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新生儿黄疸（亦称新生儿高胆红素血症）是由于体内胆红
素代谢异常引起血清中胆红素水平升高，出现皮肤黏膜及巩
膜黄染等临床体征的一种新生儿常见的黄疸性疾病。可见于
50％以上的足月儿和 80％以上的早产儿[1]。新生儿黄疸的常
规疗法包括纠正代谢性酸中毒，使用肝酶诱导药物（如苯巴比
妥）和光照疗法等。中西医结合治疗新生儿黄疸可加速降低血
清中胆红素水平，缩短治疗时间[2]。目前，已有多项研究报道茵
栀黄制剂疗效较好，婴幼儿对其中的口服液剂型具有较好的
依从性，且不良反应较少，但各研究样本量较小、质量不高，所
得结论参考价值有限。因此，本研究系统评价了茵栀黄口服
液辅助治疗新生儿黄疸的有效性和安全性，以为临床提供循
证参考。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

1.1.1 研究类型 国内外公开发表的随机对照试验（RCT）。

语种限定为中文和英文，国家和地区均不限。

1.1.2 研究对象 患儿均符合《实用新生儿学》第 3版 [3]或 4

版 [4]中病理性黄疸的诊断标准。排除黄疸水平过高、已达接受

换血治疗标准的患儿，伴有其他遗传代谢性疾病或胆道系统

先天性畸形的患儿，因病情不能经口喂服药的患儿。

1.1.3 干预措施 对照组患儿给予保暖、营养支持、纠正酸中

毒、肝酶诱导药苯巴比妥 5 mg/（kg·d）、肠道微生态制剂等基

础治疗及蓝光照射治疗，并根据病因给予白蛋白、免疫球蛋

白及抗菌药物治疗。治疗组患儿在对照组治疗的基础上给

予茵栀黄口服液，1 ml/kg，每日 2～3 次，最大剂量不超过 5

ml/次，疗程不限。

1.1.4 结局指标 ①总有效率；②血清总胆红素变化情况；③

胆红素下降至正常所需时间；④不良反应发生情况。疗效的

评价以《实用新生儿学》为标准[3-4]，分为——显效：皮肤、黏膜

黄疸完全消退，临床症状消失，血清胆红素水平恢复至正常；

有效：皮肤、黏膜黄疸较治疗前有明显减轻，临床症状明显好

转，血清胆红素水平有所下降；无效：皮肤、黏膜黄疸及临床症
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摘 要 目的：系统评价茵栀黄口服液辅助治疗新生儿黄疸的有效性和安全性，以为临床提供循证参考。方法：计算机检索中国

期刊全文数据库、中文科技期刊数据库、万方数据库、Medline和EMBase，收集在常规治疗（对照组）的基础上加用茵栀黄口服液

（试验组）治疗新生儿黄疸有效性和安全性的随机对照试验（RCT），对符合纳入标准的临床研究进行资料提取，并采用改良后的

Jadad量表进行质量评价，采用Rev Man 5.2统计软件进行Meta分析。结果：共纳入12项RCT，合计1 585例患儿。Meta分析结果

显示，试验组患者总有效率[OR＝0.19，95％CI（0.12，0.30），P＜0.001]、血清总胆红素变化情况[MD＝－40.78，95％CI（－42.68，－38.89），

P＜0.001]、胆红素下降至正常所需时间[MD＝－2.56，95％CI（－2.72，－2.40），P＜0.001]均显著优于对照组，差异均有统计学意

义；不良反应方面有3项研究报道试验组部分患儿出现呕吐、轻度腹泻等症状，但不影响治疗。结论：茵栀黄口服液辅助治疗新生

儿黄疸有效性较好，不良反应轻微。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically review the effectiveness and safety of Yinzhihuang oral liquid in the adjuvant treat-

ment of neonatal jaundice，and provide evidence-based reference for clinical treatment. METHODS：Retrieved from CJFD，VIP Da-

tabase，Wanfang Database，Medline and EMBase，randomized controlled trials（RCT）about the effectiveness of Yinzhihuang oral

liquid（test group）based on the canventional treatment（control group）in the adjuvant treatment of neonatal jaundice were collect-

ed，and Meta-analysis was performed by using Rev Man 5.2 software after data extracting and quality evaluating by modified

Jadad. RESULTS：Totally 12 RCTs were enrolled，involving 1 585 patients. Results of Meta-analysis showed total effective rate

[OR＝0.19，95％CI（0.12，0.30），P＜0.001]，serum total bilirubin levels [MD＝－40.78，95％CI（－42.68，－38.89），P＜0.001] and

time of bilirubin decreased to normal [MD＝－2.56，95％CI（－2.72，－2.40），P＜0.001] in test group were significantly better than

control group，the differences were statistically significant between 2 groups；3 reports of adverse reactions showed scme children

had vomiting and mild diarrhea，they were improved after symptomatic treatment，and it did not affect the treatment. CONCLU-

SIONS：The effectiveness of Yinzhihuang oral liquid is good in the adjuvant treatment of neonatal jaundice，with mild adverse reac-

tions.
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状无变化，血清胆红素水平下降不明显或上升。总有效率＝

（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.1.5 排除标准 ①非RCT、动物实验、病例报告、药理学研

究、综述等文献；②试验设计不严谨的RCT（如诊断及疗效判

定标准不规范、样本资料交代不清或试验结果单一的研究）；

③重复发表的研究；④预防性用药的试验。

1.2 检索策略

计算机检索中国期刊全文数据库、中文科技期刊数据库、

万方数据库、Medline和EMBase，检索时限均从各数据库建库

起至2015年5月。中文检索词包括：“茵栀黄口服液”“新生儿

黄疸”“新生儿高胆红素血症”“早产儿黄疸”“随机对照试验”；

英文检索词包括：“Yinzhihuang oral liquid”“Neonatal jaundice”

“Neonatal hyperbilirubinemia”“Premature jaundice”“Random-

ized controlled trial”。

1.3 资料提取和质量评价

由两位研究者独立根据纳入与排除标准筛选文献，并采

用统一的提取表提取资料后交叉核对，如有分歧讨论解决。

提取的主要资料包括：1）基本信息，包括原始研究题目、原始

研究出处、作者；2）研究人群、干预措施、对照与研究类型、结

局指标；3）研究设计方案、随机方案的产生、随机分配的隐藏、

盲法。

采用改良后的 Jadad评分量表评价纳入研究质量，主要包

括以下 4项内容——1）随机序列的产生：恰当 2分，不清楚 1

分，不恰当 0分；2）随机化隐藏：恰当 2分，不清楚 1分，不恰当

或未使用 0分；3）盲法：恰当 2分，不清楚 1分，不恰当 0分；4）

失访与退出：描述 1分，未描述 0分。总分为 1～7分，其中

1～3分为低质量研究，4～5分为中等质量研究，6～7分为

高质量研究。

1.4 统计学方法

采用Rev Man 5.2统计软件对数据进行分析。分类变量采

用相对危险度（RR）和比值比（OR）为效应分析统计量；连续性

变量采用均数差（MD）为效应分析统计量，区间估计采用95％

置信区间（CI）。采用χ2检验对纳入的研究进行异质性检验，若

各研究间无统计学异质性（P＞0.10，I 2＜50％），则采用固定效

应模型进行Meta分析；反之，则分析异质性来源，对可能导致

异质性的因素进行亚组分析，并采用随机效应模型进行Meta

分析，而当各研究间异质性过大时，则仅采用描述性分析。

2 结果
2.1 纳入研究基本信息

按照相应检索式进行检索，初检出相关文献 571篇，通过

阅读文献题目、摘要及全文后获得 56篇，排除不符合纳入标

准、不符合试验设计标准及重复文献后，最终纳入12篇（11项）

RCT[5-15]，共计1 585例患儿。纳入研究基本信息见表1。

2.2 方法学质量评价结果
表1 纳入研究基本信息

Tab 1 Basic information of included studies

第一作者及发表年份

柴彦艳（2015）[5]

王秀林（2014）[6]

沈剑虹（2015）[7]

李华芳（2013）[8]

樊若男（2014）[9]

王 湛（2015）[10]

王胜华（2010）[11]

路 军（2014）[12]

吴惠晴（2013）[13]

低胎龄组
高胎龄组

庞善坤（2013）[14]

张志宏（2014）[15]

n

试验组
58

55
58

30

40

124

90

42

47

125

40

128

对照组
58

55
52

30

40

124

90

42

58

51

40

108

胎龄，周

足月新生儿
37±5

足月新生儿

未提及
未提及
未提及
37±5

37±5

＜34周
≥34周
未提及

足月儿、早产儿

干预措施
试验组

茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+双歧杆菌三联活菌散、蒙脱石+常
规药物和蓝光照射治疗

茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗

茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵栀黄口服液+常规药物和蓝光照射治疗
茵桅黄口服液+蓝光照射治疗、苯巴比妥、枯草杆菌二联活菌颗粒
茵栀黄口服液+枯草杆菌二联活菌颗粒、常规药物和蓝光照射治疗

对照组
常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗
双歧杆菌三联活菌散、蒙脱石+常规药物和蓝光照射
治疗

常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗

常规药物和蓝光照射治疗
常规药物和蓝光照射治疗
蓝光照射治疗、苯巴比妥、枯草杆菌二联活菌颗粒
枯草杆菌二联活菌颗粒、常规药物和蓝光照射治疗

疗程

7 d

5 d
5 d

7 d

5 d

7 d

5 d

7 d

7 d

7 d

21 d

6 d

结局指标

①②③④
①②③④
①②③④

①③④
①④
①②③
①②③④
①②③

②④
②④
①②③④
③④

纳入的12项RCT均提及随机，但均未提及随机化隐藏、盲

法 [5-15]；11项 RCT 描述了具体的随机方法 [5-14]，无失访与退出

情况；12项 RCT 的 Jadad 评分均为 4～5分，属于中等质量研

究[5-15]。

2.3 Meta分析结果

2.3.1 总有效率 9项研究（1 068例患儿）报道了总有效率[5-12，14]，

各研究间无统计学异质性（P＝0.92，I 2＝0），采用固定效应模

型合并效应量分析，详见图1。Meta 分析结果显示，试验组患

儿总有效率显著高于对照组，差异有统计学意义[OR＝0.19，

95％CI（0.12，0.30），P＜0.001]。

2.3.2 血清总胆红素变化情况 9项研究（1 209例患儿）报道

了血清总胆红素变化情况 [5-7，10-14]，各研究间有统计学异质性

（P＜0.001，I 2＝94％），采用随机效应模型合并效应量分析，详

见图2。Meta 分析结果显示，试验组患儿血清总胆红素变化情

况显著优于对照组，差异有统计学意义[MD＝－40.78，95％CI

（－42.68，－38.89），P＜0.001]。

2.3.3 胆红素下降至正常所需时间 9项研究（1 224例患儿）

报道了胆红素下降至正常所需时间[5-8，10-12，14-15]，各研究间有统

计学异质性（P＜0.001，I 2＝91％），采用随机效应模型合并效

应量分析，详见图3。Meta 分析结果显示，试验组患儿胆红素

下降至正常所需时间显著短于对照组，差异有统计学意义

[MD＝－2.56，95％CI（－2.72，－2.40），P＜0.001]。

图1 两组患儿总有效率的Meta分析森林图

Fig 1 Forest plot of Meta-analysis of total effective rates in

2 groups
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2.4 不良反应发生情况

10项研究[5-9，11，13-15]报道了不良反应发生情况，其中 6项研

究[5-6，8，13-14]报道两组患儿均无不良反应发生；3项研究[7，9，11]报道

在治疗期间，试验组4例患儿在哺乳前喂服茵栀黄口服液后呕

吐，62例先后出现轻度腹泻（口服蒙脱石散和枯草杆菌二联活

菌颗粒后好转），均不影响治疗；1项研究[15]报道光疗过程中部

分患儿出现水样腹泻、红色斑丘疹和发热，2例患儿光疗时皮

肤呈青铜色，停止光疗后所有的不良反应均消失。

2.5 发表偏倚

以总有效率比较为指标绘制倒漏斗图，详见图 4。结果

显示，图形分布较对称且呈倒漏斗状，表明纳入文献存在的偏

倚性较小。

3 讨论
新生儿黄疸是新生儿常见的疾病之一，临床治疗包括常

规药物治疗和光照疗法，而长期光照容易引起患儿发热、腹
泻、周身皮肤皮疹及青铜症等不良反应。随着中医学的发展，

中医药在新生儿黄疸治疗中得到越来越多的关注。从中医角
度看，新生儿黄疸属“湿热胎毒”，是由于湿热过重使机体内部
的胆汁运行不畅，以致溢出脉络导致周身黄染。茵桅黄口服
液主要成分为茵陈、桅子、黄芩以及金银花，主治清热解毒、利
湿退黄，可用于肝胆湿热所致的黄疸以及急、慢性肝炎。其
中，茵陈为菊科植物茵陈蒿的干燥幼菌，味苦性寒，为治疗黄
疸之要药，其所含有的茵陈酮及β-葡糖醛酸苷酶抑制剂，具有
清热解毒、利胆、对抗肝损伤作用，同时可促进胆汁酸分泌，增
加胆酸及胆红素排泄，预防和减少肝细胞变性坏死 [16]；黄芩
为唇形科植物黄芩的干燥根，有消炎、利胆和促进胆囊收缩

作用 [17]；栀子具有清利三焦肝胆湿热之功效，可显著降低血

液中胆红素水平，具有凉血解毒、促进胆汁分泌和活血化瘀
的作用[18]；金银花含有多种绿原酸类化合物，消炎、解毒、利胆作
用显著[19]。动物实验发现，茵栀黄口服液能诱导大鼠肝脏葡糖
醛酸转移酶的活性增强，促进胆红素的排泄，从而减少胆红素
进入肠-肝循环，降低血清胆红素水平[20]。

本系统评价共纳入 12项 RCT，合计 1 585例患儿。Meta

分析结果显示，试验组患儿总有效率、血清总胆红素变化情
况、胆红素下降至正常所需时间均显著优于对照组，差异均有
统计学意义。在不良反应方面，报道有 4例患儿出现呕吐，62

例患儿先后出现轻度腹泻，后者口服蒙脱石散和枯草杆菌二
联活菌颗粒后好转，均不影响治疗。因此，茵栀黄口服液辅助
治疗新生儿黄疸有效性较好，不良反应轻微。

本次Meta分析的局限性主要包括：（1）没有纳入全部的相
关研究；（2）由于各项研究结局指标多样化，不能提取全部相
关数据。
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creased to normal in 2 groups
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Fig 4 Inverted funnel plot of total effective rates
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米索前列醇联合 10％葡萄糖酸钙注射液防治产后出血的 Meta
分析
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摘 要 目的：系统评价米索前列醇联合10％葡萄糖酸钙注射液防治产后出血的疗效和安全性，以为临床提供循证参考。方法：

计算机检索PubMed、EMBase、Ovid、中国生物医学文献数据库、中国期刊全文数据库和中文科技期刊数据库，收集米索前列醇联

合10％葡萄糖酸钙注射液（试验组）对比缩宫素（对照组）治疗产后出血的随机对照试验（RCT），对符合纳入标准的研究进行资料

提取，并采用Cochrane系统评价员手册5.1.0进行质量评价，采用Rev Man 5.2统计软件进行Meta分析。结果：共纳入7项RCT，合

计1 254例妊娠期妇女。Meta分析结果显示，与使用常规缩宫素比较，米索前列醇联合10％葡萄糖酸钙注射液可显著减少产后2

h出血量[MD＝－76.76，95％CI（－105.73，－47.79），P＜0.001]、产后24 h出血量[MD＝－118.28，95％CI（－167.78，－68.78），P＜

0.001]，降低产后出血发生率[OR＝0.19，95％CI（0.08，0.46），P＜0.001]，缩短第3产程时间 [MD＝－3.52，95％CI（－4.20，－2.84），P＜

0.001]，差异均有统计学意义；两组妊娠期妇女术中出血量[MD＝－61.31，95％CI（－121.98，－0.64），P＝0.05] 、新生儿1 min 阿氏

评分 [MD＝0.10，95％CI（－0.38，0.59），P＝0.67] 比较，差异均无统计学意义；试验组妊娠期妇女胸闷、气促、胃部不适发生率显著

高于对照组[OR＝18，95％CI（2.42，133.98），P＝0.005]，但症状较轻微，而发热、寒战以及恶心、呕吐、腹泻等发生率两组比较差异

均无统计学意义。结论：米索前列醇联合10％葡萄糖酸钙注射液防治产后出血的疗效和安全性均较好。

关键词 缩宫素；米索前列醇；10％葡萄糖酸钙注射液；产后出血；Meta分析

Meta-analysis of Misoprotol Combined with 10％ Calcium Gluconate Injection in the Treatment of Postpar-
tum Hemorrhage
YIN Qing1，2，LI Binfei2（1.The First Affiliated Hospital of Sun Yat-sen University，Guangzhou 510080，China；2.
Dept. of Anesthesiology，Zhongshan Hospital Affiliated to Sun Yat-sen University，Guangdong Zhongshan
528403，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically review the efficacy and safety of misoprostol combined with 10％ Calcium gluco-

nate injection in the treatment of postpartum hemorrhage，and provide evidence-based reference for the clinical treatment. METH-

ODS：Retrieved from PubMed，EMBase，Ovid，CBM，CJFD and VIP，randomized controlled trials（RCT）about misoprostol

combined with 10％ Calcium gluconate injection（test group）versus conventional oxytocin in the treatment of postpartum hemor-

rhage were collected. Meta-analysis was performed by using Rev Man 5.2 software after data extract and quality evaluation by Co-

chrane systematic review manual 5.1.0. RESULTS：Totally 7 RCTs were enrolled，involving 1 254 pregnant women. Results of Me-

ta-analysis showed，compared with conventional oxytocin，misoprostol combined with 10％ Calcium gluconate injection can signifi-

cantly reduce 2 h postpartum hemorrhage [MD＝－76.76，95％CI（－105.73，－47.79），P＜0.001]，24 h postpartum hemorrhage

[MD＝－118.28，95％CI（－167.78，－68.78），P＜0.001] and the incidence of postpartum hemorrhage [OR＝0.19，95％CI（0.08，

0.46），P＜0.001]，and shorten the 3rd delivery process [MD＝－3.52，95％CI（－4.20，－2.84），P＜0.001]，the differences were sta-

tistically significant；there was no significant difference in the intraoperative hemorrhage [MD＝－61.31，95％CI（－121.98，－0.64），

P＝0.05] and neonatal 1 min Apgar score [MD＝0.10，95％CI（－0.38，0.59），P＝0.67] in 2 groups. The incidences of chest dis-

tress，breathlessness and stomach discomfort in test group were significantly higher than control group [OR＝18，95％CI（2.42，

133.98），P＝0.005]，but it was mild，and there was no significant difference in the incidence of fver，chills and nausea，vomiting，

diarrhea and other adverse reactions. CONCLUSIONS：Both the efficacy and safety of misoprostol combined with 10％ Calcium

gluconate injection in the treatment of postpartum hemorrhage are good. Due to low quality and small-scale of included studies，

more large-scale and long-term follow-up studies with strict designed are required for further validation of the conclusions.

KEYWORDS Oxytocin；Misoprostol；10％ Calcium gluconate injection；Postpartum hemorrhage；Meta-analysis
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