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［摘要］ 目的 对苓桂术甘汤加减联合常规西药治疗慢性心力衰竭的临床疗效进行系统评价。 方法 计算
机检索中国知网 ( CNKI) 、维普中文科技期刊数据库 ( VIP) 、万方数据库 ( WANFANG DATE) 、中国生物
医学文献数据库 ( CBM) 、PubMed数据库和 Cochrane 图书馆，所有数据库检索时限均为建库至 2018 年 3 月
31 日，以苓桂术甘汤加减联合常规西药治疗慢性心力衰竭的随机对照试验为研究对象，对照组采用西药常
规治疗，治疗组在对照组基础上加用苓桂术甘汤加减，并对纳入文献进行质量评价和资料提取，采用

ＲevMan 5. 3 软件进行数据分析。 结果 共纳入 8 项研究，834 例患者。Meta 分析结果显示: 治疗组临床有
效率优于对照组 ［ＲＲ =1. 18，95%CI ( 1. 11，1. 25) ，P ＜ 0. 00001］; 治疗组提高患者左室射血分数优于对
照组 ［MD =8. 38，95%CI ( 2. 65，14. 11) ，P =0. 004］; 治疗组减少患者左室舒张末内径优于对照组 ［MD =
－6. 82，95%CI ( － 12. 52， － 1. 11) ，P = 0. 02］; 治疗组降低患者血清 N 末端脑钠肽 ( NT-proBNP) 血清
水平优于对照组 ［SMD = －3. 53，95% CI ( － 5. 31， － 1. 74) ，P ＜ 0. 001］; 治疗组增加患者 6 分钟步行距
离效果优于对照组 ［MD =56. 87，95% CI ( 25. 18，88. 55) ，P = 0. 0004］。证据等级显示，总有效率、血清
NT-proBNP水平和患者 6 分钟步行距离为极低级，左室射血分数和左室舒张末内径为低级，推荐强度均为弱
推荐。 结论 苓桂术甘汤加减联合常规西药治疗慢性心力衰竭可明显提高患者临床有效率和左室射血分数，
减小左室舒张末期内径，降低血清 NT-proBNP水平，增加患者的 6 分钟步行试验距离。
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慢性心力衰竭 ( chronic hear failure，CHF) 是
由于心脏整体的收缩和 ( 或) 舒张功能失常，无

法将静脉循环血量充分排出心脏，从而导致患者静

脉血液淤积以及动脉血液灌注不足。长此以往，患
者会出现不同程度的呼吸困难、阵发性咳嗽、咯血
以及运动耐量减低等症状。目前临床上针对 CHF
的主要措施是强心、利尿、扩血管，其药物种类繁
多，治疗方法常规单一［1］。苓桂术甘汤是温化水
湿的经典方剂，有温阳化饮、健脾利水的功效，主
治痰饮病中心阳不足、水停心下之证。其主要组成
有茯苓、桂枝 ( 去皮) 、白术、甘草 ( 炙 ) 四味
药，现临床上广泛用于治疗心力衰竭、咳喘并伴有
不同程度的水肿等疾病。本研究通过对苓桂术甘汤

治疗 CHF随机对照试验 ( ＲCTs) 进行系统评价，
探讨苓桂术甘汤治疗 CHF 的临床疗效，从而为临
床治疗提供参考。

1 资料与方法

1. 1 文献纳入标准
1) 苓桂术甘汤联合常规西药治疗 CHF的临床
随机对照试验，文献中提及明确的诊断标准与疗效

评定标准，不论是否提及使用盲法; 2 ) 患者年龄
在 18 岁以上，性别种族不限; 3 ) 原发疾病包括
冠心病、肺心病、风湿性心脏病、高血压性心脏
病、扩张型心肌病以及病毒性心肌炎等; 4 ) 干预
周期≥1 周且两组疗程相同，其中治疗组为苓桂术
甘汤加常规西药治疗，对照组采用常规西药治疗或

安慰剂加常规西药治疗; 5) 结局指标至少包括以
下其中一项: ①临床疗效的总有效率; ②左室射血
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分数 ( LVEF ) ; ③左室舒张末内径 ( LVESD ) ;
④血清 N 末端脑钠肽 ( NT-ProBNP) ; ⑤6 分钟步
行试验距离。
1. 2 文献排除标准
研究对象有严重的代谢性疾病以及肝、肾功能

不全等; 文献库已有的重复发表文献; 联合应用其

他中药或中医治法的对照试验; 文章信息有较大缺

失从而无法获得全文者。
1. 3 文献检索策略
计算机检索 PubMed、CBM、中国知网万方数

据库 ( CNKI) 、维普中文科技期刊数据库 ( VIP)
中公开发表的学术论文，所有数据库检索时限为建

库至 2018 年 3 月 31 日，语种为中文或英文。以
“苓桂术甘汤”“心力衰竭”“心衰”“扩张型心肌
病” “心功能不全”为中文检索词; 以 “Linggui
zhugan”“heart failure”为英文检索词。由两名评
价员依据文献的纳入标准和排除标准筛选出可能符

合的文献，意见一致者纳入，有分歧者通过第三方

决定是否纳入。
1. 4 质量评价
根据 Cochrane Handbook 5. 1 质量评价标准［2］

评估偏倚风险以及纳入文献的方法学质量。
1. 5 证据质量 GＲADE评级及推荐等级
基于系统评价的结果，采用国际上通用的证据

质量分级系统 GＲADE评价证据质量，证据质量分
级［3 － 4］如下: 1) 高质量: 进一步研究也不可能改
变该疗效评估结果的可信度; 2 ) 中等质量: 进一
步研究很可能影响该疗效评估结果的可信度，且可

能改变该评估结果; 3) 低质量: 进一步研究极有
可能影响该疗效评估结果的可信度，且该评估结果

很可能改变; 4) 极低质量: 任何疗效评估结果都
很不确定。推荐等级分为“强”“弱”两级: 强推
荐 ( 或 1) 表明评价者明确干预措施利大于弊或弊
大于利，弱推荐 ( 或 2) 表明利弊不确定或无论证
据质量高低均显示利弊相当。本研究纳入的均为
ＲCTs，虽然基于 ＲCTs得出的证据一开始被定为高
质量，但该类证据的质量可能会因为下面因素而降

低: 研究的偏倚风险、间接证据、结果不精确和发
表偏倚。
1. 6 统计学方法
采用 Cochrane协作网提供的 ＲevMan 5. 3 统计

软件进行统计分析。计数资料采用相对危险度
( ＲＲ) ，连续性资料采用加权均数差 ( WMD) 或标
准化均数差 ( SMD) ，计算 95%可信区间 ( 95%
CI) 。采用 χ2 检验对各纳入文献的结果进行异质性
检验，采用倒漏斗图［2］分析所纳入研究的资料的

分布状态，判断是否存在发表偏倚。

2 结果

2. 1 文献检索结果
初步检索出 204 篇文献，其中中文文献 196

篇，英文文献 8 篇，经过 NoteExpress 2 软件查重后
剩余文献 125 篇。通过阅读文题摘要，排除文献
85 篇，通篇阅读余下 40 篇文献，排除 32 篇，最
终确定纳入研究文献 8 篇。
2. 2 纳入文献的基本特征
纳入的 8 篇文献［5 － 12］均为 ＲCTs 试验［13］。共

纳入 850 例患者，其中治疗组 424 例，予苓桂术甘
汤加减联合西药常规治疗; 对照组 426 例，予单纯
西药常规治疗。8 篇文献的基本特征详见表 1。

表 1 苓桂术甘汤加减联合西药治疗慢性心力衰竭随机对照研究文献特征

纳入研究 疗程
例数 ( 例)
治疗组 对照组

年龄 ( 岁，珋x ± s)
治疗组 对照组

性别 ( 例，男 /女)
治疗组 对照组

干预措施
治疗组 对照组

结局
指标

不良
反应

贺清 2016［5］ 4 周 30 30 62. 1 ± 3. 52 65. 3 ± 4. 02 11 /19 13 /17 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①②④⑤ 无

刘荣华 2016［6］ 2 周 40 40 56. 1 ± 5. 2 57. 2 ± 5. 9 22 /18 21 /19 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ① 未提及

史珍珍 2016［7］ 15 天 56 56 52. 31 ± 6. 25 52. 42 ± 6. 33 30 /26 29 /27 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ① 未提及

隋世华 2017［8］ 14 天 39 39 54. 28 ± 7. 37 53. 4 ± 7. 09 23 /16 21 /18 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①②③④⑤ 未提及

徐永良 2017［9］ 14 天 28 28 57. 12 ± 2. 77 57. 7 ± 2. 27 15 /13 16 /12 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①②⑤ 恶心、呕
吐、嗜睡

许应改 2017［10］ 10 天 45 45 60. 5 ± 2. 10 61. 2 ± 1. 5 20 /25 22 /23 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①④ 未提及

姚淑贤 2015［11］ 2 周 86 88 － － － － 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①②⑤ 未提及

张国芳 2017［12］ 1 个月 100 100 － － － － 苓桂术甘汤加减 +
西药常规治疗

常规治疗 ①④ 无

注: ①临床疗效总有效率; ②左室射血分数 ( LVEF) ; ③左室舒张末内径 ( LVESD) ; ④脑利钠肽 ( BNP) ; ⑤6 分钟步行试验距离
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2. 3 纳入文献的质量评价
本 Meta分析从随机分配方法、分配方案隐藏、

研究对象盲法、结果测量盲法、结果数据的完整
性、选择性报告研究结果、其他偏倚来源 7 个方面
来评价所纳入研究的方法学质量，结果显示大部分

研究质量偏低。其中 3 项研究［5，9，11］提及采用随机
数字表法进行随机分组，其他 5 项研究［6 － 8，11 － 12］虽
提及对病例进行随机分组，但均未对随机分组方法

进行描述。纳入研究均未提及所采用分配方案的隐
藏方法，纳入的研究评价结果表明结果数据具有完

整性。
2. 4 Meta分析结果
2. 4. 1 临床疗效 ( 总有效率) 纳入的 8 项研
究［5 － 12］均报道了苓桂术甘汤加减治疗对于 CHF 的
临床总有效率，纳入研究共包括 850 例患者，其中
治疗组 424 例，对照组 426 例。各研究间存在显著
统计学异质性 ( P ＜ 0. 003，I2 = 68% ) ，分析发现
张国芳等［12］的研究与其他研究存在显著临床异质

性。剔除上述 1 篇文献行苓桂术甘汤加减治疗 CHF
总有效率的敏感性分析，结果显示，各研究间具有

较好的同质性 ( P = 0. 57，I2 = 0% ) 。应用固定效
应模型 Meta分析结果显示: 治疗组对于 CHF 的总
有效率高于对照组，差异有统计学意义 ［ＲＲ =
1. 18，95%CI ( 1. 11，1. 25) ，P ＜ 0. 00001］。
2. 4. 2 左室射血分数 有 4 项研究［5，8，9，11］报道了
苓桂术甘汤联合常规西药治疗对于 CHF 患者左室
射血分数的改善情况，共包括 368 例患者，其中治
疗组 183 例，对照组 185 例。各研究间存在显著统
计学异质性 ( P ＜ 0. 001，I2 = 98% ) 。应用随机效
应模型 Meta分析结果显示: 治疗组提高 CHF 患者
左室射血分数优于对照组，差异有统计学意义

［MD = 8. 38， 95% CI ( 2. 65， 14. 11 ) ， P =
0. 004］。
2. 4. 3 左室舒张末内径 有 2 项研究［8，11］报道了
苓桂术甘汤联合常规西药治疗对于 CHF 患者左室
舒张末内径的改善情况，共包括 252 例患者，其中

治疗组 125 例，对照组 127 例。各研究间存在显著
统计学异质性 ( P ＜ 0. 01，I2 = 94% ) 。应用随机效
应模型 Meta分析结果显示: 治疗组减少 CHF 患者
左室舒张末内径优于对照组 ［MD = － 6. 82，95%
CI ( － 12. 52， － 1. 11) ，P = 0. 02］。
2. 4. 4 血清 NT-proBNP水平 有 4 项研究［5，8，10，12］

报道了苓桂术甘汤联合常规西药治疗对于 CHF 患
者血清 NT-proBNP水平的改善情况，共包括 428 例
患者，其中治疗组和对照组各 214 例。由于各研究
采用的测量单位不同，故行 Meta 分析时采用 SMD
作为指标，各研究间存在显著统计学异质性 ( P ＜
0. 001，I2 = 98%］。应用随机效应模型 Meta 分析
结果显示: 治疗组降低 CHF 患者血清 NT-proBNP
水平优于对照组，差异有统计学意义 ［SMD = －
3. 53，95%CI ( － 5. 31， － 1. 74) ，P ＜ 0. 001］。
2. 4. 5 患者 6 分钟步行试验距离 有 3 项研
究［5，8，10］报道了苓桂术甘汤联合常规西药治疗对于

CHF患者 6 分钟步行距离的改善情况，共包括 194
例患者，其中治疗组和对照组各 97 例。各研究间
存在显著统计学异质性 ( P ＜ 0. 001，I2 = 96%］。
应用随机效应模型 Meta 分析结果显示: 治疗组
增加CHF 患者 6 分钟步行距离效果优于对照组
［MD =56. 87，95%CI ( 25. 18，88. 55) ，P =0. 0004］。
2. 4. 6 不良反应 徐永良［9］报道了治疗组在服用
苓桂术甘汤之后，1 例出现恶心，1 例出现呕吐，1
例出现嗜睡; 对照组有 2 例患者出现恶心，1 例患
者出现嗜睡。
2. 5 结局指标的 GＲADE评级及推荐强度
采用 GＲADE profiler 3. 6 软件进行证据质量评

级，本研究有 5 个主要结局，总有效率为极低级，
为“关键”结局指标; 左室射血分数和左室舒张
末内径为低级，血清 NT-proBNP水平、6 分钟步行
试验距离为极低级，为 “重要”结局指标。每个
结局的推荐强度均为弱推荐，详见表 2。

3 讨论

中医学认为，CHF病因大体可分为外感和内

表 2 苓桂术甘汤加减联合常规西药治疗慢性心力衰竭随机对照研究文献结局指标证据概要

结局指标
文献
数量
研究
设计

局限性 不一致性 间接性 不精确性 发表偏倚 证据质量 重要性
推荐
等级

总有效率 8 ＲCTs 严重 严重 无严重间接性 无严重不精确性 严重怀疑 极低级 关键 弱

左室射血分数 4 ＲCTs 严重 非常严重 无严重间接性 无严重不精确性 严重怀疑 低级 重要 弱

左室舒张末内径 2 ＲCTs 严重 非常严重 无严重间接性 无严重不精确性 严重怀疑 低级 重要 弱

血清 NT-proBNP水平 4 ＲCTs 严重 非常严重 无严重间接性 无严重不精确性 严重怀疑 极低级 重要 弱

6 分钟步行试验距离 3 ＲCTs 严重 非常严重 无严重间接性 无严重不精确性 严重怀疑 极低级 重要 弱
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伤两方面，外感多与风寒湿侵袭有关，内伤又可分

为情志不调、饮食失节、年迈体弱、气血亏虚等因
素。心气虚是 CHF发生的病理基础，心气虚进一步
发展可导致心阳虚。心气不足，心阳受损，鼓动血
脉运行的功能下降，容易导致血脉瘀滞。心气虚及
心阳虚可累及其他脏腑功能失调，心病及肺，水液

代谢失常，可加重心血的瘀阻。血瘀是 CHF发展中
的重要环节，水停是 CHF发展的必然结果［14］。
苓桂术甘汤出自《伤寒论》，方中以茯苓为君

药，可行健脾渗湿利水之效。桂枝为臣药，有温阳
行气，平冲和逆之功。白术为佐药，能够健脾燥
湿。甘草作为使药能益气固冲兼以调和诸药。四药
合用共奏温阳化气和逆、健脾燥湿利水之功效，此
方被历代名家广泛用于治疗水饮上逆冲心之诸

证［15］。Meta分析结果显示，苓桂术甘汤对于 CHF
患者临床症状的改善可能具有显著的疗效。由此我
们认为，苓桂术甘汤加减结合常规西医治疗效果优

于单纯西医治疗。
本 Meta分析共纳入 8 项研究，经 Meta 分析后

显示，苓桂术甘汤加减治疗 CHF 可明显提高患者
的临床有效率和左室射血分数，减小患者左室舒张

末期内径，降低患者血清 NT-proBNP 水平，增加
患者的 6 分钟步行距离，各项治疗指标均优于对照
组，且无不良反应事件的发生。因为文献质量较
低，未使用盲法，并且未记录不良反应事件的发

生，随机分配方式较简单，因而存在一定的影响，

故结论应慎重应用。
本研究尚存在一定的局限性: 1 ) 纳入原始研

究文献方法学质量普遍偏低，对于随机方法、分配
隐藏、病例脱落原因无确切说明，由于治疗方案的
选择盲法较难实现; 2) 缺乏灰色文献以及未能够
获取尚未发表的研究; 3) 本 Meta分析所纳入的临
床随机对照试验样本量较小，目前尚缺乏多中心、
大样本的高质量协作性研究; 4) 缺乏外文文献研
究，未对 EMbase、Springer 及 Science director 等权
威数据库进行检索，存在检索不全面的风险; 5 )

缺乏远期随访，未对 CHF患者生活质量进行评价。
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Meta-analysis of Ｒandomized Controlled Clinical Study on Modified Linggui Zhugan Decoction ( 苓桂术甘汤)
Combined with Conventional Western Medicine in the Treatment of Chronic Heart Failure
ZHANG Hongyuan1，LIU Yue2，WANG Yang2，LIU Guanghui2，ZHANG Zhe2，YANG Guanlin1

( 1． Liaoning University of Traditional Chinese Medicine，Shenyang 110032; 2． The Affiliated Hospital of Liaoning University of Tradi-
tional Chinese Medicine)
ABSTＲACT Objective To systematically evaluate the clinical effects of Modified Linggui Zhugan Decoction ( 苓桂
术甘汤) in the treatment of chronic heart failure ( CHF) ． Methods The Chinese National Knowledge Infrastructure
( CNKI) ，VIP Database，WANFANG Database，China Biology Medicine ( CBM) ，PubMed and Cochrane library
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were searched for randomized controlled trials of Modified Linggui Zhugan Decoction in the treatment of CHF by com-
puters，with retrieval time from database establishment to March 31，2018． The control group was treated with routine
western medicine，while the treatment group was additionally treated with modified Linggui Zhugan Decoction． The
quality evaluation and data extraction were conducted to included literature． The ＲevMan 5. 3 software was used for
data analysis． Ｒesults A total of 8 studies were included with 834 cases． Meta-analysis showed that the clinical ef-
fective rate of the treatment group was better than the control ［ＲＲ =1. 18，95%CI ( 1. 11，1. 25) ，P ＜ 0. 00001］．
The treatment group improved left ventricular ejection fraction ( LVEF ) ，which was better than the control group
［MD =8. 38，95%CI ( 2. 65，14. 11) ，P = 0. 004］． The treatment group reduced the left ventricular end-diastolic
dimension ( LVEDD) ，which was better than that of the control group［MD = －6. 82，95%CI ( － 12. 52，－ 1. 11) ，
P = 0. 02］． The treatment group reduced the serum NT-proBNP level，which was better than that of the control group
［SMD = －3. 53，95% CI ( － 5. 31，－ 1. 74) ，P ＜ 0. 0001］． The effect of the treatment group on increasing CHF
patients' 6 minutes walking distance was better than that of the control group ［MD = 56. 87，95% CI ( 25. 18，
88. 55) ，P = 0. 0004］． The grade of evidence showed that the total effective rate，the serum NT-proBNP level and
the 6 minute walk distance were extremely low，and LVEF and LVEDD were low． The recommended intensity was
weak recommendation． Conclusion Modified Linggui Zhugan Decoction combined with conventional western medi-
cine in the treatment of chronic heart failure can significantly improve the clinical effective rate and LVEF，reduced
LVEDD and serum NT-proBNP level，increase CHF patients' 6 minutes walking distance．
Keywords chronic heart failure; Linggui Zhugan Decoction ( 苓桂术甘汤 ) ; randomized controlled trials; Meta-
analysis
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腰痛宁胶囊临床研究与应用征文通知
腰痛宁胶囊是颈复康药业集团有限公司生产的治疗腰腿痛的首选药品之一。为了总结腰痛宁胶囊多年来研究及

临床应用经验，更好地指导临床用药，中医杂志社与颈复康药业集团有限公司联合主办此次有奖征文活动，现将有

关事项通知如下。
一、征文内容
1. 腰痛宁胶囊治疗腰椎间盘突出症、坐骨神经痛、腰肌劳损、腰肌纤维炎、风湿性关节痛，症见腰腿痛、关节
痛及肢体活动受限等病症的临床经验、体会与分析; 2. 腰痛宁胶囊临床用量、用法的研究与经验总结; 3. 腰痛宁胶
囊组方研究、药理研究与探讨; 4. 腰痛宁胶囊临床扩大应用范围的探讨与研究; 5. 名医名家应用腰痛宁胶囊治疗腰
椎间盘突出症等腰腿痛经验总结与分析; 6. 包括但不限于以上内容的文章。
二、征文要求
1. 来稿未公开发表，字数不低于 3000字，请附单位介绍信，来稿不退; 2. 文章中涉及到的计量单位、实验数
据等须采用法定标准方法表示; 3. 文题下署作者姓名、单位、通讯地址、邮编、联系电话等，请以 Word形式投送
电子稿件，不接受纸质投稿。
三、奖励办法
由全国中医药界知名专家组成评审委员会，将评出一等奖 1 ～ 2 篇，每篇奖励 5000 元; 二等奖 5 ～ 10 篇，每篇

奖励 4000元; 三等奖 10 ～ 15篇，每篇奖励 3000元; 优秀奖若干篇，每篇奖励价值 500 元的精美礼品一份。获奖者
将获得由主办单位颁发的获奖证书、奖金或礼品，获奖文章达到刊用标准者将在《中医杂志》等期刊上发表，其他
获奖文章达到标准者将在《中医杂志》增刊发表，并赠送样刊 1 册。评选结果将在颈复康药业集团有限公司官网、
《中医杂志》《中国医药报》《中国中医药报》等媒体上公布。主办单位将邀请部分获奖者免费参加颁奖大会及学术
交流会与知名专家现场交流。颁奖大会具体时间、地点另行通知。
本次征文不收取任何费用，来稿请于 2019年 12月 31日前发至邮箱: jtcm@ 163. com。联系地址: 北京市东直门

内南小街 16号中医杂志社，联系人: 22号编辑，邮编: 100700，电话: ( 010) 64035632。
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