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[摘要] 　 目的:系统评价二陈汤加减联合西医常规治疗慢性阻塞性肺疾病(COPD)急性加重期的疗效和安全性。 方法:计
算机检索 PubMed、Embase、Cochrane

 

Library、中国知网(CNKI)、万方数据(WANFANG
 

DATA)、维普中文科技期刊数据库(VIP)和

中国生物医学文献数据库(CBM)中关于二陈汤加减联合西医常规疗法(治疗组)对比单用西医常规疗法(对照组)治疗 COPD 急

性加重期的临床随机对照试验(RCT),检索时间为各数据库建库至 2020 年 8 月 1 日,采用 RevMan
 

5. 2、STATA
 

12. 0 软件进行

Meta 分析。 结果:共纳入 15 篇文献,1108
 

例患者。 Meta 分析结果显示:治疗组总有效率[RR = 1. 23,95%CI
 

(1. 17,1. 29),P<
0. 00001]优于对照组,FEV1%

 

pred[SMD = 0. 26,95%CI
 

(0. 03,0. 49),P = 0. 03]、FEV1 / FVC[SMD = 0. 97,95%CI(-0. 04,1. 98),
P= 0. 06]、咳痰症 状 积 分 [ SMD = - 0. 75, 95% CI

 

( - 0. 96, - 0. 53), P < 0. 00001]、 喘 息 症 状 积 分 [ SMD = - 0. 70, 95% CI
 

(-1. 32,-0. 09),P= 0. 02]、不良反应发生率[RR = 0. 27,95%CI
 

(0. 09,0. 77),P= 0. 01]的改善程度均优于对照组,差异具有统计

学意义。 2 组在咳嗽症状积分改善方面比较,差异无统计学意义[SMD = -0. 63,95%CI(-1. 43,0. 16),P= 0. 12]。 结论:二陈汤加

减联合西医常规治疗 COPD 急性加重期的疗效和安全性优于单用西医常规治疗,值得进一步推广。
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　 　 慢性阻塞性肺疾病( chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

dis-
ease,COPD)是一种常见的、可防治的,以持续呼吸道症状和

气流受限为特征的疾病[1] 。 COPD 急性加重期是指患者咳

嗽咳痰、呼吸困难的症状比平时加重,或痰量增加,或咳黄

痰,需要改变用药方案。 世界卫生组织预测,至 2060 年死

于 COPD 及其相关疾病患者数将超过每年 540 万人[2] ,目
前西医治疗主要着重于改善症状,无法控制疾病反复发

作[3] 。 临床许多学者采用二陈汤加减以提高 COPD 急性

加重期患者的疗效和安全性,但目前仍无相应的系统评

价,因此本研究拟通过 Meta 分析评价二陈汤加减联合西医

常规治疗 COPD 急性加重期的疗效和安全性,为临床提供

参考。
1　 资料与方法

1. 1　 纳入标准　 1)研究类型。 国内外相关的临床随机对

照试验(RCT),文种限于中英文。 2)研究对象。 COPD 急性

加重期患者。 3)干预措施。 治疗组以二陈汤或其基本方加

减(半夏、陈皮或橘红、茯苓缺一不可)联合西医常规治疗(氧
疗、支气管扩张剂、糖皮质激素、抗生素、机械通气等) [4-5] ,对

照组单用西医常规治疗。 4)结局指标。 ①总有效率;②肺

功能指标 [ 第 1 秒用力呼气的容积占预计值的百分比

(FEV1%
 

pred)、第 1 秒用力呼气量占所有呼气量的比例

(FEV1 / FVC)];③中医症状(咳嗽、咳痰、喘息) 积分;④不

良反应发生率。
1. 2　 排除标准　 1)研究类型无法确认的文献;2)无法获取

全文或重复发表的文献;3)治疗组联合使用其他方剂或其

他中医治疗手段。
1. 3　 检索策略 　 计算机检索 PubMed、 Embase、 Cochrane

 

Library、中国知网(CNKI)、万方数据( WANFANG
 

DATA)、维
普中文科技期刊数据库( VIP)和中国生物医学文献数据库

(CBM)中关于二陈汤加减联合西医常规治疗 COPD 急性加

重期的文献,检索时限为各数据库建库至 2020 年 8 月 1 日。
中文检索词:“慢性阻塞性肺疾病” “急性加重期” “二陈汤”
“二陈汤加减” “随机” 等;英文检索词:“ pulmonary

 

disease,
chronic

 

obstructive” “ copd” “ emergencies” “ erchen
 

decoction”
“randomized

 

controlled
 

trial”等。 检索采用主题词结合自由

词的方式进行,检索策略经过多次预检索后确定。
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1. 4　 文献筛选、资料提取和质量评价　 由 2 名研究者采用

Noteexpress 独立进行文献筛选、资料提取和交叉核对,如意

见不一致,则与第三方进行讨论协商。 提取的信息包括:
1)基本信息(第一作者、发表时间、研究类型);2)研究对象

的一般资料;3)干预措施;4)结局指标。 根据改进的 Jadad
评估量表对纳入研究的方法学质量进行评估。
1. 5　 数据处理　 采用 RevMan

 

5. 2、STATA
 

12. 0 软件进行数

据分析。 计数资料以相对危险度( RR)及其 95%置信区间

(CI)为效应指标,计量资料以标准化均数差( SMD) 及其

95%置信区间( CI)为效应指标。 采用 􀱽2 检验结合 I2 定量

判断异质性大小。 若 P≥0. 1,I2 ≤50%,则采用固定效应模

型进行 Meta 分析;若 P< 0. 1,I2 > 50%,则进一步分析异质

性来源,在排除临床异质性的影响后,采用随机效应模型

进行 Meta 分析。 当纳入较多研究时,采用 Begg 和 Egger 检
验量化是否存在发表偏倚以及存在发表偏倚的程度。 采

用剪补法消除发表偏倚,用敏感性分析来判断结果是否

稳定。
2　 结　 　 果

2. 1　 文献检索结果 　 共初检到相关文献 148 篇 ( CNKI
 

39 篇,WANFANG
 

DATA
 

50 篇、VIP
 

28 篇、CBM
 

31 篇),并追

溯纳入研究的参考文献,补充获取相关文献 1 篇,最终纳入

15 篇文献[6-20] ,共 1108
 

例患者。 文献筛选流程见图 1。

图 1　 文献筛选流程图

2. 2　 纳入文献的基本特征与质量评价　 纳入文献的基本特

征与质量评价见表 1。

表 1　 纳入文献的基本特征与质量评价

纳入文献
样本量(例)

T C
性别(男 / 女)

T C
年龄(x±s,岁)

T C
病程(x±s,年)
T C

干预措施

　 　 　 T　 　 　 　 　 C　 　 　
结局
指标

Jadad 评分
(分)

刘素香 2007[6] 38 36 24 / 14 22 / 14 69. 00　 　 　 68. 00　 　 　 12. 00　 　 　 11. 00　 　 　 西医常规+蒌贝枳桔二陈汤加味 ① 2
张　 跃 2012[7] 35 35 22 / 13 25 / 10 61. 00±6. 10 60. 60±6. 20 7. 40±3. 30 7. 30±3. 40 西医常规+二陈汤加味 ①④⑤⑥ 2
李林运 2012[8] 44 44 25 / 19 23 / 21 66. 77±5. 32 67. 46±5. 25 9. 38±5. 88 9. 88±5. 77 西医常规+苏杏二陈汤 ①②③ 2
何慧敏 2012[9] 30 30 20 / 10 22 / 8 66. 43±6. 52 66. 56±8. 13 未报道 未报道 西医常规+二陈汤加味 ①④⑤⑥ 5
高兴华 2013[10] 32 33 20 / 12 22 / 11 63. 56±6. 81 63. 97±5. 65 未报道 未报道 西医常规+加减二陈汤 ①②④⑤⑥ 3
徐敏妮 2013[11] 38 40 24 / 14 24 / 16 69. 00　 　 　 67. 00　 　 　 12. 00 - 西医常规+蒌贝枳桔二陈汤加味 ①④⑤ 2
陈诗源 2014[12] 40 40 26 / 14 27 / 13 58. 00±6. 72 59. 00±6. 94 7. 10±4. 90 7. 30±4. 20 西医常规+二陈汤加味 ①②③⑦ 3
李新巧 2014[13] 54 54 34 / 20 35 / 19 62. 67±5. 96 62. 91±5. 83 7. 27±2. 32 6. 97±2. 23 西医常规+二陈汤加减 ① 2
帅利群 2015[14] 40 40 23 / 17 25 / 15 56. 00　 　 　 60. 00　 　 　 未报道 未报道 西医常规+麻杏二陈汤加味 ① 3
王凤婵 2015[15] 30 30 17 / 13 16 / 14 63. 43±6. 41 62. 90±6. 12 未报道 未报道 西医常规+二陈汤加味 ①②③④⑤⑥ 3
欧海琴 2016[16] 30 30 19 / 11 21 / 9 67. 30±7. 93 66. 90±8. 90 未报道 未报道 西医常规+蒌贝二陈汤加减 ① 3
李海梅 2017[17] 50 50 40 / 10 38 / 12 68. 40±10. 60 66. 80±9. 80 未报道 未报道 西医常规+二陈汤加减 ①④⑤⑥ 3
廖中林 2019[18] 21 21 10 / 11 11 / 10 68. 00　 　 　 67. 00　 　 　 20. 60　 19. 50 西医常规+二陈汤加味 ① 2
徐迎春 2019[19] 44 44 26 / 18 23 / 21 67. 69±4. 82 68. 34±5. 17 未报道 未报道 西医常规+二陈汤加味 ①⑦ 2
曾　 铖 2019[20] 28 27 16 / 12 14 / 13 63. 12±8. 21 63. 52±8. 33 未报道 未报道 西医常规+二陈汤加味 ①③ 2

　 　 注:T—治疗组;C—对照组;①—总有效率;②—FEV1% pred;③—FEV1 / FVC;④—咳嗽症状积分;⑤—咳痰症状积分;
⑥—喘息症状积分;⑦—不良反应发生率。
2. 3　 Meta 分析结果

2. 3. 1　 总有效率 　 15 项研究[6-20] 均报道了总有效率。 差

异性分析结果显示,各研究之间具有同质性
 

(P = 0. 61,I2 =

0%),采用固定效应模型进行 Meta 分析。 结果显示,治疗组

总有效率高于对照组[ RR = 1. 23,95%CI
 

(1. 17,1. 29),P<
0. 00001],差异有统计学意义。 (见图 2)

2. 3. 2　 肺功能

2. 3. 2. 1　 FEV1%
 

pred 　 4 项研究[8,10,12,15] 报道了 FEV1%
 

pred。 各研究之间具有同质性
 

(P = 0. 72,I2 = 0%),采用固

定效应模型进行 Meta 分析。 结果显示,治疗组 FEV1
 

%pred
 

的改善程度优于对照组[ SMD = 0. 26,95%CI
 

(0. 03,0. 49),
P= 0. 03],差异有统计学意义。 (见图 3)
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图 2　 总有效率 Meta 分析森林图

图 3　 FEV1%
 

pred
 

Meta 分析森林图

2. 3. 2. 2 　 FEV1 / FVC 　 4 项 研 究[8,12,15,20] 报 道 了

FEV1 / FVC。 差异性分析结果显示,各研究之间异质性明显
 

(P<0. 00001,I2 = 94%),采用随机效应模型进行 Meta 分析。

结果显示, 治疗组 FEV1 / FVC 的改善程度优于对照组

[SMD = 0. 97,95%CI
 

( -0. 04,1. 98),P = 0. 06],差异有统计

学意义。 (见图 4)

图 4　 FEV1 / FVC
 

Meta 分析森林图

2. 3. 3　 症状积分

2. 3. 3. 1　 咳嗽症状积分 　 6 项研究[7,9-11,15,17] 报道了咳嗽

症状积分。 差异性分析结果显示,各研究之间异质性明显

(P<0. 00001,I2 = 93%) ,采用随机效应模型进行 Meta 分

析。 结果显示,治疗组咳嗽症状积分改善程度优于对照组

[SMD = -0. 63,95%CI
 

( - 1. 43,0. 16),P = 0. 12],差异无统

计学意义。 (见图 5)

图 5　 咳嗽症状积分 Meta 分析森林图
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2. 3. 3. 2　 咳痰症状积分　 6 项研究[7,9-11,15,17] 报道了咳痰症

状积分。 差异性分析结果显示,各研究之间异质性明显

(P= 0. 007,I2 = 69%),敏感性分析剔除 1 篇研究[7] 后,各研

究异质性为(P = 0. 12,I2 = 46%),采用固定效应模型进行

Meta 分析。 结果表明治疗组咳痰症状积分改善程度优于对

照组[SMD = - 0. 75,95% CI
 

( - 0. 96,- 0. 53),P< 0. 00001],
差异有统计学意义。 (见图 6)

图 6　 咳痰症状积分 Meta 分析森林图

2. 3. 3. 3　 喘息症状积分　 5 项研究[7,9-10,15,17] 报道了喘息症

状积分。 差异性分析结果显示,各研究之间异质性明显
 

(P<0. 00001,I2 = 87%),采用随机效应模型进行 Meta 分析。

结果显示, 治疗组喘息症状积分改善程度优于对照组

[SMD = -0. 70,95%CI
 

( -1. 32,-0. 09),P= 0. 02],差异有统

计学意义。 (见图 7)

图 7　 喘息症状积分 Meta 分析森林图

2. 3. 4　 不良反应发生率　 2 项研究[12,19] 报道了不良反应发

生率。 差异性分析结果显示,各研究之间具有同质性
 

(P =
0. 90,I2 = 0%),采用固定效应模型进行 Meta 分析。 结果显

示,治疗组不良反应发生率低于对照组[ RR = 0. 27,95% CI
 

(0. 09,0. 77),P= 0. 01],差异有统计学意义。 (见图 8)

图 8　 不良反应发生率 Meta 分析森林图

2. 4　 发表偏倚评价　 对 2 组总有效率进行发表偏倚风险评

价,漏斗图呈不对称分布,采用 Begg 检验和 Egger 检验量化

发表偏倚
 

(PBegg = 0. 003<0. 05,PEgger = 0. 001<0. 05),提示本

研究可能存在发表偏倚。 采取剪补法进一步减少发表偏

倚,进行剪补法后治疗组总有效率仍高于对照组 [ RR =
1. 164,95%CI

 

(1. 114,1. 216),P= 0. 0001]。 (见图 9)
3　 讨　 　 论

　 　 中医学认为 COPD 属于“喘证” “肺胀” “咳嗽”等范畴。
肺胀为本虚标实之证,标实为痰浊、水饮、瘀血和气滞;本虚

为肺、脾、肾气虚,晚期则气虚及阳,或阴阳两虚[21] 。 肺胀急

性加重期,痰浊阻肺、肺气不降是其主要发病机制之一,痰
图 9　 剪补漏斗图
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饮水浊内阻,滞塞气道,阻滞气机,则肺吸清呼浊不利,以致

清气不足而浊气有余,肺气胀满,敛降失调,故胸部胀满,憋
闷如塞;痰浊水饮损伤正气和妨碍血脉运行,形成肺脾肾

虚、痰瘀交阻等复杂证候。 故化痰理气始终是肺胀的基本

治法。
目前治疗 COPD 急性加重期患者的西医常规方法主要

包括糖皮质激素、氧疗、支气管扩张药、抗生素和机械通气

等。 这些方法虽对 COPD 急性加重有一定的治疗作用,但并

不能逆转肺功能的下降,而且毒副作用大,具有一定的限制

性[22] 。 二陈汤具燥湿化痰、理气和中之效。 方中取辛温性

燥之半夏为君药,行燥湿化痰、降逆和胃之功。 橘红为臣

药,理气燥湿,气行则痰消,加强半夏燥湿化痰的作用。 茯

苓健脾渗湿,杜绝生痰之源,使脾旺湿去,则痰无以生。 生

姜降逆化痰,既能制半夏之毒性,又可助半夏、橘红行气化

痰。 乌梅收敛肺气,与半夏互补,散中有收,使祛痰不伤正,
收敛不留邪。 甘草调和药性,兼润肺和中。 对于 COPD 急

性加重的患者可以酌情加用二陈汤以改善患者症状。 本

研究结果显示,对于治疗 COPD 急性加重期患者,二陈汤

加减联合西医常规治疗相比单用西医常规治疗有更高的

总有效率,合并效应量 RR = 1. 23,且各研究之间不存在异

质性,表明治疗组的疗效是对照组的 1. 23 倍,综合疗效优

于对照组。
共有 6 项研究[9-10,15,17] 报道了研究报道了咳嗽、咳痰症

状积分,5 项研究[7,9-10,15,17] 报道了喘息症状积分,结果显示

二陈汤加减联合西医常规治疗在咳痰、喘息的症状积分改

善方面优于对照组,差异有统计学意义。 但咳嗽、喘息治疗

后症状积分异质性较大,敏感性分析结果不稳定,分析其异

质性来源,可能主要是与各研究间中医辨证标准的不统一

及各研究者对证型主观判断的差异性相关。 有 2 项研究报

道了不良反应发生率[12,19] ,结果显示治疗组不良反应发生

率更低(P<0. 05)。
本研究也存在一定的局限:1)纳入的研究方法学较不

严谨,质量不高;2)纳入的研究均为样本量较小的单中心研

究;3)各项研究无统一的诊断标准和疗效标准;4)只有 2 项

研究报道了不良反应,用药安全性评估不足;5)本研究存在

一定的发表偏倚。 本研究结论指导临床实践的可靠性尚有

所不足,二陈汤加减联合西医常规治疗 COPD 急性加重期患

者的疗效以及安全性仍需要更多严谨的、前瞻性的、大样

本、多中心的随机对照试验来进一步验证。
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