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摘　 要 　 目的:系统评价舒肝宁注射液联合西药治疗病毒性肝炎的有效性和安全性。 方法:计算机检索 the
 

Cochrane
 

Library、
PubMed、Embase、Web

 

of
 

Science、中国生物医学文献服务系统、万方数据库、中国知网、维普数据库等 8 个数据库,收集舒肝宁注射

液联合西药治疗病毒性肝炎的随机对照试验(RCT),检索时限为建库至 2022 年 6 月。 按照纳入与排除标准筛选文献、提取文献

特征并以 Cochrane 偏倚风险评估工具评价文献质量,采用 RevMan
 

5. 3 软件和 R 语言进行 Meta 分析。 结果:共纳入 18 项 RCT,合
计 1

 

423 例患者(观察组 728 例,对照组 695 例)。 Meta 分析结果显示,舒肝宁注射液联合西药治疗病毒性肝炎,其总有效率显著

高于单纯使用西药,差异有统计学意义(RR= 1. 21,95%CI= 1. 15 ~ 1. 28,P<0. 000
 

01);并能降低结合胆红素(DBIL)、丙氨酸转氨

酶(ALT)、天冬氨酸转氨酶(AST)和碱性磷酸酶(ALP)水平,与单纯使用西药比较,差异均有统计学意义(P<0. 05);且在降低不

良反应发生率方面具有优势,但与单纯使用西药比较,差异无统计学意义(RR= 0. 82,95%CI= 0. 37~ 1. 83,P= 0. 63)。 报告总胆红

素(TBIL)的各研究间异质性较大,仅进行组间比较,除 1 篇文献中两组患者 TBIL 水平的差异无统计学意义(P>0. 05)外,其余文

献中两组患者 TBIL 水平的差异均有统计学意义(P<0. 05),从整体来看,舒肝宁注射液联合西药在降低 TBIL 水平方面较单纯使

用西药有明显优势。 结论:舒肝宁注射液联合西药治疗病毒性肝炎,可以提高治疗总有效率,降低 TBIL、ALT、AST、ALP 及 DBIL
水平,在一定程度上改善病毒性肝炎患者的肝功能,减少不良反应的发生。 但仍需开展高质量的多中心、大样本、随机临床研究来

进一步验证。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

systematically
 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

Shuganning
 

injection
 

combined
 

with
 

Western
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

viral
 

hepatitis.
 

METHODS:
 

Randomized
 

controlled
 

trials
 

(RCT)
 

of
 

Shuganning
 

injection
 

combined
 

with
 

Western
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

viral
 

hepatitis
 

were
 

collected
 

by
 

retrieving
 

8
 

databases
 

including
 

the
 

Cochrane
 

Library,
 

PubMed,
 

Embase,
 

Web
 

of
 

Science,
 

SinoMed,
 

Wanfang
 

Data,
 

CNKI
 

and
 

VIP
 

from
 

establishment
 

of
 

the
 

database
 

to
 

Jun.
 

2022.
 

According
 

to
 

the
 

inclusion
 

and
 

exclusion
 

criteria,
 

literature
 

screening
 

and
 

characteristics
 

extracting
 

were
 

conducted,
 

and
 

literature
 

quality
 

was
 

evaluated
 

by
 

Cochrane
 

risk
 

of
 

bias
 

assessment
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tool,
 

Meta-analysis
 

was
 

performed
 

by
 

using
 

RevMan
 

5. 3
 

software
 

and
 

R
 

software.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

18
 

RCTs
 

were
 

enrolled,
 

including
 

1
 

423
 

patients
 

(728
 

cases
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

695
 

cases
 

in
 

the
 

control
 

group).
 

Results
 

of
 

Meta-analysis
 

showed
 

that
 

the
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

Shuganning
 

injection
 

combined
 

with
 

Western
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

viral
 

hepatitis
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

Western
 

medicine
 

alone,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference(RR= 1. 21,95%CI = 1. 15-1. 28,P< 0. 000
 

01);
 

which
 

can
 

reduce
 

the
 

direct
 

bilirubin
 

( DBIL),
 

alanine
 

aminotransferase
 

( ALT),
 

aspartate
 

aminotransferase
 

( AST)
 

and
 

alkaline
 

phosphatase
 

( ALP),
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

compared
 

with
 

using
 

Western
 

medicine
 

alone(P< 0. 05);
 

which
 

also
 

had
 

advantages
 

in
 

reducing
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions,
 

while
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

compared
 

with
 

using
 

Western
 

medicine
 

alone(RR= 0. 82,95%CI= 0. 37-1. 83,P= 0. 63).
 

Heterogeneity
 

among
 

studies
 

reporting
 

total
 

bilirubin
 

( TBIL)
 

was
 

large,
 

and
 

only
 

inter-group
 

comparisons
 

were
 

made,
 

which
 

indicated
 

that
 

except
 

for
 

the
 

difference
 

of
 

TBIL
 

levels
 

between
 

two
 

groups
 

in
 

one
 

study
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05),
 

the
 

differences
 

of
 

TBIL
 

levels
 

between
 

two
 

groups
 

in
 

the
 

rest
 

studies
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05),
 

and
 

from
 

an
 

overall
 

point
 

of
 

view,
 

the
 

combination
 

of
 

Shuganning
 

injection
 

with
 

Western
 

medicine
 

had
 

significant
 

advantages
 

in
 

reducing
 

the
 

TBIL
 

level
 

compared
 

to
 

using
 

Western
 

medicine
 

alone.
 

CONCLUSIONS:
 

Shuganning
 

injection
 

combined
 

with
 

Western
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

viral
 

hepatitis
 

can
 

improve
 

the
 

total
 

effective
 

rate,
 

reduce
 

the
 

levels
 

of
 

TBIL,
 

ALT,
 

AST,
 

ALP
 

and
 

DBIL,
 

promote
 

the
 

liver
 

function
 

of
 

patients
 

with
 

viral
 

hepatitis
 

to
 

a
 

certain
 

degree,
 

and
 

decrease
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions.
 

However,
 

high-quality
 

multicenter,
 

large-sample
 

and
 

randomized
 

clinical
 

studies
 

are
 

still
 

needed
 

for
 

further
 

validation.
KEYWORDS　 Shuganning

 

injection;
 

Viral
 

hepatitis;
 

Meta-analysis;
 

Randomized
 

controlled
 

trial

　 　 根据世界卫生组织 2022 年的报道,全球每年约有 110
万人死于包括肝炎在内的慢性肝病,仅在 2019 年,因急性病

毒性肝炎感染并发症引起死亡的人数高达 7. 8 万人,病毒性

肝炎已严重影响到全球人民的生命健康,世界卫生组织定下

将在 2030 年结束病毒性肝炎流行的目标[1] 。 病毒性肝炎几

乎在任何一个国家都是一种国际公共威胁,我国可能受其影

响最严重[2-3] 。 在我国,慢性病毒性肝炎每年导致约 38 万人

死亡,其中在全球范围内,我国乙型肝炎病毒感染率高达

33. 33%,丙型肝炎病毒感染率为 7% [4] 。 病毒性肝炎是由肝

炎病毒引起的一种肝脏感染性疾病,随着病情的发展,不给

予治疗的话,将发展为肝硬化甚至肝癌[5] 。 目前,临床上西

医主要采用抗病毒药进行病毒性肝炎的治疗,如干扰素、核
苷酸类似物等,但其应答率低、不良反应发生率高,导致临床

有效性和安全性无法保证[6-7] 。 中医药疗法具有疗效突出、
不良反应发生率低等优势[8] ,被广泛应用于病毒性肝炎的

治疗[9-26] 。
舒肝宁注射液是由茵陈、栀子、黄芩、板蓝根、灵芝 5 种中

药提取成分制成的中药复方制剂,具有清热解毒、利湿退黄、
益气扶正、保肝护肝的功效[27] 。 与传统用于护肝的中药饮片

相比,舒肝宁注射液具有生物利用度高、疗效快等特点[28-29] 。
近年来,舒肝宁注射液与西药联合治疗的方式被广泛用于各

种类型病毒性肝炎的治疗,可有效改善肝功能和临床症状,疗
效确切,安全性较高[30-31] 。 然而,对于舒肝宁注射液应用的有

效性和安全性,尚缺乏多中心、大样本的临床研究支持。 本研

究基于文献 Meta 分析方法,对舒肝宁注射液联合西药治疗病

毒性肝炎的疗效及安全性进行系统评价,为临床合理用药提

供理论依据。

1　 资料与方法
1. 1　 纳入与排除标准

(1)研究类型:随机对照试验( RCT),仅限中英文文献。
(2)研究对象:符合病毒性肝炎诊断标准的患者,年龄、病程不

限。 (3)干预措施:对照组使用西药治疗,观察组在对照组基

础上加用舒肝宁注射液。 (4)结局指标:临床总有效率、肝功

能指标[包括总胆红素( TBIL)、丙氨酸转氨酶( ALT)、天冬氨

酸转氨酶(AST)、碱性磷酸酶( ALP)、结合胆红素( DBIL)]以

及不良反应。 (5)排除标准:非随机、对照研究文献;非临床研

究文献(药理实验、文献综述、系统评价、Meta 分析、病例报

告);观察组干预措施非舒肝宁注射液联合西药治疗;无主要

结局指标的文献;数据不完整的文献;重复纳入的文献。
1. 2　 文献检索方法

计算机检索 the
 

Cochrane
 

Library、PubMed、Embase、Web
 

of
 

Science、中国生物医学文献服务系统、万方数据库、中国知网、
维普数据库 8 个数据库,检索时间为建库至 2022 年 6 月。 首

选主题词+自由词的方式进行检索,中文检索词包括“病毒性

肝炎” “病毒型肝炎” 和 “ 舒肝宁”,英文检索词包括 “ viral
 

hepatitis”“virus
 

hepatitis”和“shuganning
 

injection”。
1. 3　 文献筛选、资料提取与质量评价

由 2 名研究人员分别检索文献,首先将初筛文献导入

Endnote 软件查重,然后通过阅读文献标题和摘要初筛,最后阅

读全文去除不符合的文献。 意见有分歧时,须讨论或综合第 3
名研究人员的意见进行决断。 应用 Excel 软件提取资料:文献

基本信息,如第一作者、发表年份、标题等;患者基本情况,如病

例数、性别、年龄、疾病、疗程等;对照组与观察组的干预措施;结
局指标与结果数据。 参照 Cochrane 协作网推荐的 RCT 偏倚风
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险评估工具对纳入研究进行方法学质量评价,包括随机序列生

成、分配隐藏、所有研究参与者和人员采用盲法、结果评估的盲

法、不完整的结果数据、选择性报告和其他偏倚。
1. 4　 统计学方法

数据整合和 Meta 分析采用 RevMan
 

5. 3 软件,漏斗图的制

作和 Egger 检验使用 R 语言。 二分类变量使用相对危险度

(RR)表示;连续性变量使用均数差(MD)表示,若对相同变量

使用不同测量工具,则采用标准化均数差(SMD)进行分析;均
以 95%CI 表示区间估计。 当各研究间同质性较好时(P≥
0. 1,I2 ≤50%),采用固定效应模型;当各研究间异质性较大

时,分析原因,采用剔除文献等方式进行亚组分析或敏感性分

析,若异质性仍较大(P< 0. 1, I2 > 50%),则选用随机效应模

型[32] 。 对于不宜进行 Meta 分析的研究,则采用定性分析[33] 。
当结局指标纳入的文献数量≥10 篇,采用漏斗图分析是否存

在发表偏倚。 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 文献筛选结果

共检索出 247 篇文献,包括中文文献 245 篇、英文文献

2 篇;剔除重复文献 113 篇,阅读题目及摘要排除 86 篇,阅读

全文排除 30 篇,最终纳入文献 18 篇,见图 1。

图 1　 文献筛选流程
Fig

 

1　 Process
 

of
 

literature
 

screening

2. 2　 纳入研究的基本特征

纳入的 18 篇文献[9-26] 均为中文文献,共 1
 

423 例患者,其
中对照组 695 例,观察组 728 例,所有研究的基线资料具有可

比性。 纳入研究的基本特征见表 1。
表 1　 纳入研究的基本特征

Tab
 

1　 Basic
 

characteristics
 

of
 

included
 

literature

文献
病例数(男性 / 女性) 年龄 / 岁( 􀭰x±s、范围)
观察组 对照组 观察组 对照组

疾病
干预措施

观察组 对照组
疗程 / d 结局指标

严钞馨等(2021 年) [9] 30(16 / 14) 30(18 / 12) 44. 21±4. 54 43. 63±4. 96 慢性乙型病毒性肝炎 舒肝宁注射液+恩替卡韦分散片 恩替卡韦分散片 120 ①②③④⑥⑦
彭双福(2021 年) [10] 30(14 / 16) 30(13 / 17) 45. 60±2. 30 45. 40±2. 40 急性黄疸型病毒性肝炎 舒肝宁注射液+甘草酸苷+还原型

谷胱甘肽
甘草酸苷+还原型

谷胱甘肽
28 ①②③⑥⑦

李延玲等(2021 年) [11] 56(30 / 26) 56(31 / 25) 41. 07±1. 15 40. 16±1. 47 慢性乙型病毒性肝炎 舒肝宁注射液+富马酸丙酚
替诺福韦片

富马酸丙酚替诺
福韦片

21 ①②③⑥⑦

张小平(2020 年) [12] 65(36 / 29) 65(41 / 24) 44. 39±4. 61 43. 92±4. 86 慢性病毒性肝炎 舒肝宁注射液+还原型谷胱甘肽 还原型谷胱甘肽 28 ①②③⑥⑦
徐敏(2020 年) [13] 40(25 / 15) 40(27 / 13) 38. 10±16. 60 38. 00±15. 50 急性黄疸型肝炎 舒肝宁注射液+复方甘草酸苷

注射液+门冬氨酸钾镁
复方甘草酸苷注

射液+门冬氨酸钾镁
28 ①②③⑦

翁远兰等(2019 年) [14] 49(31 / 18) 49(29 / 20) 42. 39±5. 14 42. 27±5. 18 慢性乙型病毒性肝炎 舒肝宁注射液+恩替卡韦分散片 恩替卡韦分散片 168 ①②③⑦
来有雪等(2017 年) [15] 30(17 / 13) 30(19 / 11) 64. 52±2. 41 64. 37±2. 33 病毒性肝炎伴黄疸 舒肝宁注射液+甘草酸类+还原

型谷胱甘肽
甘草酸类+还原型

谷胱甘肽
— ①②③⑥

古哈尔·司马义等
(2017 年) [16]

25(14 / 11) 25(15 / 10) 47. 50±18. 50 47. 00±18. 00 病毒性肝炎高胆
红素血症

舒肝宁注射液+门冬氨
酸鸟氨酸+常规治疗

门冬氨酸鸟氨
酸+常规治疗

60 ①②③④⑤⑦

闫秀萍(2016 年) [17] 30(23 / 7) 30(21 / 9) 20~ 70 病毒性肝炎伴黄疸 舒肝宁注射液+还原型
谷胱甘肽+甘草酸类

还原型谷胱甘肽+
甘草酸类

28 ①②③⑥

杨燕(2014 年) [18] 30(17 / 13) 18(13 / 5) 36. 80±16. 50 病毒性肝炎 舒肝宁注射液+还原性谷胱甘肽 还原性谷胱甘肽 20 ②③⑤⑦
谌建军等(2013 年) [19] 60 60 42. 62 慢性乙型肝炎 舒肝宁注射液+甘草酸二铵

注射液+还原型谷胱甘肽
甘草酸二铵注射液+
还原型谷胱甘肽

28 ①②⑤⑥

吴东刚等(2012 年) [20] 23 23 36. 70±14. 80 慢性乙型肝炎重度 舒肝宁注射液+拉米夫定+甘草
酸二铵注射液+门冬氨酸钾镁+

促肝细胞生长素注射液

拉米夫定+甘草酸二铵
注射液;门冬氨酸钾镁+
促肝细胞生长素注射液

42 ①②

张海霞(2012 年) [21] 52 52 — — 慢性乙型肝炎胆红
素血症

舒肝宁注射液+还原型谷胱
甘肽+门冬氨酸钾镁+葡醛内酯

还原型谷胱甘肽+门冬
氨酸钾镁+葡醛内酯

42 ①②③⑥⑦

赵林(2011 年) [22] 30 30 — — 戊型肝炎 舒肝宁注射液+熊去氧胆酸 熊去氧胆酸 28 ①③⑦
程建平(2010 年) [23] 40(30 / 10) 40(28 / 12) 1~ 67 12~ 69 急性黄疸型病毒性肝炎 舒肝宁注射液+复方甘草酸苷 复方甘草酸苷 28 ②③⑦

汪明红等(2009 年) [24] 44(29 / 15) 45(30 / 15) 19~ 61 21~ 62 慢性乙型肝炎胆
红素血症

舒肝宁注射液+阿德福韦酯+
甘草酸二铵+还原型谷胱甘肽

阿德福韦酯+甘草酸
二铵+还原型谷胱甘肽

56 ①②③⑥

程维明(2009 年) [25] 40(26 / 14) 40(25 / 15) 25~ 62 26~ 59 慢性乙型肝炎肝
内胆汁淤积症

舒肝宁注射液+注射用丁二磺酸
腺苷蛋氨酸+门冬氨酸钾镁+

甘草酸二铵

注射用丁二磺酸腺苷蛋
氨酸+门冬氨酸钾镁+

甘草酸二铵
14 ①②③④⑤⑦

谢勇(2007 年) [26] 54(31 / 23) 32(20 / 12) 13~ 78 15~ 70 病毒性肝炎伴高胆
红素血症

舒肝宁注射液+甘草酸
二铵注射液+谷胱甘肽

甘草酸二铵注
射液+谷胱甘肽

40 ⑦

　 　 注:①TBIL;②ALT;③AST;④ALP;⑤DBIL;⑥不良反应;⑦临床总有效率;“—”表示无相关数据。
Note:①TBIL;

 

②ALT;
 

③AST;
 

④ALP;
 

⑤DBIL;
 

⑥adverse
 

reactions;
 

⑦clinical
 

total
 

effective
 

rate;
 

“—”
 

means
 

no
 

relevant
 

data.
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2. 3　 纳入文献的偏倚风险评估

纳入的 18 篇文献中,4 篇[9-10,14-15] 采用随机数字表法进行

随机分配,1 篇[16] 采用随机抽选法,1 篇[21] 采用简单随机化

法,均属于“低风险”,其余 12 篇均未描述具体的随机方法,偏
倚风险不清楚; 4 篇[11-13,24] 采用非盲,属于 “ 高风险”,其余

14 篇均未提及盲法的实施,偏倚风险不清楚;所有研究均未提

及是否分配隐藏,结局指标均未缺失,未见其他偏倚;18 篇文

献的偏倚风险均较高,文献质量普遍较低,见图 2。

图 2　 纳入研究的方法学质量评价

Fig
 

2　 Methodological
 

quality
 

evaluation
 

of
 

included
 

literature

2. 4　 Meta 分析结果

2. 4. 1　 临床总有效率:13 篇文献[9-14,16,18,21-23,25-26] 对临床总有

效率进行了比较,共 1
 

048 例患者 ( 观察组 541 例,对照组

507 例)。 异质性检验结果显示,各研究间同质性较高(P =
0. 44,I2 = 1%),采用固定效应模型合并效应量分析。 Meta 分

析结果显示,观察组患者的临床总有效率明显高于对照组,差
异有统 计 学 意 义 ( RR = 1. 21, 95% CI = 1. 15 ~ 1. 28, P <
0. 000

 

01),见图 3。

图 3　 临床总有效率的 Meta 分析森林图

Fig
 

3　 Meta-analysis
 

on
 

clinical
 

total
 

effective
 

rate

2. 4. 2　 TBIL: 15 篇文献[9-17,19-22,24-25] 报告了 TBIL 水平, 共

1
 

209 例患者(观察组 604 例,对照组 605 例)。 不同研究数据

间均数差异性偏大,故以 SMD 作为合并效应量。 异质性检验

结果显示,I2 = 90%,P<0. 000
 

01,提示有明显异质性。 通过敏

感性分析,文献[11]、文献[13]和文献[19]对本次 Meta 分析

的研究结果存在较大干扰,剔除后仍存在明显异质性 (P <
0. 000

 

01,I2 = 82%);经过亚组分析,仍存在较大异质性,提示

该结局指标不适合进行 Meta 分析,仅进行组间比较。 除 1 篇

文献中两组患者 TBIL 水平的差异无统计学意义(P>0. 05)外,
其余文献中两组患者 TBIL 水平的差异均有统计学意义(P<
0. 05),从整体来看,舒肝宁注射液联合西药在降低 TBIL 水平

方面较单纯使用西药有明显优势,见表 2。

表 2　 TBIL 水平的组间比较结果

Tab
 

2　 Results
 

of
 

comparison
 

among
 

groups
 

on
 

TBIL
 

level
文献 MD 95%CI P

严钞馨等(2021 年) [9] -5. 99 -7. 52~ -4. 46 <0. 000
 

01

彭双福(2021 年) [10] -57. 00 -72. 42~ -41. 58 <0. 000
 

01

李延玲等(2021 年) [11] -21. 25 -23. 48~ -19. 02 <0. 000
 

01

张小平(2020 年) [12] -8. 49 -12. 14~ -4. 84 <0. 000
 

01

徐敏(2020 年) [13] -21. 10 -25. 62~ -16. 58 <0. 000
 

01

翁远兰等(2019 年) [14] -4. 91 -6. 22~ -3. 60 <0. 000
 

01

来有雪等(2017 年) [15] -17. 94 -30. 65~ -5. 23 0. 006

古哈尔·司马义等(2017 年) [16] -18. 50 -35. 72~ -1. 28 0. 04

闫秀萍(2016 年) [17] -17. 60 -31. 69~ -3. 51 0. 01

谌建军等(2013 年) [19] -64. 41 -73. 74~ -55. 08 <0. 000
 

01

吴东刚等(2012 年) [20] -36. 40 -47. 89~ -24. 91 <0. 000
 

01

张海霞(2012 年) [21] -18. 55 -22. 78~ -14. 32 <0. 000
 

01

赵林(2011 年) [22] -15. 60 -19. 66~ -11. 54 <0. 000
 

01

汪明红等(2009 年) [24] -1. 80 -4. 75~ 1. 15 0. 23

程维明(2009 年) [25] -13. 76 -19. 25~ -8. 27 <0. 000
 

01

2. 4. 3　 ALT:16 篇文献[9-21,23-25] 报告了 ALT 水平,共 1
 

277 例

患者(观察组 644 例,对照组 633 例)。 异质性检验结果显示,
I2 = 95%,P<0. 000

 

01,提示有明显异质性。 通过敏感性分析,
文献[9]、文献[10]、文献[11]、文献[13]和文献[14]对本次

Meta 分析的研究结果存在较大干扰,剔除后纳入研究的异质

性降低(P = 0. 16,I2 = 30%),通过固定效应模型进行分析。 结

果显示,观察组患者的 ALT 水平明显低于对照组,差异有统计

学意义(MD= -17. 05,95%CI= -20. 29~ -13. 81,P<0. 000
 

01),
见图 4。

图 4　 ALT 水平的 Meta 分析森林图

Fig
 

4　 Meta-analysis
 

on
 

ALT
 

level

2. 4. 4　 AST:15 篇文献[9-18,21-25] 报告了 AST 水平,共 1
 

277 例

患者(观察组 644 例,对照组 633 例)。 异质性检验结果显示,
I2 = 93%,P<0. 000

 

01,提示有明显异质性。 通过敏感性分析,
文献[10]、文献[12]和文献[13]对本次 Meta 分析的研究结果

存在较大干扰,剔除后纳入研究的异质性降低(P = 0. 15,I2 =
30%),通过固定效应模型进行分析。 结果显示,观察组患者的

AST 水平明显低于对照组,差异有统计学意义(MD = - 9. 89,
95%CI= -11. 25~ -8. 53,P<0. 000

 

01),见图 5。
2. 4. 5　 ALP:3 篇文献[9,16,25] 报告了 ALP 水平,共 190 例患者

(观察组 95 例,对照组 95 例),以 MD 值作为合并效应量。 异

质性检验结果显示,各研究间同质性较高(P= 0. 18,I2 = 42%),
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图 5　 AST 水平的 Meta 分析森林图

Fig
 

5　 Meta-analysis
 

on
 

AST
 

level

采用固定效应模型合并效应量分析。 Meta 分析结果显示,观
察组患者的 ALP 水平明显低于对照组,差异有统计学意义

(MD= -15. 27,95%CI= -20. 62~ -9. 92,P<0. 000
 

01),见图 6。

图 6　 ALP 水平的 Meta 分析森林图

Fig
 

6　 Meta-analysis
 

on
 

ALP
 

level

2. 4. 6　 DBIL:4 篇文献[16,18-19,25] 报告了 DBIL 水平,共 298 例

患者(观察组 155 例,对照组 143 例)。 不同研究数据间均数差

异性偏大,故以 SMD 值作为合并效应量。 异质性检验结果

(P<0. 000
 

01,I2 = 97%)提示有明显异质性,该结局指标不适

合进行 Meta 分析,仅进行组间比较。 结果显示,仅文献[18]中
两组患者 DBIL 水平的差异无统计学意义(MD= 10. 9,95%CI=
-20. 07~ 41. 87,P= 0. 49),其余文献中观察组患者的 DBIL 水

平均明显低于对照组,差异均有统计学意义(文献[16]:MD =
-14. 5,95%CI = -22. 62 ~ -6. 38,P = 0. 000 5;文献[ 19]:MD =
-42. 14,95%CI= -46. 49~ -37. 79,P= 0. 000 5;文献[25]:MD=
-6. 15,95%CI= - 10. 15 ~ - 2. 15,P = 0. 003)。 从整体上看,舒
肝宁注射液联合西药在降低 DBIL 水平方面有明显优势。
2. 4. 7　 不良反应:9 篇文献[9-12,15,17,19,21,24] 报告了不良反应发

生情况,共发现 58 例不良反应(其中观察组 24 例,对照组

34 例),多为疲乏、头痛、眩晕、皮疹、皮肤瘙痒、恶心呕吐、腹泻

等,干预后症状缓解或消失,均未影响治疗。 各研究间存在异

质性(P= 0. 09,I2 = 41%),故 Meta 分析采用随机效应模型,研
究结果显示,观察组与对照组患者不良反应发生率的差异无统

计学意义(RR= 0. 82,95%CI= 0. 37~ 1. 83,P= 0. 63),即舒肝宁

注射液不能降低不良反应发生率,但从总体效应上看,优势明

显趋于观察组,见图 7。
2. 5　 发表偏倚分析

对纳入文献研究数量≥10 篇的结局指标临床总有效率、
TBIL、ALT 和 AST,使用 R 语言进行倒漏斗图的绘制和 Egger
检验。 漏斗图两侧分布不对称,说明可能存在发表偏倚;运用

Egger 检验进一步定量分析,结果显示,总有效率( t = 5. 39,P =
0. 002

 

0)、TBIL( t = - 2. 92,P = 0. 011
 

9)、ALT ( t = - 4. 55,P =
0. 000

 

5)存在发表偏倚,AST( t = -1. 00,P = 0. 337
 

5)不存在发

图 7　 不良反应发生率的 Meta 分析森林图

Fig
 

7　 Meta-analysis
 

on
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions

表偏倚,见图 8。

A. 总有效率;B. TBIL;C. ALT;D. AST。

A. total
 

clinical
 

effective
 

rate;
 

B. TBIL;
 

C. ALT;
 

D. AST.

图 8　 发表偏倚漏斗图

Fig
 

8　 Funnel
 

plot
 

of
 

publication
 

bias

3　 讨论

中医学中,正气不足、湿热疫毒隐伏是病毒性肝炎的发病

基础,其临床表现为黄疸、肝区疼痛、乏力、食欲减退等,与相关

肝功能指标(如 ALT、AST 等)具有相关性[34-36] 。 舒肝宁注射

液具有护肝保肝、扶正益气、清热解毒、退黄利湿的功效[27,37] ,
与中医强调的以“祛邪扶正” 为治则,包括清热利湿、解毒疏

肝、保肝利胆的辨证施治不谋而合,在临床上得到了广泛应用。
3. 1　 临床总有效率

西医对病毒性肝炎的发病原因统一认为是由包括甲型肝

炎病毒、乙型肝炎病毒(HBV)、戊型肝炎病毒在内的病毒引起

的,或通过免疫介导使肝细胞受损, 导致肝功能出现异

常[38-39] 。 《舒肝宁注射液治疗急性和慢性肝病专家共识(2020
版)》 [34] 中指出,临床上配合使用舒肝宁注射液,对急性或慢

性病毒性肝炎、肝硬化等均有不同程度的抗炎、保肝、利胆等功

效。 也 有 研 究 结 果 表 明, 舒 肝 宁 注 射 液 可 显 著 抑 制

HepG2. 2. 15 细胞中稳定复制的野生型 HBV 和 HepG2. A64
细胞中稳定复制的恩替卡韦耐药型 HBV 的复制,与低浓度恩
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替卡韦或替诺福韦酯联合应用时,可协同增强其抗病毒的功

效[40] 。 此外,舒肝宁注射液还可以通过抗炎、保护肝细胞等

来达到治疗肝炎的目的。 其成分栀子具有保肝、抗炎等功

效[41] ,与茵陈合用可起到保护肝细胞膜、避免肝细胞坏死以

及改善肝脏微循环的作用[10] 。 舒肝宁注射液的组分合用起

效,在临床上综合表现为显著改善临床症状,提高治疗有

效率。
3. 2　 肝功能指标

肝脏生化指标检测是临床用于判断肝功能异常的最基本

方式,在病毒性肝炎的诊断中表现为 AST、ALT、TBIL、ALP 及

DBIL 等任一肝功能指标的病理性异常升高,临床上多采用降

低该类指标的数值反映干预措施的治疗效果[30,42] 。 本研究

中,舒肝宁注射液中的茵陈及其有效成分可诱导肝酶系统,
增强肝脏对胆红素的摄取、结合、排泄能力,促进胆红素的清

除,降低 TBIL 水平[43] 。 栀子苷通过激活磷酸肌醇 3-激酶蛋

白 / 丝氨酸 / 苏氨酸蛋白激酶信号通路,可降低炎症因子水

平,改善肝组织病理损伤;还可以显著降低病毒性肝炎患者

的 ALT、AST、TBIL、直接胆红素等指标水平,改善大鼠肝功

能[44] 。 本研究结果显示,舒肝宁注射液联合西药可以显著降

低 TBIL、DBIL、ALT、AST、ALP 水平,促进肝功能恢复正常,提
高临床治愈率。
3. 3　 安全性

9 篇文献报告了不良反应,结果显示,与对照组相比,总体

效应优势趋于观察组,且每篇文献报告的不良反应均未影响治

疗,用药安全性较高。
3. 4　 研究的局限性

本研究存在一定的局限性:(1)纳入的大多数研究为小样

本研究,且质量偏低,多数研究未描述随机分组方法、盲法和方

案的隐藏,可能会造成发表偏倚,结论强度受到一定限制;(2)
所纳入研究的治疗方法、给药时间、剂量、疗程及联合用药在规

定范围内有所差别,虽然本研究已经采用亚组分析,但是仍可

能会导致研究结果的真实性降低;(3)本研究是针对病毒性肝

炎所进行的系统评价,由于临床上病毒性肝炎又可细分为多种

不同类型,病因较为复杂,可能会导致异质性。
综上所述,本研究结果显示,与常规西药治疗相比,舒肝宁

注射液联合常规西药治疗病毒性肝炎患者可显著提高临床疗

效,降低 TBIL、ALT、AST、ALP 及 DBIL 水平,改善肝功能,且在

降低不良反应的发生率方面具有优势。 今后应开展更多更高

质量的多中心、大样本和前瞻性的随机、双盲临床研究进一步

验证。
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