
China Pharmacy 2013 Vol. 24 No. 12 中国药房 2013年第24卷第12期

酒精性肝病（Alcoholic liver disease，ALD）在发达国家较

为常见，在我国患病率也有上升趋势[1]。对ALD患者进行积极

治疗，减少肝损伤，并加以健康教育，对该病的预后具有重要

的意义。临床研究发现，复方甘草酸苷无论对 ALD 还是非

ALD，均有显著的疗效，但单项临床研究样本量较低。本研究

旨在通过Meta分析系统评价复方甘草酸苷对ALD患者肝功

能改善的整体效果，以为临床用药提供参考。

1 资料与方法
1.1 文献纳入/排除标准

纳入标准：文献研究类型为随机对照试验（RCT）；语种限

制为中文和英文；试验组患者接受常规护肝治疗联用复方甘

草酸苷，对照组患者采用常规治疗；ALD的诊断符合中华医学

会肝脏病学分会制定的《酒精性肝病诊断标准》[2]；文献中可提

取两组治疗前后丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬氨酸氨基转移

酶（AST）和γ-谷氨酰转肽酶（γ-GT）的肝功能水平。排除标准：

研究对象为动物实验；疑似重复发表的文献；无法提取所需数

据的文献。

1.2 检索策略及文献质量评价[3]

以主题词“复方甘草酸苷”、“酒精性肝病”检索中国期刊

全文数据库（CNKI，1999－2012.07）和万方数据库（1990－

2012.07），以主题词“Ambroxol Hydrochloride”、“secretory oti-

tis media”检索Pubmed数据库（由建库至2012年5月16日），同

时辅以手工检索法。文献质量采用 Jadad质量记分法进行[4]评

分，1～2分为低质量文献，3～5分为高质量文献。

1.3 统计学方法

采用Rev Man 5.1软件进行Meta分析，异质性检验采用 q
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检验，同时使用 I 2进行异质性定量分析，若存在异质性，则采用

随机效应模型进行分析；反之，则采用固定效应模型进行分

析。连续变量资料采用均数差（MD）及其 95％可信区间（CI）

表示。发表偏倚检验通过倒漏斗图进行。

2 结果
2.1 文献检索结果

共检索文献 28篇，均为中文文献，通过阅读摘要及全文，

并按照文献纳入标准，最终共纳入12项RCT，合计838例患者

进行本次Meta分析。

2.2 纳入研究的一般特征及方法学评价

纳入的RCT样本量最大为 94例，最小为 40例，纳入研究

的一般特征详见表 1。文献的偏倚评估从随机分配方案的产

生、分配方案是否隐藏、是否采用盲法、是否有退出和失访4个

方面进行。

表1 纳入研究文献一般特征及文献质量评价

Tab 1 General characteristics and quality evaluation of included literature

第一
作者

黎红光[5]

彭于仑[6]

郭莲怡[7]

张美稀[8]

董晓艳[9]

郑学峰[10]

马颖光[11]

索日娜[12]

康惠东[13]

袁索红[14]

刘卫军[15]

安良敏[16]

发表
年份

2006

2007

2007

2008

2008

2008

2009

2010

2010

2010

2011

2012

例数
对照组

46

20

30

45

30

18

46

30

31

46

29

36

试验组

46

20

30

45

35

22

48

30

31

46

36

45

年龄，
岁

18～70

55～68

42～75

28～62

42～75

21～78

27～70

30～60

22～67

12～71

干预措施
对照组

给予还原型谷胱甘肽、天冬氨酸钾镁、维生素及氨基酸类
药物，疗程为4周

给予还原型谷胱甘肽1.2 g，疗程为2周

戒烟，口服多种维生素，静脉滴注维生素C，疗程为1个月

硫普罗宁注射液 0.2 g，每日 1次，连续 4周后改用硫普罗
宁片，1次200 mg，1日3次，连续8周

戒烟，运动，调节饮食结构，疗程为12周

戒烟，口服多种维生素，疗程为3个月

给予天冬氨酸钾镁、维生素及氨基酸类药物，疗程为4周

常规给予维生素，葡醛内酯片0.2 g口服，水飞蓟素4粒口
服，每日3次，疗程为4周

常规给予保肝治疗，同时给予葡醛酸钠注射液 0.266 g每
日1次，疗程为2周

戒烟，口服多种维生素及支持治疗，疗程为4周

常规给予天冬氨酸钾镁、维生素及氨基酸类药物，疗程为
4周

常规给予天冬氨酸钾镁、维生素及氨基酸类药物，疗程为
3个月

试验组

在对照组基础上加用40～80 ml复方甘草酸苷注射液，疗程共4周

在对照组基础上加用80 ml复方甘草酸苷注射液，疗程共2周

戒烟，口服多种维生素，给予60 ml复方甘草酸苷注射液，疗程共1
个月

给予60 ml复方甘草酸苷注射液，静脉滴注，每日1次，连续4周后
改为复方甘草酸苷片，每次2片，1日3次，连续8周

给予75 mg复方甘草酸苷注射液静脉滴注，每日1次，连续12周

戒烟，口服多种维生素，给予 100 mg复方甘草酸苷注射液静脉滴
注，每日1次，疗程为3个月

在对照组基础上，加用 60 ml复方甘草酸苷注射液+20 ml丹参注
射液，疗程为4周

在对照组基础上，加用60 ml复方甘草酸苷注射液，每日1次，疗程
为4周

在对照组基础上，加用40 ml复方甘草酸苷注射液，每日1次，疗程
为2周

戒烟，口服多种维生素，加用 40 ml复方甘草酸苷注射液，每日 1
次，疗程为4周

在对照组基础上，加用60 ml复方甘草酸苷注射液+还原型谷胱甘
肽1.8 g，疗程为4周

在对照组基础上，加用60 ml复方甘草酸苷注射液+还原型谷胱甘
肽1.8 g，疗程为3个月

结局
指标

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

①②③

注：①丙氨酸氨基转移酶；②天冬氨酸氨基转移酶；③γ-谷氨酰转肽酶

note：①alanine transferase enzyme；②aspartate aminotransferase enzyme；③γ-glutamyl

2.3 Meta分析结果

2.3.1 ALT水平 12项研究报道了治疗后的ALT水平，各研

究间有异质性（P＜0.01），故采用随机效应模型进行分析，详见

图1。Meta分析结果显示，两组治疗后ALT水平比较差异有统

计学意义[MD＝－42.70，95％CI（－52.71，－32.69），P＜0.01]，

提示复方甘草酸苷能够显著改善ALD患者ALT水平。

2.3.2 AST水平 12项研究报道了治疗后的AST水平，各研

究间有异质性（P＜0.01），故采用随机效应模型进行分析，详见

图2。Meta分析结果显示，两组患者治疗后AST水平比较差异

有统计学意义[MD＝－47.93，95％CI（－62.77，－33.09），P＜

0.01]，提示复方甘草酸苷能够显著改善ALD患者AST水平。

2.3.3 γ-GT水平 12项研究报道了治疗后的γ-GT水平，各研

究间有异质性（P＜0.01），故采用随机效应模型进行分析，详见

图3。Meta分析结果显示，两组患者治疗后γ-GT水平比较差异

有统计学意义[MD＝－92.32，95％CI（－99.05，－85.60），P＜

0.01]，提示复方甘草酸苷能够显著改善ALD患者γ-GT水平。

2.4 发表偏倚

对报道了ALT水平的 12项研究进行倒漏斗图分析，详见

图4。图4左右对称性较差，提示存在发表偏倚风险。

3 讨论
我国尚缺乏全国性大规模 ALD 研究的流行病学调查资

料，但部分地区的流行病学调查显示，ALD发病率呈逐年上升

趋势[17]。我国女性比男性易患ALD，中国人群ALD以酒精性

肝炎为主，而西方国家的ALD则以酒精性脂肪肝为主，两者之

间具有显著差异。ALD可能与饮食习惯和生活方式有关，随

着人们生活水平的改变，社交和应酬的增加，以及酒文化的发

图1 两组患者治疗后ALT水平的Meta分析森林图

Fig 1 Forest plot of Meta-analysis of ALT levels in 2 gro-

ups after treatment
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试验组 对照组 Mean Difference Mean Difference
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刘卫军
安良敏
康惠东
张美稀
彭于仑
索日娜
董晓艳
袁索红
郑学峰
郭莲怡
马颖光
黎红光

Total（95％CI）
Heterogeneity：Tau2=256.12；Chi2=162.11，df=11（P<0.00001）；I2=93％
Test for overall effect：Z=8.36（P<0.00001）
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展，酒精滥用（Alcohol abuse）和酒精依赖（Alcohol dependence）

已成为当今世界上日益严重的公共卫生问题[17-18]。对患者进

行健康教育尤为重要，患者同时进行保肝治疗，对改变该病预

后具有重要的意义。临床也不断探索新的用药组合，以探讨

联合用药的效果。本次Meta分析提示，复方甘草酸苷对ALD

患者肝功能具有显著的改善，ALT和AST水平经治疗后显著

降低。

本次Meta分析进行发表偏倚分析时发现，“倒漏斗图”左

右对称较差，提示存在阴性结果未发表的可能。本次研究纳

入文献虽然表明采用随机方案，但随机方案的具体方法无从

得知，因此无法评估选择性发表偏倚。同时，研究未纳入未发

表的文献，根据文献质量评分标准，文献评分普遍较低。但本

次研究将文献资料的一般特征进行详细描述，包括用药方式、

年龄范围、样本量以及干预措施进行报道，使研究结果更加具

有代表性，克服了样本量较小带来的偏倚。
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图4 两组患者治疗后ALT水平发表偏倚倒漏斗图

Fig 4 Funnel plot of publication bias for ALT levels in 2

groups after treatment
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图2 两组患者治疗后AST水平的Meta分析森林图

Fig 2 Forest plot of Meta-analysis of AST levels in 2

groups after treatment
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图3 两组患者治疗后γ-GT水平的Meta分析森林图

Fig 3 Forest plot of Meta-analysis for γ-GT levels in 2

groups after treatment
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