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摘要:[目的]系统评价半夏泻心汤联合三联或四联疗法治疗幽门螺杆菌(Hp)相关胃炎的疗效和安全性。[方
法]应用计算机检索中国知网数据库(CNKI)、中国生物医学文献数据库(SinoMed)、维普数据库(VIP)和万方数据

库(WanFang)、PubMed、EMbase、TheCochraneLibrary,检索时间限定为2015年1月1日~2019年12月20日,

收集半夏泻心汤联合三联或四联治疗 Hp相关胃炎的随机对照试验,根据 CochraneHandbook5.3偏倚风险评估

方法,采用 RevMan5.3软件进行 Meta分析。[结果]纳入14篇随机对照研究,共1475例患者。相比单纯三联或

四联疗法,半夏泻心汤联合三联或四联疗法在临床疗效(总有效率)(RR=1.19,95%CI1.14~1.25,Z=7.03,P<
0.00001)、Hp根除率(RR=1.17,95%CI1.12~1.22,Z=6.88,P<0.00001)、改善胃痛症状(-0.61,95%CI
-0.87~-0.35,P<0.00001)及痞满症状(-0.63,95%CI -0.88~-0.39,P<0.00001)等方面效果更优,且
不良反应发生率更低(RR=0.47,95%CI0.29~0.75,Z=3.18,P=0.001),差异有统计学意义。[结论]半夏泻心

汤联合三联或四联疗法相比较单纯西药三联或四联疗法临床治疗效果较优,且能提高 Hp根除率,不良反应较少,

但尚需高质量的研究进一步验证。
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Abstract:[Objective]ToevaluateefficacyandsafetyofBanxiaXiexindecoctioncombinedwithtripleor
quadrupletherapyinthetreatmentofHprelatedchronicgastritis.[Methods]Retrievedfrom CNKI,Si-
noMed,VIP,WanFang,PubMed,EMbaseandTheCochraneLibrary,RCTsaboutBanxiaXiexindecoction
combinedwithtripleorquadrupletherapyinthetreatmentofHprelatedchronicgastritiswerecollect-
ed.TheretrievaltimeislimitedfromJanuary1,2015toDecember20,2019.UsingRevman5.3software
formeta-analysisbasedontheCochraneHandbook5.3riskofbiasassessmentmethod.[Results]Atotalof
14RCTswereincluded,including1475patients.Comparedwithwesternmedicinetripleorquadruplether-
apy,BanxiaXiexindecoctioncombinedwithtripleorquadrupletherapyismoreeffectiveinclinicalefficacy
[RR=1.19,95%CI1.14~1.25,Z=7.03,P<0.00001]、Hperadicationrate,[RR=1.17,95%CI1.12~
1.22,Z=6.88,P<0.00001]、improvementofstomachachesymptoms[-0.61,95%CI -0.87~-0.35,

P<0.00001]andstomachdistensionsymptoms[-0.63,95%CI-0.88~-0.39,P<0.00001].Andthe
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incidenceofadversereactionsislower[RR=0.47,95%CI0.29~0.75,Z=3.18,P=0.001].Thediffer-
enceswerestatisticallysignificant.[Conclusion]Comparedwithwesternmedicinetripleorquadruplethera-
py,BanxiaXiexindecoctionhasabetterclinicaleffectandcanimprovetheeradicationrateofHpwithfe-
weradversereactions.However,high-qualityclinicalstudiesarestillneededforfurtherverification.

Keywords:BanxiaXiexindecoction;helicobacterpylori;chronicgastritis;systematicreview;Meta-analysis

　　幽门螺杆菌(helicobacterpylori,Hp)相关性胃

炎是临床上消化科的常见病之一,我国是 Hp感染

率高发国家,同时也是胃癌高发国家[1]。Correa[2]

提出胃癌的发展模式为:正常胃黏膜—慢性浅表性

胃炎—慢性萎缩性胃炎—肠上皮化生—异型增生—
胃癌。1994年世界卫生组织/国际癌症研究机构

(WHO/IARC)将 Hp列为胃癌发生的Ⅰ类致癌原。

Hp感染可诱发慢性活动性胃炎,根除 Hp减轻胃黏

膜炎症反应。Hp感染诱发的炎症反应与胃黏膜萎

缩和(或)肠化生发生、发展有密切关系,根除 Hp可

延缓或阻止其发生、发展[3]。近年来,中医药联合三

联或四联疗法在根除 Hp方面的研究已成为热点,
中医药的优势日益突出,但中西医联合用药的研究

仍缺乏循证医学的支持。半夏泻心汤是仲景所创之

辛开苦降、平调寒热的代表方剂,后代医家将其广泛

运用于各种脾胃病的治疗中。本文运用循证医学原

理,对已发表的半夏泻心汤联合三联或四联疗法治

疗 Hp相关胃炎的随机对照试验进行 Meta分析,以
系统评价半夏泻心汤联合三联或四联疗法的临床疗

效和安全性,旨为临床治疗提供相关循证医学的

证据。

1　资料与方法

1.1　纳入标准

1.1.1　研究类型　已发表的随机对照试验,研究主

要内容为半夏泻心汤联合三联或四联疗法治疗 Hp
相关胃炎的临床观察及安全性;研究是否采用盲法

及是否存在失访不做要求。

1.1.2　 研 究 对 象 　 所 有 研 究 对 象 为 经13C-尿

素、14C-尿素呼气试验、快速尿素酶试验、胃黏膜组

织切片染色镜检、血清抗体等方法诊断为 Hp感染

阳性;胃镜诊断为慢性胃炎。

1.1.3　干预措施　治疗组干预措施为半夏泻心汤

联合三联或四联疗法;对照组干预措施为单纯三联

疗法或联用铋剂的四联疗法。

1.1.4　结局指标　结局指标包括临床疗效、Hp根

除率、中医主要症状积分、不良反应。

1.2　排除标准

①治疗组干预措施为单用半夏泻心汤加减;

②研究疗效评价标准不规范、数据不明确或重复发

表的文献;③非RCT研究:如临床经验、学术探讨、

综述、动物实验等类型的研究文献。

1.3　文献检索策略

应用计算机检索中国知网数据库(CNKI)、中
国生物医学文献数据库(SinoMed)、维普中文科技

期刊 数 据 库 (VIP)和 万 方 数 据 库 (WanFang)、

PubMed、EMbase、TheCochraneLibrary,检索时间

均限定为2015年1月1日~2019年12月20日。
同时,手工检索纳入文献的参考文献,以获取相关文

献。中文检索词:“半夏泻心汤”“幽门螺杆菌”“慢性

胃炎”等,英文检索词包括:“BanxiaXiexindecoc-
tion”“Helicobacterpylori”“ChronicGastritis”等。

1.4　数据提取

由2名研究者独立阅读、筛选、提取文献,如意

见不一致时由第3位研究者参与讨论决定是否纳

入。根据上述纳入和排除标准筛选符合条件的文

献,并进一步阅读全文进行复筛,以确定是否最终纳

入。资料提取的主要内容包括第一作者、发表年限、
治疗组与对照组样本量、性别、年龄治疗组与对照组

的干预措施、治疗疗程、结局指标、结果数据、不良反

应及与方法学质量评价相关的信息。

1.5　质量评价

运用CochraneHandbook5.3偏倚风险评估工

具评价所纳入文献的偏倚风险,包括:①随机序列产

生;②分配隐藏;③参与者和受试者盲法;④结局评

价盲法;⑤不完整的结果;⑥选择性报告;⑦其他偏

倚。根据上述各项判定标准,最终对纳入文献偏倚

风险做出“Lowrisk”“Highrisk”或“Unclearrisk”
的评估。

1.6　统计学处理

运用 Cochrane协作网提供的 RevMan5.3软

件进行 Meta分析。临床疗效、Hp根除率及不良反

应等二分类变量采用相对危险度(RR)及95%CI;
中医症状积分等连续型变量采用均数差(MD)及

95%CI。对所纳入数据进行异质性检验,采用I2

进行异质性检验;若I2≤50%,提示研究同质性较

好,此时选用固定效应模型进行分析;若I2>50%,
提示研究存在较大异质性,需对异质性来源进行分

析,若无明显临床异质性且无法找到异质性来源时,
则选用随机效应模型进行分析。如存在明显的异质

性,可采用敏感性分析或亚组分析等方法进行处理,
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若仍无法明确异质性来源,可只进行描述性分析。

2　结果

2.1　文献检索

初步检索出347篇相关文献,去重后获得文献

204篇,阅读文献标题、摘要后排除文献143篇,根
据纳入与排除标准阅读全文后排除47篇,最终纳入

文献14篇,均为中文文献。共1475例患者,其中

男797例,女678例,干预疗程从2~6周不等。文

献筛选流程图见图1。

图1　文献筛选流程图

2.2　基本特征

纳入的14篇文献[4-17]中,7篇文献[4,5,8-11,14]为

半夏泻心汤联合三联疗法,7篇文献[6,7,12,13,15-17]为

半夏泻心汤联合四联疗法,13篇文献[4-9,11-17]报告了

临床疗效(总有效率),14篇文献[4-17]报告了 Hp清

除率,9篇文献[6-9,11,12,14-16]报告了不良反应,6篇文

献[8,10,11,14,16,17]报告了中医主要症状积分,所有文

献[4-17]均描述患者性别、平均年龄等基线资料。

2.3　质量评价

7篇文献[4,6,7,10-12,15]描述了随机分组方法,均为

随机数字表法,余7文献[5,8,9,13,14,16,17]均未描述具

体随机方案实行的方法。所有文献[4-17]均未提及有

病例退出或失访,所有文献[4-17]均未提及实施了分

配隐藏、盲法及其他偏倚。偏倚风险评价见图2。

2.4　Meta分析

2.4.1　临床疗效(总有效率)　13篇文献[4-9,11-17]评

价了临床疗效(总有效率),文献间异质性较小(P=
0.18,I2=26%),故采用固定效应模型。Meta分析

结果显示,治疗组的临床疗效(总有效率)优于对照

组,差异有统计学意义(RR=1.19,95%CI1.14~
1.25,Z=7.03,P<0.00001)。结果表明半夏泻心

汤联合三联或四联疗法治疗 Hp相关性胃炎的临床

疗效优于单纯西药三联或四联疗法。见图3。

2.4.2　Hp根除率　14篇文献[4-17]评价了 Hp根除

率,文献间异质性较小(P=0.49,I2=0),故采用固

定效应模型。Meta分析结果显示,治疗组 Hp根除

率高于对照组,差异有统计学意义(RR=1.17,95%
CI1.12~1.22,Z=6.88,P<0.00001)。结果表

明半夏泻心汤联合三联或四联疗法的临床 Hp根除

率高于单纯西药三联或四联疗法。见图4。

图2　纳入研究的质量评价
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2.4.3　中医主要症状积分　胃痛、痞满为 Hp相关

性胃炎的中医主要症状积分。6篇文献[8,10,11,14,16,17]

报告了中医主要症状积分,分别对6篇文献的胃痛、
痞满的 症 状 积 分 进 行 异 质 性 分 析 结 果 为 (P <
0.00001,I2=92%)、(P<0.00001,I2=91%),文
献间存在显著异质性,故采用随机效应模型。

①胃痛症状 Meta分析:结果显示,胃痛症状积

分的 WMD值为(-0.61,95%CI-0.87~-0.35,

P<0.00001),差异有统计学意义。由于异质性过

大,故进行亚组分析:以包含使用半夏泻心汤治疗的

疗程(所有文献中,半夏泻心汤联合三联或四联疗法

的疗程均为2周,部分文献2周后单独服用半夏泻心

汤)进行亚组分析以明确异质性来源,疗程2周共3
项文献[8,10,17],结果显示(-0.48,95%CI-0.64~
-0.31,P<0.00001);疗程4周共2项文献[11,16],结
果 显 示 (-0.79,95%CI-1.14~ -0.44,P <
0.0001);疗 程 6 周 共 1 项 文 献[14],结 果 显 示

(-0.50,95%CI -0.64~-0.36,P<0.00001),

3个亚组结果均提示治疗组胃痛症状积分优于对

照组。见图5。

②痞满症状 Meta分析:结果显示,痞满的症状

积分 的 WMD 值 为 (-0.63,95%CI -0.88~
-0.39,P<0.00001),差异有统计学意义。由于

异质性过大,故进行亚组分析:以包含使用半夏泻心

汤的治疗疗程进行亚组分析以明确异质性来源,疗
程2 周 共 3 项 文 献[8,10,17],结 果 显 示 (-0.56,

95%CI -0.73~-0.39,P<0.00001);疗程4周

共 2 项 文 献[11,16],结 果 显 示 (-0.69,95%CI
-1.21~-0.17,P=0.009);疗程6周共1项文

献[14],结果显示(-0.56,95%CI-0.72~-0.40,

P<0.00001),3个亚组结果均提示治疗组的痞满

症状积分优于对照组。见图6。

Meta分析表明半夏泻心汤联合三联或四联疗

法在改善患者胃痛、痞满方面疗效优于单纯三联或

四联疗法。

图3　临床疗效(总有效率)Meta分析

图4　Hp根除率 Meta分析
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图5　胃痛症状积分 Meta分析

图6　痞满症状积分 Meta分析

2.4.4　不良反应发生率　9篇文献[6-9,11,12,14-16]报

告了不良反应发生率,文献间异质性较小 (P =
0.42,I2=0),故采用固定效应模型。Meta分析结

果显示,治疗组不良反应发生率低于对照组,差异有

统计学意义(RR=0.47,95%CI0.29~0.75,Z=
3.18,P=0.001)。结果表明半夏泻心汤联合三联

或四联疗法的临床不良反应发生率低于单纯三联或

四联疗法。见图7。

2.4.5　发表偏倚分析　以 Hp根除率为指标绘制

倒漏斗图。结果显示,14篇研究文献散点分布左右

不对称,提示存在发表偏倚。见图8。

3　讨论

半夏泻心汤是仲景所撰之辛开苦降代表方,出
自《伤寒论》第149条“但满而不痛者,此为痞,柴胡

不中与之,宜半夏泻心汤。”方中半夏、干姜以辛温散

寒行气,芩、连以苦寒清热,参、枣、草以甘温补中,全
方共奏辛开苦降、寒热共用、益气补中之功。现代药

理学研究表明,半夏泻心汤既可以抑制 Hp活性,促
进胃黏膜上皮细胞增殖,又可以通过调节血清中的

炎性因子,减轻制体内炎症反应[18-19]。
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图7　不良反应发生率 Meta分析

图8　Hp根除率的漏斗图

本 Meta分析的结果提示,在治疗 Hp相关性胃

炎患者时,半夏泻心汤联合西药三联(PPI+2种抗

生素)或四联(PPI+2种抗生素+铋剂)与单纯三联

或四联对比,临床疗效更优,Hp根除率更高,不良

反应发生率更低。在改善胃痛、痞满方面,研究间有

明显异质性,亚组分析表明半夏泻心汤联合三联或

四联疗法在改善患者胃痛、痞满等症状方面优于单

纯三联或四联疗法,提示各研究使用半夏泻心汤的

治疗疗程不一是异质性的来源。
本研究的局限性:①本研究仅纳入14篇文献,

仅7篇采用随机数字表法,所有文献均未提及盲法、
分配隐藏,且均为中文文献,部分文献样本量较少,
文献质量差异性较大,研究本身存在多种偏倚,故本

研究整体质量较低。②各文献使用半夏泻心汤的疗

程差异性较大,2~6周不等,且文献使用的三联或

四联疗法在具体药物上存在差异,可能为各研究间

异质性的主要来源。③纳入的文献均将临床疗效、
中医主要症状积分作为结局指标,但无统一的疗效

判断标准,存在一定主观性,且缺乏对患者胃镜下表

现及病理改变等客观指标的分析,可靠性偏低。④
本研究未提及慢性胃炎具体分型,仅以 Hp相关性

慢性胃炎作为纳入标准。⑤纳入文献均未提及随访

情况。

今后的改进方向:①RCT实验研究应严格按循

证医学的要求,合理进行实验方案设计。②实验研

究应按照 CONSORT 标准[20]进行报告,具体描述

实验的随机序列类型、盲法、分配隐藏等条目,以期

提高研究的临床加值。③重视 Meta分析中客观性

结局指标,避免结局指标的存在过度主观性。④临

床研究应如实报告实验过程中的脱落病例,并对患

者进行长期随访,以求获得更可靠的临床证据。
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