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摘　 要　 目的:系统评价水飞蓟宾胶囊治疗脂肪性肝病(FLD)的有效性和安全性。 方法:计算机检索 PubMed、 the
 

Cochrane
 

Library、Embase、中国知网、中国生物医学文献数据库和万方数据库,纳入水飞蓟宾胶囊治疗 FLD 的随机对照试验(RCT),研究组

患者单独使用水飞蓟宾胶囊,对照组不限,检索时间为建库至 2022 年 6 月。 选取文献、提取资料并评价文献的偏倚风险后,通过

RevMan
 

5. 4 软件进行 Meta 分析。 结果:共纳入 24 项 RCT 研究,包括 2
 

356 例患者(研究组 1
 

193 例,对照组 1
 

163 例)。 有效性的

Meta 分析结果显示,研究组患者的总有效率(OR = 5. 24,95%CI = 3. 98 ~ 6. 90,P< 0. 000
 

01)、显效率(OR = 2. 27,95%CI = 1. 83 ~
2. 83,P<0. 000

 

01)、B 超分级(OR= 2. 36,95%CI= 1. 03 ~ 5. 38,P = 0. 04)、丙氨酸转氨酶(MD = -14. 81,95%CI = -20. 65 ~ -8. 97,
P<0. 000

 

01)、天冬氨酸转氨酶(MD = - 13. 60,95%CI = - 18. 52 ~ - 8. 67,P< 0. 000
 

01)、γ-谷氨酰转肽酶(MD = - 22. 16,95%CI =
-32. 56~ -11. 76,P<0. 000

 

1)、三酰甘油(MD= -0. 40,95%CI= -0. 76 ~ -0. 05,P = 0. 03)、总胆固醇(MD = -0. 77,95%CI = -1. 20 ~
-0. 34,P= 0. 000

 

4)和总胆红素(MD= -4. 33,95%CI= -5. 24~ -3. 41,P<0. 000
 

01)等指标水平均显著优于对照组,差异均有统计

学意义;安全性的 Meta 分析结果显示,研究组患者的不良反应发生率略低于对照组,但差异不具有统计学意义(OR= 0. 93,95%CI =
0. 50~ 1. 73,P= 0. 82>0. 05)。 结论:现有证据表明,水飞蓟宾胶囊治疗 FLD 安全、有效。 因选取的 RCT 数量和质量限制,上述结

论有待今后更多的高质量 RCT 予以验证。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

systematically
 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

of
 

Silybin
 

capsules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

fatty
 

liver
 

disease
 

(FLD).
 

METHODS:
 

PubMed,
 

the
 

Cochrane
 

Library,
 

Embase,CNKI,
 

CBM
 

and
 

Wanfang
 

Data
 

were
 

retrieved
 

to
 

collect
 

the
 

randomized
 

controlled
 

trial
 

(RCT)
 

of
 

Silybin
 

capsules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

FLD
 

(the
 

study
 

group
 

was
 

given
 

Silybin
 

capsules
 

alone,
 

while
 

the
 

control
 

group
 

was
 

not
 

limited).
 

The
 

retrieval
 

time
 

was
 

from
 

the
 

establishment
 

of
 

the
 

database
 

to
 

Jun.
 

2022.
 

After
 

literature
 

selection,
 

data
 

extraction
 

and
 

literature
 

bias
 

risk
 

evaluation,
 

Meta-analysis
 

was
 

performed
 

by
 

RevMan
 

5. 4
 

software.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

24
 

RCTs
 

were
 

extracted,
 

including
 

2
 

356
 

patients
 

(1
 

193
 

cases
 

in
 

the
 

study
 

group
 

and
 

1
 

163
 

cases
 

in
 

the
 

control
 

group).
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

(OR = 5. 24,95%CI = 3. 98-
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6. 90,P < 0. 000
 

01),
 

significant
 

effective
 

rate
 

( OR = 2. 27, 95% CI = 1. 83-2. 83, P < 0. 000
 

01),
 

B-ultrasound
 

classification
 

(OR= 2. 36,95%CI= 1. 03-5. 38,P= 0. 04),
 

alanine
 

aminotransferase
 

(MD= -14. 81,95%CI= -20. 65-
-8. 97,P<0. 000

 

01),
 

aspartate
 

aminotransferase
 

(MD= -13. 60,95%CI= -18. 52--8. 67,P<0. 000
 

01),
 

γ-glutamyl
 

transpeptidase
 

(MD= -22. 16,95%CI= -32. 56--11. 76,P<0. 000
 

1),
 

triacylglycerol
 

(MD= -0. 40,95%CI= -0. 76-
-0. 05,P= 0. 03),

 

total
 

cholesterol
 

(MD = -0. 77,95%CI = -1. 20--0. 34,P = 0. 000
 

4)
 

and
 

total
 

bilirubin(MD =
-4. 33,95%CI= -5. 24--3. 41,P<0. 000

 

01)
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

better
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences.
 

The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

slightly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(OR = 0. 93,95%CI = 0. 50-1. 73,
P= 0. 82>0. 05).

 

CONCLUSIONS:
 

The
 

available
 

evidence
 

suggests
 

that
 

Silybin
 

capsules
 

are
 

safe
 

and
 

effective
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

FLD.
 

Due
 

to
 

the
 

limitations
 

of
 

the
 

number
 

and
 

quality
 

of
 

RCT
 

selected,
 

the
 

above
 

conclusions
 

need
 

to
 

be
 

validated
 

by
 

more
 

high
 

quality
 

RCT
 

in
 

the
 

future.
KEYWORDS　 Silybin

 

capsules;
 

Fatty
 

liver
 

disease;
 

Meta-analysis;
 

Randomized
 

controlled
 

trial

　 　 脂肪性肝病(fatty
 

liver
 

disease,FLD)为遗传环境代谢应激

相关性疾病, 包括酒精性脂肪性肝病 ( alcoholic
 

fatty
 

liver
 

disease,AFLD)和非酒精性脂肪性肝病( non-alcoholic
 

fatty
 

liver
 

disease,NAFLD)两大类[1] 。 FLD 现已取代乙型肝炎成为我国

第一大慢性肝病,对人民健康和社会发展造成严重危害[1] 。
随着社会经济的发展,NAFLD 的患病率升高,在欧美等发达

国家可达到 20% ~ 30%,亚太地区成人 NAFLD 患病率为

12% ~ 24%,且仍呈升高趋势。 《中国脂肪性肝病诊疗规范化

的专家建议(2019 年修订版) 》 [1] (以下简称“ 2019 年版专家

建议” )中明确提出中医中药在治疗 FLD 中的重要作用,选
择恰当的中药长期足量治疗,且不建议多药合用。 水飞蓟宾

胶囊的主要成分是从菊科水飞蓟属植物水飞蓟果实中提出

分离而得的一种黄酮类化合物,对 FLD 有很好的治疗功

效[2] 。 水飞蓟宾胶囊已在 2019 年版专家建议中得到推

荐[1] 。 目前已有多项临床研究探讨水飞蓟宾胶囊治疗 FLD
的有效性和安全性,但尚无研究通过系统评价的方式进行分

析。 本研究对水飞蓟宾胶囊治疗 FLD 的疗效和安全性进行

系统评价,为临床合理用药提供循证依据。

1　 资料与方法
1. 1　 纳入与排除标准

1. 1. 1　 研究类型:随机对照试验(RCT)。
1. 1. 2　 研究对象:临床确诊为 FLD 的患者,符合中华医学会

肝病学分会 AFLD 和 NAFLD 相关诊断标准[3-4] 。
1. 1. 3　 干预措施:研究组的治疗方案为单独使用水飞蓟宾胶

囊,对照组不限,用法与用量不限。
1. 1. 4　 结局指标:不限定。 疗效判定标准,显效为临床症状

消失或明显改善,丙氨酸转氨酶( ALT) 和天冬氨酸转氨酶

(AST)水平恢复正常;好转为临床症状有所改善,ALT 和 AST
水平较治疗前降低> 50%;无效为临床症状无改善, ALT 和

AST 水平未达上述标准;总有效率=显效率+好转率。
1. 1. 5　 排除标准:无法提取有效数据的文献;重复文献;动物

实验;非中英文文献。
1. 2　 文献检索方法

计算机检索 Embase、the
 

Cochrane
 

Library、PubMed、中国知

网(CNKI)、中国生物医学文献数据库( CBM) 和万方数据库

(Wanfang
 

Data),检索时限均为建库至 2022 年 6 月,对纳入的

文献研究进行手工筛查。 英文检索词为“ Silybin” “ fatty
 

liver
 

disease”和“RCT”;中文检索词为“水飞蓟宾” “脂肪肝”和“随

机对照”。
1. 3　 文献筛选、资料提取与质量评价

2 名研究者独立完成资料筛查、提取并相互核对。 如有不

同见解,与第 3 名研究者充分讨论研究后处理。 提取的资料

包括:所入选研究的基本信息;纳入研究的基线指标;具体治

疗措施;评价偏倚风险的因素;结局指标。 由 2 名研究者依照

Cochrane
 

Handbook 的风险评估对纳入的文献进行质量评价,
并互相核对[5-6] 。 如有不同见解,与第 3 名研究者充分探讨研

究后决定。
1. 4　 统计学方法

运用 RevMan
 

5. 4 软件对数据进行处理分析。 计量资料

和计数资料分别采用均数差(MD) 和比值比(OR) 为效应指

标,并计算 95%CI[5] 。 通过 I2 和 χ2 衡量异质性,当 I2 ≤50%,
P≥0. 1 时,表明同质性良好,使用固定效应模型进行 Meta 分

析;当 I2 >50%,P< 0. 1 时,表明具有异质性,使用随机效应模

型进行 Meta 分析[5] 。 P<0. 05 表示差异有统计学意义。 发表

偏倚通过倒漏斗图进行评估。
2　 结果
2. 1　 文献选取流程及结果

初步检索共得到 806 篇文献,经过去重、复筛等进一步选

取,最终选取 24 篇文献,均为中文文献,见图 1。
2. 2　 选取文献的基本特征与偏倚风险评估结果

最终选取 24 篇文献[7-30] ,包括 2
 

356 例患者(研究组患者

1
 

193 例,对照组患者 1
 

163 例)。 选取文献的基本特征见

表 1。 24 篇文献的研究方法均按随机分组原则设计,但部分

文献未标明分配隐藏及双盲等情况,见图 2。
2. 3　 Meta 分析结果

2. 3. 1　 总有效率:16 项研究[8-13,16-18,20-24,29-30] 报告了总有效率,
包括 1

 

833 例患者,不存在统计学异质性(P = 0. 99> 0. 1,I2 =
0%),采用固定效应模型进行 Meta 分析,研究组患者的总有

效率显著优于对照组, 差异具有统计学意义 ( OR = 5. 24,
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图 1　 文献选取流程

Fig
 

1　 Literature
 

screening
 

process

95%CI= 3. 98~ 6. 90,P<0. 000
 

01),见图 3。
2. 3. 2　 显效率:13 项研究[8,10,12-13,16-17,20-24,29-30] 报告了显效率,
　 　 　 　

包括 1
 

503 例患者,不存在统计学异质性(P = 0. 54> 0. 1,I2 =
0%),采用固定效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者的显效

率显著优于对照组,差异具有统计学意义(OR= 2. 27,95%CI=
1. 83~ 2. 83,P<0. 000

 

01),见图 4。
2. 3. 3　 B 超分级: 3 项研究[12,19,28] 报告了 B 超分级,包括

202 例患者,不存在统计学异质性(P = 0. 82>0. 1,I2 = 0%),采
用固定效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 B 超分级降低

情况显著优于对照组, 差异具有统计学意义 ( OR = 2. 36,
95%CI= 1. 03~ 5. 38,P= 0. 04),见图 5。
2. 3. 4　 AST:19 项研究[7-8,10-16,19,21-23,25-30] 报告了 AST 水平,包
括 1

 

474 例患者,各研究间存在异质性 (P < 0. 000
 

01, I2 =
92%),采用随机效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 AST
水平降低情况显著优于对照组,差异具有统计学意义(MD =
-13. 60,95%CI= -18. 52~ -8. 67,P<0. 000

 

01);根据对照方案

的不同进行亚组分析,在饮食调节及适当运动、多烯磷脂酰胆

碱、护肝片和还原性谷胱甘肽组亚组中,研究组患者 AST 水平

　 　 　表 1　 选取文献的基本特征
Tab

 

1　 Basic
 

characteristics
 

of
 

included
 

literature

文献
疾病
类型

病例数
(男性 / 女性)

年龄 / 岁( 􀭰x±s,
范围,平均值)

病程 / 年( 􀭰x±s,
范围) 干预措施

研究组 对照组 研究组 对照组 研究组 对照组 研究组 对照组

疗程 / d 结局指标

程慧桢等(2009 年)[7] NAFLD 10 10 39±11 — — 水飞蓟宾胶囊 140
 

mg,1 日 3 次 饮食调节+适当运动 84 ④⑤⑥􀃊􀁉􀁕
冯成军(2013 年)[8] FLD 32 (25/ 7) 33 (27/ 6) 38. 5±3. 2 40. 0±2. 4 4. 7±1. 2 4. 7±1. 4 水飞蓟宾胶囊 70

 

mg,1 日 3 次 硫普罗宁片 0. 2
 

g,1 日 3 次 90 ①②④⑤⑥⑦⑧
高月秋等(2013 年)[9] NAFLD 60 60 32~69 — — 水飞蓟宾胶囊 70

 

mg,1 日 3 次 多烯磷脂酰胆碱胶囊 456
 

mg,
1 日 3 次

84 ①⑩

黄红霞等(2011 年)[10] NAFLD 30 30 27~68 — — 水飞蓟宾胶囊 105
 

mg,1 日 3 次 护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次 90 ①②④⑤⑦⑧⑩
李海琴等(2010 年)[11] NAFLD 30 20 41. 3 — — 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 饮食调节+适当运动 90 ①④⑤⑥⑦
李立伟等(2010 年)[12] NAFLD 28 28 23~62 — — 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 硫普罗宁片 0. 1
 

g,1 日 3 次 90 ①②③④⑤⑦⑧⑩
李颖(2017 年)[13] NAFLD 44(28/ 16) 44(27/ 17) 48. 6±7. 1 48. 3±7. 4 8. 4±2. 2 8. 1±2. 4 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 饮食调节+适当运动 90 ①②④⑤⑦⑧
刘三都等(2012 年)[14] AFLD 45 45 38. 6±12. 4 — — 水飞蓟宾胶囊 140

 

mg,1 日 3 次 还原性谷胱甘肽片 0. 4
 

g,
1 日 3 次

84 ④⑤⑥⑦⑧

鲁晓岚等(2008 年)[15] FLD 33 25 43. 69±1. 31 — — 水飞蓟宾胶囊 70
 

mg,1 日 3 次 多烯磷脂酰胆碱胶囊 456
 

mg,
1 日 3 次

84 ④⑤⑥⑦⑧

马臻奇(2008 年)[16] AFLD 61(61/ 0) 68(68/ 0) 40±8 39±7 — — 水飞蓟宾胶囊 70
 

mg,1 日 3 次 葡醛内酯片 2 片,1 日 3 次 90 ①②④⑤⑥⑦⑧⑨
毛蕾(2016 年)[17] AFLD 30(30/ 0) 30(30/ 0) — — — — 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次 90 ①②
钱东初(2011 年)[18] AFLD 80 80 21~68 — — 水飞蓟宾胶囊 150

 

mg,1 日 3 次 肌苷片 0. 2
 

g,1 日 3 次+葡醛
内酯片 0. 2

 

g,1 日 3 次
84 ①

阮建文等(2010 年)[19] NAFLD 30(23/ 7) 30(25/ 5) 43. 9±21. 4 43. 3±26. 4 — — 水飞蓟宾胶囊 70
 

mg,1 日 3 次 饮食调节+适当运动 168 ③④⑤
孙雷(2015 年)[20] NAFLD 247(86/ 161) 247(99/ 148) 39. 3±2. 5 40. 5±2. 3 — — 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 肌苷片 0. 2~0. 6
 

g,1 日 3 次+
葡醛内酯片 0. 1~0. 2

 

g,
1 日 3 次

90 ①②

孙凌月等(2015 年)[21] NAFLD 60(44/ 16) 60(41/ 19) 44±10 43±9 — — 水飞蓟宾胶囊 105
 

mg,1 日 3 次 护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次 90 ①②④⑤⑦⑧
铁艳峰(2015 年)[22] AFLD 40(38/ 2) 40(40/ 0) 42. 67±3. 04 41. 33±3. 12 — — 水飞蓟宾胶囊 70~140

 

mg,
1 日 3 次

护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次+脂必
妥片 3 片,1 日 3 次

90 ①②④⑤

王芳(2012 年)[23] FLD 66(35/ 31) 54(28/ 26) 55. 2±8. 9 55. 8±8. 3 5. 1±3. 2 5. 3±2. 8 水飞蓟宾胶囊 105
 

mg,1 日 3 次 饮食调节+适当运动 90 ①②④⑤⑥⑦⑧
王景慧等(2010 年)[24] FLD 24(20/ 4) 24(21/ 3) 27~60 30~58 1~8 1~10 水飞蓟宾胶囊 105

 

mg,1 日 3 次 护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次 90 ①②
肖时湘等(2009 年)[25] NAFLD 24 23 20~60 — — 水飞蓟宾胶囊 70

 

mg,1 日 3 次 硫普罗宁片 0. 2
 

g,1 日 3 次 28 ④⑤⑥⑦⑧
许海莲等(2015 年)[26] FLD 40(35/ 5) 32(27/ 5) — — — — 水飞蓟宾胶囊 140

 

mg,1 日 3 次 还原性谷胱甘肽片 0. 4
 

g,
1 日 3 次

84 ④⑤⑥⑦⑧

余灏东等(2008 年)[27] NAFLD 46(35/ 11) 44(34/ 10) 37. 8±5. 2 — — 水飞蓟宾胶囊 105
 

mg,1 日 3 次 硫普罗宁片 0. 1
 

g,1 日 3 次 90 ④⑤⑦⑧⑩
张淑敏等(2009 年)[28] NAFLD 45 41 41. 8±5. 7 — — 水飞蓟宾胶囊 70

 

mg,1 日 3 次 葡醛内酯片 0. 1
 

g,1 日 3 次 90 ③④⑤⑦⑧⑨⑩
周晓霞(2010 年)[29] NAFLD 28(19/ 9) 35(24/ 11) 30~70 32~72 — — 水飞蓟宾胶囊 70

 

mg,1 日 3 次 多烯磷脂酰胆碱胶囊 456
 

mg,
1 日 3 次

126 ①②④⑤⑥⑦⑧

朱增红(2013 年)[30] NAFLD 60 60 38. 2±9. 4 — — 水飞蓟宾胶囊 105
 

mg,1 日 3 次 护肝片 1. 4
 

g,1 日 3 次 90 ①②④⑤⑦⑧⑩
　 　 注:①总有效率;②显效率;③B 超分级;④丙氨酸转氨酶(ALT);⑤天冬氨酸转氨酶(AST);⑥γ-谷氨酰转肽酶(GGT);⑦三酰甘油(TG);⑧总胆固醇(TC);⑨总胆红素(TBIL);⑩不良反应发
生率;“—”表示未提及

Note:①total
 

effective
 

rate;
 

②significant
 

effective
 

rate;
 

③B
 

ultrasound
 

classification;
 

④alanine
 

aminotransferase
 

(ALT);
 

⑤aspartate
 

aminotransferase
 

(AST);
 

⑥γ-glutamyl
 

transpeptidase
 

(GGT);
 

⑦
triacylglycerol

 

(TG);
 

⑧total
 

cholesterol
 

(TC);
 

⑨total
 

bilirubin
 

(TBIL);
 

⑩incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions;
 

“—”
 

indicates
 

not
 

mentioned
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图 2　 选取文献的质量评价风险偏倚图

Fig
 

2　 Risk
 

bias
 

for
 

quality
 

assessment
 

of
 

included
 

literature

均低于对照组,差异均具有统计学意义(P< 0. 05);在硫普罗

宁、葡醛内酯亚组中,研究组患者 AST 水平虽略低于对照组,
但差异无统计学意义(P>0. 05),见图 6。

2. 3. 5　 ALT:19 项研究[7-8,10-16,19,21-23,25-30] 报告了 ALT 水平,包
括 1

 

474 例患者,各研究间存在异质性 (P < 0. 000
 

01, I2 =
95%),采用随机效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 ALT
水平降低情况显著优于对照组,差异具有统计学意义(MD =
-14. 81,95%CI= -20. 65~ -8. 97,P<0. 000

 

01);根据对照方案

的不同进行亚组分析,在饮食调节及适当运动、护肝片和还原

性谷胱甘肽亚组中,研究组患者 ALT 水平均低于对照组,差异

均具有统计学意义(P<0. 05);在硫普罗宁、葡醛内酯亚组中,
研究组患者 ALT 水平虽略低于对照组,但差异无统计学意义

(P>0. 05);在多烯磷脂酰胆碱亚组中,研究组患者 ALT 水平

虽略高于对照组,但差异无统计学意义(P = 0. 60 > 0. 05),见
图 7。
2. 3. 6　 GGT:10 项研究[7-8,11,14-16,23,25-26,29] 报告了 GGT 水平,包
括 714 例患者,各研究间存在异质性(P<0. 000

 

01,I2 = 96%),
采用随机效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 GGT 水平降

低情况显著优于对照组,差异具有统计学意义(MD = -22. 16,
95%CI= -32. 56 ~ -11. 76,P<0. 000

 

1);根据对照方案的不同

进行亚组分析,在饮食调节及适当运动、硫普罗宁和还原性谷

胱甘肽亚组中,研究组患者 GGT 水平均低于对照组,差异均具

有统计学意义(P<0. 05);在多烯磷脂酰胆碱亚组中,研究组患

者 GGT 水 平 虽 略 高 于 对 照 组, 但 差 异 无 统 计 学 意 义

(P= 0. 50),见图 8。
2. 3. 7　 TG: 16 项研究[8,10-16,21,23,25-30] 报告了 TG 水平,包括

1
 

314 例患者,各研究间存在异质性(P< 0. 000
 

01,I2 = 98%),
　 　 　 　

图 3　 总有效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

3　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

total
 

effective
 

rate

图 4　 显效率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

4　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

significant
 

effective
 

rate
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图 5　 B 超分级比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

5　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

B
 

ultrasound
 

classification

图 6　 AST 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

6　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

AST
 

levels

采用随机效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 TG 水平降低

情况显著优于对照组,差异具有统计学意义 (MD = - 0. 40,
95%CI= -0. 76~ -0. 05,P= 0. 03);根据对照方案的不同进行亚

组分析,在饮食调节及适当运动、护肝片亚组中,研究组患者

TG 水平均低于对照组,差异均具有统计学意义(P<0. 05);在
硫普罗宁、还原型谷胱甘肽和葡醛内酯亚组中,研究组患者 TG
水平虽略低于对照组,但差异无统计学意义(P≥0. 05);在多

烯磷脂酰胆碱亚组中,研究组患者 TG 水平虽略高于对照组,
但差异无统计学意义(P= 0. 85),见图 9。
2. 3. 8　 TC:15 项研究[8,10,12-16,21,23,25-30] 报告了 TC 水平,包括

1
 

234 例患者,各研究间存在异质性(P< 0. 000
 

01,I2 = 97%),
采用随机效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 TC 水平降低

情况显著优于对照组,差异具有统计学意义 (MD = - 0. 77,
95%CI= -1. 20 ~ -0. 34,P = 0. 000

 

4);根据对照方案的不同进

行亚组分析,在饮食调节及适当运动、护肝片、还原型谷胱甘肽

和葡醛内酯亚组中,研究组患者 TC 水平均低于对照组,差异

均具有统计学意义(P<0. 05);在硫普罗宁、多烯磷脂酰胆碱亚

组中,研究组患者 TC 水平虽略低于对照组,但差异无统计学

意义(P>0. 05),见图 10。
2. 3. 9　 TBIL:2 项研究[16,28] 报告了 TBIL 水平,包括 215 例患

者,不存在统计学异质性(P = 0. 17> 0. 1,I2 = 48%),采用固定

效应模型进行 Meta 分析。 研究组患者 TBIL 水平降低情况显

著优于对照组,差异具有统计学意义(MD = - 4. 33,95%CI =
-5. 24~ -3. 41,P<0. 000

 

01),见图 11。
2. 3. 10　 不良反应发生率:7 项研究[7,9-10,12,27-28,30] 报告了不良

反应发生率,包括 552 例患者,不存在统计学异质性 (P =
0. 20>0. 1,I2 = 29%) ,采用固定效应模型进行 Meta 分析。 研

究组患者的不良反应发生率虽略低于对照组,但差异无统计学

意义(OR= 0. 93,95%CI= 0. 50~1. 73,P= 0. 82>0. 05),见图 12。
2. 4　 发表偏倚

16 项研究均报告了总有效率,根据总有效率绘制倒漏斗

图,结果显示,左右基本对称,基本不存在发表偏倚,见图 13。
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图 7　 ALT 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

7　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

ALT
 

levels

图 8　 GGT 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

8　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

GGT
 

levels

3　 讨论
FLD 是由于多种原因引起的肝脏内脂肪蓄积过多,其发病

机制目前尚未完全明确,亦缺乏有效的治疗方法。 肥胖及其相

关的多元代谢紊乱和过量饮酒与 FLD 的关系最为密切,Dai

等[31] 的研究结果发现,饮酒者中 FLD 发生率显著高于非饮酒

者,而且 FLD 发生率随酒精消耗量的增加而升高。 目前,有研

究结果表明,FLD 的发病机制可能与胰岛素抵抗、脂肪酸代谢

紊乱、氧应激反应和细胞因子异常有关[32-33] ;其中,Day 等[34]
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图 9　 TG 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

9　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

TG
 

levels

图 10　 TC 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

10　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

TC
 

levels

提出的“二次打击”理论被广泛接受。
水飞蓟宾水溶性差,水飞蓟宾胶囊中加入磷脂酰胆碱后,

提高了水飞蓟宾的水溶性,使其在体内的吸收和有效利用率大

幅度提升[35-36] 。 磷脂酰胆碱还能与水飞蓟宾在抗脂质过氧
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图 11　 TBIL 水平比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

11　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

TBIL
 

levels

图 12　 不良反应发生率比较的 Meta 分析森林图

Fig
 

12　 Meta-analysis
 

of
 

comparison
 

of
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions

图 13　 总有效率的倒漏斗图

Fig
 

13　 Funnel
 

plot
 

of
 

total
 

effective
 

rate

化、稳定肝细胞膜和保护肝细胞酶等方面起协同作用,从而进

一步提高肝细胞修复的药理作用[37-39] 。 Serviddio 等[40] 的研究

结果显示,水飞蓟宾胶囊具有很好的抗肝纤维化作用。
本次 Meta 分析共纳入 24 项 RCT 研究,包括 2

 

356 例患

者,Meta 分析结果显示,水飞蓟宾胶囊可以显著提高 FLD 患者

的总有效率及显效率,可以有效降低 ALT、AST、GGT、TG、TC
和 TBIL 水平;安全性方面,水飞蓟宾胶囊的不良反应发生率虽

略低于对照方案,但差异不具有统计学意义(P>0. 05)。
综上所述,水飞蓟宾胶囊治疗 FLD,可以显著提高总有效

率,有效降低相关生化指标水平,安全有效。 然而,由于选取文

献的质量和数量有一定局限,因此可能会影响本次分析的准确

性,希望更多的研究者进行更高质量的 Meta 分析予以验证。
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