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红花黄色素联合依达拉奉治疗急性脑梗死有效性与安全性Ｍｅｔａ分析

刘莎莎，王阿娇，李媛媛，吕国栋，孙晓东△

（河北省廊坊市人民医院，河北 廊坊 ０６５０００）
摘要：目的 系统评价红花黄色素联合依达拉奉治疗急性脑梗死的有效性和安全性。方法 计算机检索 ＰｕｂＭｅｄ、ＥｍＢａｓｅ、中国生物医学
文献数据库、中国知网、万方、维普数据库，纳入红花黄色素联合依达拉奉治疗急性脑梗死的随机对照试验（ＲＣＴ），检索时限为２００７年
１０月至 ２０１７年 ７月。采用ＲｅｖＭａｎ５．３软件进行Ｍｅｔａ分析。结果 纳入１１个研究，共１１４５例患者，其中试验组５８２例，对照组５６３例；
Ｍｅｔａ分析结果显示，试验组总有效率显著高于对照组犤ＯＲ＝３．９６，９５％ＣＩ（２．７７，５．６４），Ｐ＜０．０１犦，试验组神经功能缺损评分显著低于
对照组犤ＭＤ＝－４．１５，９５％ＣＩ（－５．３２，－２．９８），Ｐ＜０．０１犦，不良反应较少。结论 红花黄色素联合依达拉奉治疗急性脑梗死，疗效优于

单用红花黄色素或依达拉奉。

关键词：红花黄色素；依达拉奉；急性脑梗死；随机对照试验；有效性；安全性；Ｍｅｔａ分析
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·研究·
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消炎、祛风行气、祛湿活血之功效，五加皮能祛风湿、补

益肝肾、强筋壮骨，两药合用能加强祛风除湿之功效，同

时还可改善筋骨痿软之证。

玻璃酸钠是一种大分子黏多糖物质，是软骨基质和

关节液的重要组成成分。有研究表明，玻璃酸钠能有效

阻止炎性介质的释放与扩散，减少对痛觉感受的刺激，

从而缓解疼痛等症状犤１１犦。黄竞敏等犤１２犦发现，玻璃酸钠能

促进软骨的修复。玻璃酸钠在关节腔内起润滑作用，可

减少关节内组织间的相互摩擦，并能发挥弹性作用；抑

制前列腺素的降解，有助于减轻炎症、缓解疼痛犤１３犦。

本研究结果显示，Ａ组主要症状、次要症状改善程
度优于 Ｂ组和Ｃ组，总有效率也较后两组高，该联合疗
法疗效明显优于单用清热祛湿散外敷治疗或玻璃酸钠

关节腔注射治疗。表明中药外敷结合玻璃酸钠关节腔注

射治疗湿热内蕴型膝关节滑膜炎疗效良好，有助于改善

症状。
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纳入研究

黄晓勇犤５犦

段圣杰等犤６犦

邱曼等犤７犦

张勇等犤８犦

张云鹏犤９犦

赵 艳犤１０犦

史益男犤１１犦

靳俊琴犤１２犦

梁 建犤１３犦

黄晓勇犤１４犦

黄忠卫犤１５犦

例数（Ｔ／Ｃ）

６３／６３
３０／３０
４０／４０
３５／３０
４０／４０
５０／５０
４０／６０
５８／５８
４２／３８
５６／５６
１２８／１２８

干预措施牗Ｃ牘
ＣＴ＋ＹＤＬＦ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ＋ＳＹ＋ＹＤＬＦ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ＋ＳＹ
ＣＴ＋ＹＤＬＦ
ＣＴ＋ＹＤＬＦ

结局指标

②
①②③
②
①②③
①②③
①②③
②
①②③
①②③
①②
①②③④
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表１ 纳入研究的基本特征

注：Ｔ为试验组，Ｃ为对照组；ＣＴ为常规治疗，ＹＤＬＦ为依达
拉奉，ＳＹ为红花黄色素制剂；ＹＤＬＦ、ＳＹ均静脉滴注，其中 ＹＤＬＦ
为每次 ３０ｍｇ、每日 ２次，ＳＹ为每次 １００ｍｇ、每日 １次；Ｔ治疗
均为 ＣＴ＋ＳＹ＋ＹＤＬＦ；疗程除研究为 ２１ｄ外，其余均为 １４ｄ；

①为神经功能缺损评分，②为总有效率，③为药品不良反应，④为
炎性因子水平。

急性脑梗死占脑卒中的 ６０％～８０％犤１犦，目前临床

常用中西医结合法治疗犤２犦。红花黄色素提取自菊科植物

红花，作用于神经系统可清除自由基，保护大脑功能，抑

制细胞凋亡，改善记忆，同时还具有调脂、降压、抗炎，降

低血液黏稠度等作用犤３犦；依达拉奉是自由基清除剂及抗

氧化剂，可减轻脑细胞水肿，保护内皮细胞，抑制神经细

胞损害，延迟神经细胞凋亡，保护脑神经等犤４犦。本研究中

对近几年国内外公开发表的关于红花黄色素联合依达

拉奉治疗急性脑梗死的随机对照试验（ＲＣＴ）进行 Ｍｅｔａ
分析，以评价两药联用治疗急性脑梗死的临床疗效和安

全性，为临床合理用药提供参考。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 文献纳入与排除标准
纳入标准：研究对象符合２０１４年《中国急性缺血性

脑卒中诊治指南》急性脑梗死诊断标准；疗程不短于

２周；ＲＣＴ；对照组使用常规治疗，包括抗血小板、调脂、
降压、降糖等，不加用红花黄色素、依达拉奉牗或只加其
一牘，治疗组加用红花黄色素及依达拉奉；组间均衡性
好，具有可比性。

排除标准：重复文献；试验数据有误；非 ＲＣＴ；动物
试验；疗程不清；红花黄色素或依达拉奉用量不明；对照

组选用特殊药物治疗。

１．２ 文献检索策略
计算机检索 ＰｕｂＭｅｄ、ＥｍＢａｓｅ、中国生物医学文献

数据库、中国知网、万方、维普数据库；检索时限为２００７
年 １０月至２０１７年７月；追溯相关参考文献。中文检索
词包括“红花黄色素”“依达拉奉”“急性脑梗死”“急性缺

血性脑卒中”等，英文检索词包括“ｓａｆｆｌｏｗｅｒｙｅｌｌｏｗ”
“ａｃｕｔｅｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ”“ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｓ”
“ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ”等。
１．３ 结局指标

神经功能缺损评分；总有效率；药品不良反应；炎性

因子水平。

１．４ 文献质量评价与资料提取
由２名研究人员分别对文献进行筛选并交叉核对，

必要时致电原作者确认具体实施过程，以 Ｃｏｃｈｒａｎｅ系
统评价员手册推荐的ＲＣＴ偏倚风险评估工具对纳入研
究进行质量评价，如遇分歧，则通过讨论或与第 ３名研

究人员协助解决。评价内容：随机方法是否正确；分配是

否隐藏；是否采用盲法；结果数据是否完整；有无选择性

报告；是否存在其他偏倚等。

１．５ 统计学处理
采用 ＲｅｖＭａｎ５．３统计学软件分析。二分类变量采

用比值比（ＯＲ）为效应指标，连续变量采用均数差（ＭＤ）
为效应指标，各效应指标均给出９５％置信区间（ＣＩ）。纳
入研究间的异质性采用 χ２检验，并结合 Ｉ２定量判断
异质性。若研究间无异质性或异质性可接受（Ｐ＞０．１，
Ｉ２＜５０％）则采用固定效应模型分析；若存在异质性
（Ｐ≤０．１，Ｉ２≥５０％）则采用随机效应模型分析。采用倒
漏斗图分析文献偏倚性。

２ 结果

２．１ 文献检索结果及纳入研究的基本特征
初步获得文献４９篇，剔除重复文献后得１３篇，阅读

题目与摘要后排除非ＲＣＴ１篇，试验数据错误１篇，最终
纳入文献１１篇，均为中文文献。共１１４５例患者，其中，试
验组５８２例，对照组５６３例。纳入研究的基本特征见表１。

２．２ 纳入研究的偏倚风险评估
纳入的１１个研究中，有２篇犤１４－１５犦文献提及随机数
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图１ 偏倚风险条形图
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图２ 总有效率Ｍｅｔａ分析森林图

图３ 神经功能缺损评分 Ｍｅｔａ分析森林图

字表法，１篇犤９犦提及按入院时间进行随机分组，其余 ８
篇未描述随机方法；１１篇文献均未提及分配方法是否
隐藏，对受试者、研究者、结局评价者的施盲情况，以及

报告选择性偏倚和其他偏倚。偏倚风险条形图见图１。

２．３ Ｍｅｔａ分析结果
总有效率：１１个研究犤５－１５犦有报道。各研究间无统计

学异质性（Ｐ＝０．９１，Ｉ２＝０），采用固定效应模型分析（见
图 ２）。结果显示，试验组总有效率显著高于对照组
犤ＯＲ＝３．９６，９５％ＣＩ（２．７７，５．６４），Ｐ＜０．０１犦。
神经功能缺损评分：７个研究犤６，８－１０，１３－１５犦有报道。各

研究间有统计学异质性（Ｐ＜０．０１，Ｉ２＞５０％），采用随
机效应模型分析（见图３）。结果显示，试验组神经功能缺
损评分显著低于对照组犤ＭＤ＝－４．１５，９５％ＣＩ（－５．３２，
－２．９８），Ｐ＜０．０１犦。
安全性评价：７个研究犤６，８－１０，１２－１３，１５犦报道了药品不

良反应，其中，５篇犤９－１０，１２－１３，１５犦研究提及未出现不良反

应，２篇犤６，８犦研究提及试验组出现一过性头晕１例，减慢

滴速后，患者症状改善，未撤出治疗。

２．４ 发表偏倚
对总有效率的文献绘制倒漏斗图（见图 ４）。可见，

图中散点集中分布在无效线两侧，漏斗图基本对称，提

示纳入文献存在发表偏倚的可能性较小。

２．５ 敏感性分析
剔除不含神经功能缺损评分的文献分析，结果显

示，剔除前后的合并结果无明显差异。

３ 讨论

目前，急性脑梗死的药物治疗主要采用中西医结合

的方式，红花黄色素和依达拉奉的联用在临床治疗中较

常见。本研究结果也提示，试验组总有效率和神经功能

缺损评分均明显优于对照组，且不良反应较少。

综上所述，红花黄色素联合依达拉奉治疗急性脑梗

死临床疗效较好，并能改善神经功能缺损评分，降低炎

性因子水平，且不良反应较少。但本研究纳入文献质量

较少，其临床疗效的评价需要更多大样本、多中心、高质

量的临床研究来证实。

ＳＥ牗ＲＤ牘
０

０．０５

０．１０

０．１５

０．２０
－１ －０．５ ０ ０．５ １

ＲＤ

图４ 总有效率倒漏斗图


