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中药穴位贴敷治疗偏头痛随机对照试验的系统评价
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摘要　目的：系统地对中药穴位贴敷疗法治疗偏头痛的疗效和安全性进行评价。方法：计算机检索中、外文数据库中建库
至２０１８年１１月的中药穴位贴敷治疗偏头痛随机对照试验，按照纳入标准和排除标准筛选文献后，对纳入的试验进行方
法学质量评价，对疗效进行综合分析。结果：共计纳入２项研究，总样本量１７５例，纳入的ＲＣＴ方法学质量较差。研究显
示，中药穴位贴敷在偏头痛程度的缓解、发作频率的减少及发作时间的缩短等方面可能存在优势。结论：中药穴位贴敷在

偏头痛的防治中可能存在优势，但目前不具备相关的高质量研究。
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　　偏头痛是一种反复发作的一侧或两侧搏动性头
痛，为临床常见的特发性头痛。疼痛一般持续４～
７２ｈ，可出现视觉、感觉、运动障碍及情绪紊乱等伴
发症状，常具有家族遗传史［１］。据统计，中国偏头痛

的患病率为９３％，女性与男性之比约为３∶１［２］。全
球每年因偏头痛而造成的经济损失可高达１３０亿美
元［３］。偏头痛发病率高，反复难愈，同时与脑梗死等

多种疾病密切相关，严重影响着人类健康和生命质

量［４］。偏头痛除疾病本身外还可导致脑白质病变、

认知功能下降、后循环无症状性脑梗死等损害。此

外，偏头痛还可与多种疾病共患，诸如焦虑、抑郁

等［５］。因此，偏头痛的防治是目前备受国内外医学

界普遍关注的重要课题。

２０１８年，国际头痛协会发表了《国际头痛疾患
分类第３版（正式版）》［６］，将其分为：无先兆的偏头
痛、先兆偏头痛等６种类型。但国际上对于偏头痛
发病原因和机制迄今尚未完全明确，目前对偏头痛

的产生理论主要有以下４个方面［７］：神经生物学说

（血管源学说［８］、三叉神经血管反射学说［９］、皮层扩

布性抑制学说［１０］）、血管活性物质［１１］、ＮＦκＢ及炎
性反应因子［１２］及ｃｆｏｓ基因的作用。美国于２０１２年
发布了《成人发作性偏头痛药物防治循证指南》［１３］，

认为在偏头痛的防治上，以快速止痛，减少头痛再

发，恢复患者的正常生活状态为发作期主要治疗目

标，以降低偏头痛发作的频率、减轻偏头痛发作的程

度、减少偏头痛所致失能、增加急性发作期治疗效果

为缓解期主要治疗目标，但实际上治疗效果欠理想，

药物不良反应较多甚至诱发加重头痛，还存在镇痛

药物过度使用的情况，目前虽然存在舒马坦透皮

贴［１４］等外用药物，但用药成本高，使现代医学治疗

偏头痛面临困境。

偏头痛属于中医学“头痛”“首风”“偏头痛”“偏

头风”等范畴［１５］。头痛一证首载于《黄帝内经》，对

于偏头痛的病因病机及治疗，根据历代医家经验主
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要将其归因为风、火、痰、瘀、虚等。２０１６年，中华医
学会疼痛学分会发布了《中国偏头痛防治指南》［１６］，

治疗原则及药物选用基本遵照国际观点，同时将中

药、针灸、推拿作为替代疗法予以推荐。中医药治疗

手段虽然具有一定疗效并避免了不良反应，但药物

或针灸治疗需要专业的医师进行辨证施治，对专业

技术要求较高，患者可及性较差。

穴位贴敷疗法最早见于《五十二病方》［１７］，清代

名医徐灵胎云：“用膏贴之，闭塞其气，使药性从毛孔

而入其腠理，通经贯络，或提而出之，或攻而散之，较

之服药尤有力，此至妙之法也”。目前穴位贴敷疗法

仍被广泛地研究与应用［１８］。穴位贴敷具有安全简

便，不良反应小，无药物依赖，患者可及性强的特点，

但目前在国际上并未得到公认，因此，本研究将通过

系统综述的方法，对中药穴位贴敷疗法治疗偏头痛

的疗效和安全性进行评价，为临床提供相关循证医

学证据。

１　资料与方法
１１　 文 献 检 索 　 在 美 国 国 立 医 学 图 书 馆
（ＰｕｂＭｅｄ）、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、ＣｏｃｈｒａｎｅＣＥＮＴＲＡＬ
数据库（ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＣｅｎｔｒａｌＲｅｇｉｓｔｅｒｏｆＣｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
Ｔｒｉａｌｓ）、中国知网数据库（ＣＮＫＩ）、万方数据库、重庆
维普中文科技期刊数据库（ＶＩＰ）、中国生物医学文
献数据库（ＳｉｎｏＭｅｄ）中检索从各个数据库自建库起
至２０１８年１１月发表的文献资料，不限文献的发表
类型及语种。中文检索词：偏头痛；贴敷、敷贴、脐

贴、足贴、头贴、足心疗法、涌泉疗法、天灸、自灸、贴

剂。英文检索词：ｍｉｇｒａｉｎｅ、ｃｅｐｈａｌａｇｒａ、ｈｅｍｉｃｒａｎｉａ；
ｐｏｉｎｔａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ、ａｃｕｐｏｉｎｔａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ、ａｃｕｐｏｉｎｔｓｓｔｉｃｋ
ｉｎｇ、ａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅｐｏｉｎｔｐａｓｔｅ。
１２　纳入标准
１２１　研究类型　随机对照试验（ＲＣＴ）。
１２２　研究对象　偏头痛患者（发作期或缓解期）。
１２３　干预措施　观察组：中药穴位贴敷治疗或中
药穴位贴敷＋基础治疗（非中药贴敷）。对照组：贴
敷安慰剂、口服中药或西药、针刺或与观察组一致的

基础治疗；结局指标：参照《中药新药临床研究指导

原则》中相关疗效标准或《偏头痛临床试验指南》

（第３版）［１８］拟定。
１２４　质量评价方法　本研究由２名研究人员根
据Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网评价标准［１９］进行方法学评价，分

为“高偏倚风险”“偏倚风险不确定”“低偏倚风险”，

评价内容包括：随机序列的产生，随机隐匿，研究者

和受试者的盲法，统计分析和结局评价者的盲法，结

局数据的完整性和选择性报道结局。如出现研究人

员之间评价不一致，则进行讨论或请求第三方参与

解决。

１３　排除标准　排除半随机对照试验，排除研究不
同药物之间比较的穴位贴敷试验、在不同时机下进

行穴位贴敷研究的试验及对不同证型或不同疾病进

行穴位贴敷治疗研究的试验。

１４　诊断标准　诊断标准参照２０１８年发布的《国
际头痛疾病分类》第３版［５］或对应发表时间的其他

版本中的偏头痛诊断标准。

１５　资料提取　由２名研究人员先根据纳入标准
各自独立进行资料筛选提取，如有不一致情况进行

讨论或请求第３人参与讨论解决。提取的资料主要
包括：研究方法（包括：随机分组方法、随机隐匿、盲

法及施盲对象、诊断标准、分组情况及样本量、观察

组和对照组干预措施、疗程、随访）、纳入病例的基本

信息（包括：年龄，性别）、结局和不良事件等。

１６　统计分析　采用 ＲｅｖＭａｎ５３分析软件进行分
析。首先以χ２检验进行异质性分析，对具有同质性
（Ｉ２＜５０％，Ｐ≥０１）的研究，使用固定效应模型进行
Ｍｅｔａ分析，若通过χ２检验得出试验存在显著异质性
（Ｉ２≥５０％，Ｐ＜０１），则采用随机效应模型，对于不
能合并的资料采用定性描述，计数资料采用相对危

险度（ＲＲ）表示，计量资料采用权重的均数差
（ＷＭＤ）表示。
２　结果
２１　文献检索结果　在数据库中根据检索策略，初
步检索文献共７８篇，通过对文献摘要的阅读，排除
重复文献２３篇。通过对筛选出的５５篇文献全文的
阅读，排除不符合纳入标准的文献５３篇，纳入文献２
篇。文献筛选过程见图１。

图１　文献检索流程及排除理由
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２２　纳入研究的特征　本研究共纳入 ＲＣＴ２
项［２０２１］，总样本量为１７５，纳入文献的具体特征如表
１所示。纳入的２项研究均使用了合国际头痛协会
制定的《国际头痛疾病分类》中的偏头痛诊断标准。

纳入的 ２项研究均未注明发作期或缓解期。２项
ＲＣＴ平均样本量为８７５例（６９～１０６例），没有研究
报道样本量估算方法。其中１项研究纳入患者病程
为６个月至 ４０年，１项研究未说明病程［２１］。１项
ＲＣＴ的干预措施为中药贴敷对照阳性药，１项 ＲＣＴ
的干预措施为在常规药物治疗基础上的空白对

照［２１］。二者贴敷的中药组成成分、穴位选择及贴敷

时间各不相同，但在药物组成上，２项研究都使用了

冰片、薄荷（油）。在结局指标上，２项 ＲＣＴ均采用
《中药新药临床研究指导原则》中评分标准中的部

分结局指标，２项研究均未报道随访。其中１项研
究出现１例皮肤过敏［２１］并对恶心呕吐等不良反应

进行比较，另一项项研究未提及不良反应观察。

２３　纳入研究的方法学质量评价　本研究对纳入
的２项研究根据Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网推荐的评价方法进
行方法学质量评价。本研究纳入的２项 ＲＣＴ均未
设盲，且只在文中说明进行了随机分组，但未具体说

明随机序列的产生及随机隐匿方法；１项研究［２１］报

道失访情况，未采用意向性治疗分析；对于选择性报

道结局，参照《中药新药临床研究指导原则》中相关

表１　纳入ＲＣＴ特征表

研究作者年份
样本量（男／女）
观察组 对照组

年龄（岁）

观察组 对照组

病程

观察组 对照组

黄年平２０１４［２０］ ６８（２７／４１） ３８（１６／２２）
１８～５５

（３２５±５６）
１９～５７

（３１５±６２）
６个月至 ４０年（＜１年 １６例，
１～１０年３８例，＞１０年１４例）

６个月至 ３９年（＜１年 ９例，
１～１０年２１例，＞１０年８例）

万梅２０１８［２１］ ３５（未说明） ３４（未说明） 未说明 未说明 未说明 未说明

研究作者年份 贴敷药物 贴敷穴位 贴敷时间 纳入病例时间 观察时间

黄年平２０１４［２０］
白芷１２５ｇ，干蝎 ５ｇ，土鳖虫 ５ｇ，僵蚕
５ｇ，冰片１５ｇ（后兑），薄荷２５ｇ，防风
５ｇ，蝼蛄７５ｇ（蜂蜜调）

双侧太阳穴 未说明
２０１２年８月至
２０１４年３月

１４ｄ

万梅２０１８［２１］ 川芎、细辛、白芷、冰片（薄荷油调） 天
"

穴、风池穴 于夜间贴敷３～４ｈ，连用３ｄ
２０１７年３月至
２０１７年１２月

７ｄ

表２　纳入研究穴位贴敷疗效表

研究作者年份 干预措施 对照措施 结局指标 相对获益（９５％ＣＩ）

黄年平２０１４［２０］ 中药贴敷
用盐酸氟桂利嗪胶囊（西安杨森制药厂

生产）５～１０ｍｇ，于睡前口服
头痛程度脑血流图

二者均参与有效性评分，但评分方法

未注明

万梅２０１８［２１］
中药贴敷 ＋
指南用药

按《中国偏头痛防治指南》选药原则选

择用药

止痛起效时间（ｈ）
止痛持续时间（ｈ）
疼痛对患者的影响

（治疗后评分差）：

一般活动

情绪

工作

与他人关系

睡眠

生活情趣

ＷＭＤ０６８［－０８７，－０９４］

ＷＭＤ０１０［－０５４，０３４］

ＷＭＤ０７０［－１４２，２８２］

ＷＭＤ１０５［－１５５，３６５］

ＷＭＤ０８４［－１５２，３２０］

ＷＭＤ１４９［０４０，２６９］

ＷＭＤ１０６［－０２０，２３２］

ＷＭＤ００４［－１２３，１３１］
　　注：观察组疗效优于对照组，Ｐ＜００５

图２　偏倚风险图
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疗效标准或《偏头痛临床试验指南》（第３版），本研
究认为应考虑头痛程度及时间相关性指标，但是有

１项研究［２０］没有报道这一结局，而在另一项 ＲＣＴ
中，仅统计贴敷适应的头痛程度人群，未比较组间头

痛程度缓解差异，因此本研究认为该研究存在选择

性结局报道偏倚。评价后认为本研究纳入的 ２项
ＲＣＴ属于高偏倚风险。见图２。
２４　中药贴敷治疗偏头痛的疗效评价

通过对纳入的２项研究的特征分析，发现再药
物组成、穴位的选择、对照措施及结局指标几方面均

存在不同，所以不采用 Ｍｅｔａ分析，只进行对研究特
征的定性描述。见表２。
２４１　头痛缓解程度、脑血流图　１项 ＲＣＴ［２０］中
虽然将头痛缓解程度及脑血流图的改变作为结局指

标纳入了有效性的评价，但在有效性的划分中并未

提及具体划分方法。头痛程度的无改善、改善、明显

改善或头痛的消失，虽提及以 ＶＡＳ评分评价，但未
设置划分方式。血流图的改善或无改善也没有明确

指标。但通过作者的评价，提出穴位贴敷观察组的

治愈率为６１７７％，总有效率９８５３％，对照组的治
愈率３１５８％，总有效率８４２１％，二者差异有统计
学意义。提示该研究中穴位贴敷在头痛程度的缓解

和脑血流图的改善上优于盐酸氟桂利嗪胶囊。

２４２　止痛起效时间　另一项 ＲＣＴ［２１］中将止痛起
效时间作为一项结局指标，提示在基础治疗上，使用

穴位贴敷者的止痛起效时间较不使用者短（平均

０６８ｈ）。
２４３　止痛持续时间　同上研究中［２１］，认为是否

在基础治疗上加用穴位贴敷治疗的止痛持续时间基

本一致。

２４４　头痛对患者的影响　同上研究中［２１］，从一

般活动、情绪、工作、与他人关系、睡眠及生活情趣６
个方面评价头痛对患者的影响，从评分差异上看，该

研究认为，除生活情趣方面无明显改善外，其他５个
方面中，加用穴位贴敷均较未使用者有较明显改善。

３　讨论
３１　机制探讨　《黄帝内经》载“寒气入经而稽迟，
泣而不行，客于脉外则血少，客于脉中则气不通，故

卒然而痛”。阐释了痛证发病的基本病机，提出寒

邪阻滞经脉在疼痛发病过程中的重要影响，而寒邪

中于经络，气血涩而不行，形成瘀血，进一步阻滞经

脉，不通而痛。而头为诸阳之会，风邪易袭阳位，使

风邪成为偏头痛发病的另一重要因素。《理瀹骈

文》：“外治之理，即内治之理，外治之药，亦即内治

之药，所异者法耳”。中药贴敷的给药是以经络学

说为基础，于体表腧穴给药，经皮肤吸收，并刺激穴

位，激发经气，疏通气血，从而对脏腑功能进行调节，

从而达到扶正祛邪的目的［２２］。

本研究纳入的２篇研究均以祛风活血，通经活
络为组方特点，贴敷于头部腧穴，针对病机以近部取

穴的方式治疗偏头痛。但在贴敷治疗偏头痛的研究

方面，纳入的２篇研究在选穴用药上虽趋于一致，但
选穴策略及组方基于古代文献研究或研究者个人经

验，提示了当前仍不具有对偏头痛系统的选穴研究

及组方研究，对偏头痛的贴敷治疗进行系统的评价

和规范。

３２　结果分析
本系统评价表明，中药贴敷在偏头痛的防治过

程中可能存在加大头痛缓解程度、缩短止痛起效时

间、延长止痛持续时间、减轻头痛对患者的影响，改

善脑血流图表现的优势。但纳入本研究的 ＲＣＴ数
量少、方法学质量差，故目前尚缺少高质量文献对中

药穴位贴敷在偏头痛防治过程中的优势形成证据。

本研究纳入的ＲＣＴ在方法学上主要存在以下问题。
３２１　试验设计方面　１）本研究纳入的 ＲＣＴ均未
报道随机分组方法，且未采用随机隐匿。在样本量

的设置上，２项研究均未说明样本量的计算方式。
在盲法上，纳入的研究均未对受试者、研究者及数据

分析者进行设盲的报道。这种不严谨的随机对照试

验将产生更大的选择性偏倚，减低试验结果的可信

性。２）在诊断、纳排标准及结局指标的拟定上，１项
研究未提及纳排标准，仅提出诊断标准。这可能导

致不适宜进行临床研究的患者被纳入试验，造成偏

倚。值得关注的是，两项研究在患者的纳入上，均未

以偏头痛的发作期和缓解期为依据进行筛选，目前

《中药新药临床研究指导原则》中虽未对二者进行

划分，但国际《偏头痛临床试验指南》（第３版）中已
经对二者临床研究的差别加以区分，本研究认为，区

分发作期和缓解期的偏头痛治疗手段及目标均有差

异，在临床研究中若将二者区分研究，能更加具有针

对性地设置疗效评价指标，使得临床研究能更加确

切地提供循证证据，指导临床治疗。而由于纳入患

者群体的模糊，造成了结局指标设置的不完善：纳入

的２项研究在结局指标的设置上均不完整，虽结合
国内《中药新药临床研究指导原则》拟定，但也未进

行其提供的尼莫地平法评分，本研究认为这种结局

指标不完善现状的原因也部分在于国内临床研究指

导原则中未对发作期及缓解期进行区分，从而导致
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评分项目多，使临床研究者难以完成全部结局指标

的观察并完善评分。所以本研究建议偏头痛的临床

疗效研究，应参考《偏头痛临床试验指南》（第３版）
进行纳排标准及结局指标的拟定，从而提高研究的

可行性、特异性和规范性。３）在观察时间及随访的
设置上，纳入的２项研究，观察时间均较短，未设置
远期随访，使药物疗效评价局限于使用药物的短期

时间内，无法对中药贴敷对偏头痛的长期疗效进行

评价。

３２２　安全性评价及不良反应方面　有１项研究
进行了安全性评价及不良反映研究，另一项研究未

报道。在药物的临床研究中，对药物安全性的评价

和不良反应的研究在指导药物应用上具有重要地

位，中药贴敷作为外用药物，虽然具有安全性较高的

优势，但也存在过敏等不良反应，应在研究中予以关

注报道。

３２３　失访报道及随访方面　本研究纳入的２项
研究中有１项研究有失访报道，但未进行意向性研
究，另一项未进行相关报道。且２项研究均未提及
随访，实际上，在偏头痛的临床研究中，偏头痛的发

作随访式必要的，在《偏头痛临床试验指南》（第３
版）中要求缓解期偏头痛患者应随访 １个月或以
上，本研究纳入的２篇ＲＣＴ均为达到该标准。
３２４　研究报道方面　在对贴敷等对临床操作具
有一定要求的干预手段的研究中，使用具体方法、时

间、操作规范等干预方式的详细报道将提高研究的

质量和临床意义，本研纳入的研究中有１项未对贴
敷时间进行报道，这将对临床的重复试验造成障碍。

综上所述，根据本研究结果并不能得出中药穴

位贴敷在偏头痛的防治中具有疗效的确切结论，本

研究认为对中药穴位贴敷在发作期及缓解期进行对

照阳性口服药物、阳性外用药物均有临床意义，但尚

需更多高质量的大样本多中心的随机对照双盲临床

试验进一步证明。
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