标准

１２１　文献纳入标准　 （１）研究类型：随机对照试验
（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｓ，ＲＣＴ），语种不限。 （２）研究对
象：肺结核患者均符合１９９８年中华医学会结核病学会制定的
肺结核诊断标准［３］或 《中国结核病防治规划实施工作指南》［４］

中的肺结核诊断标准或 《ＷＳ２８８－２００８肺结核诊断标准》［５］中
的肺结核诊断标准。 （３）干预措施：化疗组患者给予抗结核
化疗方案，黄芪联合化疗组患者给予抗结核化疗方案联合黄芪

相关中药口服制剂治疗。 （４）结局指标：①痰菌转阴率；②
影像学检查结果，包括病灶吸收改善率和结核空洞缩小率；③
临床症状及体征改善率；④安全性评价指标，包括消化道反
应、肝功能损伤及皮疹发生率。

１２２　文献排除标准　 （１）重复文献和无关文献；（２）研
究目的不同、专利、成果、综述、会议摘要、病例报告、动物

实验及体外实验；（３）无法获取全文、使用非临床注册药物
及无法使用统计数据的文献。

１３　数据提取　依据 ＰＩＣＯ原则 （Ｐ：研究对象，Ｉ：干预措
施，Ｃ：对照，Ｏ：结局指标）设计资料提取表，包括文献的
基本特征 （包括第一作者、发表年份、诊断结果、例数、性

别、年龄、干预措施及结局指标）和方法学质量评价指标

（包括随机方法、分配隐藏、盲法、研究结果完整性、选择性

报道及其他偏倚）。

１４　方法学质量评价　采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评价员手册
５１０［６］评价纳入文献的方法学质量，主要包括随机序列的产
生、分配隐藏、盲法及研究结果完整性，其中完全满足以上４
条标准内容为Ａ级，低度偏倚，发生各种偏倚的可能性最小；
完全满足１条或１条以上标准内容部分满足为 Ｂ级，中度偏
倚；１条或１条以上标准内容完全不满足为 Ｃ级，高度偏倚，
有高度发生各种偏倚的可能性。

１５　统计学方法　采用 ＲｅｖＭａｎ５３软件进行 Ｍｅｔａ分析，计

·２· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ａｐｒｉｌ２０１７，Ｖｏｌ，２５　Ｎｏ４　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



量资料以均数差 （ｍｅａｎｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＭＤ）或标准化均数差
（ｓｔｄｍｅａｎｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＳＭＤ）及其９５％可信区间 （ＣＩ）表示，
计数资料以相对危险度 （ｒｅｌａｔｉｖｅｒｉｓｋ，ＲＲ）及其９５％ＣＩ表示。
各文献间异质性检验采用 χ２检验，Ｉ２≤５０％表明各文献间无
统计学异质性，采用固定效应模型 （ｆｉｘｅｄｅｆｆｅｃｔｓｍｏｄｅｌ）进行
Ｍｅｔａ分析；Ｉ２＞５０％表明各文献间有统计学异质性，首先采用
固定效应模型与随机效应模型 （ｒａｎｄｏｍｅｆｆｅｃｔｓｍｏｄｅｌ）交替进
行Ｍｅｔａ分析，结果一致性良好说明无明显异质性来源，则采
用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；结果一致性差说明数据差异
较大，则采用描述性分析。以 Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
采用倒漏斗图分析文献潜在的发表偏倚。

２　结果
２１　检索结果　共检索到２６２４篇文献，均为已发表文献，
排除２９４篇重复文献，阅读题目后排除１７０８篇文献，阅读摘
要后排除３７９篇文献，阅读全文后排除２２３篇文献。最终纳入
２０篇文献［７－２６］，均为中文文献，包括４０９８例患者，其中化
疗组１９７１例、黄芪联合化疗组２１２７例。文献筛选流程见图
１，纳入文献基本特征见表１，纳入文献中黄芪相关中药口服
制剂见表２。

２２　纳入文献方法学质量评价　１篇文献［２４］采用随机数字表

法；２０篇文献均未提及分配隐藏和盲法；２０篇文献研究结果
均完整，且无选择性报道；纳入文献中质量等级Ｂ级１篇［２４］，

质量Ｃ级１９篇［７－２３，２５－２６］。纳入文献的方法学质量评价结果见

表３。

图１　文献筛选流程

Ｆｉｇｕｒｅ１　Ｆｌｏｗｃｈａｒｔｆｏｒｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

表１　纳入文献的基本特征

Ｔａｂｌｅ１　Ｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｎｖｏｌｖｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ

第一作者
发表
年份

研究对象 干预措施

疾病诊断
例数（黄芪
联合化疗组
／化疗组）

性别
（男／女）

年龄
（岁）

黄芪相关中
药口服制剂

抗结核化疗方案
结局指标

孙绍华［７］ １９９８ 肺结核 ４２／４１ ６３／２０ １８～７８ 肺宁丸 ＨＲＺＥ ①②③

马丽萍［８］ ２０００ 肺结核 ９０／９０ ８４／９６ １５～６０ 肺宁丸 ２ＨＲＺＥ／４ＨＲ ①②③④⑤⑥⑦

王爱民［９］ ２００８ 肺结核 ９６／９８ １２４／７０ １８～７０ 健肺润脾丸
２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ （初 治 ）；

２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３Ｓ３／６Ｈ３Ｒ３Ｅ３（复治）
①②③④

张学农［１０］ ２００９ 肺结核 ６３／６５ ７２／５６ １８～６５ 健肺润脾丸 板式组合抗结核药物 ①②③

吉焕英［１１］ ２０１０ 肺结核 １６７／８２ １７５／７４ １６～６５ 肺宁丸 ２ＨＲＺＥ／６ＨＲＥ ①②③

刘华栋［１２］ ２０１０ 肺结核 ３０／３０ ３６／２４ １７～６０ 玉屏风口服液 ２ＨＲＺＥ／１０ＨＲＥ ④

张尊敬［１３］ ２０１１ 肺结核 ３０／３０ ５１／９ １９～６５ 双百口服液 ２ＨＲＺＥ／４ＨＲ ②③④⑥

赵斌［１４］ ２０１１ 肺结核 １００／１００ １４８／５２ ２３～７１ 健肺润脾丸 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３Ｓ３／６Ｈ３Ｒ３Ｅ３ ①②③⑤⑥⑦

邓俊［１５］ ２０１２ 肺结核 ２０２／１９８ ２８２／１１８２０～８０ 健肺润脾丸 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ ①

赵澎涛［１６］ ２０１２ 肺结核 ５４／５４ ６２／４６ － 百地滋阴丸 ＨＬＣＬｆｘＰＴＯ ①②③④⑤⑥

邓俊［１７］ ２０１３ 肺结核 ３２３／３１７ ４５１／１８９２０～７９ 补中益气丸 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ ①

邓俊［１８］ ２０１３ 肺结核 ３６４／３５７ ５０８／２１３２０～８０ 贞芪扶正颗粒 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ ①

李混习［１９］ ２０１３ 肺结核 １００／９０ １１８／７２ １１～７５ 健肺润脾丸 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ ①②③④

李香兰［２０］ ２０１３ 肺结核 １００／７５ １２７／４８ １５～７０ 强肝胶囊 ２ＨＲＺＥ／４ＨＲ ⑥

周杰［２１］ ２０１３ 肺结核 １７２／１５２ － １８～６５ 双百口服液 ２ＨＲＺＥ／４ＨＲ ①②③⑤⑥

何秀丽［２２］ ２０１４ 肺结核 ４５／４５ ５７／３３ ２１～６５ 贞芪扶正胶囊 － ①②

鹿振辉［２３］ ２０１４ 耐多药肺结核 ４３／４２ ５６／２９ － 清金颗粒 ＡＬｆｘＤ＋（Ｚ／Ｅ／Ｌ／ＰＴＯ／ＣＬＲ） ①②

孙天峰［２４］ ２０１５ 耐多药肺结核 ４３／４２ ４１／４４ ３０～５８ 补肺活血胶囊 ＨＲＺＥ ①②④

吴云肖［２５］ ２０１５ 肺结核 ３８／３８ ４８／２８ ２２～８０ 健脾润肺丸
２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３／４Ｈ３Ｒ３ （初 治 ）；

３Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｅ３（Ｓ）／６Ｈ３Ｒ３Ｅ３（复治）
②⑤

祁佳［２６］ ２０１６ 肺结核 ２５／２５ ３７／１３ ６１～７６ 黄芪颗粒 ２Ｈ３Ｒ３Ｚ３Ｓ３／４Ｈ３Ｒ３ ①②⑤⑥⑦

　　注：Ｈ＝异烟肼，Ｒ＝利福平，Ｚ＝吡嗪酰胺，Ｅ＝乙胺丁醇，Ｓ＝链霉素，Ｌ＝利福喷汀，Ｃ＝卷曲霉素，Ｌｆｘ＝左氧氟沙星，ＰＴＯ＝丙硫异烟

胺，Ｄ＝力克肺疾片，Ａ＝丁胺卡那霉素，ＣＬＲ＝克拉霉素；①为痰菌转阴率，②为病灶吸收改善率，③为结核空洞缩小率，④为临床症状及体征

改善率，⑤为胃肠道反应发生率，⑥为肝功能损伤发生率，⑦为皮疹发生率；“－”表示无相关数据
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表２　黄芪相关中药口服制剂
Ｔａｂｌｅ２　Ａｓｔｒａｇａｌｕｓｍｅｍｂｒａｎａｃｅｕｓｒｅｌａｔｅｄｏｒａｌｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓｏｆｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ

Ｃｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

黄芪相关中
药口服制剂

生产厂家 主要成分

肺宁丸 西安碑林中药厂
黄芪、山药、生地、川贝母、黄芩、麦
冬、黄精、阿胶、白及、党参、甘草

健肺润脾丸 青海格拉丹东药业公司
山药、黄精、地黄、制首乌、黄芪、党
参、山茱萸等

玉屏风口服液 石家庄东方药业 黄芪、白术、防风

双百口服液
吉林一正药业集团有限
公司

百合、百部、南沙参、麦冬、地黄、人
参、黄芪、猫爪草等

百地滋阴丸
上海华源制药安徽广生
药业有限公司

地黄、地骨皮、白芍、山药、山茱萸、茯
苓、女贞子、北沙参、麦冬、泽泻、知
母、黄芪、百部、香附等

补中益气丸
上海华源制药安徽广生
药业有限公司

黄芪、党参、甘草、白术、当归、升麻、
柴胡、陈皮

贞芪扶正颗粒
甘肃扶正药业股份科技
有限公司

黄芪、女贞子

强肝胶囊 石家庄东方药业 丹参、黄芪、茵陈、泽泻等

清金颗粒 上海静安制药厂
黄芩、鹿衔草、鱼腥草、夏枯草、黄芪、
丹参等

补肺活血胶囊
广东雷允上药业有限
公司

赤芍、黄芪、补骨脂

黄芪颗粒 贵州汉方制药有限公司 黄芪、蔗糖

表３　纳入文献方法学质量评价结果
Ｔａｂｌｅ３　Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｏｆｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ

第一作者
发表
年份

随机
方法

分配
隐藏

盲法
研究
结果
完整性

选择性
报道

其他
偏倚

文献质
量等级

孙绍华［７］ １９９８ 入院先后顺序 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

马丽萍［８］ ２０００ 入院单双日 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

王爱民［９］ ２００８ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

张学农［１０］ ２００９ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

吉焕英［１１］ ２０１０ 未提及 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

刘华栋［１２］ ２０１０ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

张尊敬［１３］ ２０１１ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

赵斌［１４］ ２０１１ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

邓俊［１５］ ２０１２ 就诊先后顺序 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

赵澎涛［１６］ ２０１２ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

邓俊［１７］ ２０１３ 就诊先后顺序 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

邓俊［１８］ ２０１３ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

李混习［１９］ ２０１３ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

李香兰［２０］ ２０１３ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

周杰［２１］ ２０１３ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

何秀丽［２２］ ２０１４ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

鹿振辉［２３］ ２０１４ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

孙天峰［２４］ ２０１５ 随机数字表法 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｂ

吴云肖［２５］ ２０１５ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

祁佳［２６］ ２０１６ 不清楚 不清楚 不清楚 完整 无 不清楚 Ｃ

２３　Ｍｅｔａ分析结果
２３１　痰菌转阴率　１６篇文献［７－１１，１４－１９，２１－２４，２６］报道了痰菌转

阴率，各文献间有统计学异质性 （Ｉ２＝８２％，Ｐ＜０００００１），

采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；结果显示，黄芪联合化疗
组患者痰菌转阴率高于化疗组，差异有统计学意义 〔ＲＲ＝
１３５，９５％ＣＩ（１２１，１５０），Ｐ＜０００００１，见图２〕。

图２　化疗组和黄芪联合化疗组患者痰菌转阴率比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ２　Ｆｏｒｅｓｔｐｌｏｔｆｏｒｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｐｕｔｕｍｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｅ

ｂｅｔｗｅｅｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｅｓｔｇｒｏｕｐ

２３２　影像学检查结果
２３２１　病灶吸收改善率　１５篇文献［７－１１，１３－１４，１６，１９，２１－２６］报道

了病灶吸收改善率，各文献间有统计学异质性 （Ｉ２＝８８％，Ｐ
＜０００００１），采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；结果显示，
黄芪联合化疗组患者病灶吸收改善率高于化疗组，差异有统计

学意义 〔ＲＲ＝１２１，９５％ＣＩ（１１０，１３２），Ｐ＜００００１，
见图３〕。
２３２２　结核空洞缩小率　１１篇文献［７－１１，１３－１４，１６，１９，２１，２３］报道了

结核空洞缩小率，各文献间有统计学异质性 （Ｉ２＝７０％，Ｐ＝
００００２），采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；结果显示，黄
芪联合化疗组患者结核空洞缩小率高于化疗组，差异有统计学

意义 〔ＲＲ＝１１９，９５％ＣＩ（１０８，１３１），Ｐ＝００００６，
见图３〕。

图３　化疗组和黄芪联合化疗组患者影像学检查结果比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ３　Ｆｏｒｅｓｔｐｌｏｔｆｏｒｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｍａｇｉｎｇｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｅｓｔｇｒｏｕｐ

·４· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ａｐｒｉｌ２０１７，Ｖｏｌ，２５　Ｎｏ４　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



２３３　临床症状及体征改善率　７篇文献［８－９，１２－１３，１６，１９，２４］报道

了临床症状及体征改善率，各文献间无统计学异质性 （Ｉ２＝
３６％，Ｐ＝０１５），采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；结果显
示，黄芪联合化疗组患者临床症状及体征改善率高于化疗组，

差异有统计学意义 〔ＲＲ＝１１２，９５％ＣＩ（１０７，１１６），Ｐ＜
０００００１，见图４〕。

图４　化疗组和黄芪联合化疗组患者临床症状及体征改善率比较的森

林图

Ｆｉｇｕｒｅ４　 Ｆｏｒｅｓｔｐｌｏｔｆｏｒｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｒａｔｅｏｆｃｌｉｎｉｃａｌ

ｓｙｍｐｔｏｍｓａｎｄｓｉｇｎｓｂｅｔｗｅｅｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｅｓｔｇｒｏｕｐ

２３４　安全性评价指标
２３４１　胃肠道反应发生率　６篇文献［８，１４，１６，２１，２５－２６］报道了胃

肠道反应发生率，各文献间无统计学异质性 （Ｉ２＝４２％，Ｐ＝
０１３），采用固定效应模型进行Ｍｅｔａ分析；结果显示，黄芪联
合化疗组患者胃肠道反应发生率低于化疗组，差异有统计学意

义〔ＲＲ＝０３２，９５％ＣＩ（０２４，０４３），Ｐ＜０００００１，见图５〕。
２３４２　肝功能损伤发生率　７篇文献［８，１３－１４，１６，２０－２１，２６］报道了

肝功能损伤发生率，各文献间无统计学异质性 （Ｉ２＝２４％，Ｐ
＝０２４），采用固定效应模型进行Ｍｅｔａ分析；结果显示，黄芪
联合化疗组患者肝功能损伤发生率低于化疗组，差异有统计学

意义〔ＲＲ＝０３５，９５％ＣＩ（０２５，０４９）Ｐ＜０００００１，见图５〕。
２３４３　皮疹发生率　３篇文献［８，１４，２６］报道皮疹发生率，各文

献间无统计学异质性 （Ｉ２＝０％，Ｐ＝１００），采用固定效应模
型进行Ｍｅｔａ分析；结果显示，黄芪联合化疗组患者皮疹发生
率低于化疗组，差异有统计学意义〔ＲＲ＝０３１，９５％ＣＩ（０１１，
０８７），Ｐ＝００３，见图５〕。

图５　化疗组和黄芪联合化疗组患者安全性评价指标比较的森林图

Ｆｉｇｕｒｅ５　Ｆｏｒｅｓｔｐｌｏｔｆｏｒｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓａｆｅｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｅｓｔｇｒｏｕｐ

２４　发表偏倚　因报道痰菌转阴率、病灶吸收改善率、结核
空洞缩小率的文献数＞１０，故绘制倒漏斗图分析潜在的发表偏
倚。报道痰菌转阴率文献的倒漏斗图显示，大部分数据点散落

在倒漏斗图顶部，个别数据点散落在倒漏斗图中部，提示可能

存在发表偏倚；报道病灶吸收改善率和结核空洞缩小率文献的

倒漏斗图显示，大部分数据点集中在倒漏斗图顶部，个别数据

点散落在倒漏斗图中部，提示存在发表偏倚的可能性小，见

图６。
３　讨论

结核病是严重危害人们生命健康的呼吸系统传染性疾病。

我国是全球２２个结核病高负担国家之一，目前我国结核病年
发病人数约为１３０万，占全球总发病人数的１４３％。抗结核
化疗方案是目前治疗肺结核的主要方法，但由于化疗药物使用

不规范而导致耐药性增加，且抗结核化疗药物毒副作用较大，

给肺结核患者治疗带来困扰。相关文献记载，很多中药成分具

有抗菌活性和免疫刺激功效［２７］。中药黄芪具有补气升阳、固

图６　报道痰菌转阴率、病灶吸收改善率及结核空洞缩小率文献发表偏倚的倒漏斗图
Ｆｉｇｕｒｅ６　Ｉｎｖｅｒｔｅｄｆｕｎｎｅｌｐｌｏｔｆｏｒｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎｂｉａｓｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｒｅｐｏｒｔｅｄｓｐｕｔｕｍｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｅ，ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｒｅｐｏｒｔｅｄｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｒａｔｅｏｆｌｅｓｉｏｎｓ

ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎａｎｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｒｅｐｏｒｔｅｄｓｈｒｉｎｋｒａｔｉｏｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｃａｖｉｔｙ

·５·实用心脑肺血管病杂志２０１７年４月第２５卷第４期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



表止汗、利尿消肿等功效；现代药理学研究表明，黄芪可提高

机体抗病能力，使受损的细胞恢复活力。体外实验证实，黄芪

可以提高宿主细胞防御传染病的能力，且可通过提高机体免疫

能力而达到抗菌作用［２８］。本 Ｍｅｔａ分析共纳入１２种黄芪相关
中药口服制剂，主要成分均包括黄芪，但黄芪用量不详，故导

致各研究间异质性较大。本 Ｍｅｔａ分析结果显示，黄芪联合化
疗组患者痰菌转阴率、病灶吸收率、结核空洞缩小率及临床症

状及体征改善率均高于单纯化疗组，提示黄芪相关中药口服制

剂辅助治疗肺结核具有增效作用，与高鹏等［２７］、ＷＡＮＧ等［２８］

研究结果相一致。

ＭＯ等［２９］研究结果显示，中药制剂不仅能提高化疗药物疗

效，同时还能减少复发、延长患者生存时间及减轻化疗药物毒

副作用。本Ｍｅｔａ分析结果显示，黄芪联合化疗组患者胃肠道
反应、肝功能损伤及皮疹发生率均低于化疗组，但纳入文献的

样本量较小，文献统计学质量评价结果一般，且无随访，提示

对安全性评价证据可能存在不足。相关 Ｍｅｔａ分析表明，黄芪
具有抗小鼠肝纤维化、清除自由基及抗氧化等作用［３０－３２］，表

明黄芪相关中药口服制剂辅助治疗肺结核具有减毒作用，其减

毒作用可能与其清除自由基、抗氧化作用有关，但具体机制仍

需进一步研究证实。

综上所述，基于现有文献证据，黄芪相关中药口服制剂能

有效促进肺结核患者痰菌转阴、病灶吸收、空洞缩小并改善临

床症状及体征，减少胃肠道反应、肝功能损伤及皮疹等毒副作

用的发生，其辅助治疗肺结核具有一定增效减毒作用。但本

Ｍｅｔａ分析还存在一定局限性：（１）纳入文献方法学质量一般，
可能存在选择及实施偏倚，可影响研究结果的可靠性； （２）
纳入文献结局指标评价标准不一致，可能影响研究结果；（３）
黄芪相关中药口服制剂均为复方制剂，成分复杂，黄芪用量不

详，导致各研究间异质性较大；（４）纳入文献可能存在发表
偏倚。因此，未来还需要更多规范、高质量的 ＲＣＴ或大样本
量研究进一步证实黄芪相关中药口服制剂辅助治疗肺结核的增

效减毒作用
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【延伸阅读】

据统计，我国结核病患者数量位居世界第二位，结

核病防治工作任重而道远。近年来，中西医结合治疗肺

结核逐渐得到广泛应用并取得了良好效果。中医药在肺

结核治疗方面主要扮演着辅助治疗角色，以发挥增效减

毒作用为主。中医药对肺结核的增效作用主要表现为增

敏和扶正，其中曾敏是指增强抗结核化疗药物敏感性及

生物效应，扶正是指提高机体免疫力，进而达到提高抗

结核化疗药物临床疗效的目的。抗结核化疗药物的常见

毒副作用为胃肠道反应、免疫抑制及脏器损伤，中医药

的减毒作用主要体现为减少或减轻抗结核化疗药物毒副

作用，通过辨证施治及整体调节而从根本上提高患者整

体生存质量。
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·医学循证·

万古霉素鞘内注射与静脉滴注治疗颅内感染临床疗效

及安全性的 Ｍｅｔａ分析

林汉云１，王成林２，蒋中君１，刘美灵１

　　１４３５０００湖北省黄石市，鄂东医疗集团黄石市中心医院 （湖北理工学院附属医院）供应科

２４３５０００湖北省黄石市，鄂东医疗集团黄石市中心医院 （湖北理工学院附属医院）皮肤科

　　 【摘要】　目的　评价万古霉素鞘内注射与静脉滴注治疗颅内感染的临床疗效及安全性。方法　计算机检索
ＰｕｂＭｅｄ、Ｍｅｄｌｉｎｅ、中国知网 （ＣＮＫＩ）、维普网 （ＶＩＰ）、万方数据知识服务平台等数据库，检索时间为建库至２０１６年６
月，筛选有关万古霉素鞘内注射与静脉滴注治疗颅内感染临床疗效及安全性的随机对照研究，其中鞘内注射组患者予

以万古霉素鞘内注射治疗，静脉滴注组患者予以万古霉素静脉滴注治疗；采用 ＲｅｖＭａｎ５２软件进行 Ｍｅｔａ分析。比较
两组患者临床疗效、细菌清除率、肾毒性发生率、临床治疗时间。结果　共纳入８篇文献，包括５１３例患者。Ｍｅｔａ分
析结果显示，鞘内注射组患者临床疗效 〔相对危险度 （ＲＲ） ＝１２４，９５％ＣＩ（１１６，１３３），Ｐ＜０００００１〕优于静脉
滴注组、细菌清除率 〔ＲＲ＝１１６，９５％ＣＩ（１０３，１３０），Ｐ＝００２〕高于静脉滴注组、肾毒性发生率 〔ＲＲ＝０１１，
９５％ＣＩ（００２，０４６），Ｐ＝０００３〕低于静脉滴注组、临床治疗时间 〔标准均数差 （ＭＤ） ＝－１１１８，９５％ＣＩ
（－１２７１，－９６４），Ｐ＜０００００１〕短于静脉滴注组。结论　万古霉素鞘内注射治疗颅内感染的临床疗效优于静脉滴
注，有利于提高细菌清除率、减少肾毒性、缩短临床治疗时间，且安全性较高。

　　 【关键词】　脑疾病；万古霉素；治疗结果；Ｍｅｔａ分析
　　 【中图分类号】Ｒ７４２　 【文献标识码】Ａ　ＤＯＩ：１０３９６９／ｊｉｓｓｎ１００８－５９７１２０１７０４００２
　　 林汉云，王成林，蒋中君，等．万古霉素鞘内注射与静脉滴注治疗颅内感染临床疗效及安全性的Ｍｅｔａ分析 ［Ｊ］．
实用心脑肺血管病杂志，２０１７，２５（４）：７－１１．［ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ］
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