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摘要# 目的!通过aDB4分析考察强肝胶囊对非酒精性脂肪性肝病患者的疗效及安全性( 方法!检索中国生物医学文
献数据库 "-Pa#) 中国期刊全文数据库 "-Fdj#) 维普期刊数据库 "bjQ#) 万方数据库) QC^3D?) aD?65ED) hD̂ >\
,=5DE=D) 23̂4UD中的相关随机对照试验’ 时间为建库至 #("’ 年 "( 月 "( 日( # 名研究者按照纳入及排除标准筛选文
献’ 提取数据’ 通过OD]5D@a4E4LD+K#软件进行aDB4分析( 结果!共纳入 "+ 项研究’ " %)( 例患者( 治疗组 "单纯
应用强肝胶囊或联合其他药物# 在改善丙氨酸转氨酶 "GIS#) 天冬氨酸转氨酶 "G,S#) 谷氨酰转肽酶 "TTS#) 甘
油三酯 "ST#) 肝脾-S比值方面均显著优于对照组 "不应用强肝胶囊的治疗手段# "!R(K(+#’ 但对总胆固醇
"S-# 的疗效不显著 "!g(K(+#( 同时’ 治疗组不良反应发生率低于对照组( 结论!强肝胶囊对非酒精性脂肪性肝病
患者疗效确切’ 安全性高(
关键词! 强肝胶囊! 非酒精性脂肪性肝病* 疗效* 安全性* aDB4分析
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!!非酒精性脂肪性肝病是一种复杂的异质性疾
病’ 其主要组织学发展阶段包括单纯肝脏脂肪变
性) 脂肪性肝炎 "FG,/#’ 肝纤维化) 终末期肝
硬化 % 个方面’ 是多种肝脏疾病谱的体现$"% ( 近年

来’ 由于人们生活及饮食方式的改变’ 导致糖尿病
和肥胖症的高发’ 在其他慢性肝病发病率保持稳定
甚至下降的趋势下’ 非酒精性脂肪性肝病的发病率
却成倍增长’ 已逐渐演变为 #" 世纪全球严重的公
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共健康问题$#*$% ’ 我国发病率在过去几年已由 #(!
上升至 #’!’ 在西方发达国家及地区尤为严峻$%% (
同时’ 其潜在的病态已延伸到肝脏以外’ 与之关联
的心血管) 内分泌疾病及恶性肿瘤的死亡率不断
增加(

目前’ 现代医学对非酒精性脂肪性肝病的研究
已深入到分子) 蛋白质组学水平’ 对相关新药的研
发及临床应用也取得了较大的进展’ 但仍缺乏特效
治疗药物( 大量研究表明’ 中医药对非酒精性脂肪
性肝病的疗效显著’ 其中强肝胶囊已广泛应用于慢
性肝炎) 早期肝硬化) 脂肪肝) 中毒性肝炎等肝脏
疾病’ 具有良好的生物利用度和稳定性’ 但尚未对
其进行系统评价( 因此’ 本研究将对强肝胶囊治疗
非酒精性脂肪性肝病的临床随机对照试验进行aDB4
分析’ 以期提供循证依据(
HI资料与方法
"K"!文献检索
"K"K"!检索策略!中文数据库包括中国生物医学
文献数据库 "-Pa#) 中国期刊全文数据库
"-Fdj#) 维普期刊数据库 "bjQ#) 万方数据库’
外文数据库包括 QC^3D?) aD?65ED) hD̂ >\,=5*
DE=D) 23̂4UD(
"K"K#!检索策略!中文检索词为强肝胶囊) 非酒
精性脂肪肝) 脂肪肝) 单纯性脂肪肝) 非酒精性脂
肪性肝炎) 非酒精性脂肪性肝病’ 脂肪性肝炎) 脂
肪性肝病) 非乙醇性脂肪肝’ 非乙醇性脂肪性肝
炎) 非乙醇性脂肪性肝病’ 英文检索词为m54ELL4E
-4;UC6D) F>E46=>7>65=\4BB965]D[?5UD4UD) E>E*46=>*
7>65=UBD4B>7D;4B5B5U) E>E46=>7>65=UBD4B>7D;4B5B5U) \4B*
B965]D[UBD4B>7D;4B5B5U) E>E46=>7>65=U53;6D\4BB965]D[(
检索年限为建库至 #("’ 年 "( 月 "( 日(
"K#!评价对象确定
"K#K"!纳入标准!治疗组为单纯采用强肝胶囊或
联合其他药物’ 对照组为除强肝胶囊以外的任何治
疗手段 "允许有多个#’ 是否采用盲法) 患者一般
病史资料) 发表状态) 语言不作限制(
"K#K#!排除标准!其他严重基础疾病伴随非酒精
性脂肪性肝病的穴位埋线治疗研究* 动物及细胞实
验研究* 自身前后对照试验) 文献综述* aDB4分
析* 重复发表或者所用数据一致的文献* 原始文献
报道模糊’ 无法提取数据’ 未详细描述具体的样本
例数) 性别等(
"K$!数据提取!文献检索结束后’ 由 # 名研究者
分别对检索文献依据纳入及排除标准进行文献纳入

及数据提取’ 如有分歧’ 则由第 $ 名研究者进行评
价’ 最后 $ 名研究者共同讨论解决’ 保证所有纳入
研究的文献及数据达到一致( 数据包括文献题目)
作者) 发表年限) 文献来源) 研究对象的病史资
料) 各组病人的基线) 治疗干预措施) 研究指标)
研究随机的方法) 分配隐藏方案) 盲法) 不良反
应) 失访或退出情况等(
"K%!文献质量评价!由 # 名评价员采用 ->=7[4ED
评价手册 +K" 所述的评价标准’ 以背对背的方式分
别对纳入本研究的文献进行偏倚评价’ 评价项目包
括选择性偏倚) 实施偏倚) 不完整资料偏倚) 测量
偏倚) 选择性报告结果) 其他偏倚风险’ 依据手册
对其偏倚性低) 高) 不清楚分别作出是) 否) 不清
楚的判断’ 最后对评价结果进行核对( 如遇结果不
一致’ 则由第 $ 名研究者单独再次进行评定’ $ 位
研究者共同讨论决定评价结果(
"K+!统计方法!采用国际 ->=7[4ED协作网提供的
专用软件OD]5D@a4E4LD+K# 进行aDB4分析’ 纳入
的二分类变量采用相对危险度 "OO# 及 0+!可信
区 "-j# 进行表示* 连续变量采用加权均数差*
各纳入研究结果之间的异质性采用卡方检验’ 若无
异质性’ 即!’(K" 时’ 应用固定效应模型进行分
析’ 反之则采用随机效应模型( 统计学差异性检验
水准为$_(K"(’ 当 !*(K" 时’ 差异具有统计学
意义* 当!’(K" 时’ 差异无统计学意义(
JI检索结果
#K"!一般情况!共检索出相关文献 #$% 篇
"QC^3D?) aD?65ED共 $ 篇’ 万方 +% 篇’ -Fdj"#%
篇’ bjQ+$ 篇’ 手工检索 ( 篇#’ 其中中文文献
#$( 篇’ 外文文献 $ 篇’ 仔细阅读后’ 去掉重复发
表的中文文献 ")( 篇( 根据纳入及排除标准阅读全
文’ 排除不相关文献’ 其中作者分别为王静飞) 杨
德全的 " 篇研究治疗组与对照组均含有强肝胶囊’
张玮的 " 篇为自身前后对照’ 均予以排除* 古赛的
$ 篇中文文献及 " 篇英文文献数据均一致’ 只取其
中中文 " 篇* 陈泽雄 " 篇中文文献及英文文献数据
一致’ 只取其中中文文献 " 篇’ 最终纳入 aDB4分
析的文献 "+ 篇$+*"0% "中文 "% 篇’ 英文 " 篇#( 另
外’ 各组在年龄) 性别等方面差异无统计学意义
"!g(K(+#( 见表 "(
#K#!文献的偏倚评价!文献 $+*)’ "(*""’ "’’
"0% 描述了具体的随机分配方法’ 并为中度偏倚*
其他文献也均提及随机分配’ 但无具体方法’ 并为
高度偏倚( 见图 " c#(
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表 HI纳入研究的特征
*+LMHI=,+4+’(&4#)(#’)"%#-’30!&!)(0!#&)

文献
干预措施

治疗组 对照组
明确详细数据的结局指标 疗程 不良反应

古赛 #("($+% 护肝宁e强肝胶囊 护肝宁
Q-jjj)/G)jb*-)IF)SjaQ*")肝纤维化分期
疗效

) 个月 无

郝丽红 #("+$)% 阿托伐他汀钙e强肝胶囊 阿托伐他汀 GIS)ST)%*TS)有效率 ) 个月 无

欧强 #(")$’% 强肝胶囊 多烯磷脂酰胆碱 GIS)G,S)/VaG*jO)FGHIJH, #% 周 胃部不适
陈泽雄 #(()$1% 强肝胶囊 凯希莱 GIS)%*TS)ST)有效率 $ 个月 无

何治军 #(")$0% 强肝胶囊 水飞蓟宾
GIS) G,S) TTS) S-) ST) /JI*-) IJI*-)
肝脾-S比值)Paj) #% 周 无

王艳苹 #("+$"(% 强肝胶囊 多烯磷脂酰胆碱 GIS)G,S)S-)ST)%*TS)肝脾-S比值 ) 个月 乏力)恶心)
疼痛加重

刘子永 #("%$""% 强肝胶囊 多烯磷脂酰胆碱)空白
对照

GIS)G,S)S-)ST)TTS)肝脾-S比值 ) 个月 无

周朝晖 #(")$"#% 水飞蓟宾葡甲胺e强肝胶囊 水飞蓟宾葡甲胺 GIS)G,S)TTS)ST)S-)IJI)SP)QG "# 周 无

古赛 #(""$"$%
强肝胶囊 e护肝宁 e维
生素 护肝宁e维生素

Q-jjj)/G)jb*-)IF)SjaQ*")肝纤维化分期
疗效

) 个月 无

黄妙兴 #("($"%% 强肝胶囊e护肝宁 凯西莱
Q-jjj)/G)jb*-)IF)SjaQ*")肝纤维化分期
疗效

) 个月 无

刘红芬 #(")$"+% 强肝胶囊 阿托伐他汀钙片
Paj)瘦素)GIS)G,S)%*TS)S-)ST)有效率)
肝脾-S比

) 个月 无

丁海英 #("$$")% 强肝胶囊e阿托伐他汀 多烯磷脂酰胆碱 GIS)G,S)S-)ST #1 天 无

白丽华 #(")$"’% 二甲双胍e强肝胶囊 二甲双胍
GIS) G,S) TTS) S-) ST) /JI*-) IJI*-)
临床疗效

) 个月 腹部不适

姚仲彩 #(""$"1%
强肝胶囊 e多烯磷脂酰
胆碱 多烯磷脂酰胆碱

GIS)G,S)TTS)S-)ST)/G)jb*-)IF)临床
疗效

$ 个月 无

I5I#("($"0% 强肝胶囊 多烯磷脂酰胆碱
GIS)G,S) TTS) S-) ST肝脾 -S比值)
有效率

) 个月 恶心)腹
泻)灼热感

图 HI偏倚占比
S#.MHI24"N"4(#"-)"%L#+)

图 JI偏倚风险
S#.MJI<#)])"%L#+)

#K$!aDB4分析
#K$K"!强肝胶囊对丙氨酸转氨酶 "GIS# 的作

用!共 有 "# 项 研 究’ 经 异 质 性 检 验’ !R
(K((( ("’ Q# _0$!’ 表明各研究之间存在异质性’

’"’"
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故采用随机效应模型( 结果显示’ aJ_i"(K))’
0+!"#" i"’K(+’ i%K#’#’ 合并效应量检验T_
$K#’’ !_(K(("’ 表明治疗组与对照组差异具有

统计学意义’ 强肝胶囊可显著降低 GIS水平( 见
图 $(

图 OI9C*森林图
S#.MOIS"4&)(N3"(%"49C*

#K$K#!强肝胶囊对天冬氨酸转氨酶"G,S# 的作用
!共有 "( 项研究’ 经异质性检验’ !R(K((( ("’
Q# _0#!’ 表明各研究之间存在异质性’ 故采用随
机效应模型( 结果显示’ aJ_i+K0%’ 0+!-j

" i""K"0’ i(K#1#’ 合并效应量检验T_#K()’
!_(K(%’ 表明治疗组与对照组差异具有统计学意
义’ 强肝胶囊可显著降低G,S水平( 见图 %(

图 UI9;*森林图
S#.MUIS"4&)(N3"(%"49;*

#K$K$!强肝胶囊对总胆固醇 "S-# 的作用!共有
0 项研究’ 经异质性检验’ !R(K((( ("’ Q# _
0’!’ 表现各研究之间存在异质性’ 故采用随机效
应模 型( 结 果 显 示’ aJ _ i(K$0’ 0+!-j

" i"K(1’ (K$"#’ 合并效应量检验 T_"K(0’ !_
(K#1’ 表明治疗组与对照组差异无统计学意义’ 强
肝胶囊对S-的作用不显著( 见图 +(

图 VI*=森林图
S#.MVIS"4&)(N3"(%"4*=

#K$K%!强肝胶囊对甘油三酯 "ST# 的作用!共有
"" 项研究’ 经异质性检验’ !R(K((( ("’ Q# _
’1!’ 表现各研究之间存在异质性’ 故采用随机效
应模 型( 结 果 显 示’ aJ _ i(K%)’ 0+!-j
" i(K))’ i(K#)#’ 合并效应量检验 T_%K+1’
!R(K((( ("’ 表明治疗组与对照组差异具有统计
学意义’ 强肝胶囊可显著降低ST水平( 见图 )(
#K$K+!强肝胶囊对谷氨酰转肽酶"TTS#的作用!共
有 "( 项研究’ 经异质性检验’ !R(K((( ("’ Q# _

1#!’ 表现各研究之间存在异质性’ 故采用随机效
应模型( 结果显示’ aJ_ i"$K((’ 0+! -j
" i"1K0(’ i’K""#’ 合并效应量检验 T_%K$$’
!R(K((( "’ 表明治疗组与对照组差异具有统计学
意义’ 强肝胶囊可显著降低TTS水平( 见图 ’(
#K$K)!强肝胶囊对肝脾-S比值的作用!共有 + 项
研究’ 经异质性检验’ !_(K$0’ Q# _$!’ 故采用
固定效应模型( 结果显示 "见图 1#’ aJ_(K""’
0+! -j" (K(1’ (K"$ #’ 合并效应量检验 T_

1"’"
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图 RI*T森林图
S#.MRIS"4&)(N3"(%"4*T

图 YITT*森林图
S#.MYIS"4&)(N3"(%"4TT*

图 [I肝脾=*比值森林图
S#.M[IS"4&)(N3"(%"43#8&46)N3&&-=*4+(#"

1K(#’ !R(K((( ("’ 表明治疗组与对照组差异具
有统计学意义’ 强肝胶囊可显著降低肝脾 -S比值
水平(
#K%!不良反应!文献 $’% 报道’ 治疗组及对照
组均出现轻度胃部不适’ 经对症处理后消失’ 并顺
利完成疗程* 文献 $"(% 报道’ 治疗组及对照组
均出现恶心) 乏力) 肝区疼痛加重) 转氨酶升高等
情况’ 但治疗组发生率均小于对照组* 文献 $"’%
报道’ 治疗组出现 # 例腹部不适’ 未经特殊处理即
可自行缓解* 文献 $"0% 报道’ 治疗组及对照组
均出现恶心) 腹泻) 胃烧灼感等情况’ 但治疗组发
生率均小于对照组(
OI讨论

非酒精脂肪性肝病在全球范围内的发病形势日
益严峻’ 合并该种疾病时使糖尿病患者的死亡风险
升高了 # c$ 倍’ 同时也成为心血管疾病的独立危
险因子$#(*#"% ’ 但目前现代医学仍无理想的治疗手
段’ 其中减肥是最好的策略’ 但其疗效和依从性很
难达到满意的效果$##% ( 中医认为’ 非酒精性脂肪
性肝病属于胁痛) 痞满) 积聚) 肝癖等范畴’ 饮
食) 情志失调) 肝失疏泄) 湿热) 痰浊内蕴为其主
要病机$#$% ’ 并且中药疗效确切$#%*#+% (

结果显示’ 强肝胶囊在改善非酒精性脂肪性肝
病患者在改善GIS) G,S) TTS) ST等方面具有显
著的作用’ 并且无明显毒副作用’ 安全性较高’ 同
时还能改善患者肝脾 -S比值’ 但对 S-的疗效仍
有待进一步考察( 然而’ 考虑到纳入文献质量不
一’ 本研究仍具有局限性 ""# 本研究虽然检索到
国外文献 $ 篇’ 但其中 # 篇为国内文献的翻译版
本’ 国外研究仍较缺乏’ 这可能是由于强肝胶囊为
中成药’ 成分复杂’ 作用机制及靶点尚未明确’ 国
外学者尚未认同其临床疗效* "## 纳入文献均提
及 .随机/ 字样’ 但只有 ) 篇提及了具体方法’
并均未描述盲法’ 而且方法学质量亦偏低*
"$# 纳入文献的疗程参差不齐’ 强肝胶囊剂量不
一’ 干预措施多样’ 不够规范’ 影响临床疗效整体
评价* "%# 纳入文献均缺少对观察对象远期的随
访及记录’ 长期疗效及安全性缺乏数据支撑*
"+# 虽然检索出符合标准的文献较多’ 但仍有少
数文献为数据再利用’ 以至于最终纳入文献的数量
仍较少’ 循证依据不充分(

强肝胶囊治疗非酒精性脂肪性肝病要想得到广
泛的国际化认可’ 必须提高相关临床研究的规范和
质量( 因此’ 提出如下建议 ""# 强肝胶囊在进行
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临床研究时’ 要详细阐述随机分配方法) 随机分配
方案隐藏) 盲法实施情况) 失访及退出原因’ 同时
准确真实地记录治疗过程中的不良反应’ 形成统一
的诊断及评价标准’ 尽可能减少偏倚发生*
"## 强肝胶囊由黄芪) 丹参) 当归) 白芍) 郁金)
党参) 黄精) 泽泻) 地黄) 山药) 山楂) 神曲) 茵
陈) 秦艽) 板蓝根) 甘草等多味中药组成’ 具有清
热祛湿) 益气健脾) 疏肝活血等功效’ 主要适用于
以肝郁脾虚) 湿瘀互结) 虚实夹杂为病机的肝脏疾
病$1% ( 而非酒精性脂肪性肝病的病因病机多样’
包括脾失健运) 肝失疏泄) 肾气亏虚) 痰浊内阻)
湿热内蕴) 痰瘀互结’ 而且贯穿于始末$#)% ’ 故在
今后研究中可在辨证论治的前提下纳入研究对象’
据证遣方’ 最大可能选择与强肝胶囊适应症相对应
的患者’ 以期得到更为严谨可靠的循证学依据*
"$# 临床研究人员应进一步加强对强肝胶囊量效
关系的研究’ 以期整合出其最佳疗程* "%# 肝纤
维化为非酒精性脂肪性肝病的主要病理过程之一’
通过早期改善及逆转其进展对该疾病的防治具有重
要的临床指导意义’ 但目前大部分研究仍缺乏对其
相关指标的检测’ 故应加以关注(
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