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神经系统自身免疫病中西医结合疗法 Ｍｅｔａ分析
彭小燕　马金昀　程晓东

（上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院临床免疫研究所，上海，２００４３７）

摘要　目的：系统评价中西医结合疗法治疗神经系统自身免疫病的临床疗效。方法：全面检索中国期刊全文数据库
（ＣＮＫＩ）、中国生物医学文献服务系统、万方医药期刊数据库、维普中文科技期刊全文数据库（ＶＩＰ）、Ｐｕｂｍｅｄ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书
馆等数据库，收集中西医结合治疗神经系统自身免疫病的随机对照试验，时间区间为２０００年１月１日至２０１７年１２月３１
日。神经系统自身免疫病主要发生在中枢神经以及周围神经，故本研究对中枢神经系统的多发性硬化，以及周围神经系

统的格林巴利综合征进行Ｍｅｔａ分析。对纳入的文献进行偏倚风险和质量评估，并对中西医结合疗法治疗多发性硬化的
Ｋｕｒｔｚｋｅ扩展残疾状态量表（ＫｕｒｔｚｋｅＥｘｔｅｎｄｅｄＤｉｓａｂｉｌｉｔｙＳｔａｔｕｓＳｃａｌｅ，ＥＤＳＳ）、有效率、临床症状评分、神经功能体征评分、复
发次数、不良反应发生率以及中西医结合疗法治疗格林巴利综合征的有效率、Ｈｕｇｈｅｓ评分进行Ｍｅｔａ分析。结果：多发性
硬化最终纳入１６个随机对照试验，共８００例。Ｍｅｔａ分析结果显示，１０项研究观察 ＥＤＳＳ评分，９项研究可提取有效数据，
ＭＤ值为－１０７，９５％ＣＩ为－１７９，－０３６，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；１０项研究观察有效率，ＯＲ为５９１，９５％ＣＩ为
３５１，９９４，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；４项研究进行临床症状评分，ＭＤ值为０３０，９５％ＣＩ为－３７１，４３１，差异无统计
学意义（Ｐ＝０８８＞００５）；３项研究进行神经功能体征评分，ＭＤ值为 －２１１，９５％ＣＩ为 －６８６，２６４，差异无统计学意义
（Ｐ＝０３８＞００５）；３项研究观察复发次数，ＭＤ值为－０４１，９５％ＣＩ为－０５６，－０２６，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；４项
研究观察不良反应的发生率，３项研究可提取有效数据，ＯＲ值为０２０，９５％ＣＩ为００３，１４２，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。格林巴利综合征最终纳入９个随机对照临床试验，共５９９例研究对象。纳入的９篇文献中，有９项观察了有效
率，观察组与对照组比较，ＯＲ值为３３８，９５％ＣＩ为１８７，６１４，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；３项研究观察了 Ｈｕｇｈｅｓ评
分，ＭＤ值为－０４１，９５％ＣＩ为－０７５，－００７，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：中西医结合疗法治疗多发性硬化相
较于单纯西药治疗，提高了其有效率，减少了复发次数以及改善了神经功能缺损；于格林巴利综合征而言，同样在有效率
方面具有明显的优势，同时也改善了其肢体功能情况，进而说明中西医结合治疗神经系统自身免疫病有显著的临床疗效。
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ＫｅｙＷｏｒｄｓ　Ｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ；ＧｕｉｌｌａｉｎＢａｒｒｅｓｙｎｄｒｏｍｅ；ＩｎｔｅｇｒａｔｅｄＣｈｉｎｅｓｅａｎｄｗｅｓｔｅｒｎｍｅｄｉｃｉｎｅ；Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉ
ａｌ；ＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ；Ａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ；Ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ
中图分类号：Ｒ２７７７；Ｒ２４５ 文献标识码：Ａ ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－７２０２．２０１８．１０．０６６

　　多发性硬化症（ＭｕｌｔｉｐｌｅＳｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＭＳ）是中枢神
经系统（ＣＮＳ）的一种炎性脱髓鞘疾病，影响全球超
过２００万人［１］，是北美和欧洲年轻人非创伤性神经

功能障碍的主要原因。ＭＳ中的免疫失调是多因素
的，涉及遗传易感性，表观遗传学和后基因组事件以

及环境因素等［２］。格林巴利综合征（ＧＢＳ）又称吉
兰—巴雷综合征或急性炎症性脱髓鞘性多发性神经

病（ＡＩＤＰ），是最常见和最严重的急性麻痹性神经
病，是一种潜在的危及生命的感染性疾病，临床以四

肢对称性弛缓瘫痪、脑神经损害及脑脊液“蛋白质
细胞分离”现象为特征。约２５％的患者出现呼吸功
能不全，许多患者出现自主神经功能紊乱，全世界每

年约有１０万人发展为这种疾病［３６］。

ＭＳ在急性期仍然使用激素进行大剂量、短疗程
冲击治疗，在缓解期，使用药物治疗主要是为了控制

或延缓病情的进展，目前针对不同生物学信号通路，

研究人员设计了许多个疾病修饰药物，能够有效地

阻止复发或者减少复发的次数，如：注射用的干扰素

β、醋酸格拉替雷等，口服的芬戈莫德、特立氟胺
等［７］。虽然疾病修饰药物能够减少复发的时间，但

不良反应的发生、药物价格的昂贵还是给患者的治

疗带来很大的风险及负担。格林巴利综合征目前
采用的治疗方法有血浆置换、免疫球蛋白、糖皮质激

素、免疫抑制剂以及对症支持治疗。但是，比如血浆

置换，其不良反应多，操作复杂且有一定风险性；而

相对操作更为简易且安全度高的免疫球蛋白疗法在

价格上非常昂贵［８］。因此，我们需要进一步寻找新

的药物治疗方法。

ＭＳ在中医病名中虽无确定的命名，但根据其不
同的临床表现有“痿证”“视瞻昏渺”“青盲”“暗痱”

“眩晕”等名称。ＭＳ的病位主要在脑、肾，累及肝、
脾、肺，由于先天禀赋不足，后天失养，气血亏虚，加

之外邪乘虚而入，内生痰、生湿、生热，阻滞经络，伏

邪为患所致。本病以肾虚为本，邪实为标，正虚邪

实，虚实夹杂为基本病机［９］。长期中医临床实践表

明，中医药对于该病的治疗能够改善症状、体征，延

长缓解期，控制复发，减少激素、免疫抑制剂不良反

应，降低致残率。

格林巴利综合征在中医学中属“痿证”范畴，其
发病原因在外与湿邪有关，在内与肺、脾胃、肝肾有

关，病机要点是五体失养，筋脉弛缓。目前对于格

林巴利综合征中医的辨证分型还未有统一标准，叶
铭钢等［１０］将本病分为四型论治：气血瘀滞型、脾肾

不足型、湿热浸淫型、营卫不调型；乔文化等［１１］则将

本病分为阳气虚弱型、营血虚亏型、筋脉不和型；支

惠萍和李庚和［１２］将本病分为脾虚气弱型、脾肾阴虚

型、脾肾阳虚型。王洪峰等［１３］研究认为，中医的辨

证施治不受西医病名诊断的限制，运用灵活，治疗将

辨证与辨病相结合，在对症治疗的情况下，中医药的

疗效要优于单纯西药。

研究表明，在西药治疗基础上结合中医药治疗

神经系统自身免疫病，取得了很好的疗效，但这些试
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验多为小样本的随机对照试验，其证据等级较

低［１４３８］。为了评估中西医结合治疗神经系统自身免

疫病的疗效，本研究对采用在单纯西药基础上结合

中医药治疗 ＭＳ及 ＧＢＳ的随机对照试验进行 Ｍｅｔａ
分析，为临床实践提供更为可靠的循证医学证据。

１　资料与方法
１１　选择中国期刊全文数据库（ＣＮＫＩ）、中国生物
医学文献服务系统、万方医药期刊数据库、维普中文

科技期刊全文数据库（ＶＩＰ）、Ｐｕｂｍｅｄ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书
馆等数据库进行文献检索。关于多发性硬化的随机

对照试验，中文检索词以“多发性硬化”和“中药或

针灸或中西医结合”为并列检索词，英文检索词以

“ＭｕｌｔｉｐｌｅＳｃｌｅｒｏｓｉｓＯＲＭＳ”ＡＮＤ“ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅ
ｍｅｄｉｃｉｎｅｏｒｈｅｒｂｏｒａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅｏｒｉｎｔｅｇｒａｔｅｄＣｈｉｎｅｓｅ
ａｎｄｗｅｓｔｅｒｎｍｅｄｉｃｉｎｅ”检索中西医结合疗法治疗多发
性硬化的随机对照临床试验文献；关于格林巴利综
合征的随机对照试验，中文检索词以“格林巴利综
合征或吉兰巴雷综合征”和“中药或针灸或中西医
结合”为并列检索词，英文检索词以“ＧｕｉｌｌａｉｎＢａｒｒｅ
ｓｙｎｄｒｏｍｅＯＲＧＢＳ”ＡＮＤ“ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ
ｏｒｈｅｒｂｏｒａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅｏｒｉｎｔｅｇｒａｔｅｄＣｈｉｎｅｓｅａｎｄｗｅｓｔ
ｅｒｎｍｅｄｉｃｉｎｅ”，时间设定为２０００年１月１日至２０１７
年１２月３１日，检索语言不限。
１２　纳入标准
１２１　研究类型　研究类型为随机对照研究。
１２２　研究对象　明确诊断为多发性硬化及格林
巴利综合征的患者［３９４３］；原始文献为公开发表文献。

１２３　干预措施　对照为西药治疗，观察组为西药
基础上加中药或针灸治疗。

１３　排除标准　１）重复发表文献，剔除针对同一研
究人群发表的多个文献，只选择质量最好的或样本

量最大的；２）样本量小于 １０或者样本量不详的文
献；３）数据不完整，无法提取数据统计的文献；４）动
物实验。

１４　数据提取　由２名研究者独立进行，对纳入的
文献进行数据提取和质量评价，结果不同时经商讨

决定，商讨意见不能统一时，请该领域较权威的专家

进行判定。文献提取的内容包括：作者、样本量、观

察组处理、对照组处理、治疗时间、随访时间、结局指

标（ＭＳ：ＥＤＳＳ评分、有效率、临床症状评分、神经功
能体征评分、复发次数、不良反应发生率；ＧＢＳ：有效
率、Ｈｕｇｈｅｓ评分）、随机方法、盲法运用、失访与退
出、分配隐藏。

文献质量评价：纳入研究的质量采用牛津评分

系统（Ｊａｄａｄｓｃａｌｅ）进行评价，总分为７分，１～３分为
低质量研究，４～７分为高质量研究。评价的内容主
要包括是否采用随机分组、随机化的分配和隐藏、盲

法的运用、失访与退出４个方面，因为关于该项目的
研究文献质量普遍较低，因此定义１分及以上即进
入Ｍｅｔａ分析。
１５　统计分析　使用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５３分析软
件，对于二分类资料如有效率、不良反应率等采用比

值比（ＯｄｄｓＲａｔｉｏ，ＯＲ）及其 ９５％置信区间（Ｃｏｎｆｉ
ｄｅｎｃｅＩｎｔｅｒｖａｌ，ＣＩ）为疗效分析统计量，对于连续性资
料如ＥＤＳＳ评分、临床症状评分、神经功能体征评
分、复发次数、Ｈｕｇｈｅｓ评分等采用均数差（Ｍｅａｎ
Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＭＤ）及其９５％ＣＩ为疗效分析统计量。２
种资料均以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。文献异
质性分析，差异性水平设定为Ｐ＝０１，以Ｐ＜０１为
存在异质性，同时采用 Ｉ２值对异质性进行定量分
析，以Ｉ２≥５０％为异质性较大，Ｍｅｔａ分析采用随机效
应模型；以Ｉ２＜５０％为异质性较小，Ｍｅｔａ分析采用固
定效应模型。

图１　中西医结合疗法治疗ＭＳ及ＧＢＳ检索流程图

２　结果
２１　文献检索结果　自２０００年１月１日至２０１７
年１２月３１日，共检索到关于中西医结合疗法治疗
神经系统自身免疫病的文章３６５篇，其中 ＣＮＫＩ有
１９５篇，ＳｉｎｏＭｅｄ２４篇，万方数据库９３篇，ＶＩＰ４１篇，
Ｐｕｂｍｅｄ５篇，ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂａｒａｒｙ７篇（图１）。经过查
重后，排除重复文献２０２篇，对剩余１６３篇文献进行
标题和摘要阅读，排除非 ＲＣＴ文献、动物实验、与主
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题明显不相符的文献１０７篇，剩余５６篇文献进行全
文阅读，排除样本量太少、数据不完整的文献２７篇，
诊断标准未说明的文献４篇，最终纳入文献２５篇，
其中中文２３篇，英文２篇。
２２　纳入研究表　关于多发性硬化的研究共纳入
的１６篇文献发表在 ２００４—２０１６年间，共纳入 ８００
例研究对象，其中样本量最少２３例，最多７３例；其
中有１０项观察了 ＥＤＳＳ评分，其中一项未列出具体
数据，只给出结果，９项研究可提取有效数据；１０项
对有效率进行了观察，并且这１０项研究都可提取有
效数据；有４项进行了临床症状评分，４项研究皆可
提取有效数据；３项研究观察了神经功能体征评分，
且３项研究均可提取有效数据；有３项进行了复发
次数的观察，３项均纳入研究；有４项观察了不良反

应的发生率，其中一项按照不良反应症状列明无法

统计具体例数，但给出结果，观察组的不良反应的发

生率低于对照组，其余纳入统计的３项研究。关于
格林巴利综合征的研究共纳入的９篇文献发表年
份在２００３—２０１０年间，共纳入５９９例研究对象，其
中样本量最少３５例，最多１００例；其中有９项对有
效率进行了观察，且９项研究均可提取有效数据；有
３项研究观察了 Ｈｕｇｈｅｓ评分，３项研究均可提取有
效数据。纳入文献基本特征见表１。
　　纳入研究的质量评价：根据 Ｊａｄａｄ评分标准对
纳入文献进行评分，纳入文献质量普遍较低，在随机

方法的使用方面，所有研究均报道采用“随机”方

法，但只有６项描述了具体的随机分配方法。２５项
研究只有３项采用单盲，其余研究均未采用盲法。

表１　纳入文献的基本特征

疾病 纳入研究
样本量／例

观察组 对照组
观察组处理 对照组处理 治疗时间 随访时间 结局指标

多发性硬化 王雅慧２００６［１４］ ３６ ３２ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 １０～１４周 未说明 有效率、不良反应发生率

张高泽２００６［１５］ ３０ ３０ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ２月 未说明
临床症状评分、ＥＤＳＳ评分、神
经体征评分、有效率

周艳玲２０１６［１６］ ３０ ３０ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ３月 未说明 ＥＤＳＳ、有效率
樊永平２００６［１７］ ３０ ３５ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ３～４周 未说明 临床症状积分、激素不良反应

石丽华２００４［１８］ １９ １９ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ３个月 １～２５年
临床症状评分、ＥＤＳＳ评分、神
经体征评分、有效率、复发次数

李倩２０１２［１９］ ３０ ３０ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ３个月 未说明
临床症状评分、ＥＤＳＳ评分、有
效率

王建宇２００７［２０］ ３２ ２６ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ３个月 未说明
ＥＤＳＳ评分、有效率、不良反应
发生率

胡玉英２０１０［２１］ ３５ ３５ 中药汤剂＋针灸＋对照组 糖皮质激素＋硫唑嘌呤 ３个月 未说明
临床症状评分、ＥＤＳＳ评分、复
发次数

张伟赫２０１３［２２］ １２ １１ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ５～１０个月 １～３年 复发次数

庄艳姗２０１３［２３］ １５ １５ 中药汤剂＋糖皮质激素 糖皮质激素＋中药安慰剂 ３个月 未说明 有效率、ＥＤＳＳ、神经体征评分
徐秀梅２０１１［２４］ ３８ ３５ 中药汤剂＋针灸＋对照组 糖皮质激素 ３个月 未说明 有效率、ＥＤＳＳ
汪瑛２０１２［２５］ ２０ ２０ 针灸＋对照组 糖皮质激素＋丙种球蛋白 １个月 未说明 有效率、ＥＤＳＳ
ＪｕａｎＧＱｕｉｓｐｅＣａ
ｂａｎｉｌｌａｓ２０１２［２６］

１６ １５ 电针＋对照组 电针安慰＋免疫抑制剂 ６个月 未说明
ＥＤＳＳ、生命质量评分、疼痛评
分

多发性硬化 周宇倩２０１３［２７］ １４ ２１ 中药汤剂＋对照组
糖皮质激素或丙种球蛋白

＋硫唑嘌呤
１０～１２周 １０１３１个月复发次数、复发间期

石青２００７［２８］ １６ １４ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素＋硫唑嘌呤 ４～６周 未说明 复发率、平均缓解期

王耀荣２０１５［２９］ ３０ ２９ 中药汤剂＋对照组 糖皮质激素 ７～９周 未说明
有效率、不良反应发生率、平均

住院日

格林巴林综合征 郭亚平２００４［３０］ ３６ ３６ 中药汤剂＋对照组
糖皮质激素＋营养支持治
疗

７ｄ 未说明 有效率

李寿国２００４［３１］ ２０ １５ 中药汤剂＋对照组
糖皮质激素＋抗生素＋营
养支持治疗

６周 未说明 有效率

上官瑛２００９［３２］ ４０ ４０ 中药汤剂＋对照组
糖皮质激素＋丙种球蛋白
＋营养支持治疗

１个月 未说明 有效率、Ｈｕｇｈｅｓ评分

龚道华２００７［３３］ ５０ ５０ 中药汤剂＋对照组
糖皮质激素＋抗病毒药＋
营养支持治疗

１～２个月 未说明 有效率

陈风清２００６［３４］ ３６ １８
中药注射液＋针灸推拿＋
对照组

糖皮质激素＋抗病毒药＋
维生素及相关对症治疗

２～３周 未说明 有效率

董勤２００３［３５］ ３７ ３５ 针刺＋对照组
糖皮质激素＋抗病毒药＋
营养支持

１个月 未说明 Ｈｕｇｈｅｓ评分、有效率

王萍２０１０［３６］ ３６ ２５ 电针＋对照组
糖皮质激素＋抗病毒药＋
营养支持

１个月 未说明 Ｈｕｇｈｅｓ评分、有效率

王洪峰２００４［３７］ ２５ ２４ 针刺＋对照组 免疫球蛋白＋一般治疗 ２周 １年 有效率

邹宏军２０１０［３８］ ３８ ３８ 电针＋对照组 抗生素＋营养支持治疗 ３周 未说明 有效率
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表２　纳入原始文献的方法学质量评价

纳入研究 随机方法 分配隐藏 盲法 失访与退出 基线相似性 Ｊａｄａｄ评分

王雅慧２００６［１４］ 随机数字表法 未提及 单盲 无 相似 ３
张高泽２００６［１５］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
周艳玲２０１６［１６］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
樊永平２００６［１７］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
石丽华２００４［１８］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
李倩２０１２［１９］ 随机数字表法 未提及 无 无 相似 ２
王建宇２００７［２０］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
胡玉英２０１０［２１］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
张伟赫２０１３［２２］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
庄艳姗２０１３［２３］ 随机数字表法 未提及 无 无 相似 ２
徐秀梅２０１１［２４］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
汪瑛２０１２［２５］ 随机数字表法 未提及 无 无 相似 ２

ＱｕｉｓｐｅＣａｂａｎｉｌｌａｓ２０１２［２６］ 随机数字表法 未提及 单盲 无 相似 ３
周宇倩２０１３［２７］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
石青２００７［２８］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
王耀荣２０１５［２９］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
郭亚平２００４［３０］ 随机、未具体描述方法 未提及 单盲 无 相似 ２
李寿国２００４［３１］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
上官瑛２００９［３２］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
龚道华２００７［３３］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
陈风清２００６［３４］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
董勤２００３［３５］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
王萍２０１０［３６］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １
王洪峰２００４［３７］ 随机数字表法 信封隐藏 无 无 相似 ３
邹宏军２０１０［３８］ 随机、未具体描述方法 未提及 无 无 相似 １

所有纳入的文献观察组和对照组均进行了基线比

较，Ｐ值均大于 ００５，有可比性，且无病例脱落情
况。见表２。
２３　总有效率Ｍｅｔａ分析
２３１　ＭＳ的 ＥＤＳＳ评分　有 １０项研究观察了
ＥＤＳＳ评分，９项数据可进行提取分析，结果显示 ９
项研究表现出明显的异质性（χ２ ＝６９０１，Ｐ＜
０００１，Ｉ２＝８８％），故采用随机效应模型进行分析，
观察组与对照组ＥＤＳＳ评分比较，合并后观察组２４９
例，对照组２４０例，其合并效应量ＭＤ＝－１０７，９５％
ＣＩ为－１７９，－０３６，差异有统计学意义（Ｚ＝２９４，
Ｐ＜００５），说明在降低ＥＤＳＳ评分方面，观察组相比
对照组更具优势。见图２。
２３２　ＭＳ有效率　纳入的所有研究中，有１０项对
有效率进行了观察，且均可提取有效数据，结果显示

１０项研究无异质性（χ２＝１９５，Ｐ＝０９９，Ｉ２＝０％），
采用固定效应模型进行分析，观察组与对照组在总

体疗效上比较，合并后观察组２８０例，有效２５８例，
对照组 ２６６例，有效 １８１例，其合并效应量 ＯＲ＝
５９１，９５％ＣＩ为３５１，９９４，差异有统计学意义（Ｚ＝
６７０，Ｐ＜０００１），观察组明显优于对照组。见图３。
２３３　ＭＳ临床症状评分　纳入的所有研究中，有

４项进行了临床症状评分，提取有效数据，分析结果
表明４项研究显示出明显的异质性（χ２＝７０９９，Ｐ
＜０００１，Ｉ２＝９６％），采用随机效应模型进行分析，
观察组与对照组临床症状评分比较，合并后观察组

９９例，对照组９９例，其合并效应量ＭＤ＝０３０，９５％
Ｃ为－３７１，４３１，差异无统计学意义（Ｚ＝０１５，Ｐ
＝０８８），说明在改善临床症状方面，观察组与对照
组的差异性不明显。见图４。
２３４　ＭＳ神经功能体征评分　３项研究观察了神
经功能体征评分，提取有效数据，分析结果表明３项
研究出现明显的异质性（χ２＝４４８３，Ｐ＜０００１，Ｉ２＝
９６％），采用随机效应模型进行分析，观察组与对照
组神经功能体征评分比较，合并后观察组６４例，对
照组６４例，其合并效应量 ＭＤ＝－２１１，９５％ＣＩ为
－６８６，２６４，差异无统计学意义（Ｚ＝０８７，Ｐ＝
０３８），说明在改善神经功能体征方面，观察组与对
照组没有明显的差异。见图５。
２３５　ＭＳ复发次数　有３项进行了复发次数的观
察，根据提取的有效数据进行分析，结果表明３项研
究显示出异质性（χ２＝２０３，Ｐ＝０３６，Ｉ２＝１％），但
其Ｉ２值小于５０％，故采用固定效应模型进行分析，
观察组与对照组复发次数比较，合并后观察组 ４５
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例，对照组５１例，其合并效应量 ＭＤ＝－０４１，９５％
ＣＩ为－０５６，－０２６，差异有统计学意义（Ｚ＝５２７，
Ｐ＜０００１），说明在预防多发性硬化复发方面，观察
组相较于对照组更具优势。见图６。
２３６　ＭＳ不良反应发生率　有４项对不良反应发
生率进行了观察，但有一项研究是按照不良反应症

状列明，故无法计算不良反应发生例数，只给出结

果，研究表明观察组不良反应的发生例数少于对照

组（Ｐ＜００５）。而其余 ３项研究均可提取有效数
据，故对这３项数据进行提取分析，结果显示３项研
究出现较高的异质性（χ２ ＝５１８，Ｐ＝００７，Ｉ２＝
６１％），采用随机效应模型进行分析，观察组与对照
组在总体不良反应的发生率上比较，合并后观察组

９８例，出现不良反应４例，对照组８７例，出现不良
反应１９例，其合并效应量 ＯＲ＝０２０，９５％ＣＩ为
００３，１４２，差异无统计学意义（Ｚ＝１６１，Ｐ＝０１１
＞００５），观察组与对照组２组之间在不良反应的发
生率方面并差异无统计学意义。见图７。
２３７　ＧＢＳ有效率　有９项观察了有效率，这９项
均可提取有效数据并进行分析，结果显示９项研究
无异质性（χ２＝６５４，Ｐ＝０５９，Ｉ２＝０％），采用固定
效应模型进行分析，观察组与对照组总体疗效比较，

合并后观察组３１８例，有效３０２例，对照组２８１例，
有效２３９例，其合并效应量 ＯＲ＝３３８，９５％ＣＩ为
１８７，６１４，差异有统计学意义（Ｚ＝４０１，Ｐ＜
０００１），观察组疗效优于对照组。见图８。

图２　观察组与对照组ＥＤＳＳ评分比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）

图３　观察组与对照组有效率比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）

图４　观察组与对照组临床症状评分比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）
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图５　观察组与对照组神经功能体征评分比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）

图６　观察组与对照组复发次数比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）

图７　观察组与对照组不良反应发生率比较的Ｍｅｔａ分析（ＭＳ）

图８　观察组与对照组有效率的Ｍｅｔａ分析（ＧＢＳ）

图９　观察组与对照组Ｈｕｇｈｅｓ评分的Ｍｅｔａ分析（ＧＢＳ）

２３８　ＧＢＳＨｕｇｈｅｓ评分　９项研究中，有３项观察
了Ｈｕｇｈｅｓ评分，据提取的有效数据进行分析，结果
表明３项研究显示出异质性（χ２＝３５２，Ｐ＝０１７，Ｉ２

＝４３％），但其Ｉ２值小于５０％，故采用固定效应模型
进行分析，观察组与对照组 Ｈｕｇｈｅｓ评分比较，合并
后观察组１１３例，对照组１００例，其合并效应量 ＭＤ
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＝－０４１，９５％ＣＩ＝（－０７５，－００７），差异有统计
学意义（Ｚ＝２３３，Ｐ＝００２），说明在改善肢体功能
情况方面，观察组相较于对照组更具优势。见图９。

图１０　多发性硬化ＥＤＳＳ评分纳入９篇文献的散点图

图１１　多发性硬化有效率纳入１０篇文献的漏斗图

图１２　多发性硬化临床症状评分纳入４篇文献的散点图

２４　文献发表偏倚　运用ＲｅｖＭａｎ５３对进行 Ｍｅｔａ
分析的８项结局效应指标生成漏斗图，如图 １０１７
所示。图１０为 ＥＤＳＳ评分纳入的９篇文献的散点
图，散点基本分布在竖线的两边，但其中一散点明显

偏离竖线，说明存在明显的发表偏倚。图１１为纳入
关于ＭＳ有效率的１０篇文献生成的漏斗图，散点在
竖线的左右两侧大致对称，处于漏斗的中上区域，表

明发表偏倚不明显。图１２为纳入关于临床症状评

分的４篇文献生成的散点图，散点在竖线左右两侧
不对称分布，存在明显的发表偏倚。图１３为关于神
经功能体征的３篇文献生成的散点图，３个散点两
两位于竖线两侧，但不对称，且纳入的文献较少，故

存在发表偏倚。图１４为关于复发次数的３篇文献
生成的漏斗图，２个散点在漏斗的顶端区域基本对
称分布于竖线两侧，但１个散点位于漏斗下部区域，
不存在对称性，且纳入的文献过少，故存在发表偏

倚。图１５为关于不良反应发生率的３篇文献生成
的漏斗图，３个散点位于竖线的两侧，基本对称，但
是由于纳入的文献过少，故仍存在表发偏倚。图１６
为纳人关于ＧＢＳ有效率的９篇文献生成的漏斗图，
可见散点都在漏斗区域之内，且散点呈左右大致对

称，表明研究结果受发表偏倚影响较小。图１７为关
于ＧＢＳＨｕｇｈｅｓ评分的３篇文献生成的漏斗图，３个
散点位于竖线的两侧，基本对称，但是由于纳入的文

献过少，故仍存在发表偏倚。

图１３　多发性硬化神经功能体征评分纳入３篇文献的散点图

图１４　多发性硬化复发次数纳入３篇文献的漏斗图

３　讨论
神经系统自身免疫性疾病主要发生在中枢神经

系统以及周围神经系统，其发病与抗神经元自身抗

体相关。本研究以中枢神经系统的多发性硬化为代

表，以周围神经系统自身免疫性疾病的格林巴利综
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合征为代表，对中西医结合治疗神经系统自身免疫

性疾病的疗效进行Ｍｅｔａ分析，研究中西医结合疗法
对神经系统自身免疫性疾病的治疗作用。

图１５　多发性硬化不良发生率纳入３篇文献的散点图

图１６　格林巴利综合征有效率纳入９篇文献的漏斗图

图１７　格林巴利综合征Ｈｕｇｈｅｓ评分纳入３篇文献的漏斗图

　　神经系统自身免疫病是以自体免疫细胞、免疫
分子等攻击神经系统为病理机制的自身免疫性疾

病，导致神经元或轴索损伤、髓鞘脱失等病理改

变［４４］。随着疾病的不断进展，严重影响到了患者的

身体健康以及生命质量，同时也给患者及其家人造

成了极大的身心负担。目前对于神经自身免疫病的

治疗以综合疗法为主，包括免疫疗法、激素等干预手

段，治疗作用较为有限，尚无理想的控制手段。研究

表明，在西医疗法基础上结合中医药治疗神经系统

自身免疫病具有较好的临床疗效。

本研究采用Ｍｅｔａ分析对已发表的应用中西医
结合疗法治疗多发性硬化以及格林巴利综合征的
临床随机对照试验进行分析，最终纳入２５项研究，
结果表明中西医结合疗法治疗多发性硬化相较于单

纯西药治疗，提高了其有效率，减少了复发次数以及

改善了神经功能缺损；于格林巴利综合征而言，同
样在有效率方面具有明显的优势，同时也改善了其

肢体功能情况，说明了中西医结合疗法治疗神经系

统自身免疫病有显著的临床疗效。但是，在多发性

硬化的临床症状评分、神经功能体征评分以及不良

反应率方面观察组与对照组间差异无统计学意义，

考虑可能与以下因素相关：１）文献发表的有所偏
倚；２）文献质量普遍较低；３）临床症状评分、神经功
能体征评分两项指标各自的评分标准可能有所不

同；４）纳入的关于多发性硬化不良反应的文献较
少。

纳入的２５项研究中，各项研究均描述了各组基
线情况，并经过统计学处理后各组均有可比性；采取

的分组方法均提及是随机分组，其中有６项研究说
明了是随机数字表法进行分组，其余研究皆未说明

详细随机方法；仅有１项运用信封隐藏，其余各项研
究均未提及。２５项研究中有３项研究采取单盲的
方法，其余研究均未采用盲法；另外，各项研究中的

疗程从１周到１０个月不等，随访时间也是１～１０年
不等，部分研究中未说明随访时间。综合以上信息，

文献的质量普遍较低，对于随机分组方法、盲法的使

用、研究中的失访与退出情况、疗程的掌控和随访时

间的安排等都需要加以改善，提高文献的质量。因

此，需要大样本、多中心、随机双盲的临床试验来研

究中西医结合疗法治疗神经系统自身免疫病的疗

效。此外，应对疾病的结局效应指标形成统一的评

价标准，对于中医药安全性评价予以重视，并建立统

一的具有中医特色反映中医疗效的评价标准，这样

才能给临床提供更好的循证医学证据。
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