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摘要：目的 采用网状 Meta 分析的方法比较不同灯盏花制剂治疗急性脑梗死的疗效。方法 计算机检索中国

生物医学文献数据库（CBM）、中国知网（CNKI）、万方全文数据库（Wanfang），以及 PubMed、Embase、the
Cochrane Library，查找与灯盏花制剂相关的系统评价，检索时限为建库至 2019 年 2 月，对合格系统评价中包

含的随机对照试验（RCT）进行筛选、数据提取及偏倚风险评价，并采用 Stata 13.0 软件进行网状 Meta 分析。

结果 共纳入 74 项 RCT，包括8 803 名患者，涉及 12 种干预措施。网状 Meta 分析结果显示，在治疗急性脑

梗死的总有效率方面，当疗程小于 15 d 时，不同的灯盏花制剂之间无统计学差异（P＞0.05）；当疗程大于 20 d
时，灯盏花素注射液治疗疗效优于灯盏细辛注射液[RR=1.16，95% CI（1.02，1.33），P＜0.05]，其余不同的灯

盏花制剂之间互相比较无统计学差异（P＞0.05），累积排序曲线下面积（SUCRA）由高到低排序为灯盏花素注射

液、灯盏生脉胶囊、灯盏细辛注射液。在神经功能缺损评分方面，灯盏生脉胶囊组的治疗前后的美国国立卫生

研究院卒中量表（NIHSS）变化值大于灯盏细辛注射液组[MD=1.95，95% CI（0.31，1.60），P＜0.05]，其余不同的

灯盏花制剂之间互相比较无统计学差异（P＞0.05）。SUCRA 由高到低排序为灯盏生脉胶囊、灯盏花素注射液、

灯盏细辛注射液。灯盏生脉胶囊的不良事件较其他灯盏花制剂少。结论 灯盏花制剂均可在一定程度上提高急

性脑梗死患者的有效率及改善神经功能缺损，而不同制剂的优势与疗程长短、结局指标差异有关。综合平衡疗

效与安全性，灯盏生脉胶囊对于急性脑梗死的优势最为明显。
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Erigeron breviscapus Preparations for Acute Cerebral Infarction：A Network Meta-Analysis
LIAO Yingdi1，NI Xiaojia1，2，GE Long3，LIU Bo1，2，LIN Jiahui1，ZHANG Changlin1，CAI Yefeng1，2（1. The Second
Clinical School，Guangzhou University of Chinese Medicine，Guangzhou 510120 Guangdong，China；2. Guangdong
Provincial Hospital of Chinese Medicine，Guangdong Provincial Academy of Chinese Medical Science，Guangzhou
510120 Guangdong，China；3. School of Public Health，Lanzhou University，Lanzhou 730000 Gansu，China）
Abstract： Objective To compare the effectiveness of different Erigeron breviscapus preparations as an adjunct
therapy for acute ischemic stroke using network meta-analysis. Methods Six databases were searched for relevant
systematic reviews including CBM，CNKI，Wanfang，PubMed，Embase and the Cochrane Library from inception to
Feb 2019. Randomized controlled trials（RCTs）meeting eligibility in published systematic reviews were identified.
Two researchers independently conducted literature screening，data extraction and risk of bias assessment. Network
meta-analysis of the data was performed by Stata 13.0. Results A total of 74 RCTs including 12 interventions and
8 803 patients were included in the analysis. Network meta-analysis suggested that， in terms of improving global
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急性脑梗死，是指因突发的脑部血液循环障碍，

缺血、缺氧所致的局限性脑组织缺血性坏死的一类

急性脑血管病 [1-2]。该病的致残率、致死率及复发率

均较高，已成为当前中国疾病负担最严重的疾病之

一[3]。有关研究提示，中药可通过调节炎症反应、抗

血小板聚集、减少缺血再灌注损伤、改善微循环等

途径来改善脑梗死后的神经功能[4]。但是，由于治疗

脑梗死的中药品种繁多，不同中药制剂间的效果比

较是目前亟待解决的问题。网状 Meta 分析是基于传

统 Meta 分析的扩展，能够实现 3 个或者 3 个以上

的干预措施间的疗效比较，分析直接比较和间接比

较的证据，对于某种疗效进行排序而得到最优的治

疗方案的一种新的分析方法 [5]，是解决该问题的有

效途径。

灯盏细辛，又名灯盏花，是菊科植物短葶飞蓬

Erigeron breviscapus（Vant.） Hand.- Mazz. 的 干 燥 全

草，其性辛温，味微苦，归心、肝经，具有活血通

络止痛，祛风散寒的功效 [6]。目前，灯盏细辛注射

液、灯盏花素注射液、灯盏生脉胶囊是主要的灯盏

花制剂，它们在临床和研究中被广泛使用。灯盏生

脉胶囊是由灯盏细辛、人参、五味子、麦冬 4 药组

成，其主要活性成分有灯盏花乙素、咖啡酰奎宁

酸、人参皂苷、麦冬皂苷、麦冬多糖和五味子素

等[7]。研究发现其主要活性成分灯盏花乙素具有扩张

血管、抗组织缺血再灌注损伤、抗血栓、改善微循

环、降低血黏度、调节血脂、抗氧化等药理作用，

对心脑血管疾病的治疗具有主要作用[8]，其余活性成

分也被证明有保护心脑血管的作用[9-10]。灯盏细辛注

射液主要成分是灯盏细辛全草提取物，含咖啡酰奎

宁酸及灯盏花乙素等黄酮类有效成分，它可作用于

血液流变学，并且具有抗血小板聚集的作用[11]。灯盏

花素注射液由灯盏花素制备，被证明可减少大鼠脑

缺血面积，改善神经行为学评分[12]。

临床研究报道灯盏细辛注射液、灯盏花素注射

液、灯盏生脉胶囊对脑卒中患者均有一定程度的改

善作用，能通过降压、降糖、调脂来改善冠心病症

状及延缓动脉粥样硬化进展[13]。既往的系统评价也显

示灯盏花制剂对急性脑梗死的疗效较为明确[14-16]，但

尚无比较三者在疗效及安全性方面的差异研究，对

临床医生的用药决策容易造成一定的困扰。因此，

本研究采用网状 Meta 分析的方法，对灯盏细辛注射

液、灯盏花素注射液、灯盏生脉胶囊 3 种中成药治

疗急性脑梗死的效果进行比较。

1 方法
1.1 纳入标准 ①研究类型：随机对照试验（RCT）；

②研究对象：急性脑梗死患者，诊断标准参照

2018 年《中国急性缺血性脑卒中诊治指南 2018》 [1]

或 2019 年更新的《中国各类主要脑血管疾病诊断要

点 2019》[2]，经影像学确诊；③干预措施：治疗组包

括灯盏生脉胶囊、灯盏细辛注射液、灯盏花素注射

液，联合常规治疗；对照组为常规治疗，可联合安

慰剂或其他中医治疗；④结局指标：有效率和神经

功能缺损，其中神经功能缺损由美国国立卫生研

effective rate，there is no statistically difference among Dengzhan Shengmai Capsule（DZSM），Breviscapine Injection
（DZHS），and Dengzhan Xixin Injection（DZXX）when the therapeutic duration was less than 15 days（P＞0.05）.
However，the total effective rate of DZHS was better than that of DZXX when the therapeutic duration was more than
20 days [RR=1.16，95% CI（1.02，1.33），P＜0.05]； there was no statistically significant difference among other
Erigeron breviscapus preparations（P＞0.05）. In terms of SUCRA， the effect sizes in descending order were DZHS，
DZSM and DZXX. In terms of improving neurological deficit scores， the changes of NIHSS from baseline to
treatment for DZSM was higher than that of DZXX based on the conventional therapy [MD=1.95，95% CI（0.31，
1.60），P＜0.05]，and there was no statistical difference among other Dengzhan preparations（P＞0.05）. In terms of
SUCRA， the effect size in descending order was as follows，DZSM，DZHS， and DZXX. DZSM had the least
adverse events. Conclusion All Dengzhan preparations are effective in increasing the effective rate and improving
the neurological deficit for acute ischemic stroke. The dominance of using Dengzhan preparation depends on the
therapeutic duration and outcome of interest. However，balancing benefits and harms，DZSM capsule presents the
greatest strength.
Keywords： Erigeron breviscapus preparations； Breviscapine Injection； Dengzhan Shengmai Capsule； Dengzhan

Xixin Injection；acute cerebral infarction；efficacy；safety；network meta-analysis
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究院卒中量表（NIHSS）进行评价。

1.2 排除标准 重复发表的文献；缺乏充分数据的研

究；脑梗死病程大于 2 周的研究。

1.3 文献检索、筛选与数据提取 计算机检索中国生

物医学文献数据库（CBM）、中国知网（CNKI）、万方

全 文 数 据 库（Wanfang）、 PubMed、 Embase 和 the
Cochrane Library，检索与灯盏花制剂相关的系统评

价，检索时限均为建库至 2019 年 2 月。本研究仅检

索系统评价，对系统评价纳入的 RCT 进行筛选，纳

入符合要求的 RCT。
由 2 名研究者对检索到的文献进行查重、阅读题

目与摘要进行初筛，并阅读全文进一步筛选。数据

提取也采取双人录入与交叉核对的方式。如遇分

歧，通过讨论解决。数据提取内容包括：标题、作

者、疾病诊断标准、疾病分期、纳入患者人数、平

均年龄、性别、研究类型、干预措施、疗程、结局

指标、随访、统计结果、不良事件等。

1.4 偏倚风险评价 根据 Cochrane 手册 5.1.0 推荐的

偏倚风险评价工具对纳入研究进行质量评价，评价

内容包括随机序列产生、分配隐藏、盲法（分为：对

研究者/患者施盲，对结局评价者施盲）、数据的完整

性、研究结果的选择性报告和其他偏倚来源。偏倚

风险评判级别分为“低风险”“高风险”和“不清楚

风险”。采用 RevMan 5.3 软件汇总偏倚风险评价结果

并制图。

1.5 统计与分析 采用 Stata 13.0 软件进行统计分

析。二分类和连续变量结局分别采用相对危险度

（RR），均数差（MD）表示效应指标，并计算二者的

95%可信区间（CI）。异质性采用 χ2检验分析，结合 I2

定量判断异质性的大小。若各研究结果间无异质性

（P＞0.1，I2≤50%），则采用固定效应模型进行 Meta
分析；若存在异质性（P≤0.1，I2>50%），则根据亚组

分析或 Meta 回归进一步分析异质性来源，在排除明

显临床异质性的影响后，采用随机效应模型进行

Meta 分析。同时，若三臂及三臂以上试验可拆分成

所有可能组合的两臂研究，并采用 networkplot 命令

绘制各治疗措施比较的证据网络图，图中点与点间

有连线，表明两干预措施有直接比较证据，无连线

表明无直接比较证据。若同时存在直接比较和间接

比较的证据，即存在闭合环，采用不一致因子（IF）及
其 95% CI 评价各闭环的一致性，95% CI 包含 0 视

为一致性较好，否则认为该闭环存在明显不一致

性。采用 Stata 软件的 network 程序包执行网状 Meta

分析，计算每个干预措施的累计排序曲线下面积

（SUCRA），值越大代表疗效越好。

2 结果
2.1 文献检索 最终纳入 31 项灯盏花制剂相关系统

评价研究，其中包含 111 项灯盏花制剂相关文献，

通过进一步筛选排除，最后用于数据分析文献 74 项，

具体筛选流程，见图 1。
英文数据库（805 项） 中文数据库（11 741 项）

排除重复文献后（9 985 项）

灯盏花制剂相关系统评价（31 项）

系统评价中灯盏花制剂相关文献（111 项）

浏览标题、摘要及全文

后排除文献（9 954 项）

浏览全文排除（37项）：

非急性期（24 项）

非相关结局（11 项）

重复文献（2 项）最终纳入分析文献（74 项）

图 1 灯盏花制剂治疗急性脑梗死的文献筛选流程图

Figure 1 The flow diagram of literature screening
2.2 基本特征和文献质量评价 共纳入 74 项 RCT，
其中灯盏生脉胶囊 10 项、灯盏细辛注射液 29 项、

灯盏花素注射液 35 项，共 8 803 例患者。干预疗程

为 7 d 至 180 d 不等，常规西药治疗措施包括抗凝、

抗栓、神经营养、脑保护、降压、降糖、调脂等药

物治疗，见表 1。
纳入的 74 项 RCT 中，在随机序号的产生方面，

有 15 项研究采用了随机数字表进行随机分组，评为

“低风险”；10 项研究采用错误的随机方法，如就诊

顺序、住院号等，评为“高风险”；剩下的 49 个研

究仅描述随机或随机抽样，评为“不清楚风险”。在

分配方案隐藏方面，3 项研究报道采用密闭的信封隐

藏随机序列，评为“低风险”，有 11 项研究无法进

行分配隐藏，评为“高风险”，其余研究评为“不清

楚风险”。4 项研究报道采用对患者和研究者施盲，

评为“低风险”；有 1 项研究报道为单盲，但未详细

说明，评为“不清楚风险”；其余研究明显无法实施

盲法，评为“高风险”。无研究阐述对结局评价者的

施盲情况，评为“不清楚风险”。3 项研究报告了脱

落，但未对原因进行详细解释，故评为“高风险”，

余研究未缺失数据，评为“低风险”。所有研究均未

选择性报告结局，评为“低风险”。所有研究无充分

信息判断是否存在其他偏倚，故评为“不清楚风

险”。具体结果见图 2 和图 3。
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表 1 灯盏花制剂治疗急性脑梗死纳入研究的基本特征表

Table 1 The characteristic of included literature

马进 2015[17]

窦雪琳 2011[18]

白桂红 2002[19]

王宗喜 2013[20]

柴玉琨 2011[21]

李齐 2004[22]

朱启云 2009[23]

王淑婷 2002[24]

周建民 2003[25]

马宝生 2006[26]

俞洋 2016[27]

康增军 2013[28]

王建光 2013[29]

张建平 2013[30]

王小青 2011[31]

张和义[32]

李邦林 2010[33]

蒋琳 2007[34]

张润宁 2008[35]

谭子虎 2007[36]

靳隽 2006[37]

朱慧颖 2000[38]

方铎悟 1996[39]

钱芳芳 2003[40]

耿石美 2010[41]

田德茂 2010[42]

杨国栋 2011[43]

苗建国 2016[44]

董发昌 2007[45]

李桂云 2005[46]

陈磊 2014[47]

刘双秀 2014[48]

甄君 2010[49]

张仁义 2011[50]

虞璧丹 2009[51]

周治平 2011[52]

吴睿 2010[53]

巫祖强 2009[54]

黄晓芸 2005[55]

赵瑞东 2009[56]

安慧娟 2013[57]

黄燕冰 2004[58]

李洪峰 2009[59]

王小慧 2015[60]

徐国存 2013[61]

杨明波 2015[62]

30/30
60/60
30/30
60/60
15/15
150/150
46/40
80/80
60/56
43/43
72/72
68/68
60/60
52/52
88/87
64/57
53/49
50/51
88/70
54/48
50/50
53/52
106/103
38/38
51/30
36/36
74/71
42/42
50/52
40/40

124/124
40/40
35/31
60/60
298/87
42/39
48/47
30/30
30/30
53/52
60/60
60/59
80/80
40/40
38/32
48/48

常规西药+灯盏花素注射液 20 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 60 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 30 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 15 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 40 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 100 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素冻干针 40 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 100 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 15 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 30 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 90 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd

常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd

常规西药

常规西药

常规西药+含维脑路通针

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+维脑路通注射液

常规西药+维脑路通注射液

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+康复疗法

常规西药

常规西药+安慰剂

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+葛根素注射液

常规西药

常规西药

常规西药+丁苯酞软胶囊

常规西药

14
14
14
14
14
15
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
15
10
15
14
15
14
14
15
14
14
10
14

14
14
14
14
14
15
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14

①②
①
①
①
①
①
①
①
①
①

①②
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①

①②
①
①

①②
①②
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①
①

①②
①

-
-

无不良事件

无不良事件

无不良事件

无不良事件

无不良事件

治疗组出现 3 例皮肤潮红，3 例头晕

无不良事件

-
无不良事件

-
-
-

无不良事件

-
-

对照组和治疗组分别出现 4 例和 3 例梗死后出血

无不良事件

-
无不良事件

-
无不良事件

无不良事件

-
无不良事件

无不良事件

无不良事件

对照组出现 3 例注射部位瘀斑

治疗组和对照组分别出现 3 例和 4 例注射部位皮
下紫癜 3 例，停药后消失

-
治疗组 1例血压下降，减慢滴注速度后消失

-
无不良事件

-
-
-
-
-

无不良事件

无不良事件

-
-
-

2 组共 4 例出现谷丙转氨酶轻度增高

-

纳入研究
例数

（T/C）/例
干预措施

治疗组 对照组
疗程/d 结局指标 不良事件
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游明瑶 2014[63]

张静 2015[64]

吴大鸿 2006[65]

黄攀 2018[66]

展翔 2017[67]

陆家武 2004[68]

冯秀华 2003[69]

李新雯 2013[70]

裘晓华 2005[71]

王想 2004[72]

史清华 2008[73]

刘志刚 2015[74]

冯志武 2005[75]

杨婕 2014[76]

崔涵 2013[77]

庞学民 2000[78]

陈彩虹 2014[79]

潘燕 2011[80]

麻冬梅 2011[81]

夏琳 2014[82]

吴玉红 2013[83]

张社峰 2013[84]

侯凌波 2014[85]

甄君 2011[86]

甄君 2011[87]

程一升 2018[88]

李富慧 2011[89]

张锐 2017[90]

43/43

68/68
40/40
93/93
36/36

72/56
110/100
38/38
55/48
64/56
80/40
90/90

58/50
57/60
125/124
60/50

158/158

60/60
52/50
40/40
66/66
23/30

20/20
28/28
34/34
56/56
48/47
74/74

常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd

常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 30 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid

常规西药+灯盏花素注射液 20 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 15 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 50 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 30 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 40 mL.ivd.qd

常规西药+灯盏花素注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL ivd bid
常规西药+灯盏花素注射液 40 mg.ivd.qd
常规西药+灯盏花素注射液 20 mL.ivd.qd

常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd

常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.bid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.bid

常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏细辛注射液 40 mL.ivd.qd
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.tid
常规西药+灯盏生脉胶囊 0.36 g.po.bid
常规西药+灯盏花素注射液 25 mg.ivd.qd

常规西药+丁苯酞氯化钠注
射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+维脑路通注射液

常规西药

常规西药

常规西药+脑心通胶囊

常规西药

常规西药+中风防治灵 1 号

常规西药+中风防治灵 1 号

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+安慰剂

常规西药

常规西药

14

14
20
14
14

30
20
42
30
30
20
21

28
20
30
20

28

30
90
28
90
90

7
14
14

180
90
14

①

①
①

①②
①②

①
①

①②
①
①
①
①

①
①
①
①

①

①
①
①
①
①

②
②
②
②
②
②

-

-
无不良事件

2 组均出现胃肠道反应、皮疹、头痛、乏力

治疗组 2 例呕吐、1 例恶心；对照组 1 例头痛、
3 例呕吐、1 例恶心

-
-
-
-
-

无不良事件

治疗组 1 例头胀、1 例补液处胀痛、1 例胃部
不适

-
-

无不良事件

治疗组 2 例头晕，1 例面部潮红；对照组 5 例
胃肠道反应、荨麻疹

治疗组 5 例颜面潮红，8 例头晕、恶心；对照组
6 例头晕、恶心、皮疹，3 例食欲不振

无不良事件

-
-
-

治疗组 1 例消化道出血，4 例吸入性肺炎；1 例
深静脉血栓，3 例吸入性肺炎；

-
无不良事件

-
对照组发生 4 例非致死性出血事件，治疗组 2 例

-
-

纳入研究
例数

（T/C）/例
干预措施

治疗组 对照组
疗程/d 结局指标 不良事件

注：T 为治疗组，C 为对照组；ivd 指静滴，po 指口服；qd 为一日一次，bid 为一日两次，tid 为一日三次；“-”代表未提及。结局指标：①为有

效率；②为 NIHSS 变化值

图 2 灯盏花制剂治疗急性脑梗死纳入文献的偏倚风险评价

Figure 2 The risk of bias graph of included literatures

（续表 1）
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2.3 网状 Meta 分析结果

2.3.1 有效率 共 68 项研究报道了灯盏花制剂治疗

急性脑梗死的有效率 [17-84]。我们将研究中基本痊愈、

显著进步、进步定义为有效，将病情无不良事件变

化、恶化甚至死亡定义为无效。涉及 12 种干预措

施，各干预组间异质性较大（P=0.051，I2=75.3%），

选用随机效应模型进行分析。结果显示，纳入的

68 项研究干预措施关系网状证据图为星状结构，说

明干预措施之间无闭合环，见图 4，因此，无需进行

不一致性检测。

网状 Meta 分析结果（表 2）发现，当疗程小于

15 d 时，与常规西药相比，联用灯盏花素注射液

[RR=1.22，95% CI（1.14，1.29），P < 0.05]、联用灯

盏细辛注射液 [RR=1.18，95% CI（1.12，1.25），P <
0.05]和联用灯盏生脉胶囊 [RR=1.19，95% CI（1.00，
1.41），P < 0.05]治疗均可显著提高治疗急性脑梗死患

者的有效率。在常规西药的基础上，联用灯盏花素

注射液 [RR=1.66，95% CI（1.17，2.35），P < 0.05]、
联 用 灯 盏 细 辛 注 射 液 [RR=1.61， 95% CI（1.14，

2.28），P < 0.05]和联用灯盏生脉胶囊[RR=1.62，95%
CI（1.11，2.38），P < 0.05]治疗急性脑梗死患者的有

效率均高于联用安慰剂治疗患者。而不同的灯盏花

图 3 灯盏花制剂治疗急性脑梗死纳入文献的方法学质量评价

Figure 3 The risk of bias summary
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Random sequence generation（selectin bias）
Allocation concealment（selectin bias）
Blinding of participants and personnel（performance bias）
Blinding of outcome assessment（detection bias）
Incomplete outcome data（attrition bias）
Selective reporting（reporting bias）
Other bias

干预措施

干预措施 1
常规西药+灯盏生脉胶囊

常规西药+灯盏花素注射液

常规西药+灯盏细辛注射液

常规西药+安慰剂

常规西药+灯盏生脉胶囊

常规西药+灯盏花素注射液

常规西药+灯盏细辛注射液

常规西药+灯盏花素注射液

常规西药+灯盏生脉胶囊

常规西药+灯盏花素注射液

干预措施 2
常规西药

常规西药

常规西药

常规西药

常规西药+安慰剂

常规西药+安慰剂

常规西药+安慰剂

常规西药+灯盏生脉胶囊

常规西药+灯盏细辛注射液

常规西药+灯盏细辛注射液

有效率（RR 95% CI）

疗程≤15 d
1.19（1.00，1.41）*

1.22（1.14，1.29）*

1.18（1.12，1.25）*

-1.36（-1.92，0.97）
1.62（1.11，2.38）*

1.66（1.17，2.35）*

1.61（1.14，2.28）*

1.02（0.85，1.22）
1.01（0.84，1.20）
1.03（0.94，1.12）

疗程＞20 d
1.27（1.11，1.45）*

1.29（1.20，1.38）*

1.11（0.99，1.24）
-
-
-
-

1.02（0.87，1.18）
1.15（0.96，1.36）
1.16（1.02，1.33）*

NIHSS（MD 95% CI）

3.34（2.17，4.51）*

2.37（1.20，3.55）*

1.39（0.21，2.57）*

0.24（-2.38，2.85）
3.11（0.76，5.45）*

2.14（-0.72，5.00）
1.16（-1.69，4.01）

-0.97（-2.63，0.69）
1.95（0.31，3.60）*

0.98（-0.67，2.64）

表 2 灯盏花制剂治疗急性脑梗死的网状 Meta分析结果

Table 2 Results of network meta analysis of efficacy

注：二分类变量效应量 RR 值大于 1，表明干预措施 1 疗效优于干预措施 2；95% CI 包含 1 表明无统计学意义；连续性变量效应量 MD 值大于

0，表明干预措施 1 疗效优于干预措施 2；95% CI 包含 0 表明差异无统计学意义；*代表两种干预比较，差异有统计学意义（P < 0.05）；NIHSS 为

神经功能缺损评分量表；“-”代表无效应量

注：DZHS 为灯盏花素注射液；CT 为常规西药；WNLT 为维脑路通

注射液；DZXX 为灯盏细辛注射液；KF 为康复治疗；Placebo 为安慰

剂；GGS 为葛根素注射液；DBTR 为丁苯酞软胶囊；DZSM 为灯盏生

脉胶囊；NXT 为脑心通胶囊；ZFA 为中风防治灵 1 号；DBTL 为丁苯

酞氯化钠注射液；ZFB 为中风防治灵 2 号

图 4 灯盏花制剂治疗急性脑梗死的有效率证据网络图

Figure 4 Network plot of effective rate
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制剂之间进行比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。

根据不同干预措施之间的 SUCRA 值，短疗程下有效

率的疗效排序由高到低依次为常规西药+灯盏花素注

射液、常规西药+灯盏生脉胶囊、常规西药+灯盏细

辛注射液、常规西药、常规西药+安慰剂，见表 3。
当疗程大于 20 d 时，与常规西药相比，联用灯

盏花素注射液 [RR=1.29，95% CI（1.20，1.38），P <
0.05]和联用灯盏生脉胶囊 [RR=1.27，95% CI（1.11，
1.45），P < 0.05]治疗急性脑梗死患者的有效率显著提

高，其差异有统计学意义，但联用灯盏细辛注射液

治疗的有效率较对照组，差异无统计学差异。不同

的灯盏花制剂之间进行比较，灯盏花素注射液的治

疗有效率明显高于灯盏细辛注射液[RR=1.16，95%
CI（1.02，1.33），P < 0.05]，而其他灯盏花制剂间比

较，差异无统计学意义，见表 2。根据不同干预措施

之间的 SUCRA 值，长疗程下有效率的疗效由高到低

排序依次为常规西药+灯盏花素注射液、常规西药+
灯盏生脉胶囊、常规西药+灯盏细辛注射液、常规西

药，见表 3。
表 3 灯盏花制剂治疗急性脑梗死的 SUCRA值

Table 3 The SUCRA of Erigeron breviscapus preparations for
acute ischemic stroke

干预措施

常规西药

常规西药+安慰剂

常规西药+灯盏花素注射液

常规西药+灯盏生脉胶囊

常规西药+灯盏细辛注射液

SUCRA/%
有效率

（疗程≤15 d）
38.5
7.5

84.9
78.0
76.6

有效率
（疗程＞20 d）

15.2
-

72.8
66.1
35.6

NIHSS
变化值

25.6
33.6
78.4
97.1
57.3

注：SUCRA 为累计排序曲线下面积；NIHSS 为神经功能缺损评分量

表；“-”代表无数值

2.3.2 神经功能缺损的网状 Meta 分析结果 共 15 项

研究报道了灯盏花制剂治疗急性脑梗死的神经功能

缺损情况[17，27，44，47-48，61，66-67，70，85-90]。该结局采用治疗前后

NIHSS 变化值来评估患者神经功能缺损情况，涉及

到 6 种干预措施，各干预措施间的异质性较大（P＜

0.001，I2＞90%），采用随机效应模型进行网状 Meta
分析，各干预之间的网状关系见图 5。

网状 Meta 分析结果显示，与常规西药相比，联

用灯盏生脉胶囊 [MD=3.34， 95% CI（2.17， 4.51），

P < 0.05]、联用灯盏花素注射液 [MD=2.37，95% CI

（1.20，3.55），P < 0.05]、联用灯盏细辛注射液[MD=
1.39，95% CI（0.21，2.57），P < 0.05]可显著提高急

性期患者的 NIHSS 变化差值。在使用常规西药的基

础上，灯盏生脉胶囊组的 NIHSS 变化值高于灯盏细

辛注射液组 [MD=1.95， 95% CI（0.31， 1.60），P <
0.05]；而灯盏生脉胶囊组与灯盏花素注射液组比

较、灯盏花素注射液组与灯盏细辛注射液组比较，

组间均无统计学差异（P > 0.05），具体结果见表 2。
根据不同干预措施之间的 SUCRA 值，不同干预措施

改善神经功能缺损的疗效排序由高到低依次为常规

西药+灯盏生脉胶囊、常规西药+灯盏花素注射液、

常规西药+灯盏细辛注射液、常规西药+安慰剂、单

纯常规西药，见表 3。

注：DZHS 为灯盏花素注射液；DZXX 为灯盏细辛注射液；DZSM 为

灯盏生脉胶囊；DBTR 为丁苯酞软胶囊；Placebo 为安慰剂；CT 为常

规西药

图 5 灯盏花制剂治疗急性脑梗死的NIHSS改变值证据网络图

Figure 5 Network plot of the change of NIHSS
2.3.3 Meta 回归结果 由于灯盏花制剂治疗急性脑梗

死的有效率、NIHSS 变化值存在较大的异质性，为

了探讨异质性产生的原因，针对可能影响异质性的

因素，如剂量、疗程，对结局指标有效率、NIHSS
变化值进行了 Meta 回归分析。Meta 回归结果提示疗

程的长短可能是造成有效率高异质性的原因，见表 4。
表 4 Meta回归结果

Table 4 The results of Meta regression
结局指标

有效率

NIHSS

异质因素

疗程

剂量

疗程

剂量

系数

0.996 9
0.999 4
1.007 1
0.978 3

P 值

0.002
0.503
0.159
0.085

Tau2

0.008 7

0.423 5

注：Tau2研究间变异大小的分量，值越小，说明其模型的拟合优度越

好；P > 0.05 说明该因素不是异质性的来源；NIHSS 为神经功能缺损

评分量表

3 讨论
对于脑梗死急性期患者，中医通常采取活血化瘀
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的治疗原则进行治疗，研究发现活血化瘀类中药可

通过抑栓、抗凝、改善血液流变学和微循环、减轻

急性炎性损伤来改善脑梗死[91]。灯盏花制剂属于活血

祛瘀类中药，被广泛应用于急性脑梗死的临床治

疗。既往的 Meta 分析结果发现在常规用药的基础

上，联用灯盏生脉胶囊可降低脑梗死患者的中远期

复发率[14]，联用灯盏花素注射液可降低急性期患者的

死亡率[12]，联用灯盏细辛注射液可改善急性期患者的

神经功能缺损[13]，这些结果提示灯盏花制剂在脑梗死

治疗上存在一定的优势。本研究通过网状 Meta 分析

方法，为脑梗死的精准治疗选择不同灯盏花制剂，

提供了进一步的研究证据。

本 Meta 分析结果提示，在提高脑梗死急性期的

有效率方面，常规西医治疗的基础上联用灯盏花素

注射液的治疗效果最优；当治疗疗程较短时，使用

灯盏细辛注射液或灯盏生脉胶囊的获益则与灯盏花

素注射液无差别。而在改善脑梗死急性期患者的神

经功能缺损方面，灯盏生脉胶囊的治疗效果最优，

且疗程长短不会改变该结果的稳定性。此外，网络

药理学研究发现灯盏生脉胶囊改善脑梗死可通过抑

制促丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）信号通路、核因子

κB（NF-κB）等炎症信号相关通路、抗氧化应激等多

条信号通路发挥作用[92]，与近年来兴起的脑梗死急性

期抗炎抗氧化药物的研发方向十分吻合。就安全性

而言，与其他灯盏花制剂相比较，灯盏生脉胶囊的

安全性较好，表现为灯盏生脉胶囊仅出现胃肠道反

应，而灯盏细辛注射液、灯盏花素注射液注射后会

出现皮肤瘙痒、注射部位瘀斑、头胀等过敏反应。

总而言之，网状 Meta 分析的结果提示灯盏生脉胶囊

在脑梗死急性期治疗的临床疗效与安全性均存在一

定的优势。

此外，本研究存在一定的局限性：①纳入的原始

研究数量虽多，但质量较低，各种潜在偏倚风险影

响了研究结论的准确性；②干预措施之间无闭合

环，缺乏混合比较的结果；③因常规治疗的描述缺

乏细节，数据分析时并未进行细化分类，影响了结

果的质量；④所纳入研究的神经功能缺损评分差异

性较大，推测可能是 NIHSS 的评价方法在我国仍欠

缺标准化与规范培训有关。

综上所述，灯盏花制剂均可在一定程度上提高治

疗急性脑梗死的有效率及改善神经功能缺损，但不

同制剂的优势与疗程长短、结局指标差异有关。

综合平衡疗效与安全性，灯盏生脉胶囊对于急性

脑梗死的治疗优势最为明显。未来可开展大样

本、多中心、安慰剂对照的规范随机对照试验来

进一步验证和探索最优的给药时点、剂量、疗程与

获益最大的梗死类型。
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