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连花清瘟治疗流行性感冒临床疗效的 Meta 分析 3 
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摘  要：目的  系统评价连花清瘟（胶囊/颗粒）治疗流行性感冒的疗效及安全性，为临床用药提供循证医学支持。方法  计算

机检索 PubMed、Web of Science、Embase、Cochrane Library、中国知网（CNKI）、维普（VIP）、万方（Wanfang Data）、中国

生物医学文献（CBM）数据库，时间截止至 2020 年 11 月 10 日，搜索连花清瘟（试验组）对比化学药及其他中成药（对照组）

治疗流行性感冒的临床随机对照试验（randomized controlled trial，RCT）。根据 Cochrane 标准筛选纳入研究，提取数据并运用

RevMan5.4、Stata14.0 软件进行 Meta 分析。结果  共计纳入 19 篇文献，涉及 2651 例流行性感冒患者，分析结果显示，与对照

组相比，试验组可提高患者临床总有效率 [OR＝3.18，95% CI（2.54，3.97），P＜0.000 01]；有效缩短发热时间 [SMD＝−0.77，

95% CI（−1.15，−0.39），P＜0.000 1]、咽痛症状缓解时间 [MD＝−8.66，95% CI（−12.42，−4.90），P＜0.000 01]、全身酸痛缓

解时间 [MD＝−27.87，95% CI（−50.65，−5.09），P＝0.02]；在咳嗽症状缓解时间方面 [MD＝−8.07，95% CI（−16.05，−0.08），

P＝0.05]，2 组差异具有统计学意义；在病毒核酸转阴时间方面 [MD＝1.39，95% CI（−7.24，10.02），P＝0.75]，2 组差异无统

计学意义。结论  连花清瘟对流行性感冒患者临床症状的改善具有一定的疗效和安全性。 
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Meta-analysis on clinical efficacy of Lianhua Qingwen in treatment of influenza 
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Abstract: Objective  To evaluate the efficacy of Lianhua Qingwen Capsule/Granule (连花清瘟胶囊/颗粒) in treatment of 

influenza, and provide evidence-based medical basis for clinical medication. Methods  Eight databases (PubMed, Web of Science, 

Embase, Cochrane Library, CNKI, VIP, Wanfang Data and CBM) were searched up to November 10, 2020. Randomized controlled 

trials (RCT) was conducted on Lianhua Qingwen (experimental group) in the treatment of influenza by comparing chemical drugs 

and other Chinese patent medicines (control group). All included studies were critically appraised according to the cochrane 

systematic review method and using Revman 5.4 Software and Stata 14.0 for Meta-analysis. Results  Nineteen RCTs with 2651 

patients were included. This Meta-analysis showed that compared with control group, Lianhua Qingwen significantly improved the 

effective rate of clinical symptoms [OR = 3.18, 95% CI (2.54, 3.97), P < 0.000 01], and effectively shorten the heating time [SMD = 

−0.77, 95% CI (−1.15, −0.39), P < 0.000 1], the relief time of sore throat [MD = −8.66, 95% CI (−12.42, −4.90), P < 0.000 01], the 

relief time of body ache [MD = −27.87, 95% CI (−50.65, −5.09), P = 0.02]. The difference between the two groups was statistically 

significant in the relief time of cough symptoms [MD = −8.07, 95% CI (−16.05, −0.08), P = 0.05]. There was no significant 

difference between the two groups in the time of viral nucleic acid turning negative [MD = 1.39, 95% CI (−7.24, 10.02), P = 0.75]. 

Conclusion  Lianhua Qingwen can effectively improve the clinical symptoms of influenza patients.  
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流行性感冒（以下简称流感）是由流感病毒引

起的一种急性呼吸道传染病，一般临床表现为发热、

寒战、全身酸痛、咳嗽、咽痛等[1]，病程多具有自

限性，但部分重症患者可出现肺炎、急性呼吸窘迫

综合征、休克等多种并发症[2]。世界卫生组织数据

估计，每年流感在全球可导致 300 万～500 万重症

病例，29 万～65 万病例死亡，是全球一大公共卫生

的高负担疾病[3]。目前流感疫苗接种和抗流感药物

的使用是预防和控制感染的主要手段，但随着流感

抗原在体内的变异，疫苗的保护效力逐渐降低。而

抗病毒药物如磷酸奥司他韦、扎那米韦、帕拉米韦

等被我国《流行性感冒诊疗方案（2020 年版》推荐

为一线有效治疗药物，尤其是发病 48 h 内应用可显

著降低流感重症和死亡的发生率，但随着广泛使用，

出现了大量耐药性病毒株[4]。因此，寻找更加积极

有效的治疗措施尤为重要。 

中医将流行性感冒称为“时行感冒”“疫病”等，

传统中医药在流行性感冒的预防、诊断、治疗上积

累了丰富的临床经验，具有显著的治疗优势与特色。

2020 年我国《流行性感冒防控工作方案》中提倡发

挥中医药特色，运用中医药技术，做好流感防治工

作[5]。本研究通过查阅文献，发现近几年关于连花

清瘟治疗流行性感冒的研究颇多。连花清瘟是吴以

岭院士创制，由连翘、金银花、炙麻黄、炒苦杏仁、

石膏、板蓝根、绵马贯众、鱼腥草、广藿香、大黄、

红景天、薄荷脑及甘草组成，共同发挥疏风散热、

宣降肺气、清热解毒、补气护本的功效，包含连花

清瘟胶囊、连花清瘟颗粒 2 种剂型，临床以连花清

瘟胶囊应用最多[6]。相关药理学研究发现连花清瘟

可在感染早期通过抑制病毒诱导的核转录因子-κB

（nuclear factor κB，NF-κB）信号通路活化，有效下

调炎症因子水平，抑制病毒吸附后复制增殖以及直

接杀伤病毒，还可调节病毒感染后免疫反应[7]。目

前，连花清瘟单独使用或合并化学药治疗已被广泛

应用于流行性感冒临床治疗，牛倩倩等[8]前期 Meta

分析研究表明相比较化学药，连花清瘟胶囊治疗流

行性感冒具有一定的优势，本研究进一步采用循证

医学方法对前期研究作以补充，科学地评估连花清

瘟治疗流行性感冒的有效性和安全性。 

1  资料与方法 

1.1  文献检索 

计算机检索英文数据库：PubMed、Web of 

Science、Embase、Cochrane Library；中文数据库：

中国知网（CNKI）、维普（VIP）、万方（Wanfang Data）、

中国生物医学文献（CBM）；检索时间从建库至 2020

年 11 月 10 日。检索方式以主题词和自由词相结合。

中文检索词为“连花清瘟”“连花清瘟胶囊”“连花

清瘟颗粒”“流行性感冒”“流感”“中成药”“呼吸

系统传染病”。英文检索词为“Lianhua Qingwen”

“Lianhua Qingwen capsule”“influenza”“Traditional 

Chinese Medicine”“Chinese Patent Medicines”等。

文献语种不限。 

1.2  纳入与排除标准 

1.2.1  纳入标准   ①研究类型：随机对照试验

（randomized controlled trial，RCT）。②研究对象：

明确诊断为流感，年龄≥16 岁，不限性别、种族。

③干预措施：试验组采用连花清瘟颗粒/胶囊；对照

组采用化学药及其他中成药治疗。 

1.2.2  排除标准  ①综述、回顾性分析等非 RCT

研究；②动物实验或基础研究；③无法提取数据或

重复发表的论文；④设计不严谨，患者基线资料不

一致；⑤试验组未使用连花清瘟的研究。 

1.2.3  结局指标  主要结局指标：临床总有效率；

次要结局指标：发热症状缓解时间、咽痛症状缓解

时间、咳嗽症状缓解时间、全身酸痛症状缓解时间、

病毒核酸转阴时间、不良反应发生率。 

1.3  资料提取和纳入研究风险评估及质量评价 

由 2 位研究者根据纳排标准独立筛选文献，提

取资料，并交叉核对，如遇争议，通过讨论或咨询

第 3 位研究者判定。具体流程如下：①将所检索文

献导入文献管理软件 NoteExpress（V3.2.0.7395）自

动查重，并结合手动查重，剔除重复文献；②根据

文献标题和摘要初筛，阅读全文复筛，排除不符合

纳入标准的文献。建立 Excel 资料提取表，提取内

容包括：纳入文献来源（第一作者姓名、文献发表

年度），样本量，人口学基线特征（性别、年龄），

干预措施，疗程，结局指标。根据 Cochrane 手册提

供的标准，独立评估每个试验的方法学质量[9]。每

项研究评估的风险包括：随机序列生成（选择偏倚）、

分配隐瞒（选择偏倚）、参与者和审查人员的盲法（实

施偏倚）、结果评估的盲法（检测偏倚）、有无失访

或退出等（不完整资料偏倚）、选择性报告（报告偏

倚）和其他偏倚。对每一项研究按偏倚低风险、高

风险或不确定实施质量评价。 

1.4  统计分析 

采用 RevMan5.4 软件进行数据分析。计数资料
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采用比值比（odds ratio，OR）表示；计量资料采用

均数差（mean difference，MD）或标准均数差

（standardized mean difference，SMD）表示，效应

量以 95%置信区间（CI）表示。统计学异质性以

I
2 值作为效应指标，当 I

2≤50%采用固定效应模型；

50%＜I
2＜75%，采用随机效应模型；如有显著异质

性（I
2≥75%），应用敏感性分析探讨异质性来源。

若某一结局指标所纳入文献量＞10 篇，可绘制漏斗

图判断是否存在发表偏倚。对于不符合 Meta 分析

要求的研究，则采用描述性分析。 

2  结果 

2.1  检索结果 

根据检索策略最初确定了 429 项研究，剔除重复文

献得 160 篇文献，阅读题目和摘要，排除综述（n＝45）、

动物实验（n＝30）、非 RCT（n＝14）、与流行性感冒

无关文献（n＝34），阅读全文，排除试验组干预措施不

符合纳入标准的文献（n＝18）。最终 19 项RCT，2651

名患者达到了纳入标准，筛选流程见图 1。

中文文献纳入 (n = 379)：
CNKI (n = 125) 
CBM (n = 78) 
VIP (n = 52) 
万方数据库 (n = 124) 

英文文献纳入 (n = 50)： 
PubMed (n = 14) 
Embase (n = 12) 
Web of Science (n = 11) 
Cochrane Library (n = 13)

检索共获得文献 (n = 429)

初筛、除重复文献 (n = 269) 

阅读题目与摘要 (n = 160)

阅读全文 (n = 37) 

最终纳入的文献数量 (n = 19)

试验组干预措施不符合纳
入标准 (n = 18) 

综述 (n = 45) 
动物实验 (n = 30) 
非随机对照 (n = 14) 
与流行性感冒无关 (n = 34) 

 
图 1  文献检索流程 

Fig. 1  Flow diagram of report selection process

2.2  研究基本特征 

2.2.1  研究类型与对象  纳入的 19 项研究[10-28]均

在国内进行，并于 2008—2020 年在中国及外文期刊

上发表。总共纳入了 2651 例患者，其中治疗组 1327

例、对照组 1324 例。19 项研究报告了年龄（18～

70 岁）[10-28]，15 项研究未具体报告流行性感冒诊断

标准[10-12,14,16,18-27]，3 项研究[15,17,28]参考《流行性感

冒临床诊断和治疗指南（草案）》，1 项研究[13]参照

《流行性感冒诊疗方案（2018 版）》（表 1）。 

2.2.2  干预措施  治疗组有 18 篇采用连花清瘟胶

囊[10-17,19-28]，1 篇采用连花清瘟颗粒[18]；对照组有

12 篇采用化学药[10-15,17,20,23-24,26-27]，7 篇使用其他中

成药[16,18,19,21-22,25,28]。 

   

2.3  纳入研究的方法学质量 

2 项研究[15,25]报道其按照就诊顺序生成随机序

列，评为“高风险”，3 项研究[11,14,24]采用随机数字

表法，评为“低风险”，其他研究未提到随机方法，

只提到“随机”，评为“不清楚”[10,12-13,16-24,26-28]。

在所有研究中，如何分配隐藏的细节不清楚。1 项

研究[26]描述为开放，评为“高风险”，1 项研究[24]

描述为双盲试验，评为“低风险”，1 项研究[18]描为

单盲，评为“不清楚”，其余研究未提到是否采用盲

法，评为“不清楚”[10-17,19-23,25,27-28]。19 项研究退

出及失访情况不清楚；19 项研究无法判断是否存在

其他偏倚，评为“不清楚”（图 2）。 

2.4  Meta 分析结果 

2.4.1  临床总有效率  17 项研究分析了临床总有

效率，共 2283 例患者，异质性结果显示 P＝0.57，

I²＝0，采用固定效应模型，结果表明，试验组临床

总有效率优于对照组，差异具有统计学意义 [OR＝ 
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表 1  纳入研究基本特征 

Table 1  Characteristics of included studies 

年龄/岁 性别/例 (男/女) 干预措施 疗程/d 
纳入研究 

n/例（试验/ 
对照） 试验 对照 试验 对照 试验 对照 试验 对照

结局指标

张如源等[10] 45/45 46.8±4.5 45.7±4.3 25/20 23/22 连花清瘟胶囊 1.4 g/次，

qd 
磷酸奥司他韦胶囊 75 mg/次，

bid 
7 7 ①② 

王建勇[11] 30/30 30.40±10.12 30.40±10.13 18/12 19/11 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
利巴韦林注射液治疗， 10 

mg/kg 注入 5.00%葡萄糖注

射液 250 mL 静脉滴注，bid 

3 3 ①⑦ 

王守军[12] 50/50 41.80±3.14 42.19±3.58 29/21 32/18 连花清瘟胶囊，4 粒/次，

qd 
磷酸奧司他韦胶囊每次 75 

mg，bid 
7 7 ①② 

陈丽秋[13] 50/50 26.6±3.6 26.7±3.3 23/27 26/24 连花清瘟胶囊 1.4 g/次，

tid 
磷酸奥司他韦胶囊 75 mg/次，

bid 
5 5 ①②③④⑤

⑦ 

张丽[14] 30/30 33.2±4.8 32.9±4.6 16/14 17/13 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
氨咖黄敏胶囊 2 粒/次，tid 5 5 ①⑦ 

廖新良[15] 90/90 29.87±9.04 30.96±10.15 52/38 49/41 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
氨咖黄敏胶囊 2 粒/次，tid 5 5 ①⑦ 

相丽[16] 35/35 19.6±11.2 31.4±9.7 18/17 20/15 连花清瘟胶囊，1.4 g/次，

tid 
强效感冒片治疗，2 片/次，tid 3 3 ① 

邹龑等[17] 150/150 24.2±5.8 23.1±3.3 139/11 135/15 连花清瘟胶囊 1.4 g/次，

tid 
氨咖黄敏胶囊，2 粒/次，tid 5 5 ①⑦ 

于英丽等[18] 100/100 34.71±8.31 32.93±9.12 54/46 48/52 连花清瘟颗粒每次 1 袋，

tid 
感冒清热颗粒 1 袋/次，tid 3 3 ① 

高霞[19] 43/43 33.16±5.77 34.85±4.98 26/17 30/13 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
羚羊感冒胶囊 2 粒/次，tid 3 3 ① 

王玉萍等[20] 43/40 30.3±10.8 30.5±9.4  23/20 21/19 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
利巴韦林液 10 mg/kg，静脉滴

注，bid 
3～5 3～5 ① 

陈川[21] 60/60 19～67（34.2±1.9） 
 

  连花清瘟胶囊，4 粒/次，

tid 
苦甘颗粒，8 g/次，tid 7 7 ①⑦ 

陈轶玲[22] 140/130 21～70（35.47）   连花清瘟胶囊 4 粒，tid 强效感冒片 2 片/次，tid 3 3 ①⑦ 
骆红霞[23] 35/35 23.54 24.39 17/18 15/20 连花清瘟胶囊，4 粒/次，

tid 
利巴韦林溶液 10 mg/kg 溶于

5%葡萄糖注射液250 mL中

静脉滴注，bid 

3 3 ①⑦ 

Duan 等[24] 122/122 21.5±5.9 21.4±3.9 64/58 63/59 连花清瘟胶囊，4 粒/次，

tid 
磷酸奥司他韦胶囊 75 mg，bid 5 5 ②③④⑤⑥

⑦ 
崔敏等[25] 100/100 18～70（46.0±9.6）   连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
羚羊感冒胶囊 2 粒/次，tid 3 3 ①⑦ 

刘更新等[26] 64/60 19.8±3.7 19.6±1.4 34/30 35/25 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
磷酸奥司他韦 75 mg，bid 5 5 ②③④⑤⑥

⑦ 
马羽萍等[27] 60/74 23.6±8.8 23.2±8.7 42/18 47/27 连花清瘟胶囊 2 粒/次，

tid 
磷酸奥司他韦 75 mg，bid 5～7 5～7 ①②③④⑥

王新功等[28] 80/80 18～65 36/44 46/34 连花清瘟胶囊 4 粒/次，

tid 
苦甘颗粒，8 g/次，tid 7 7 ①⑦ 

qd-1 次/d  bid-2 次/d  tid-3 次/d  ①临床总有效率  ②发热缓解时间  ③咳嗽症状缓解时间  ④咽痛症状缓解时间  ⑤全身酸痛缓解时间  

⑥病毒核酸转阴时间  ⑦不良反应 

qd-quaque die  bid-bis in die  tid-ter in die  ①total effective rate  ②remission time of fever symptoms  ③relief time of cough symptoms  ④relief 

time of sore throat  ⑤relief time of body ache  ⑥the time of virus turning negative  ⑦adverse reactions 

3.18，95% CI（2.54，3.97），P＜0.000 01]。根据不

同用药进行亚组分析，结果显示 P＜0.000 01，差异

均有统计学意义。见图 3。 

2.4.2  发热症状缓解时间  10 项研究分析了发热

症状缓解时间，共 1558 例患者，异质性结果显示

P＜0.000 01，I²＝92%，采用随机效应模型，结果

表明，试验组相比于对照组可有效改善发热症状

缓解时间[SMD＝−0.77，95% CI（−1.15，−0.39），

P＜0.000 1]，差异具有统计学意义。根据不同用药

进行亚组分析，结果显示 P 值分别为 0.000 3、0.000 7， 
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图 2  纳入研究的偏倚风险评估 

Fig. 2  Summary of assessment of risk of bias for each included study

差异均有统计学意义。见图 4。 

Meta 分析结果显示，西医治疗组结局指标异

质性较高，故采用 Stata 软件进行敏感分析，结果

剔除陈丽秋[13]数据后，异质性下降为 76.0%，见

图 5、6。结合试验设计的判断，各项研究对于发

热症状缓解时间的评估标准不同、发热时间计算

单位的不统一均可能是造成异质性存在的原因。

在上述指标的效应合并中，采用随机效应模型，

对所得结果趋向于参考，仍需更多高质量的临床

研究进一步证实。 

2.4.3  咽痛症状缓解时间  4 项研究[13,24,26-27]分析

了咽痛症状缓解时间，共 498 例患者，异质性结果 
 

  试验组 对照组  Odd Ratio Odd Ratio 
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% 
10.1.1 化学药        
廖新良 2017 82 90 70 90 6.8% 2.93[1.22, 7.06]  
张  丽 2018 28 30 23 30 1.7% 4.26[0.81, 22.53]  
张如源 2020 44 45 36 45 0.9% 11.00[1.33, 90.95]  
王玉萍 2014 35 43 21 40 4.4% 3.96[1.47, 10.63]  
王守军 2019 49 50 39 50 0.8% 13.82[1.71, 111.72]  
王建勇 2019 27 30 20 30 2.2% 4.50[1.09, 18.50]  
邹  龑 2015 127 150 95 150 15.8% 3.20[1.84, 5.57]  
陈丽秋 2018 33 50 25 50 9.2% 1.94[0.87, 4.35]  
马羽萍 2010 58 60 70 74 2.3% 1.66[0.29, 9.37]  
骆红霞 2011 23 35 16 35 6.0% 2.28[0.87, 5.97]  
Subtotal (95% CI)  583  594 50.0% 3.22[2.36, 4.41]  
Total events  506  415     
Heterogeneity: Chi2 = 6.28, df = 9 (P = 0.71); I2 = 0  
Test for overall effect: Z = 7.31 (P < 0.000 01)        
  
10.1.2 中成药        
于英丽 2015 79 100 69 100 15.7% 1.69[0.89, 3.21]  
崔  敏 2011 96 100 81 100 3.5% 5.63[1.84, 17.22]  
王新功 2008 66 80 52 80 9.9% 2.54[1.21, 5.31]  
相  丽 2016 30 35 19 35 2.9% 5.05[1.59, 16.07]  
陈  川 2014 48 60 36 60 7.8% 2.67[1.18, 6.03]  
陈轶玲 2013 134 140 101 130 4.9% 6.41[2.57, 16.03]  
高  霞 2014 33 43 21 43 5.3% 3.46[1.37, 8.73]  
Subtotal (95% CI)  558  548 50.0% 3.13[2.28, 4.29]  

   

 

图 3  试验组与对照组相比临床总有效率森林图 

Fig. 3  Forest plots of total effective rate between experimental group with control group 

Total events  486  379     
Heterogeneity: Chi2 = 8.12, df = 6 (P = 0.23); I2 = 26%     
Test for overall effect: Z = 7.10 (P < 0.000 01)         
      
Total (95% CI)  1141  1142 100.0% 3.18[2.54, 3.97]  
Total events  992  794     
Heterogeneity: Chi2 = 14.41, df = 16 (P = 0.57); I2 = 0  
Test for overall effect: Z = 10.19 (P < 0.000 01)      
Test for subgroup differences: Chi2 = 0.02, df = 1 (P = 0.90); I2 = 0  利于对照组  利于试验组 

0.01    0.1      1     10    100

Random sequence generation (selection bias)

Allocation concealment (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

Blinding of outcome assessment (detection bias)

Incomplete outcome data (attrition bias)

Selective reporting (reporting bias)

Other bias

0         25%        50%        75%        100% 

low risk of bias             unclear risk of bias          high risk of bias  
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图 4  试验组与对照组相比发热症状缓解时间森林图 

Fig. 4  Forest plots of remission time of fever symptoms between experimental group with control group 

 

图 5  发热症状缓解时间敏感性分析 

Fig. 5  Sensitivity analysis of remission time of fever 

symptoms 

显示 P＝0.18，I²＝39%，采用固定效应模型。结果

显示，与对照组相比，试验组可有效缩短咽痛症状

缓解时间 [MD＝−8.66，95% CI（−12.42，−4.90），

P＜0.000 01]，见图 7。 

2.4.4  咳嗽症状缓解时间  4 项研究[13,24,26-27]分析

了咳嗽症状缓解时间，共 512 例患者，异质性结果

显示 P＝0.03，I²＝65%，采用随机效应模型。结果

显示，对于咳嗽症状时间的缓解，试验组与对照组

相比差异具有统计学意义 [MD＝−8.07，95% CI

（−16.05，−0.08），P＝0.05]，见图 8。 

2.4.5  全身酸痛症状缓解时间  3 项研究[13,24,26]分

析了全身酸痛症状缓解时间，共 235 例患者，异质 

 

图 6  试验组与对照组相比发热症状缓解时间森林图 (剔除数据后) 

Fig. 6  Forest plots of remission time of fever symptoms between experimental group with control group (eliminate data)

性结果显示 P＜0.000 1，I²＝89%，采用随机效应模

型。结果显示，与对照组相比，试验组可有效缩短

全身酸痛症状缓解时间  [MD＝−27.87，95% CI

（−50.65，−5.09），P＝0.02］，见图 9。 

  试验组 对照组  Std. Mean Difference Std. Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
DUAN 2011 17 14 122 23 17 122 16.1% −0.38[−0.64, −0.13]  
刘更新 2010 31.2 21.6 60 33.6 21.6 64 13.8% −0.11[−0.46, 0.24]  
廖新良 2017 16.35 7.06 90 20.89 8.01 90 15.1% −0.60[−0.90, −0.30]  
张如源 2020 1.8 0.7 45 2.8 1.1 45 11.9% −1.08[−1.52, −0.63]  
王守军 2019 45.6 19.2 50 69.6 28.8 50 12.4% −0.97[−1.39, −0.56]  
邹  龑 2015 16.3 7.1 150 20.8 8 150 16.6% −0.59[−0.82, −0.36]  
马羽萍 2010 61.2 16.32 60 62.16 18 74 14.1% −0.06[−0.40, −0.29]  
          
Total (95% CI)   577   595 100.0% −0.52[−0.77, −0.28]  
Heterogeneity: Tau2= 0.08; Chi2 = 24.54, df = 6 (P = 0.0004); I2 = 76%  
Test for overall effect: Z = 4.19 (P < 0.0001)        −4    −2      0      2     4

利于试验组  利于对照组 

Lower CI Limit Estimate Upper CI Limit
张如源 2020 

王守军 2019 

刘更新 2010 

陈丽秋 2018 

马羽萍 2010 

DUAN Zhongping2011 

邹龑 2015 

廖新良 2017 

 0.28 0.40         0.88         1.36  1.55

  试验组 对照组  Std. Mean Difference Std. Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
2.1.1 化学药         
DUAN 2011 17 14 122 23 17 122 10.6% −0.38[−0.64, −0.13]  
刘更新 2010 31.2 21.6 60 33.6 21.6 64 10.1% −0.11[−0.46, 0.24]  
廖新良 2017 16.35 7.06 90 20.89 8.01 90 10.4% −0.60[−0.90, −0.30]  
张如源 2020 1.8 0.7 45 2.8 1.1 45 9.6% −1.08[−1.52, −0.63]  
王守军 2019 45.6 19.2 50 69.6 28.8 50 9.8% −0.97[−1.39, −0.56]  
邹  龑 2015 16.3 7.1 150 20.8 8 150 10.7% −0.59[−0.82, −0.36]  
陈丽秋 2018 86.4 2.4 50 136.8 19.2 50 8.4% −3.66[−4.30, −3.01]  
马羽萍 2010 61.2 16.32  60 62.16 18 74 10.2% −0.06[−0.40, −0.29]  
Subtotal (95% CI)   627   645 79.8% −0.88[−1.35, −0.40]  
Heterogeneity: Tau2= 0.44; Chi2 = 112.76, df = 7 (P < 0.000 01); I2 = 94%    
Test for overall effect: Z = 3.60 (P = 0.0003)        
         
2.1.2 中成药         
于英丽 2015 11.32 13.13 100 17.87 19.83 100 10.5% −0.39[−0.67, −0.11]  
高  霞 2014 19.44 14.65 43 26.13 15.36 43 9.7% −0.44[−0.87, −0.01]  
Subtotal (95% CI)   143   20.2% −0.40[−0.64, −0.17]  
Heterogeneity: Tau2= 0.00; Chi2 = 0.04, df = 1 (P = 0.84); I2 = 0%   
Test for overall effect: Z = 3.38 (P = 0.0007)       
         
Total (95% CI)   770  788 100.0% −0.77[−1.15, −0.39]  
Heterogeneity: Tau2= 0.34; Chi2 = 114.88, df = 9 (P < 0.000 01); I2 = 92%  
Test for overall effect: Z = 3.99 (P < 0.0001)        
Test for subgroup differences: Chi2 = 3.02, df = 1 (P = 0.08); I2 = 66.9%  

−4   −2     0    2  4
利于试验组  利于对照组 
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2.4.6  病毒核酸转阴时间  3 项研究[24,26-27]分析

了病毒核酸转阴时间，共 501 例患者，异质性结

果显示 P＝0.07，I²＝63%，采用随机效应模型。

Meta 分析结果显示，两组差异无统计学意义 

[MD＝1.39，95% CI（−7.24，10.02），P＝0.75]，

见图 10。 

2.4.7  不良反应发生率  纳入的 19 项研究中，4 项

研究[14-15,17,26]报道对照组与试验组均未见明显不良

反应。8 项[11,13,21-25,28]提及不良反应的研究中，共涉

及病例数连花清瘟组 617 例，对照组 607 例，异质 

 

图 7  试验组与对照组相比咽痛症状缓解时间森林图 

Fig. 7  Forest plots of relief time of sore throat compared between experimental group with control group

 

图 8  试验组与对照组相比咳嗽症状缓解时间森林图 

Fig. 8  Forest plots of relief time of cough symptoms compared between experimental group with control group

 

图 9  试验组与对照组相比全身酸痛症状缓解时间森林图 

Fig. 9  Forest plots of the relief time of body ache compared between experimental group with control group

 

图 10  试验组与对照组相比病毒核酸转阴时间森林图 

Fig. 10  Forest plots of time of virus turning negative compared between experimental group with control group

  试验组 对照组  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
DUAN 2011 108 36 122 101 34 122 34.8%  7.00[−1.79, 15.79]  
刘更新 2010 98.4 40.8 64 93.6 40.8 60 21.7%  4.80[−9.57, 19.17]  
马羽萍 2010 139.2 19.2  60 144 14.4 74 43.5% −4.80[−10.66, 1.06]  
          
Total (95% CI)   246   256 100.0%  1.39[−7.24, 10.02]  
Heterogeneity: Tau2 = 35.62; Chi2 = 5.39, df = 2 (P = 0.07); I2 = 63%  
Test for overall effect: Z = 0.32 (P = 0.75)    

 
−100   −50      0      50    100

利于试验组  利于对照组 

  试验组 对照组  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
DUAN 2011 20.5 24.82 56 36.5 35.57 60 35.8% −16.00[−27.10, −4.90]  
刘更新 2010 50.4 21.6 10 69.6 31.2 9 27.0% −19.20[−43.59, 5.19]  
陈丽秋 2018 43.2 14.4 50 88.8 26.4 50 37.2% −45.60[−53.94, −37.26]  
          
Total (95% CI)   116   119 100.0% −27.87[−50.65, −5.09]  
Heterogeneity: Tau2 = 345.13; Chi2 = 18.95, df = 2 (P < 0.0001); I2 = 89%  
Test for overall effect: Z = 2.40 (P = 0.02)    

 
−100   −50      0      50    100

利于试验组  利于对照组 

  试验组 对照组  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
DUAN 2011 62 49.9 106 73 49.43 104 18.7% −11.00[−24.43, 2.43]  
刘更新 2010 98.4 31.2 44 117.6 26.4 48 21.2% −19.20[−31.06, −7.34]  
陈丽秋 2018 124.8 24 50 122.4 21.6 50 26.5%  2.40[−6.55, 11.35]  
马羽萍 2010 103.2 16.32 50 110.88 12 60 33.6%  −7.68[−13.13, −2.23]  
          
Total (95% CI)   250   262 100.0%  −8.07[−16.05, −0.08]  
Heterogeneity: Tau2 = 41.71; Chi2 = 8.69, df = 3 (P = 0.03); I2 = 65%  

   Test for overall effect: Z = 1.98 (P = 0.05) −100   −50     0     50    100
利于试验组  利于对照组 

  试验组 对照组  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI 
DUAN 2011 43.5 15.15 98 60 42.71 97 17.4% −16.50[−25.51, −7.49]  
刘更新 2010 67.2 31.2 36 79.2 31.2 40 7.2% −12.00[−26.05, 2.05]  
陈丽秋 2018 148.8 40.8 50 148.8 31.2 50 7.0%   0.00[−14.24, 14.24]  
马羽萍 2010 109.68 14.64 58 116.88 10.8 69 68.4%  −7.20[−11.75, −2.65]  
          
Total (95% CI)   242   256 100.0%  −8.66[−12.42, −4.90]  
Heterogeneity: Chi2 = 4.94, df = 3 (P = 0.18); I2 = 39%  

   Test for overall effect: Z = 4.51 (P < 0.000 01)     −100   −50     0     50    100
利于试验组  利于对照组 
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性结果显示 P＝0.62，I²＝0，采用固定效应模型。

Meta 分析结果显示，试验组相比于对照组未见明显

不良反应 [OR＝0.7，95% CI（0.39，1.25），P=0.23]，

见图 11。 

2.4.8  发表偏倚  以纳入研究的临床总有效率进行

漏斗分析，见图 12。结果显示，散点分布在 95% CI

内的顶部和中部，左右两侧不对称，提示存在发表

偏倚。 

  试验组 对照组  Odd Ratio Odd Ratio 
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI 
DUAN 2011 0 122 4 122 16.2% 0.11[0.01, 2.02]  

   

 
图 11  试验组与对照组相比不良反应发生率森林图 

Fig. 11  Forest plot of rate of adverse reactions compared between experiment group with control group

 

图 12  临床总有效率发表偏倚漏斗图 

Fig. 12  Funnel plots for publication biases of total 

effective rate 

3  讨论 

目前，随着流感病毒的抗原易变性及不可预知

性，流感的发病率已经位居我国丙类传染病前 3[29]。

接种流感疫苗是降低发病率的重要策略，但因为疫

苗接种禁忌、经济、普及知识不到位、病毒变异等

原因，预防效果欠佳[30]。而随着病毒耐药突变株的

出现，流感患者对抗病毒药物的敏感性逐渐下降，

并有可能进一步导致病毒载量的上升，促进疾病的

进展[31]。中医学认为“时行感冒”是由外感风邪或

时行疫毒导致肺卫失和而出现咳嗽、发热、咽痛等

症状的一种疾病[32]。中药具有多成分、多靶点、较

少产生耐药性等优势，2020 年在国务院联防联控新

闻发布会上刘清泉教授提出中医药在治疗流感时

具有改善退热时间、咳嗽、咽痛症状，降低危重症

患者病死率的优势[33]。连花清瘟含有金银花、连翘

等 10 余种中药，其组方原则以连翘为君药，金银

花、炙麻黄为臣药，外疏肌表、内清郁热；以绵马

贯众、板蓝根、大黄、石膏、广藿香、薄荷脑、红

景天、鱼腥草、炒苦杏仁为佐药，芳香辟秽、清肺

解毒、肃肺止咳；以甘草为使药，解毒、调和诸药[34]。

多项研究表明，连花清瘟不仅可直接作用于流感病

毒多个靶点，还可调节机体细胞免疫和体液功能，

提高抗病毒和康复能力[6]，并多次被纳入国家卫计

委等政府部门发布的流感、禽流感等传染病防治指

南，广泛应用于流感的预防和治疗中。 

本研究综合 19 项 RCT（2651 例患者）的不同

结果，对连花清瘟治疗流感疗效及安全性进行 Meta

分析，结果表明与化学药及其他中成药相比，连花

清瘟（胶囊/颗粒）可提高患者临床总有效率，缩短

流感患者退热时间、咽痛缓解时间、全身酸痛症状

缓解时间、咳嗽症状缓解时间，对病毒核酸转阴时

间的缓解速率与对照组相比差异无统计学意义。在

安全性方面，Meta 分析提示与化学药及其他中成药

相比，连花清瘟未显著增加不良反应。纳入研究显

示连花清瘟组不良反应主要以恶心、呕吐等消化系

统症状为主，这可能与其含有大量寒凉性药物如大

黄、石膏、金银花等有关，苦寒之药过服易伤胃气，

同时也可能与用药人群体质相关[35]。 

本研究尚存在以下局限性：1）纳入研究中 1 项

研究[24]具体描述随机分配及盲法，其余文献中虽提

及“随机”二字，但都缺乏分配隐藏及盲法具体描
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OR 

化学药   中成药 

崔  敏 2011 5 100 6 100 20.6% 0.82[0.24, 2.79]  
王建勇 2019 3 30 1 30 3.3% 3.22[0.32, 32.89]  
王新功 2008 1 80 2 80 7.1% 0.49[0.04, 5.56]  
陈  川 2014 1 60 2 60 7.1% 0.49[0.04, 5.57]  
陈丽秋 2018 6 0 7 50 22.3% 0.84[0.26, 2.70]  
陈轶玲 2013 4 140 3 130 10.9% 1.25[0.27, 5.67]  
骆红霞 2011 0 35 3 35 12.5% 0.13[0.01, 2.63]  
      
Total (95% CI)  617  607 100.0% 0.70[2.54, 3.97]  
Total events  20  28     
Heterogeneity: Chi2 = 5.30, df = 7 (P = 0.62); I2 = 0  
Test for overall effect: Z = 1.20 (P = 0.23)      0.01     0.1      1      10      100

利于对照组  利于试验组  
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述，可能导致选择、实施和检测的偏差，并可能导

致假阳性结果。2）纳入 19 项研究多为单中心研究，

且小样本量，产生偏差的可能性较大。3）各研究间

对疗效判定标准存在主观性差异，如发热症状的缓

解时间结局指标差异性较大，增加了统计难度，影

响了结果的一致性、真实性。4）中医或西医治疗方

案研究措施不完全一致，连花清瘟在使用时具体用

法、用量存在一定的差异，对照组包含药物种类较

多，潜在的异质性最终可能导致结局的偏倚。5）纳

入的研究人群均为中国人群，目前本研究结论是否

也同样适用于其他地区或人种尚不清楚。 

本研究重点在于评估连花清瘟治疗流感的疗

效及安全性，临床上对于连花清瘟的应用一般与辨

证论治相结合，发挥中医药多靶点、多环节、多途

径的治疗优势。鉴于本研究存在的局限性，仍需要

开展设计严谨的多中心随机双盲对照试验来进一

步验证其临床价值。 
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