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摘 要:目的 评价黄芪注射液联合抗结核药物治疗肺结核的有效性及安全性。方法 通过检索PubMed、中国知网

(CNKI)、维普(VIP)及万方数据库中2010—2018年发表的黄芪注射液联合抗结核药物治疗肺结核的相关文献,并提取

相关数据,采用ReviewManager5.3软件和Stata11.0对纳入研究对象进行 Meta分析。结果 最终入选13篇研究,结
果表明黄芪注射液联合抗结核药物与单独使用抗结核药物化疗相比差异具有统计学意义,联合用药组在痰菌转阴[OR
=4.38,95%CI(3.05,6.31),P<0.00001]、病灶吸收[OR =3.34,95%CI (2.32,4.81),P <0.00001]、空洞闭合

[OR =3.30,95%CI(2.47,4.42),P<0.00001]方面均优于对照组。两组在不良反应上差异有统计学意义[OR =
0.29,95%CI(0.19,0.43),P<0.00001]。结论 黄芪注射液联合抗结核药物治疗肺结核的效果优于单独使用抗结核

药物,且安全性良好。
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  Abstract: Objective Toevaluatetheefficacyandsafetyofastragalusmembranaceusinjectioncombined
withanti-tuberculosisdrugsinthetreatmentofpulmonarytuberculosis. Methods Relevantliteraturesofas-
tragalusmembranaceusinjectioncombinedwithanti-tuberculosisdrugsforthetreatmentofpulmonarytuber-
culosispublishedfrom2010to2018inPubMed,CNKI,VIPandWanfangdatabaseweresearched,andrele-
vantdatawereextracted.Meta-analysisoftheincludedstudieswasperformedusingtheReviewManager5.3
softwareandStata11.0. Results Thirteenliteratureswereincludedinthisstudy.Theresultsshowedthat
therewasstatisticallysignificantdifferenceinchemotherapybetweenastragalusmembranaceusinjectioncom-
binedwithanti-tuberculosisdrugsgroupandanti-tuberculosisdrugsalonegroup(controlgroup).Thecom-
bineddruggroupwassuperiortothecontrolgroupinsputumturningnegative[OR =4.38,95%CI(3.05,
6.31),P<0.00001],lesionabsorption[OR =3.34,95%CI(2.32,4.81),P <0.00001],cavityclosure
[OR =3.30,95%CI(2.47,4.42),P <0.00001].Therewerestatisticallysignificantdifferencesinadverse
reactionsbetweenthetwogroups[OR =0.29,95%CI(0.19,0.43),P<0.00001]. Conclusion Thisstudy
showsthattheefficacyofastragalusmembranaceusinjectioncombinedwithanti-tuberculosisdrugsinthe
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treatmentofpulmonarytuberculosisisbetterthantheuseofanti-tuberculosisdrugsalone,andthesafetyis
good.
  Keywords: astragalusmembranaceus;anti-tuberculosisdrugs;tuberculosis,pulmonary;Meta-analysis

  结核病是由结核分枝杆菌引起的一种慢性呼吸道

传染疾病,致死率仅次于艾滋病,严重威胁人类的健

康,并且在全球范围内结核病的疾病负担严重。2014
年全球患有结核病的人数约为1300万例,110万人因

结核病失去生命。我国结核病情况同样不容乐观,根
据2014年的调查报告显示我国现患有肺结核病人数

约120万,新发人数约93万[1]。目前临床使用的抗结

核药物种类较多,一线抗结核药是目前治疗结核病的

首选,主要包括异烟肼、利福平等,多种药物联合的治

疗方案也常被运用于临床治疗,但是抗结核药物的大

量使用以及抗结核作用位点的突变也导致了耐多药结

核病的增多[2]。黄芪是一种古老的中药,具有强心、扩
张血管、抗自由基以及增强免疫力等功能,黄芪注射液

是运用新型加工手法从中药黄芪中提取有效成分制作

而成[3]。本研究根据循证医学的研究方法,试图为肺

结核的药物治疗和用药的安全性提供参考。
1 资料和方法

1.1 纳入标准 (1)随机对照试验(RCT)或者临床

对照试验(CCT),不论是否使用盲法。(2)研究对象为

确诊为肺结核的患者,符合 WHO标准或中华医学会

结核学分会诊断标准[4-5]。(3)试验的干预措施分别

为:黄芪注射液联合抗结核药治疗肺结核的为试验组,
单用抗结核药治疗肺结核的为对照组,两组抗结核药

物使用方法相同。(4)研究必须报告两组的基本信息

和具体干预措施。(5)主要结局指标:①痰菌转阴率、
空洞闭合情况以及不良反应等。每月末连续3次对痰

涂片进行检查,连续4个月显示为阴性则代表治愈,疗
程结束前2个月为转阴代表失败[6]。②病灶吸收

率[7],分为显著吸收、吸收、无变化及恶化。③空洞闭

合情况[8]。分为空洞闭合、缩小、无变化以及增大。④
不良反应。主要包括胃肠道症状、肝功能损害以及皮

疹等。(6)发表时间为2010—2018年。
1.2 排除标准 ①非随机对照试验或者临床对照试

验;②数据错误、不完整或无法提取相关有效信息的文

献;③对于来自同一群体的多个研究,优先选择质量较

高或者信息完整的研究而排除其他研究;④重复发表

的研究。
1.3 检索策略 计算机检索PubMed、Medline、VIP、
CNKI以及万方(Wanfang)数据库,以肺结核、黄芪注

射液、抗结核药物、随机对照试验为中文检索词,以

pulmonarytuberculosis、astragalusmembranaceusin-
jection、anti-tuberculosis drugs、randomized con-
trolledtrials为英文检索词,并运用文献追溯发补充

相关文献,文献检索起截止日期为2010年1月—2018
年4月。首先通过阅读文献的标题以及摘要进行初步

筛选,然后阅读文献全文再进行二次筛选,以上的筛选

过程由两名研究者独立完成,交叉核对,如果遇到意见

分歧可以通过讨论的方式解决,如需必要可请求第三

位研究者决定文献的取舍。
1.4 数据提取和质量评价 阅读纳入文献并提取所

需信息,主要包括:第一作者;发表年份;病例数;干预

措施;疗效以及其他结局指标等。并且根据Cochrane
评价标准对所纳入的文献进行质量评价,由两名研究

者独立完成,交叉核对,如遇分歧可通过讨论解决,必
要时咨询第三方评价员意见。
1.5 统计学方法 采用ReviewManager5.3软件对

纳入文 献 进 行 Meta分 析,计 数 资 料 采 用 比 值 比

(OR )及其95%可信区间(confidenceintervals,CI)
表示,若P>0.1,I2<50%,采用固定效应模型,反之

则采用随机效应模型合并,异质性的来源可以通过进

一步的亚组间分析和敏感性分析来探寻。运用Stata
11.0进行Egger’s或Begg’s进行定量检验发表偏

倚[9]。
2 结果

2.1 文献检索结果和纳入文献基本情况 最初检索

获得196篇文献,根据纳入标准筛查后最终纳入13篇

文献[6-7,10-20],文献检索过程见图1,纳入文献基本信息

及质量评价见表1、表2。

图1 文献检索流程图
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表1 纳入文献的基本信息

第一作者 年份
样本量(n)

治疗组 对照组

黄芪注射液

剂量(ml)疗程(个月)
化疗药物 结局指标

杨永勇[10] 2017 45 45 20 2 H+L+Z+E+O ①④
祁海萍[11] 2016 42 42 20 2 H+L+Z+E+O ①③
王树明[6] 2014 93 93 20 6 H+L+Z+E+O ①②③④
吴杰[12] 2016 42 42 20 3 H+L+Z+E ①③④
章期生[7] 2015 60 60 30 2 H+R+Z+E ①②③④
徐红艳[13] 2017 38 38 20 3 H+R+Z+E ①②③
陈芳[14] 2017 44 43 20 2 H+L+Z+E+O ①②③④
王桂荣[15] 2016 44 43 20 H+Z+E+O ①②④
鱼宁彬[16] 2017 40 40 20 6 H+R+Z+E ①②③④
温切木·吐尔[17] 2015 30 30 20 2 H+L+Z+E+O ①
陈艳丽[18] 2013 83 80 20 2 H+L+Z+E+O ①②③④
张金怀[19] 2015 60 60 20 2 H+L+Z+E+O ①③
徐建芳[20] 2010 50 50 20 2 H+R+Z+E ①②③

 注:H:异烟肼,E:乙胺丁醇,L:利福喷丁,R:利福平,Z:吡嗪酰胺,O:氧氟沙星。①:痰菌转阴;②:病灶吸收情况;③:空洞闭合;

④:不良反应

表2 纳入研究的方法学质量评价

纳入研究 随机方法 分配隐藏 盲法 数据是否完整 选择性偏移 其他偏倚

杨永勇 不清楚 未实施 高风险 低风险 不清楚 不清楚
祁海萍 入院顺序 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
王树明 不清楚 未实施 高风险 低风险 不清楚 不清楚
吴杰 入院顺序 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
章期生 随机数字表法 未实施 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
徐红艳 随机数字表法 不清楚 高风险 低风险 不清楚 不清楚
陈芳 随机数字表法 未实施 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
王桂荣 入院顺序 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
鱼宁彬 门诊顺序 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
温切木·吐尔 不清楚 未实施 高风险 低风险 不清楚 不清楚
陈艳丽 不清楚 未实施 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
张金怀 门诊顺序 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚
徐建芳 不清楚 不清楚 不清楚 低风险 不清楚 不清楚

2.2 Meta分析结果

2.2.1 痰菌转阴率 共13篇研究[6-7,10-20]报道了治疗

后的痰菌转阴率,I2=0%,采用固定效应模型[OR

=4.38,95%CI(3.05,6.31),P<0.00001],说明黄

芪注射液联合抗结核药疗效比单用抗结核药物好,见
图2。

图2 痰菌转阴率森林图
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2.2.2 病 灶 吸 收 率  纳 入 研 究 中 共 有 8
篇[6-7,13-16,18,20]报道了病灶吸收情况,Meta分析显示I
2=0%,采 用 固 定 效 应 模 型[OR =3.34,95%CI

(2.32,4.81),P<0.00001],说明联合用药组病灶吸

收表现优于单用抗结核药组,见图3。

图3 病灶吸收率森林图

2.2.3 空洞闭合率 10篇文献[6-7,11-14,16,18-20]提及治

疗后空洞闭合的情况,I2=0%,采用固定效应模型

[OR =3.30,95%CI(2.47,4.42),P<0.00001],表
明联合用药组空洞闭合效果比对照组好,如图4。

图4 空洞闭合效果森林图

2.2.4 不良反应 共8篇文献[6-7,10,12,14-16,18]报道了不

良反应情况,I2=0%,采用固定效应模型[OR =
0.29,95%CI(0.19,0.43),P<0.00001],联合用药

组的不良反应状况优于对照组,安全性较好,见图5。

图5 不良反应森林图
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2.3 发表偏倚分析结果

2.3.1 痰菌转阴有效率发表偏倚 对痰菌转阴有效

率进行发表偏倚检验并绘制漏斗图,结果显示漏斗图

基本对称,Begg’s定量检验(P =0.059)说明发表偏

倚较小,见图6。

图6 痰菌转阴有效率的漏斗图

2.3.2 不良反应发表偏倚 对两组药物不良反应进

行发表偏倚检验并绘制漏斗图,结果发现漏斗图基本

对称,Begg’s定量检验(P =1.000)说明发表偏倚较

小,见图7。

图7 不良反应的漏斗图

2.4 敏感性检验 对结局指标的合并结果进行敏感

性分析,逐一剔除文献后,重新进行Meta分析,结果与

未剔除前的结果进行比较,异质性变化不大,说明结果

较稳定。

3 讨论

现如今结核病已经成为中国乃至全世界亟需解决

的一项公共卫生问题,我国也有多项研究[21-23]报道了

结核病在不同地区的流行现状,例如河南、山东等地

区,从2004—2016年期间结核病发病人数在我国呈现

先增长后稳中下降的趋势,在学校学生人群中结核病

发病人数也是在波动性下降[24]。在结核病的药物治

疗方面,由于治疗方案不合理、用药的不规律以及药物

服用方法的错误,产生了耐多药结核病(MDR-TB)的
出现,对一线药物中的异烟肼和利福平同时耐药,这大

大增加了结核病的治疗难度[25]。因此,将一线抗结核

药物与一些应用较少的二线抗结核药物联合的化疗方

案以及抗结核药物联合中药治疗结核病的方法开始得

到应用。有相关研究[26]报道了使用中医药对肺结核

取得了不错的治疗效果。中药黄芪具有很高的药用价

值,可以起到保护心血管、保肝、抗肿瘤以及免疫调节

作用,它可以改善微循环,加强病灶区的血流量和抗结

核药物浓度,有利于肺结核的治疗,并且在一定程度上

降低了不良反应的发生[27]。本次 Meta分析显示黄芪

注射液联合抗结核药物可以促进患者的痰菌转阴,病
灶的进一步吸收以及肺部空洞的闭合,在安全性方面,
试验组不良反应发生率8.50%(39/459),对照组不良

反应发生率23.79%(108/454)。联合用药虽然会出

现一些胃肠道反应以及皮疹等症状,但明显要优于单

独使用抗结核药物,不良反应发生率较低,安全性更

好。经漏斗图和Begg’s定量检验说明本研究发表偏

倚可能性较低。本研究仍存在一定的不足:①纳入研

究多数没有采用盲法,所以质量较低。②部分研究的

样本量较小,可能影响检验的效能。③缺乏对年龄以

及病理分型的严格控制。因此仍需要更多随机双盲的

研究进一步证实黄芪注射液联合抗结核药物的临床疗

效和安全性,为肺结核的未来治疗提供科学依据。
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伤患儿术后未做特殊处理,静脉损伤自行愈合。2例

钉尾皮肤激惹患儿,待骨折愈合拔出弹性髓内钉术后

10d伤口愈合。
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