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百令胶囊治疗慢性阻塞性肺疾病稳定期患者临床疗效及安全性的系统评价
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摘 要： 目的  系统评价百令胶囊治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）稳定期患者的临床疗效和安全性。方法  检索PubMed、

Embase、Web of Science、Cochrane Library、中国学术期刊全文数据库（CNKI）、中国生物医学文献数据库（CBM）、维普

中文期刊全文数据库（VIP）、万方数据库等数据库，筛选并纳入 2022年 9月 20日以前发表的百令胶囊联合常规疗法治疗

COPD稳定期患者的随机对照试验（RCT），采用Cochrane风险评价对纳入研究进行质量评价，然后用RevMan 5.4软件对临

床疗效指标进行Meta分析。结果  共纳入 14项RCTs，1 082例患者。Meta分析结果显示，与对照组比较，常规治疗加用百

令胶囊可提高患者 1秒钟用力呼气容积（FEV1）［MD＝0.37，95%CI（0.19，0.56），P＜0.000 01］、肺活量（FVC）［MD＝

0.32，95%CI（0.14，0.49），P＝0.000 4］、FEV1/FVC［MD＝5.33，95%CI（3.36，7.29），P＜0.000 01］，延长 6分钟步行

距 离 ［MD＝57.05， 95%CI （45.91， 68.18）， P＜0.000 01］， 降 低 1 年 内 COPD 急 性 发 作 次 数 ［MD＝ − 1.12，

95%CI（−1.54，−0.70），P＜0.000 01］。所纳入的研究均未报道严重不良反应。结论  百令胶囊联合常规治疗可以改善

COPD稳定期患者的肺功能、提高患者活动能力，减少急性发作次数，且安全性较高。
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Abstract: Objective  To systematically evaluate the clinical efficacy and safety of Bailing Capsule in the treatment of patients with 

stable chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Methods  The databases of PubMed, Embase, Web of Science, Cochrane 

Library, CNKI, CBM, VIP and Wanfang Database were searched, and the randomized controlled trials published before September 

20, 2022 of Bailing Capsule combined with conventional therapy in the treatment of stable patients with COPD were screened and 

included. The quality of the included studies was evaluated by Cochrane risk assessment, and then the clinical efficacy indexes were 

analyzed by RevMan 5.4 software. Results  A total of 14 RCTs involving 1 082 patients were included. Meta-analysis results 

showed that compared with the control group, the routine treatment plus Bailing Capsule could improve the FEV1 [MD = 0.37, 

95%CI (0.19,0.56), P < 0.000 01], FVC [MD = 0.32, 95%CI (0.14, 0.49), P = 0.0004], FEV1/FVC [MD = 5.33, 95%CI (3.36, 7.29), 

P < 0.000 01], prolong the 6-minute walking distance [MD = 57.05, 95%CI (45.91, 68.18), P < 0.000 01], reduce the number of 
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COPD acute attacks within one year [MD = − 1.12, 95%CI ( − 1.54, − 0.70), P < 0.000 01]. No serious adverse reactions were 

reported in the included studies. Conclusion  Bailing Capsule combined with routine treatment can improve pulmonary function, 

improve patient's activity ability, reduce the number of acute attacks, and has high safety.

Key words: Bailing Capsule; chronic obstructive pulmonary disease (COPD); randomized controlled trials; Meta-analysis

慢性阻塞性肺疾病（COPD）是以持续性呼吸道

症状和气流受限为特征的疾病，其发病机制包括氧

化应激、蛋白酶-抗蛋白酶失衡、炎症细胞及炎症介

质增多、细支气管周围及间质纤维化等［1］。中国是

COPD高发的国家，约占全球患者的 25%，40岁以上

人群发病率由 2002 年的 8.2% 上升至 2018 年的

13.7%，近年来已成为我国居民第3位主要死因［2］。

COPD的主要特征为肺实质、气道与肺血管的

异常慢性炎症病变，在临床治疗过程中即便消除引

发炎症活动的诱因，解除急性发作状态，患者仍持

续存在免疫功能异常，蛋白酶与抗蛋白酶失衡，导

致机体肺组织持续性的损伤［3］。因此在COPD稳定

期应对患者加以预防性治疗及健康宣教指导，临床

倾向于使用具有补益功效的药物进行治疗，以提高

机体免疫力，降低COPD急性发作频率，减轻急性发

作的症状及并发症，延缓肺组织损伤的病程进展［4］。

百令胶囊主要成分是采用微生物深层液体培

养法生产的发酵虫草菌粉，冬虫夏草可补肺气以助

其宣降，助肾阳以益肾纳气，滋肺肾之阴以降上炎

之虚火，可用于久咳虚喘、劳嗽咳血等肺肾两虚之

证候［5］。百令胶囊治疗 COPD 的临床研究多有报

道，但既往的系统评价未收录近年的研究，不能反

映该治疗方案的疗效及安全性现状。故本研究对

百令胶囊治疗COPD稳定期的文献进行Meta分析，

为该药对COPD稳定期患者的肺功能、活动能力、急

性加重情况等方面的影响提供循证医学证据。

1　资料与方法

1.1　文献纳入标准

1.1.1　研究类型 纳入的研究均为临床随机对照

试验（RCT），语种限定为中、英文。

1.1.2　研究对象 符合COPD全球创议（GOLD）或

中华医学会呼吸病学分会《慢性阻塞性肺疾病诊治

指南》或《内科学》中 COPD 诊断标准，明确诊断为

COPD，且处于稳定期的患者，病程、年龄、性别等

不限。

1.1.3　干预措施 对照组为健康教育、吸氧、吸入

支气管扩张剂等常规治疗，试验组为在对照组治疗

措施基础上口服百令胶囊治疗，剂量和疗程不限。

1.1.4　结局指标 （1）肺功能 ：包括用力肺活

量（FVC）、1 秒钟用力呼气容积（FEV1）、FEV1 与

FVC的比值（FEV1/FVC）、1秒钟用力呼气容积占预

计 值 的 百 分 比（FEV1/Pre）；（2）6 分 钟 步 行 试

验（6MWT）；（3）1年内COPD急性发作次数；（4）不

良反应（ADR）情况。

1.2　文献排除标准

（1）非RCT类临床研究；（2）对照组使用糖皮质

激素、胆碱能受体拮抗剂、长效 β2受体激动剂等影

响结果准确性的药物；（3）试验组在对照组基础上

除了百令胶囊还加用了其他影响疗效评价的中医

药药物或疗法的研究；（4）重复发表以及无法获取

具体临床数据的研究；（5）综述、病例个案报道、动

物实验类研究。

1.3　检索策略

中文文献检索数据库包括中国学术期刊全文

数据库（CNKI）、中国生物医学文献数据库（CBM）、

维普中文期刊全文数据库（VIP）、万方数据库，外文

文 献 检 索 数 据 库 为 PubMed、Embase、Cochrane 

Library。中文检索词包括慢性阻塞性肺疾病、慢阻

肺、百令胶囊、随机对照试验等，英文检索词包括

chronic obstructive lung disease、COPD、Bailing 

Capsule、randomized controlled trial等。以主题词和

自由词结合进行检索，检索时限为各数据库建库至

2022年9月20日。

1.4　文献筛选与资料提取

根据检索文献的题目及摘要，剔除明显不符合

纳入标准的文献，由 2名研究人员分别独立根据文

献纳入、排除标准进行文献筛选，并按照资料提取

表格进行资料提取，如有分歧则共同讨论决定。另

1名研究人员对文献筛选和提取的资料进行核对，

并对文献选择和资料提取过程中的不确定因素进

行多方讨论。提取的资料主要包括第一作者、随机

分组的病例数、干预措施和给药方式、疗程、结局指

标和不良事件等。对纳入文献进行分类、编号并录

入表格。

1.5　文献质量评价

纳 入 RCT 研 究 的 方 法 学 质 量 评 价 依 据

Cochrane风险偏倚评估工具［6］。评价内容包括：（1）

随机序列的产生；（2）分配隐藏；（3）对受试者和干
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预提供者施盲；（4）对结果评价者施盲；（5）结果数

据不完整；（6）选择性结果报告；（7）其他偏倚来源。

评价结果分为“高偏倚风险（H）”“偏倚风险不确

定（U）”和“低偏倚风险（L）”3个维度。

1.6　数据分析

采用 Cochrane 协作网提供的 RevMan 5.4 分析

软件，对纳入的研究进行Meta分析。二分类变量采

取相对危险度（RR）、连续性变量采用平均差（MD）

或标准化均数差（SMD）进行统计分析，并分别以

95%可信区间（95%CI）表示。判断纳入的试验是否

具有同质性，若统计结果异质性较大（I2＞50%、P≤
0.10），使用随机效应模型进行Meta分析；若统计结

果异质性较小（I2≤50%、P＞0.1），则使用固定效应

模型进行Meta分析。

2　结果

2.1　文献筛选流程

根据检索策略共检出文献 636篇；导入Endnote 

X9软件中，去除重复文献 444篇，得到 192篇文献；

仔细阅读标题和摘要，初步排除综述、动物实验研

究、非RCT类文献 83篇，得到 109篇文献；仔细阅读

文献全文，排除研究对象合并呼吸衰竭等疾病、对

照措施非百令胶囊等文献 69篇，纳入 40篇；对文献

进行质量评价，去除不符合RCT设计基本原则的文

献，如采用了错误的随机分组方案，未使用盲法且

结局指标受主观控制等，最终纳入14项RCTs［7-20］。

2.2　纳入文献基本特征

14 项 RCTs［7-20］共纳入患者 1 082 例，其中治疗

组 542例、对照组 540例，平均年龄 36～84岁，平均

病程 1.3～28.4年。对照组干预措施均为常规治疗，

试验组干预措施均为在常规治疗基础上加用百令

胶囊。百令胶囊使用疗程 8～54 周，其中 5 项研

究［9，14，17-18，20］疗程为 8周，3项研究［8，10，13］疗程为 12周，

4项研究［7，12，15-16］疗程为27周（半年），2项研究［11，19］疗

程为54周（1年）。

有 2 项研究［12，16］进行了随访，随访时间均为 1

年。有 8项研究［9-11，13-15，17-18］记录了退出及失访情况，

其余研究无退出及失访，1项研究［18］记录了详细剔

除、脱落情况及原因。纳入 14项RCTs的基本特征

见表1。

2.3　纳入研究的方法学质量

14 项 RCTs［7-25］中 7 项［8-9，15-18，20］提及采用了随机

数字表、随机卡片等正确的分配方法，判定为低偏

倚风险；其余研究仅在文中提及“随机分组”字样，

未交待具体做法，判定为偏倚风险不确定。有 1项

研究［16］采用了正确的分配方案隐藏方法，判定为低

偏倚风险；其余未提及，判定为偏倚风险不确定。

因 14项RCTs［7-25］均未提及盲法，因此盲法的偏倚风

险判定主要依据结局指标是否是主观控制，本研究

选取的结局指标均不受主观控制，因此均判定为低

偏倚风险。14项RCTs［7-25］结果与方法部分均统一，

结果数据完整性判定为低偏倚风险。因 14 项

RCTs［7-25］均缺乏相关表述，因此选择性报告研究结

果及其他偏倚来源均判定为偏倚风险不确定。纳

入研究的方法学质量见图1、2。

2.4　Meta分析结果

2.4.1　FEV1 共纳入 9项研究［7，9-10，12-15，17，20］，包括患

者 722例，其中试验组 361例、对照组 361例。异质

性检验结果提示存在明显异质性（P＜0.000 01、I2＝

86%），采用随机效应模型进行分析，见图 3。结果

显示百令胶囊联合常规治疗后患者 FEV1指标高于

常规治疗［MD＝0.37，95%CI（0.19，0.56），P＜0.000 

01］。由于各研究间异质性较大，故采取逐篇排除

文献方法进行敏感性分析，逐篇排除 9篇文献后其

异质性并未有明显改变，表明结果较为稳健。

2.4.2　FVC 共纳入 6 项研究［7，10-12，14，16］，包括患者

410例，其中试验组 205例、对照组 205例。异质性

检验结果（P＝0.004、I2＝71%）提示存在异质性，故

采用随机效应模型进行Meta分析，见图 4。结果显

示百令胶囊联合常规治疗后患者 FVC指标高于常

规治疗［MD＝0.32，95%CI（0.14，0.49），P＝0.000 4］。

由于各研究间异质性较大，故采取逐篇排除文献的

方法进行敏感性分析，发现剔除骆伟娟［14］的研究

后，其余各研究间异质性减小（I2＝15%、P＝0.32），

采用固定效应模型进行，但结果未发生根本改变。

2.4.3　FEV1/Pre 共纳入 4 项研究［8，10-11，18］，包括患

者 268例，其中试验组 135例、对照组 133例。异质

性检验结果（P＝0.15、I2＝43%）提示不存在明显的

异质性，故采用固定效应模型进行Meta分析，见图

5。结果显示百令胶囊联合常规治疗后患者FEV1/Pre指

标高于常规治疗［MD＝5.33，95%CI（3.36，7.29），P＜

0.000 01］。

2.4.4　FEV1/FVC 共纳入 11项研究［7-10，12，14-18，20］，包

括患者 862 例，其中试验组 432 例、对照组 430 例。

异质性检验结果（P＝0.006、I2＝60%）提示存在异质

性，故采用随机效应模型进行Meta分析，见图6。结

果显示百令胶囊联合常规治疗后患者 FEV1/FVC指

标高于常规治疗［MD＝5.33，95%CI（3.36，7.29），P＜

0.000 01］。由于各研究间异质性较大，故采取逐篇
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排除文献方法进行敏感性分析，发现剔除郝颖［17］的

文献后，其余各研究间异质性减小（I2＝38%、P＝

0.1），采用固定效应模型进行分析后结果未发生大

的改变。

2.4.5　6MWT 共纳入 5项研究［7，9，12-13，15］，包括患者

422例，其中试验组 211例、对照组 211例。异质性

检验结果（P＝0.11、I2＝47%）提示不存在明显的异

质性，故采用固定效应模型进行Meta分析，见图 7。

结果显示百令胶囊联合常规治疗后患者6MWT指标高

于常规治疗［MD＝57.05，95%CI（45.91，68.18），P＜

0.000 01］。

2.4.6　1年内 COPD急性发作次数 共纳入 4项研

究［11-12，16，19］，包括患者 340例，其中试验组 170例、对

照组 170 例。异质性检验结果（P＜0.000 01、I2＝

91%）提示存在明显异质性，故采用随机效应模型进

行Meta分析，见图 8。结果显示百令胶囊联合常规

表 1　纳入研究的基本特征

Table 1　Basic information of included studies

纳入研究

赵天海［7］

2012

邢彬［8］

2018

骆书伟［9］

2015

戎小龙［10］

2015

吴丽华［11］

2012

张凤宇［12］

2010

吴国斌［13］

2018

骆伟娟［14］

2015

王德新［15］

2016

汤翠英［16］

2009

郝颖［17］

2021

邢彬［18］

2021

袁晓梅［19］

2018

王新［20］

2019

组别

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

n/例

30

30

34

34

51

51

34

34

30

30

60

60

30

30

21

21

40

40

30

30

55

55

35

37

50

50

40

40

男/女（例）

18/12

16/14

31/3

30/4

34/17

33/18

37/31

37/31

未提及

未提及

40/20

38/22

17/13

18/12

14/7

13/8

33/7

34/6

26/4

27/3

30/25

32/23

25/7

26/7

36/14

32/18

23/17

22/18

治疗措施

常规治疗、健康教育、无创正压通气，必要时吸入沙丁胺醇气雾剂

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

家庭氧疗，酌情应用茶碱、化痰药及万托林缓解症状

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

健康教育，戒烟限酒，低流量吸氧，祛痰，按需吸入沙丁胺醇

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

吸入噻托溴铵干粉剂每日1次

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

急性发作期控制感染、解痉平喘、止咳化痰、氧疗等

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

健康教育，异丙托溴胺气雾剂每次2喷、每天3次

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

肺康复训练，抗感染，家庭氧疗，布地奈德福莫特罗粉粉吸入剂每次1吸、每天2次

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

抗感染、止咳、化痰等常规的药物治疗

对照组+百令胶囊每次0.8 g、每天3次

家庭氧疗、呼吸操锻炼，噻托溴铵每次1吸、每天1次

对照组+百令胶囊每次0.8 g、每天3次

呼吸生理治疗，肌肉训练，营养支持，精神治疗与教育等措施

对照组+百令胶囊每次0.6 g、每天3次

吸氧，补液，维持电解质平衡，扩张支气管，布地奈德吸入气雾剂每次1吸、每天2次

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

肺康复治疗，家庭氧疗，喘憋加重时用硫酸沙丁胺醇气雾剂喉头喷雾

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

噻托溴铵粉雾剂，每日1次、每次1吸

对照组+百令胶囊每次0.5 g、每天3次

止咳化痰，氧疗等

对照组+百令胶囊每次1 g、每天3次

疗程/周

27

27

12

12

  8

  8

12

12

54

54

27

27

12

12

  8

  8

27

27

27

27

  8

  8

  8

  8

54

54

  8

  8

结局指标

①②

①

①②

①

①③

①②③

①②④

①④

①②④

①③

①

①②

③

①

①-肺功能（FVC、FEV1、FEV1/Pre、FEV1/FVC）；②-6MWT；③-1年内COPD急性发作次数；④-不良反应

①-pulmonary function （including FVC， FEV1， FEV1/Pre， FEV1/FVC）； ②-6MWT； ③-times of acute attacks of COPD within one year； ④-ADR

图 1　纳入文献的偏倚风险评估结果

Fig. 1　Risk of bias graph of included literature
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治疗后患者1年内急性发作次数低于常规治疗［MD＝

−1.12，95%CI（−1.54，−0.70），P＜0.000 01］。由于各

研究间异质性较大，故采取逐篇排除文献方法进行

敏感性分析，发现剔除袁晓梅［19］的研究后，其余各

研究间异质性减小（I2＝29%、P＝0.24），采用固定效

应模型进行分析后结果未发生大的改变。

2.4.7　ADR    有 4项研究［8，13-15］观察了ADR，1项研

究［8］报告受试者未发现 ADR；1项研究［13］报告两组

患者用药后出现口咽部不适、声音嘶哑、头痛、心悸

等ADR，对比两组无统计学差异；1项研究［14］报告对

照组出现轻度腹痛、腹胀等胃肠道反应 3例，轻度皮

疹 1例，轻度头痛、头晕 1例，ADR发生率为 23.8%；

试验组出现轻度腹痛、腹胀等胃肠道反应 2例，轻度

皮疹1例，轻度头痛、头晕1例，ADR发生率为9.0%，

两组ADR发生率比较无统计学意义；1项研究［15］报

告试验组出现口干 2 例，恶心、呕吐 2 例，尿潴留 1

例，不良反应 ADR 发生率 10%；试验组出现口干 1

例，恶心、呕吐3例，尿潴留2例，ADR发生率12.5%，

两组差异无统计学意义。因纳入研究数量过少，故

未做Meta分析。

2.5　发表偏倚评估

将含有FEV1/FVC指标的 11项研究进行漏斗图

分析，以了解有无发表偏倚，见图 9。漏斗图中研究

所代表的点基本对称分布，有 2个点散落在倒漏斗

轮廓线外，说明研究存在一定的发表偏倚。

3　讨论

3.1　本研究的临床意义

COPD 的特点是由小气道疾病和肺实质破

坏（肺气肿）引起的慢性气流限制，这些变化随时间

推移以不同的速度发展。慢性炎症导致出现小气

道狭窄，黏液纤毛功能障碍，肺泡融合及弹性下降

等结构改变。反过来，这些变化削弱了气道在呼气

时保持开放的能力，导致呼气时气流受限，肺内残

气量增加，二氧化碳潴留。气流受限程度在临床中

通常用肺功能结果衡量，FEV1、FEV1/FVC能客观反

映患者的通气功能，评估其治疗效果，且变异性较

小，易于操作。慢性呼吸衰竭是COPD较为严重的

临床常见并发症，随着病程的进展，多数COPD患者

会合并慢性呼吸衰竭，部分患者最终可因呼吸衰竭

图 3　治疗后FEV1的Meta分析森林图

Fig. 3　Meta-analysis of forest plot in FEV1 after treatment

图 2　纳入文献的偏倚风险汇总

Fig. 2　Risk of bias summary of included literature
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所致的多脏器功能不全而死亡［21］。COPD患者因气

道阻塞，其活动耐量逐年下降，尤其是伴有慢性呼

吸衰竭的患者，因组织缺乏氧供，活动耐量明显下

降。6MWT 试验能够较为客观地反映患者的活动

耐量，且具有简便易行、操作风险小等特点。

COPD为不可逆性病变，急性发作往往使病情

图 4　治疗后两组FVC的Meta分析森林图

Fig. 4　Meta-analysis of forest plot in FVC after treatment

图 5　治疗后FEV1/Pre的Meta分析森林图

Fig. 5　Meta-analysis of forest plot in FEV1/Pre after treatment

图 7　治疗后6MWT的Meta分析森林图

Fig. 7　Meta-analysis of forest plot in 6MWT after treatment

图 6　治疗后FEV1/FVC的Meta分析森林图

Fig. 6　Meta-analysis of forest plot in FEV1/FVC after treatment
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加重，典型表现为呼吸困难加重、咳嗽加剧、痰量增

多和（或）痰液呈脓性，急性加重对患者健康状况、

住院和再住院率及疾病进展会产生负面影响［1］。研

究表明 COPD 患者加重住院后的长期预后较差，5

年死亡率约为 50%［22］。而且COPD患者 1年内急性

发作次数是未来病情加重频率最有力的预测指

标［23］，也是评估COPD稳定期治疗效果的指标。因

而COPD稳定期的治疗原则为延缓肺功能进一步损

伤，延长稳定期时间，避免或减少急性加重［24］。

COPD可归于中医学“喘证”“肺胀”范畴，是在

慢性咳嗽、喘证等慢性肺病所致肺、脾、肾、心诸脏

虚衰的基础上，感受外邪，引动肺中伏饮，发而为

病；稳定期外邪尚未入侵，正气虚损、痰瘀互阻、本

虚标实为本病主要的病机特点［25］。因此补虚泻实、

调养体质，是 COPD 稳定期中医治疗的基本方法。

中医药在治疗COPD方面具有丰富的理论和实践经

验，且中药制剂常具有多靶点、多途径的特点。但

由于本病病程较长，长期熬制中药煎服多有不便，

患者的依从性往往不高，选择合适的中成药口服则

是更为方便的举措。

百令胶囊是采用微生物深层液体培养的冬虫

夏草菌经低温发酵研制而成的中药制剂，具有补肺

肾、益精气的功效，其主要成分是虫草酸、虫草多糖

以及多种氨基酸、维生素及微量元素。药理学研究

表明百令胶囊具有良好的抗纤维化、抗氧化、抗炎、

增强免疫功能、抗肿瘤作用，对多种呼吸道疾病、肾

脏疾病有良好的治疗效果，可用于肺肾两虚引起的

咳嗽、气喘、咯血、腰背酸痛及慢性支气管炎的辅助

治疗［26］。2020年《慢性阻塞性肺疾病稳定期中医临

床实践指南》将其作为 COPD 稳定期患者的推荐

用药［27］。

3.2　临床有效性及安全性分析

本研究共纳入 14 项 RCTs 研究［7-20］，包括 1 082

例 COPD 患者。Meta 分析结果显示，相较于对照

组（健康教育＋常规治疗），试验组加用百令胶囊可

以改善COPD患者的肺功能及活动能力，如能提高

患者 FVC、FEV1、FEV1/Pre、FEV1/FVC 水平，延长

6MWT，降低COPD急性发作次数，且两组比较差异

均有统计学意义。在COPD稳定期患者的治疗中，

无论是在健康教育、家庭氧疗、呼吸操锻炼基础上

加用百令胶囊，还是在常规化学药治疗的基础上联

合使用百令胶囊，其临床效果都优于单纯使用健康

教育、化学药治疗等。

既往研究表明，百令胶囊有良好的抗炎作用，

可以降低COPD大鼠支气管肺泡灌洗液中白细胞介

素（IL）-2水平及 IL-2/IL-4水平，纠正辅助性 T细胞

1/辅助性T细胞 2失衡［28］，降低稳定期COPD患者血

清肿瘤坏死因子（TNF）-α、IL-8等水平［29］。百令胶

囊还有良好的抗氧化作用，可能通过激活单核巨噬

细胞T、B淋巴细胞和自然杀伤细胞，减少脂质过氧

化物（LPO）的产生，改善超氧化物歧化酶（SOD）、及

黄嘌呤氧化酶（XOD）活性，进而增强机体的抗氧化

能力，减弱脂质过氧化的速度和强度［30］。而COPD

发病与炎症反应、氧化应激密切相关，结合之前关

于百令胶囊对 COPD 稳定期患者疗效的系统评

MD

图 9　FEV1/FVC的漏斗图

Fig. 9　Inverted funnel plot of FEV1/FVC

图 8　治疗后1年内COPD急性发作次数的Meta分析森林图

Fig. 8　Meta-analysis of forest plot in number of COPD acute attacks within one year after treatment
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价［31］，百令胶囊可能通过降低COPD患者体内炎症

反应、提高患者免疫功能、降低体内氧化应激水平，

最终改善患者临床症状、肺功能及运动耐量。

且百令胶囊安全性较好，4项［8，13-15］观察了不良

反应的研究中，只有少数患者出现口咽部不适、轻

微头痛、心悸、腹胀、腹泻、皮疹等不良反应，无严重

ADR发生。其他相关百令胶囊治疗呼吸系统及肾

脏病的系统评价均显示，使用百令胶囊过程中患者

均未出现严重 ADR，表明百令胶囊有较高的安

全性［32-33］。

3.3　本研究的局限性及改进建议

但本研究仍存在一定的局限性：（1）研究纳入

的RCT试验设计及论文撰写不够严谨，主要表现为

只有 7 项研究采用了正确的随机分配方法，只有 1

项研究采用了正确的分配方案隐藏方法，均未提及

盲法、结果数据完整性及选择性报告研究结果。（2）

仅有 4项研究提及ADR，且只有 2项研究对患者用

药期间 ADR 进行了细致的统计。（3）COPD 是不可

逆性疾病，患者需终身服药以控制症状，患者 1年内

COPD急性加重次数是衡量治疗及预后情况的重要

指标，但只有 2项研究进行了为期 1年的随访，多数

研究未进行随访。（4）各研究使用百令胶囊的剂量

不相同，干预时间从 8周到 12个月不等，受试患者

年龄、病程、病情严重程度等存在差异，且对照组治

疗方法不尽相同，在一定程度上会影响结论的可信

度。（5）FEV1、FVC、FEV1/FVC、1年内COPD急性发

作次数等指标，受个别研究影响导致纳入研究的异

质性较高，可能会影响结果的准确性。

本研究表明，百令胶囊联合常规治疗对COPD

稳定期患者肺功能、动脉血气等有明显改善，安全

性较高。但今后仍需要开展更多设计严谨、流程规

范、数据质量较高的多中心、大样本、随机、双盲对

照试验以进一步研究；建议今后进行RCT研究参考

国内外有关规范进行设计，采用正确的随机分组、

双盲及分配隐藏方案，按照指南推荐的用药种类、

剂量及周期，并进行一定时期的随访，对ADR、退出

及失访情况进行详细报道及分析，进一步提升循证

医学的质量。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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