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逍遥散加减方治疗慢性乙型肝炎临床疗效及安全性 Meta 分析2 
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摘  要：目的  评价逍遥散加减治疗慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）的临床疗效和安全性。方法  电子检索中国知网

（CNKI）、维普数据库（VIP）、万方数据库（Wanfang）、中国生物医学文献数据库（CBM）、中华医学期刊网、Web of Science、

PubMed 等数据库中逍遥散加减方治疗 CHB 的中英文文献，时间从建库至 2022 年 5 月 26 日。由 2 名研究者独立筛选文献、提

取数据和评价纳入研究偏倚风险后，对资料进行系统性评价和 Meta 分析。结果  共纳入 30 项研究，研究对象 2705 例。逍遥散

加减方治疗 CHB 在改善总有效率 [RR＝0.78，95%CI（0.76，0.83），P＜0.000 01]、乙肝病毒（hepatitis B virus，HBV）-DNA 转

阴率 [RR＝0.85，95%CI（0.80，0.91），P＜0.000 01]、乙型肝炎 e 抗原（hepatitis Be antigen，HBeAg）转阴率 [RR＝0.65，95%CI

（0.56，0.76），P＜0.000 01]、总胆红素（total bilirubin，TBIL）[SMD＝−0.97，95%CI（−1.34，−0.60），P＜0.000 01]、天冬氨酸

氨基转移酶（aspartate transaminase，AST）[SMD＝−0.73，95%CI（−1.08，−0.50），P＜0.000 01]和丙氨酸氨基转移酶（alanine 

aminotransferase，ALT）[SMD＝−1.03，95%CI（−1.42，−0.64），P＜0.000 01] 等方面效果显著优于对照组。结论  目前临床证

据表明，逍遥散加减方单用或联合临床常规药物，治疗 CHB 安全有效，但该研究结论仍需更多高质量的临床试验予以验证。 
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Abstract: Objective  To systematically evaluate the efficacy and safety of modified Xiaoyao Powder (逍遥散) in the treatment of 

chronic hepatitis B (CHB). Methods  Chinese and English literature on the treatment of CHB by Xiaoyao Powder in CNKI, VIP, 

Wanfang, CBM, Chinese Medical Journey, Web of Science, and PubMed were searched electronically. The retrieval time was from 

database establishment to May 26, 2022. Two researchers independently screened extracted data and evaluated the risk of bias, and 

then conducted a systematic review and Meta-analysis. Results  A total of 30 studies involving 2705 patients were included. In the 

treatment of CHB, Xiaoyao Powder was significantly better than the control group in the improvement of the overall effective rate 

[RR = 0.78, 95%CI (0.76, 0.83), P＜0.000 01], hepatitis B virus (HBV)-DNA negative conversion rate [RR = 0.85, 95%CI (0.80, 

0.91), P＜0.000 01], hepatitis Be antigen (HBeAg) negative conversion rate [RR = 0.65, 95%CI (0.56, 0.76), P＜0.000 01], total 

bilirubin (TBIL) [SMD = −0.97, 95%CI (−1.34, −0.60), P＜0.000 01], aspartate transaminase (AST) [SMD = −0.73, 95%CI (−1.08, 

−0.50), P＜0.000 01], alanine aminotransferase (ALT) [SMD = −1.03, 95%CI (−1.42, −0.64), P＜0.000 01]. Conclusion  Current 

evidence shows that modified Xiaoyao Powder used alone or combined with conventional clinical drugs have a certain efficacy and 

safety in the treatment of CHB, and more high-quality clinical trials need to be carried out to verify the conclusion. 
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慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）是由

乙型肝炎病毒（hepatitis B virus，HBV）持续感染而

致的肝脏慢性疾病，发展严重可导致肝硬化、肝癌

等，严重威胁患者的生命安全[1-2]。我国是一个乙肝

大国，CHB 病程长、传染性强、治愈率低，因此 CHB

长期以来都是我国面临的重大公共卫生问题[3]。目

前 CHB 治疗的总体目标是最大限度地抑制或消除

HBV[3]。尽管核苷酸类似物或干扰素可以有效抑制

HBV 复制，但这些都不是治愈性治疗[4]。这些药物

普遍存在着临床治愈率低、停药复发率高、患者需

终身服药等问题，导致极高的卫生经济支出及民生

负担[5]，故寻找有效治疗 CHB 的临床替代疗法非常

重要。 

中医认为 CHB 常由湿热疫毒之邪内侵，当人

体正气不足无力抗邪时发病，或因外感、情志、饮

食、劳倦而诱发。本病的病位主要在肝，常多涉及

脾、肾 2 脏及胆、胃、三焦等腑[6]。逍遥散为《太

平惠民和剂局方》中的经典方，具有调达肝气、柔

肝缓急、疏肝解郁、养血健脾之效，可解两胁作痛、

头痛目眩、神疲食少之证[7]，临床多见于治疗肝郁

脾虚型的 CHB，然而其疗效和安全性目前尚缺乏循

证证据。本研究拟对逍遥散加减方治疗 CHB 的临

床随机对照试验进行 Meta 分析，旨在系统评价逍

遥散加减方治疗 CHB 的疗效和安全性，以期为临

床合理采用中医药防治本病提供依据。 

1  方法 

1.1  纳入标准 

（1）研究对象：符合CHB相关诊断标准。即通过

血清学标志物进行HBV感染的诊断。乙型肝炎e抗原

（hepatitis Be Antigen，HBeAg）的存在可诊断为感染，

如果存在时间超过 6 个月，则提示慢性感染[8]。 

（2）干预措施：试验组干预措施为逍遥散加减

方或逍遥散加减方联合临床常规用药，对照组干预

措施为临床常规用药，如有基础干预措施要求试验

组与对照组基础干预措施相同。 

（3）结局指标：治疗总有效率及肝功能指标丙氨

酸氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、总

胆红素（total bilirubin，TBIL）、天冬氨酸氨基转移酶

（aspartate transaminase，AST）、HBeAg转阴率、乙肝

病毒（hepatitis B virus，HBV）-DNA转阴率。其中，

治疗总有效率的评定标准为显效：患者疾病症状消

失，疼痛降低，肝功能检查正常；有效：患者疾病症

状降低，肝功能检查改善；无效：上述效果未达到。 

总有效率＝(显效例数＋有效例数)/总例数 

（4）研究类型：随机对照试验（randomized 

controlled trial，RCT），且接受治疗 4 周以上。 

1.2  排除标准   

①重复发表的文献；②无法获取完整资料的文

献；③合并其他疾病或已发展为肝硬化、肝癌、肝

衰竭等重症肝病者。 

1.3  检索策略 

检索中国知网（CNKI）、维普数据库（VIP）、

万方数据库（Wanfang）、中国生物医学文献数据库

（CBM）、中华医学期刊网、Web of Science、PubMed

等数据库中逍遥散加减方治疗 CHB 的中英文文献，

时间为建库至 2022 年 5 月 26 日。中文检索词包括

逍遥散、加味逍遥散、逍遥散加减、逍遥丸、逍遥

丸加味、慢性乙型肝炎、慢乙肝、乙肝等，英文检

索词包括 Xiaoyao Powder、Xiaoyao San、Rambling 

Powder、Xiaoyao pill、CHB、chronic viral hepatitis B

和 HBV 等。中英文文献检索策略见表 1。 

表 1  中英文文献检索策略 

Table 1  Search strategy of Chinese and English literature  

序号 检索式 

#1 逍遥散 OR 加味逍遥散 OR 逍遥散加减 OR 逍遥丸 OR 逍

遥丸加味 

Xiaoyao Powder OR Xiaoyao San OR Rambling Powder OR 

Xiaoyao Pill 

#2 慢性乙型肝炎 OR 慢乙肝 OR 乙肝 

CHB OR chronic viral hepatitis B OR HBV 

#3 #1 and #2 

1.4  文献筛选 

由 2 名研究者独立筛选文献，意见不同时通过

讨论达成一致。首先通过阅读标题与摘要排除明显

不符合纳入标准的文献，其次对初筛后的文献进行

全文阅读以确定是否纳入研究，并剔除信息不完整

或无法全文阅读的文献。 

1.5  数据提取 

根据预先制定的数据提取表，由 2 名研究者独

立提取数据，最后进行核对，存在分歧时讨论决定。

数据提取的内容包括：①研究基本信息（研究题目、

第 1 作者、研究时间）；②研究设计及风险偏倚评估

所需信息；③研究对象特征（性别、疾病情况、年

龄等）；④分组情况：试验组和对照组的样本量、干

预措施、疗程等；⑤结局指标。 
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1.6  偏倚风险评估 

由 2 名研究者独立评价，最后交叉核对。采用

Cochrane 手册 5.1.0 风险偏倚评估工具，评价内容

包括：①随机分配方法；②分配方案隐藏；③对研

究对象、治疗方案实施者是否采用盲法；④研究结

局评价盲法；⑤结局数据的不完整性；⑥选择性报

告；⑦其他可能的偏倚风险，对这 7 个方面做出“低

风险（low risk）”“高风险（high risk）”“不清楚

（unclear risk）”的判断。 

1.7  资料分析 

采用 RevMan 5.4.1 进行数据分析，二分类变

量采用相对危险度（relative risk，RR）表示，连

续性变量采用标准化均数差（SMD）表示。对研

究结果进行异质性检验，若存在明显异质性（P≤

0.10 或 I2≥50%），则采用随机效应模型进行合并

分析，反之则采用固定效应模型进行 Meta 分析，

P＜0.05 为差异有统计学意义。若不宜进行 Meta

分析则只进行定性分析。通过绘制漏斗图进行发

表偏倚分析。 

2  结果 

2.1  文献筛选结果及纳入研究的基本特征 

检索共得到 586 篇相关文献，中文文献 584 篇，

英文文献 2 篇。经过筛选最终纳入 30 篇[9-38]文献，

全部为中文文献，共包含 2705 例研究对象。文献的

筛选流程见图 1。纳入研究的基本特征见表 2。 

2.2  纳入研究的偏倚风险评估结果 

30 项研究中所有文献均提及了随机分组，其中

16 项研究[10,12,16-19,22-23,25-29,35-37]采用随机数字表法

（可判断为低风险），1 项研究[30]采用信封分组法（可

判断为低风险），5 项研究[13-14,20-21,38]采用就诊顺序

进行分组，属于伪随机范畴（判断为高风险），其余

8 项未描述随机方法（判断为不清楚）；有 1 项研究[30]

提及分配隐藏（可判断为低风险），其余 29 研究均

未提及分配隐藏（判断为不清楚）；所有研究均未提

及对受试者和研究者及结局评价者施盲（判断为不

清楚）；有 2 项研究[26,28]在治疗过程中出现病例脱落

情况（可判断为高风险），其余 28 项研究均有明确

结局指标且数据完整（可判断为低风险）；所有研究

均未发现有重复发表和已发表偏倚（可判断为低风

险）；其他偏倚未知（可判断为不清楚）。纳入研究

的偏倚风险评估结果见图 2。 

2.3  Meta 分析结果 

2.3.1  总有效率  25 篇[9-15,17-19,21-26,28-32,34,36-38]文献

有提及，共纳入 2300 例，试验组 1172 例，对照组

1128 例。合并分析各研究间无异质性（P＝0.97，I2＝

0），采用固定效应模型分析。结果显示差异有统计学

意义 [RR＝0.78，95%CI（0.76，0.83），P＜0.000 01]，

表明逍遥散加减治疗 CHB 总有效率更高。按照干

预措施不同分为逍遥散方剂单用组和逍遥散方剂联

合临床常用药组，进行亚组分析，各亚组分析结果 

 

 

图 1  文献筛选流程 

Fig. 1  Flow chart of literature selection

获取全文进一步筛选 (n = 47) 

 

中文文献 (n = 586): 

中国知网 (n = 176)、万方(n = 187)、维普(n = 104)、

中国生物医学文献数据库(n = 117)、中华医学期刊网 

(n = 2)  

删除文献 (n = 145): 

  综述和案例报告等类型文献 (n = 93) 

非随机对照试验 (n = 13) 

  慢性乙型肝炎伴有其他疾病 (n = 38) 

干预措施不符合要求 (n = 1)      

英文文献 (n = 2): 

PubMed (n = 1)、EBSCO (n = 

1)、Web of Science (n = 0) 

初筛、去除重复文献 (n = 394) 

阅读标题与摘要筛选 (n = 192) 

最终纳入文献 

(n = 30) 

 

删除文献 (n = 17): 

  结局指标不符合要求 (n = 5) 

信息交代不全 (n = 1) 

  诊断及疗效判定标准不规范 (n = 11)  
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表 2  纳入文献基本特征 

Table 2  Basic characteristics of included studies 

第一 

作者 

发表 

年份 

n/例 

(T/C) 

干预措施 
疗程 结局指标 

试验组 对照组 

王云海[9] 2012 40/40 丹栀逍遥散加减＋甘草酸二铵肠溶胶囊 恩替卡韦片＋甘草酸二铵肠溶胶囊 3 个月 ①②④⑥ 

陈日霞[10] 2020 34/34 丹栀逍遥散加减＋恩替卡韦片＋甘草酸二铵肠

溶胶囊 

恩替卡韦片＋甘草酸二铵肠溶胶囊 3 个月 ①②④⑥⑦⑧ 

哈明昊[11] 2016 32/32 逍遥散＋恩替卡韦片 恩替卡韦片 48 周 ①②③⑥ 

徐红帅[12] 2016 45/45 逍遥散加味＋甘草酸二铵＋基础护肝药物 甘草酸二铵＋基础护肝药物 8 周 ①⑦⑧ 

孙建光[13] 2011 30/30 加减逍遥散 水飞蓟宾葡甲胺片 12 周 ①②③④⑤⑥ 

刘军城[14] 2017 40/40 加减逍遥散 西利宾胺 2 个月 ①④⑤⑥ 

涂开峰[15] 2019 45/45 加味逍遥散＋拉米夫定 拉米夫定 6 个月 ①②③④⑤⑥⑧ 

肖倩[16] 2011 40/32 加味逍遥散＋阿德福韦酯 阿德福韦酯 12个月 ②⑥ 

陆培红[17] 2017 40/40 加味逍遥散＋多烯磷脂酰胆碱胶囊 多烯磷脂酰胆碱胶囊 24 周 ①④⑤⑥ 

侯宗德[18] 2004 82/40 自拟加味逍遥散＋拉米夫定 拉米夫定 6 个月 ①②③⑤⑥ 

黄慧芝[19] 2016 35/37 加味逍遥散＋重组人干扰素 α-2b 注射液 重组人干扰素 α-2b 注射液 48 周 ①③⑥⑧ 

王成刚[20] 2006 99/33 加味逍遥丸＋拉米夫定 拉米夫定 12个月 ②④⑤⑥ 

冯国燕[21] 2016 45/45 加味逍遥散＋拉米夫定 拉米夫定 12 周 ①④⑤⑥⑧ 

张君合[22] 2018 58/58 加味逍遥丸＋富马酸替诺福韦二酯吡呋片 富马酸替诺福韦二酯吡呋片 9 个月 ①②③④⑤⑥⑧ 

许树深[23] 2017 48/48 逍遥散加味＋甘草酸二铵 甘草酸二铵 8 周 ①⑥⑦ 

马徐静[24] 2013 46/46 逍遥散加味 甘草酸二铵 1 个月 ①④⑤ 

凌春萍[25] 2017 40/40 逍遥散加味颗粒＋恩替卡韦分散片 恩替卡韦分散片 48 周 ①②③⑤⑥⑧ 

梁惠卿[26] 2017 99/94 逍遥散＋IFN-α 1b IFN-α 1b 24 周 ①②③⑦⑧ 

白洁[27] 2020 30/26 逍遥散＋恩替卡韦 恩替卡韦 40 周 ②③④⑤⑥ 

王端端[28] 2018 30/30 逍遥散＋重组人干扰素 α-2b 重组人干扰素 α-2b 24 周 ①②③④⑤⑥⑧ 

郑婕[29] 2019 30/30 逍遥散＋复方甘草酸苷 复方甘草酸苷 4 周 ①④⑤⑥⑧ 

袁洪立[30] 2017 40/40 逍遥散＋恩替卡韦 恩替卡韦 6 个月 ①⑥ 

季明昉[31] 2015 34/34 逍遥散＋普通干扰素 普通干扰素 1 个月 ①②③⑥ 

王跃红[32] 2013 76/76 逍遥散 拉米夫定 1 个月 ①④⑤⑥ 

蔡红兵[33] 2007 17/20 逍遥丸＋阿德福韦酯 阿德福韦酯 12 个月 ②③ 

李娟[34] 2009 60/60 逍遥丸加减＋门冬氨酸钾镁＋复方丹参＋保肝药 门冬氨酸钾镁＋复方丹参＋保肝药 1 个月 ①③ 

章健[35] 2013 54/54 逍遥丸＋阿德福韦酯 阿德福韦酯 12 个月 ②③ 

李宏斌[36] 2015 40/42 逍遥散 西利宾胺 / ①④⑤⑥ 

沈长龙[37] 2011 50/50 逍遥散＋复方甘草酸苷 复方甘草酸苷 1 个月 ①④⑤⑥⑧ 

张东军[38] 2014 53/53 益肝逍遥散＋拉米夫定 拉米夫定＋复方益肝灵＋黄芪精口

服液 

3 个月 ①②③④⑤⑥⑧ 

T-试验组  C-对照组  ①总有效率  ②HBV-DNA 转阴率  ③HBeAg转阴率  ④TBIL  ⑤AST  ⑥ALT  ⑦生活质量  ⑧不良反应 

T-test group  C-control group  ①total effective rate ②HBV-DNA negative conversion rate ③HBeAg negative conversion rate ④TBIL ⑤AST 

⑥ALT  ⑦quality of life  ⑧adverse reactions 

与总体一致，逍遥散方剂单用或联合临床常用药均

能显著提高临床总有效率，见图 3。 

对两组的总有效率进行潜在性发表偏倚分析，

结果显示，漏斗图不完全对称，提示可能存在发表

偏倚，见图 4。 

2.3.2  HBV-DNA 转阴率  17 篇[9-11,13,15-16,18,20,22,25-28,31,33,35,38]

文献提及 HBV-DNA 转阴率，纳入 1511 例，试验组

817 例、对照组 694 例。合并分析各研究间异质性 
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图 2  纳入研究的偏倚风险评估 

Fig. 2  Risk of bias assessment for included study

 

图 3  总有效率的 Meta 分析森林图 

Fig. 3  Meta-analysis forest plot of total effective rate 
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图 4  总有效率偏倚分析漏斗图 

Fig. 4  Funnel plot of total effective rate bias analysis 

小（P＝0.01，I2＝49%），采用固定效应模型分

析，结果显示差异有统计学意义  [RR＝0.85，

95%CI（0.80，0.91），P＜0.000 01]，表明逍遥

散加减治疗 CHB 对提高患者 HBV-DNA 转阴率

更优。按照干预措施不同分为逍遥散方剂单用

组和逍遥散方剂联合临床常用药组，进行亚组

分析，各亚组分析结果与总体一致，逍遥散方剂

单用或联合临床常用药均能提高 HBV-DNA 转

阴率，见图 5。  

对两组的 HBV-DNA 转阴率进行潜在性发表偏

倚分析，结果显示，漏斗图不完全对称，提示可能

存在发表偏倚，见图 6。 

 

图 5  HBV-DNA 转阴率的 Meta 森林图 

Fig. 5  Meta-analysis forest plot of HBV-DNA 

 

图 6  HBV-DNA 转阴率偏倚分析漏斗图 

Fig. 6  Funnel plot of HBV-DNA negative conversion rate 

bias analysis 

2.3.3  HBeAg 转阴率  14 篇[11,13,15,18,22,25-28,31,33-35,38]

文献提及 HBeAg 转阴率，纳入 1273 例，试验组 662

例、对照组 611 例。各研究间异质性小（P＝0.28，

I2＝16%），采用固定效应模型分析，结果显示差异

有统计学意义 [RR＝0.65，95%CI（0.56，0.76），P＜

0.000 01]，表明逍遥散加减治疗 CHB 对提高患者

HBeAg 转阴率更优。按照干预措施不同分为逍遥散

方剂单用组和逍遥散方剂联合临床常用药组，进行

亚组分析，其中，联合用药亚组分析结果与总体一

致，而逍遥散方剂单用亚组的结果显示试验组的

HBeAg 转阴率更高。然而由于逍遥散方剂单用亚组

仅纳入 1 项研究且该研究的样本量较小，因此还需
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要更多的高质量研究来证明逍遥散方剂单用对

HBeAg 转阴率的影响。见图 7。 

并对两组的 HBeAg 转阴率进行潜在性发表偏

倚分析，结果显示，漏斗图不完全对称，提示可能

存在发表偏倚，见图 8。 

2.3.4  TBIL  16 篇[9-10,13-15,17,20-22,24,27-28,32,36-38]文献 

 

图 7  HBeAg 转阴率的 Meta 分析森林图  

Fig. 7  Meta-analysis forest plot of HBeAg negative conversion rate 

 

图 8  HBeAg 转阴率偏倚分析漏斗图 

Fig. 8  Funnel plot of HBeAg negative conversion rate bias 

analysis 

提及 TBIL，纳入 1452 例，试验组 760 例、对照组

692 例。由于各研究间异质性过大（P＜0.000 01，

I2＝90%），采用随机效应模型分析。结果显示差异

有统计学意义  [SMD＝−0.97，95%CI（−1.34，

−0.60），P＜0.000 01]，表明逍遥散加减治疗 CHB 能

显著降低 TBIL。按照干预措施不同分为逍遥散方剂

单用组和逍遥散方剂联合临床常用药组，进行亚组

分析，各亚组分析结果与总体一致，逍遥散方剂单

用或联合临床常用药均能显著降低 TBIL，见图 9。 

由于 2 个亚组异质性仍较大，在亚组基础上采

用逐一剔除单个研究的方式进行敏感性分析来寻找

异质性来源。分别针对 2 个亚组的敏感性分析显示，

在剔除任一研究后异质性无明显下降，考虑还存在

其他异质性来源，患者病程、指标测量时间等因素

可能造成了研究见潜在的异质性。 

对两组的 TBIL 进行潜在性发表偏倚分析，结

果显示，漏斗图不完全对称，提示可能存在发表偏

倚，见图 10。 

2.3.5  AST  17 篇[13-15,17-18,20-22,24-25,27-29,32,36-38]文献

提及 AST，纳入 1558 例，试验组 834 例、对照组

724 例。由于各研究间异质性过大（P＜0.000 01，

I2＝83%），采用随机效应模型分析。结果显示差异

有统计学意义  [SMD＝−0.73，95%CI（−1.08，

−0.50），P＜0.000 01]，表明逍遥散加减治疗 CHB 能

显著降低 AST。按照干预措施不同分为逍遥散方剂

单用组和逍遥散方剂联合临床常用药组，进行亚组

分析，各亚组分析结果与总体一致，逍遥散方剂单

用或联合临床常用药均能显著降低 AST，见图 11。 

由于逍遥散方剂联合临床常用药亚组异质性仍

较大，在亚组基础上采用逐一剔除单个研究的方式

进行敏感性分析来寻找异质性来源。针对联合用药

亚组的敏感性分析显示，在剔除任一研究后异质性

无明显下降，考虑还存在其他异质性来源，患者病

程、所用临床常用药、指标测量时间等因素可能造

成了研究潜在的异质性。 
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图 9  TBIL 的 Meta 分析森林图  

Fig. 9  Meta-analysis forest plot of TBIL  

 

图 10  TBIL 偏倚分析漏斗图  

Fig. 10  Funnel plot of TBIL bias analysis 

对两组的 AST 进行潜在性发表偏倚分析，结果

显示漏斗图不完全对称，提示可能存在发表偏倚，

见图 12。 

2.3.6  ALT  22 篇 [9-11,13-22,25,27-30,32,36-38]文献提及

ALT，纳入 2062 例，试验组 1089 例、对照组 973

例。由于各研究间异质性过大（P＜0.000 01，I2＝

94%），采用随机效应模型。结果显示差异有统计学

意义 [SMD＝−1.03，95%CI（−1.42，−0.64），P＜0.000 01]，

表明逍遥散加减治疗 CHB 能显著降低 ALT。按照

干预措施不同分为逍遥散方剂单用组和逍遥散方即

联合临床常用药组，进行亚组分析，各亚组分析结

果与总体一致，逍遥散方剂单用或联合临床常用药 

 

图 11  AST 的 Meta 分析森林图 

Fig. 11  Meta-analysis forest plot of AST 
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图 12  AST 偏倚分析漏斗图 

Fig. 12  Funnel plot of AST bias analysis 

均能显著降低 ALT，见图 13。 

由于 2 个亚组异质性仍较大，在亚组基础上采

用逐一剔除单个研究的方式进行敏感性分析来寻找

异质性来源。敏感性分析显示，逍遥散方剂单用亚

组在剔除王跃红[32]的研究后异质性下降（P＝0.57，

I2＝0），但合并结果未发生明显改变，对比各项研究

发现，王跃红研究与其他研究的主要差异在于对照

组用药不同以及疗程较短，怀疑此为造成异质性的

主要原因。而联合用药亚组的敏感性分析显示，在

剔除任一研究后异质性无明显下降，考虑还存在其

他异质性来源，患者病程、所用临床常用药、指标

测量时间等因素可能造成了研究的潜在异质性。 

 

图 13  ALT 的 Meta 分析森林图  

Fig. 13  Meta-analysis forest plot of ALT 

对两组的 ALT 进行潜在性发表偏倚分析，结果

显示漏斗图较为对称，提示不存在发表偏倚或存在

其他偏倚，见图 14。 

2.3.7  生活质量  4 篇[10,12,23,26]文献提及生活质量。

有 1 项研究[10]通过比较试验组和对照组治疗前后的

中医证候积分、抑郁自评量表（self-rating depression 

scale，SDS）和舒适状况量表（general comfort 

questionnaire，GCQ）等评分的变化来研究两组生活

质量的变化，得出试验组的改善程度更显著（P＜

0.05），差异有统计学意义。有 2 项研究[12,23]通过比

较试验组和对照组治疗前后躯体功能、心理功能、 

 

图 14  ALT 偏倚分析漏斗图 

Fig. 14  Funnel plot ALT bias analysis 
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社会功能、物质生活 4 个维度的评分来研究两组生

活质量的变化，2 项研究均得出试验组 4 个维度的

评分显著高于对照组（P＜0.05），差异有统计学意

义。有 1 项研究[26]通过比较试验组和对照组治疗前

后慢性肝病量表（chronic liver disease questionnaire，

CLDQ）评分的变化来研究两组生活质量的变化，得

出试验组生活质量改善情况优于对照组（P＜0.01），

差异有统计学意义。 

2.3.8  不良反应  12 篇[10,12,15,19,21-22,25-26,28-29,36-37]文

献涉及不良反应，且这些研究的试验组均为逍

遥散加减联合常规化学药治疗。其中有 7 项研

究 [12,19,21-22,25,36-37]在研究过程中未出现明显的不

良反应；1 项研究[10]未报告不良反应例数，仅提及

两组均出现数例消化道、皮疹、头晕乏力等轻度药

物不良反应，且组间比较无显著差异（P＞0.05）；1

项研究[15]报告仅有对照组出现 3 例耐药反应；1 项

研究[29]报告试验组出现 1 例头痛，对照组出现 1 例

嗜睡和 1 例恶心，两组间差异无显著性（P＝0.411）。

2 项研究[26,28]报告数例不良反应，其中 1 项研究[26]

报告试验组出现 1 例乏力、1 例腹胀、2 例厌食、

4 例焦虑和 2 例失眠，对照组出现 18 例乏力、7 例

腹胀、8 例厌食、14 例焦虑和 10 失眠，另一项研

究[28]报告试验组出现 6 例发烧、7 例乏力、3 例焦

虑、3 例抑郁和 5 例失眠，对照组出现 12 例发烧、

14 例乏力、9 例焦虑、8 例抑郁和 11 例失眠，两

项研究均显示试验组不良反应发生率显著低于对

照组（P＜0.05）。 

3  讨论 

根据纳入和排除标准筛选随机对照试验，纳入

了 30 项研究。该 Meta 分析的结果表明，逍遥散加

减方能显著提高治疗总有效率，表明逍遥散加减方

治疗 CHB 患者临床总体疗效更优。HBV-DNA 转阴

率、HBeAg 转阴率、ALT、AST 和 TBIL 是 CHB 严

重程度的临床试验指标[39]。这些结局指标的结果表

明，逍遥散加减方的治疗可以显著缓解肝损伤，改

善临床症状。本研究筛选出 4 项研究有生活质量的

报道，研究表明逍遥散加减方更能显著提高患者生

活质量。本研究筛选出 10 项研究有不良反应的报

道，主要是对药物的轻度不良反应及耐药反应，不

良反应发生率分析显示逍遥散加减方对不良反应的

发生率无增加风险，提示其在临床使用的安全性。 

本研究的对照组用药主要为核苷酸类似物。长

期给予具有高耐药屏障的强效核苷酸类似物如恩

替卡韦等，是 CHB 首选的治疗方法[40]。但这些药

物在治疗 CHB 时，会存在一些不良反应，如在长

期阿德福韦治疗中，范可尼综合征病例的报道越来

越多；拉米夫定和替比夫定的使用与大多数线粒体

毒性病例有关，通常表现为肌病、神经病变或乳酸

性酸中毒[41]。 

CHB 中医证型以肝郁脾虚证为主[42]。逍遥散为

治疗肝郁脾虚型 CHB 的代表方，由柴胡、白术、当

归、茯苓、白芍、炙甘草、薄荷及煨生姜组成，方

中柴胡疏肝解郁，使肝气得以条达；当归甘辛苦温，

养血和血；白芍酸苦微寒，养血敛阴、柔肝缓急；

白术、茯苓、甘草健脾益气；薄荷疏散郁遏之气，

透达肝经郁热；煨生姜温运和中，且能辛散达郁[43]。

现代药理研究证明，逍遥散具有保肝降酶、抗炎等

作用[44]。刘杨等[45]研究表明，逍遥散组能明显降低

大鼠肝郁脾虚证证侯积分，显著升高 D-木糖排泄率

和脑组织内 5-羟色胺（5-hydroxy tryptamine，5-HT）、

去甲肾上腺素（norepinephrine，NE）的含量，明显

减轻肝细胞脂肪变性程度及炎细胞浸润程度，明显

降低 Toll 样受体-4（Toll-like receptor 4 polypeptide，

TLR-4）和β干扰素TIR结构域衔接蛋白（β-interferon 

TIR domain adaptor protein，TRIF）mRNA 和蛋白表

达，因此逍遥散可通过参与调节 TLR-4/TRIF 炎症

信号通路的活性，以发挥疏肝健脾的功效，参与肝

郁脾虚证的治疗。王晓强等[46]研究提示，逍遥散具

有清除自由基作用，能减少体内自由基浓度，降低

自由基的氧化作用，使体内超氧化物歧化酶

（superoxide dismutase，SOD）消耗减少，失活速度

减慢，有利于升高 SOD 活性，促进机体抗氧化防御

体系的提高或恢复功能，加速红细胞的代谢，避免

自由基及其产物在细胞内积聚从而达到保肝作用。

陈丹丹等[47]通过实验推测逍遥散可能是通过改善

细胞膜通透性，促进肝细胞再生、合成蛋白及加快

肝细胞修复来治疗肝郁脾虚型肝病。苗祥东[48]通过

研究发现当归对化学致毒物所致的动物肝损伤有明

显的保护作用，可降低血清中的谷丙转氨酶（serum 

glutamate pyruvate transaminase，SGPT）值，恢复肝

细胞正常功能，促进肝细胞再生及肝细胞 RNA 合

成，刺激人体产生干扰素，并且能有效抑制 HBV-

DNA。王卫京等[49]利用分子对接技术分析柴胡中抗

HBV 的有效成分，结果显示，柴胡中含有多种抑制

HBV 的组分，能够较好地与 HBV 核蛋白结合，且

由于是多种组分对 HBV 核蛋白具有抑制作用，故
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HBV 很难对柴胡产生耐药性。戴俐明等[50]研究表

明，白芍中的白芍总苷可明显对抗 CCl4 所致的

SGPT 升高，血清总蛋白和肝糖原含量的降低，并

在镜下可见肝小叶内点片状坏死灶明显减少，肝细

胞的浊肿及嗜酸变明显减轻，汇管区炎症细胞浸润

减少，表明白芍总苷可使肝变性、坏死显著减轻。

段会平等[51]研究表明，茯苓中的羧甲基茯苓多糖在

HBV-DNA 克隆转染 HepG2/2.2.15 细胞株培养中对

HBeAg 分泌有较好的抑制作用。 

然而，本研究尚存在一些局限性：①纳入文献

全部为中文文献，检索到的英文文献较少且数据缺

失或不符合纳入标准。纳入研究大部分未提及盲法、

分配隐瞒，不能排除研究对象的选择性偏倚。②单

独使用逍遥散来治疗 CHB 的研究较少。在许多研

究中，中医药仍然作为化学药的辅助手段进行治

疗[52]。对于单独使用逍遥散治疗 CHB 的疗效尚不

能明确。③纳入的研究疗程由 4 周到 5 个月不等，

且有部分研究未对患者进行中医辨证，逍遥散治疗

肝郁脾虚型 CHB，对于其他证型的 CHB 可能无法

达到预期的疗效，这些潜在的异质性影响了证据的

质量。④漏斗图对称性不加，可能存在发表偏倚，

影响了加味逍遥散的疗效评判。 

综上所述，逍遥散治疗 CHB 虽然有着悠久的

历史，但其抗病毒作用的疗效及其潜在作用机制尚

待深入研究。目前临床研究多为单中心、小样本研

究，缺乏多中心、大样本、双盲随机对照研究，导

致其循证医学证据级别不高，不利于西医同行对逍

遥散防治 CHB 疗效的认可[44]。此外，逍遥散作为

潜在治疗 CHB 的中药复方，其主要的药效物质基

础以及抗炎、抗纤维化作用机制有待系统挖掘。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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