
DOI: 10． 13288 / j． 11-2166 / r． 2018． 16． 018 文献研究

基金项目:吉林省科技发展计划项目( 20180311025YY) ;吉林省中医
药科技项目( 2017204，2017213)
* 通讯作者: jian-w222@ 163. com

中药对自身免疫性重症肌无力动物
干预作用实验研究的系统评价

徐鹏1，吕志国2，常天瀛2，王迪3，卢靖2，黄清霞2，王健2*

( 1. 长春中医药大学，吉林省长春市净月旅游开发区博硕路 1035号，130000; 2. 长春中医药大学附属医院; 3. 北京中医药大学)

［摘要］ 目的 系统评价中药对自身免疫性重症肌无力动物的干预作用。 方法 检索中国知网、万方数据
库、重庆维普中文科技期刊数据库、中国生物医学文献数据库、PubMed、Cochrane Library 和 Embase，筛选
中药干预自身免疫性重症肌无力的动物实验研究，制定资料提取表并提取资料，采用 SYＲCLE动物实验偏倚
风险评估工具对纳入文献的研究方法学偏倚风险进行评估，并用 ＲevMan 5. 3 软件对结局指标 ［包括 Lennon
评分及血清乙酰胆碱受体抗体( AchＲ-Ab) 、白细胞介素 4( IL-4) 、白细胞介素 6( IL-6) 、γ-干扰素( IFN-γ) 、
转化生长因子 β ( TGF-β) 、肿瘤坏死因子 α ( TNF-α) ］进行 Meta分析。 结果 共纳入 18 项研究，研究对
象为 Lewis大鼠或 SD大鼠或 C57BL /6 小鼠，均为随机对照研究，但偏倚风险较高。Meta 分析结果显示，中
药组可改善模型动物 Lennon 评分 ［SMD = － 1. 75，95% CI ( － 2. 54， － 0. 96) ，P ＜ 0. 0001］，可降低血清
AchＲ-Ab ［SMD = － 5. 60，95% CI ( － 7. 31， － 3. 88 ) ，P ＜ 0. 0001 ) ］、 IL-4 ［SMD = － 2. 96，95% CI
( － 4. 69， － 1. 23) ，P = 0. 0008］、IL-6 ［SMD = － 3. 65，95% CI ( － 5. 01， － 2. 29 ) ，P ＜ 0. 0001］、IFN-γ
［SMD = － 3. 73，95% CI ( － 5. 43， － 2. 03 ) ，P ＜ 0. 0001］、TNF-α ［SMD = － 2. 19，95% CI ( － 3. 71，
0. 66) ，P = 0. 007］含量，提高血清 TGF-β 含量 ［SMD = 4. 43，95% CI ( 1. 84，7. 01 ) ，P = 0. 0008］。 结
论 中药可调控免疫相关细胞因子的变化，改善自身免疫性重症肌无力动物症状。
［关键词］自身免疫性重症肌无力; 中药; 动物实验; 系统评价; Meta分析

重症肌无力 ( myasthenia gravis，MG) 属于自
身免疫性疾病，病变主要累及神经-肌肉接头突触
后膜上乙酰胆碱受体，其临床特征为骨骼肌活动后

容易疲劳，休息可缓解。目前，治疗 MG以胆碱酯
酶抑制剂、免疫抑制剂、激素类药物为主，虽然治
疗药物多样，但均存在不同程度的不良反应，如肌

无力症状一过性加重、肌无力危象等。近年来，中
医药工作者对本病展开了大量的研究工作，结果表

明中药治疗 MG具有独特的优势及前景［1 － 3］，但其

疗效机制尚未明确。动物实验系统评价已成为整合
动物实验结果、改善动物实验质量和指导临床研究
的新趋势和重要手段，是连接基础研究和临床试验

的重要通道。为进一步明确中医药治疗重症肌无力
的作用机制，本研究拟采用 Meta 分析方法进行中

药干预实验性自身免疫性重症肌无力动物模型的系

统评价，旨在进一步拓展中药治疗 MG 机制的证
据，以期为后续研究提供参考数据。

1 资料与方法

1. 1 检索策略
分别以重症肌无力、痿病、痿证、中药、中

医、中医药、中成药、中西医结合、草药、汤药、
乙酰胆碱受体抗体、动物模型等为关键词或主题词
检索中文数据库，包括中国生物医学文献数据库
( CBM) 、中国知网 ( CNKI) 、万方数据库、重庆
维普中文科技期刊数据库 ( VIP) 。以 Myasthenia
Gravis，Myasthenia Gravis Experimental Autoimmune，
Experimental Myasthenia，Traditional Chinese Medi-
cine，Chinese Traditional Medicine，medicinal herbs，
herbs，AchＲ-Ab animals等为检索词，检索英文文献
数据库包括 PubMed，Embase 及 Cochrane Library。
检索时间为建库至 2017 年 11 月 30 日。文献限定
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为动物实验，另外，还对纳入文献的参考文献进行

了扩大检索，所有检索策略均经过多次预检索后

确定。
1. 2 文献纳入标准

1) 研究对象为实验性自身免疫性重症肌无力
动物 ( 大鼠、小鼠) 模型，不限定动物模型的构
建方式，设计类型为随机对照实验。2 ) 干预措施
为中药组给予中药治疗，不限定中药给药方式及剂

型; 模型组造模成功后给予等量溶媒对照。所有动
物无联合用药，整个实验开始的时间、实验周期不
限。3) 观察指标为 Lennon评分及血清乙酰胆碱受
体抗体 ( AchＲ-Ab) 、白细胞介素 4 ( IL-4 ) 、白细
胞介素 6 ( IL-6 ) 、γ-干扰素 ( IFN-γ) 、转化生长
因子 β ( TGF-β) 、肿瘤坏死因子 α ( TNF-α) 的含
量。4) 语种限制为中文及英文。
1. 3 文献排除标准

1) 临床研究及综述类文献; 2 ) 细胞及其他
体外研究; 3) 无法获得实验数据的研究或实验结
果采用图示无法获得具体数据，联系原作者未能提

供全面信息，无法进行数据分析的文献研究; 4 )
干预措施有其他非中药治疗，如针灸等; 5 ) 重复
发表的文献，根据作者姓名、实验设计、实验数据
保留至少 1 篇研究纳入 Meta分析。
1. 4 文献资料提取
制订统一的文献信息提取表，由 2 名评价员

( 具备实验研究专业基础知识的研究实习员) 独立

地进行资料提取，包括论文类型、动物种属、性
别、样本量、造模方式、药物剂量、干预措施、结
局指标等，并进行交叉核对。
1. 5 文献偏倚风险评估
目前，国际上有多种评估动物实验质量的条目

或清单［4 － 8］，但尚无统一标准。本研究采用SYＲCLE
动物实验偏倚风险评估工具［9］推荐的 6 类偏倚类型
共 10 个条目进行评价: 选择性偏倚 ( 序列产生、
基线特征、分配隐藏) ; 实施偏倚 ( 动物安置随机
化、盲法) ; 测量偏倚 ( 随机性结果评估、盲法) ;
失访偏倚 ( 不完整数据报告) ; 报告偏倚 ( 选择性

结果报告) ; 其他偏倚。评估结果以 “是” “否”
和“不确定”分别代表低偏倚风险、高偏倚风险
和不确定偏倚风险。
由两位研究者各自独立阅读文献，并单独进行

偏倚风险评估，遇有不一致的评价结果时需由两人

讨论解决，意见一致后通过，不一致时需由本文通

讯作者参与讨论解决以达成一致结果。

1. 6 统计学方法
采用 Cochrane 协作网 ＲevMan 5. 3 软件进行

Meta分析。计数资料采用比值比 ( OＲ) 或相对危
险度 ( ＲＲ) 为疗效分析统计量; 计量资料采用均
数差 ( MD) 或标准化均数差 ( SMD) ，各效应量
均以 95%可信区间 ( 95% CI) 表示。采用卡方检
验进行各实验间的异质性检验，如同质性好 ( P ＞
0. 10，I2≤50% ) 采用固定效应模型进行 Meta 分
析; 若同质性不好 ( P≤0. 10，I2 ＞ 50% ) ，分析异
质性原因确定是否能采用随机效应模型进行 Meta
分析。但如果研究间存在明显异质性，则不进行合
并，只对其进行描述性的定性分析。采用敏感性分
析评估数据和使用方法的不确定性对合并结果稳健

程度的影响，本研究对 “高偏倚风险”文献进行
逐一剔除，对剩余研究重新做 Meta 分析，将新的
合并效应值与未剔除前的结果进行比较。最后，对
纳入 10 篇及以上指标采用漏斗图分析纳入文献的
偏倚情况，并最后对研究结果进行分析。

2 结果

2. 1 文献筛选结果
共检索到中文文献 428 篇，英文文献 107 篇，

共 535 篇。剔除重复文献 230 篇，阅读文题及摘要
筛除临床研究、综述、细胞研究及其他体外研究文
献共 130 篇，阅读全文剔除非线粒体氧化应激损伤
相关研究、检测标本不明确、标本制备方法缺陷、
数据不完整、重复发表的文献共 157 篇，最终纳入
文献 18 篇［10 － 27］，所有实验均在中国进行，均以中

文发表。
2. 2 文献基本特征及偏倚风险评估结果
纳入研究中，所有研究均为随机对照设计，造

模 成 功 后 给 药，共 18 篇［10 － 27］。 13 个 研
究［10，12 － 13，16 － 22，25 － 27］采用 Lewis 大鼠构建动物模型，
4 个研究［11，14 － 15，24］采用 C57BL /6 小鼠构建动物模
型，1 个研究［23］采用 SD大鼠构建动物模型。17 个
研究［10 － 11，13 － 27］采用雌鼠，1 个研究［12］采用雄鼠。
12 个研究［11 － 13，15，17，19，21 － 22，24 － 27］采用人工合成鼠源

乙酰胆碱受体 α 亚基肽段加完全弗氏佐剂混合注
射构建动物模型，5 个［10，16，18，20，23］研究采用乙酰胆
碱受体加等量完全福氏佐剂混合注射构建动物模

型，1 个研究［14］采用典型重症肌无力患者血清注
射构建动物模型。纳入研究的基本特征见表 1。纳
入研究的偏倚风险评价结果显示，对于动物基线特

征、动物疾病模型的构建方法、过程以及中药干预
后模型评价结果报告尚可，但在分配隐藏、动物随
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表 1 18 篇中药治疗自身免疫性重症肌无力动物实验文献基本特征

文献 动物特征
动物
( 雄 /雌，只) 动物体重

( g) 造模方式 结局指标 中药成分

韩涛 2003［10］ Lewis大鼠 0 /40 160 ～ 180 C ②③⑤ 中药复方重肌灵:黄芪、人参、鹿茸等
金硕果 2006［11］ C57BL /6 小鼠 0 /58 14 ～ 22 A ①②③⑥ 黄芪、马钱子、丹参、甘草
李惠 2006［12］ Lewis大鼠 60 /0 － A ①②⑤⑦ 复方制剂:制何首乌、制龟板、山萸肉、生晒参等
李良龙 2009［13］ Lewis大鼠 0 /32 155. 24 ± 15. 77 A ②④⑥ 健脾祛湿方:黄芪、五爪龙、千斤拔、牛大力、田基黄等
李衍滨 2009［14］ C57BL /6 小鼠 0 /50 16 ～ 20 B ③ 益筋方:熟附子、人参、黄芪、当归、山萸肉等
梁源 2015［15］ C57BL /6 小鼠 0 /40 16 ～ 20 A ①③ 健脾补肾方:人参、黄芪、陈皮、白术、黄芩等
刘萍 2004［16］ Lewis大鼠 0 /40 160 ～ 180 C ①②③⑤⑥ 黄芪复方:黄芪、枸杞、当归、白术等
牛凤云 2010［17］ Lewis大鼠 0 /60 160 ～ 180 A ①②⑥ 肌力康饮:黄芪、白术、党参、薏苡仁、升麻等
邵锦根 2010［18］ Lewis大鼠 0 /30 151. 8 ～ 170. 5 C ①② 复方参芪合剂:人参、黄芪、女贞子、天麻、当归等
双晓萍 2015［19］ Lewis大鼠 0 /40 177. 62 ± 19. 34 A ①② 益气除湿方:黄芪、白术、益母草、薏苡仁、苍术等
王静 2004［20］ Lewis大鼠 0 /48 160 ～ 180 C ①③⑤⑥ 中药复方重肌灵:黄芪、人参、鹿茸等
文颖娟 2015［21］ Lewis大鼠 0 /100 160 ～ 180 A ①② 葛根复方:葛根、黄芪、丹参、苍术、黄柏等
吴周烨 2017［22］ Lewis大鼠 0 /42 140 ～ 160 A ⑤⑥ 升陷汤:黄芪、柴胡、升麻、知母、枯梗
徐冬波 2000［23］ SD大鼠 0 /45 100 ～ 120 C ②⑤⑦ 强力方:黄芪、熟地黄、淫羊藿、党参、白术等
阴伟利 2016［24］ C57BL /6 小鼠 0 /35 16 ～ 20 A ①③⑦ 健脾补肾方:人参、黄芪、白术、陈皮、女贞子等
赵丽丽 2010［25］ Lewis大鼠 0 /60 160 ～ 180 A ① 肌力康饮:黄芪、白术、党参、薏苡仁、升麻等
朱洁 2017［26］ Lewis大鼠 0 /30 130 ～ 150 A ②⑤ 升陷汤:黄芪、柴胡、升麻、知母、枯梗
邹莹 2015［27］ Lewis大鼠 0 /42 208 ～ 256 A ②④⑥ 炙马钱子胶囊溶剂

注: A，人工合成鼠源乙酰胆碱受体 α亚基肽段加完全弗氏佐剂混合注射; B，典型重症肌无力患者血清注射; C，乙酰胆碱受体加等量

完全福氏佐剂混合注射; ①，Lennon评分; ②，血清乙酰胆碱受体抗体 ( AchＲ-Ab) ; ③，血清白细胞介素 4 ( IL-4 ) ; ④，血清白细胞介素 6

( IL-6) ; ⑤，血清 γ-干扰素 ( IFN-γ) ; ⑥，血清转化生长因子 β ( TGF-β) ; ⑦血清肿瘤坏死因子 α ( TNF-α)

机、盲法设置等内容报告不充分，不确定其潜在依
仗风险，详见表 2。

表 2 18 篇中药治疗自身免疫性重症肌无力动物
实验文献偏倚风险评估结果

文献 A B C D E F G H I J

韩涛 2003［10］ U U U U U U U U Y Y
金硕果 2006［11］ U U U Y U U U Y Y Y
李惠 2006［12］ U U U U U U U Y Y Y
李良龙 2009［13］ U U U Y U U U Y Y Y
李衍滨 2009［14］ U U U U U U U U Y Y
梁源 2015［15］ U U U U U U U Y Y Y
刘萍 2004［16］ U U U U U U U Y Y Y
牛凤云 2010［17］ U U U U U U U Y Y Y
邵锦根 2010［18］ U U U U U U U U Y Y
双晓萍 2015［19］ U U U Y U U U Y Y Y
王静 2004［20］ U U U U U U U U Y Y
文颖娟 2015［21］ U U U U U U U Y Y Y
吴周烨 2017［22］ U U U U U U U U Y Y
徐冬波 2000［23］ U U U U U U U U Y Y
阴伟利 2016［24］ U U U U U U U Y Y Y
赵丽丽 2000［25］ U U U U U U U Y Y Y
朱洁 2016［26］ U U U Y U U U U Y Y
邹莹 2015［27］ U U U Y U U U Y Y Y

注: A，分配序列产生或应用是否充分; B，各组基线是否相
同; C，分配隐藏是否充分; D，实验过程中动物是否被随机安置;
E，是否对研究者施盲; F，结果评价中动物是否经过随机选择;
G，是否对结果评价者采用盲法; H，不完整的数据是否被报告;
I，研究报告是否与选择性结果报告无关; J，是否不存在其他偏
倚; Y，是; N，否; U，不确定

2. 3 结局分析 Meta分析结果
表 3示，11 篇文献［11 －12，15 －21，24 －25］报道了 Lennon

评分变化，Meta 分析结果显示: 中药组较模型组
可以明显改善实验后小鼠或大鼠的 Lennon 评分
( P ＜ 0. 0001 ) 。12 篇文献［10 － 13，16 － 19，21，23 － 24，26］报道

了血清 AchＲ-Ab 变化，Meta 分析结果显示: 中药
组较模型组可以明显降低血清 AchＲ-Ab水平 ( P ＜
0. 0001) 。7 篇文献［10 － 11，14 － 16，20，24］报道了血清 IL-4
变化，Meta 分析结果显示: 中药组较模型组可以
明显可降低血清 IL-4 水平 ( P = 0. 0008 ) 。2 篇文
献［13，27］报道了血清 IL-6 变化，Meta 分析结果显
示: 中药组较模型组可以明显可降低血清 IL-6 水
平 ( P ＜ 0. 0001 ) 。7 篇［10，12，16，20，22 － 23，26］报告了血清

IFN-γ变化，Meta分析结果显示: 中药组较模型组
可以明显可降低血清 IFN-γ 水平 ( P ＜ 0. 0001) 。8
篇［15 － 17，20，22，27］报道了血清 TGF-β 变化，Meta 分析
结果显示: 中药组较模型组可以明显提高血清

TGF-β 水平 ( P = 0. 0008 ) 。3 篇文献［12，23 － 24］报道

了血清 TNF-α 变化，Meta 分析结果显示: 中药组
较模型组可以明显降低血清 TNF-α 水平 ( P =
0. 007) 。鉴于血清 IL-6 指标纳入文献较少，未做
敏感性分析。其余各指标敏感性分析结果表明，各
项指标的敏感性分析与原结果一致，稳定性较好。
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表 3 18 篇中药治疗自身免疫性重症肌无力动物实验文献中结局指标 Meta分析结果

结局指标 亚组及汇总 纳入研究个数
样本量( 只)
中药组 模型组

异质性检验
I2 ( % ) P值

效应
模型

Meta分析结果
SMD( 95% CI) P值

Lennon评分 Lewis大鼠 7 83 82 86 ＜ 0. 0001 随机 － 1. 42( － 2. 43，－ 0. 40) 0. 006
C57BL /6 小鼠 4 34 36 65 0. 03 随机 － 2. 37( － 3. 51，－ 1. 24) ＜ 0. 0001
汇总 11 117 118 83 ＜ 0. 0001 随机 － 1. 75( － 2. 54，－ 0. 96) ＜ 0. 0001

AchＲ-Ab Lewis大鼠 10 104 103 89 ＜ 0. 0001 随机 － 5. 51( － 7. 38，－ 3. 64) ＜ 0. 0001
C57BL /6 小鼠 1 8 8 － － 随机 － 18. 34( － 25. 73，－ 10. 96) ＜ 0. 0001
SD大鼠 1 10 20 － － 随机 － 1. 92( － 2. 84，－ 1. 00) ＜ 0. 0001
汇总 12 122 131 90 ＜ 0. 0001 随机 － 5. 60( － 7. 31，－ 3. 88) ＜ 0. 0001

IL-4 Lewis大鼠 3 28 28 87 0. 0004 随机 － 1. 86( － 3. 82，0. 009) 0. 06
C57BL /6 小鼠 4 34 36 93 ＜ 0. 0001 随机 － 5. 13( － 8. 90，－ 1. 35) 0. 008
汇总 7 62 64 90 ＜ 0. 0001 随机 － 2. 96( － 4. 69，－ 1. 23) 0. 0008

IL-6 Lewis大鼠 2 14 14 0 0. 46 固定 － 3. 65( － 5. 01，－ 2. 29) ＜ 0. 0001
IFN-γ Lewis大鼠 6 49 49 87 ＜ 0. 0001 随机 － 4. 51( － 6. 69，－ 2. 34) ＜ 0. 0001

SD大鼠 1 10 20 － － 随机 － 1. 03( － 1. 84，－ 0. 22) 0. 01
汇总 9 59 69 87 ＜ 0. 0001 随机 － 3. 73( － 5. 43，－ 2. 03) ＜ 0. 0001

TGF-β Lewis大鼠 6 48 48 92 ＜ 0. 0001 随机 3. 79( 0. 65，6. 93) 0. 02
C57BL /6 小鼠 2 16 17 84 0. 01 随机 6. 53( 1. 34，11. 72) 0. 01
汇总 8 64 65 91 ＜ 0. 0001 随机 4. 43( 1. 84，7. 01) 0. 0008

TNF-α Lewis大鼠 1 10 10 － － 随机 － 1. 15( － 2. 11，－ 0. 19) 0. 02
C57BL /6 小鼠 1 8 9 － － 随机 － 4. 81( － 6. 89，－ 2. 74) ＜ 0. 0001
SD大鼠 1 10 20 － － 随机 － 1. 55( － 2. 41，－ 0. 68) 0. 0005
汇总 3 28 39 80 0. 007 随机 － 2. 19( － 3. 71，－ 0. 66) 0. 007

注: AchＲ-Ab，乙酰胆碱受体抗体; IL-4，白细胞介素 4; IL-6，白细胞介素 6; IFN-γ，γ-干扰素; TGF-β，转化生长因子 β; TNF-α，肿瘤坏死因子 α

2. 4 发表偏倚
根据纳入 11 篇文献评价 Lennon 评分变化、12

篇文献评价血清 AchＲ-Ab变化的文献制作漏斗图。
分别以纳入文献的 SMD值为横坐标，以 SE的标准
误为纵坐标绘制倒漏斗图。图 1 示，Lennon 评分
变化的文献漏斗图基本对称，提示纳入文献的发表

偏倚不大。图 2 示，血清 AchＲ-Ab 变化的文献漏
斗图基本不对称，可能存在发表偏倚。

图 1 11 篇中药治疗自身免疫性重症肌无力动物实验
文献中 Lennon评分变化倒漏斗图

3 讨论

MG属于自身免疫系统疾病，但发病机制包括
环境因素、遗传因素及免疫因素等，其中免疫因素

图 2 12 篇中药治疗自身免疫性重症肌无力动物实验
文献中血清 AchＲ-Ab变化倒漏斗图

一直是研究本病治疗措施主要靶点。目前较为明确
的对 MG发病与进展起促进作用的细胞因子有白细
胞介素 1 ( IL-1) 、白细胞介素 2 ( IL-2) 、IL-6、白

细胞介素 10 ( IL-10 ) 、白细胞介素 12 ( IL-12 ) 、
白细胞介素 18 ( IL-18 ) 、IFN-γ 等; 而对 MG 起负
调节作用的细胞因子仅 TNF-α、TGF-β 较为肯
定［28 － 29］。本研究结果显示，中药干预自身免疫性
重症肌无力动物在疗效评价指标方面，可以降低

Lennon评分及血清 AchＲ-Ab、IL-4、IL-6、IFN-γ、
TNF-α，上调血清 TGF-β 含量，差异有统计学意
义。但按照不同动物种属进行亚组分析，结果显示
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中药对 Lewis 大鼠模型血清 IL-4 结果无统计学意
义。我们对该亚组纳入研究的文献进行了再次原文
分析，发现刘萍等［16］实验结果显示，IL-4 水平与
自身免疫性重症肌无力的发生发展无明显相关性，

该研究的阴性结果可能是上述亚组分析 Lewis 大鼠
模型血清 IL-4 结果无统计学意义的原因。亦有研
究也表明，IL-4 似乎不具备自身免疫性重症肌无力
的致病作用［30］，因此，建议后续开展动物实验研

究时应更多关注本指标变化。
纳入的 18 项研究均为国内研究者发表的中文

文献，且大部分文献报告指标均为阳性结果，因

此，研究结论可能存在发表偏倚。本研究根据检索
策略对中英文数据库进行全面检索，但中药在日

本、韩国等国家也有所应用，因此，可能会漏检非
英语撰写的相关文献，导致纳入文献不够全面。由
于本研究未进行手动检索，且仅获得了已发表文

献，可能存在漏检。纳入研究动物模型均为鼠类，
但也可能存在其他模型动物如兔、狗等，因此，可
能会影响对中药的疗效评价。另外，纳入的研究样
本量均比较小，治疗周期较短，研究质量较低，也

可能会影响结论的可靠性。
通过本研究可发现已发表的中医药治疗实验性

重症肌无力动物模型研究，虽然数量很多，但大部

分研究在模型建立的方法、动物的饲养、模型的评
估 ( 临床及生物标志物) 等方面报道并不充分等。
高质量的动物实验系统评价将有助于防止实验室动

物的浪费以及试验参与者进行不必要的、无效的或
信息量较少的研究［31］，因此进行高质量的原始研

究设计更为重要。首先，研究方案需要根据实验研
究目的预先设定，以确保研究结果客观、真实，并
且需要提前注册，以便规范研究实施过程，提供可

靠的研究结论。其次，严格设计、实施并报告随机
对照实验，如详细描述随机产生方法、随机隐藏，
盲法设置等，才能有效减少实验过程的偏倚。再
次，应选择对本病有重要影响的指标以及国际国内

公认的评价量表来提高动物实验研究质量，为中医

药治疗重症肌无力提供机制研究证据，促进其优势

和成果向临床的转化和利用。
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Systematic Ｒeview of Animal Experiment Study on Chinese Medicine Intervention for Autoimmune Myasthe-
nia Gravis
XU Peng1，LYU Zhiguo2，CHANG Tianying2，WANG Di3，LU Jing2，HUANG Qingxia2，WANG Jian2

( 1． Changchun University of Traditional Chinese Medicine，Changchun 130000; 2． Affiliated Hospital of Changchun University of
Traditional Chinese Medicine; 3． Beijing University of Chinese Medicine)
ABSTＲACT Objective To systematically evaluate the intervention effect of Chinese medicine on autoimmune my-
asthenia gravis animals． Methods CNKI，Wanfang Database，Chongqing VIP Chinese Science and Technology
Journal Database，China Biomedical Literature Database，PubMed，Cochrane Library and Embase were selected to
screen Chinese medicine for the treatment of autoimmune myasthenia gravis animals，and data extraction tables were
formulated and the data were extracted． Ｒisk assessment of the methodological bias of the included literature was per-
formed by using the SYＲCLE Animal Test Bias Ｒisk Assessment Tool and the meta-analysis of outcome indicators［in-
cluding Lennon score and serum acetylcholine receptor antibody ( AchＲ-Ab) ，interleukin 4 ( IL-4 ) ，interleukin-6
( IL-6) ，γ-interferon ( IFN-γ) ，transforming growth factor β ( TGF-β) ，and tumor necrosis factor α ( TNF-α) ］was
conducted with ＲevMan 5． 3 software． Ｒesults A total of 18 studies were included in the study． The subkects
were Lewis rats or SD rats or C57BL /6 mice，and all the studies were randomized controlled trials． But the risk of bi-
as was higher． Meta-analysis showed that the Chinese medicine group could improve the model animal Lennon score
［SMD = -1. 75，95% CI ( － 2. 54，－ 0. 96 ) ，P ＜ 0. 0001］，reduce serum AchＲ － Ab［SMD = － 5. 60，95% CI
( － 7. 31，－ 3. 88 ) ，P ＜ 0. 0001 ) ］，IL-4 ［SMD = － 2. 96，95% CI ( － 4. 69， － 1. 23 ) ，P = 0. 0008］，IL-6
［SMD = － 3. 65，95% CI ( － 5. 01， － 2. 29 ) ，P ＜ 0. 0001］，IFN-γ ［SMD = － 3. 73，95% CI ( － 5. 43，
－ 2. 03) ，P ＜0. 0001］，TNF-α［SMD = － 2. 19，95% CI ( － 3. 71，0. 66) ，P = 0. 007］content，increased serum
TGF-β content［SMD = 4. 43，95% CI ( 1. 84，7. 01) ，P = 0. 0008］． Conclusion Chinese medicine can regulate
the changes of immune-related cytokines and improve symptoms of autoimmune myasthenia gravis animals．
Keywords autoimmune myasthenia gravis; Chinese medicine; animal experiment; systematic review; meta-analysis
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