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脑水肿指脑组织液体增加导致脑的容积增大，是引起颅 内压增高最常见的因素，也是脑血管病、颅内占位性病变、颅

脑损伤和炎症等引起神经功能障碍的主要病理生理改变。

该病是临床上的常见疾病，一般预后差、致残率高、致死率也

高 [1-2]。临床上对脑水肿的控制是脑血管疾病治疗的核心环

节，其中最主要的措施是脱水治疗。常用的脱水剂甘露醇虽

具有强力脱水作用，但因其导致的肾损害及电解质紊乱问题
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摘 要 目的：系统评价甘油果糖注射液对比甘露醇注射液治疗脑水肿的疗效和安全性，以为临床治疗提供循证参考。方法：计

算机检索PubMed、Cochrane Library、中国期刊全文数据库、中文科技期刊全文数据库、万方数据库，全面收集甘油果糖注射液（试

验组）对比甘露醇注射液（对照组）治疗脑水肿的随机对照试验（RCT），对纳入研究进行质量评价和资料提取后，采用Rev Man 5.2
统计软件进行Meta分析。结果：共纳入10项RCT，包括1 174例患者。Meta分析结果显示，试验组患者总有效率、缓解颅内高压

有效率、神经功能损伤改善率、降压幅度与对照组比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；试验组患者降压起效时间[MD＝0.19，
95％CI（0.03，0.35），P＝0.02]、作用高峰时间[MD＝－0.74，95％CI（－0.94，－0.54），P＜0.000]、作用持续时间[MD＝1.58，95％CI
（0.80，2.35），P＜0.000]和肾功能损伤发生率[RR＝0.31，95％CI（0.21，0.44），P＜0.000]均显著优于对照组，两组比较差异有统计学

意义；试验组患者除了皮疹发生率与对照组相当以外，其余各项不良反应发生率均显著低于对照组，两组比较差异有统计学意义

（P＜0.01）。结论：甘油果糖注射液治疗脑水肿在降低患者颅内压及修复神经损伤方面的疗效与甘露醇注射液相当，但前者起效

较快、作用更持久稳定，安全性更好。由于纳入研究的质量不高、存在异质性等多种因素的影响，该结论有待高质量、大样本的长

期RCT进一步验证。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate therapeutic efficacy and safety of Glycerol and fructose injection vs. Mannitol injection in
the treatment of cerebral edema systematically，and to provide evidence-based reference for clinical treatment. METHODS：Re-
trieved from PubMed，Cochrane library，Chinese journal full-text database，Chinese scientific journals database，Wanfang data-
base，according to the inclusion and exclusion criteria，developing search strategies，randomized controlled trials（RCT） about
Glycerol and fructose injection（trial group）vs. Mannitol injection（control group）in the treatment of cerebral edema for cerebral
edema were collected. After evaluating the quality of included studies and extracting data，Meta-analysis was performed by using
Rev Man 5.2 statistical software. RESULTS：A total of 10 RCTs were included，involving 1 174 patients. Meta-analysis showed
that：the total effective rate，effective rate of relieving intracranial hypertension，the rate of nerve injury improvement and blood
pressure amplitude of trial group had no statistical significance（P＞0.05），compared with control group；onset time of lowering
blood pressure [MD＝0.19，95％CI（0.03，0.35），P＝0.02]，peak hour[MD＝－0.74，95％CI（－0.94，－0.54），P＜0.000]，duration of
lowering blood pressure[MD＝1.58，95％CI（0.80，2.35），P＜0.000] and the incidence of renal injury [RR＝0.31，95％CI（0.21，
0.44），P＜0.000] of trial group were significantly better than those of control group；there was statistical significance. The inci-
dence of rash in trial group was similar to control group，but the incidence of other ADR was significantly lower than control
group；there was statistical significance（P＜0.01）. CONCLUSIONS：Therapeutic efficacy of Glycerol and fructose injection is simi-
lar to that of Mannitol injection in reducing intracranial pressure and relieving nerve injury，but the former werks rapdily and
steadily and has better safety. Due to low quality of included studies，heterogenicity and various factors，the above conclusions
need to be validated by high quality and large-scale RCTs.
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较明显 [3-4]，使之临床使用受限。近年来临床开始使用的甘
油果糖注射液具有较明显的降颅压作用，正受到日益广泛的
关注。

甘油果糖注射液是新型高渗透性脱水剂，主要成分是甘
油、果糖、氯化钠、注射用水等，临床上主要用于治疗脑血管
病、脑外伤、脑肿瘤、颅内炎症及其他原因引起的急、慢性颅内
压增高和脑水肿等症。虽然国内对甘油果糖注射液治疗脑水
肿的临床研究已有较多报道，但各研究较为分散，结论可信度
不高。因此，本研究采用Meta分析的方法就甘油果糖注射液
对比甘露醇注射液治疗脑水肿的疗效和安全性进行系统评
价，以为临床治疗提供循证参考。

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（Random-

ized controlled trial，RCT），语种限制为中文和英文。

1.1.2 研究对象 根据病史、临床症状，结合颅脑CT扫描，符
合早期脑水肿诊断标准[5]。排除对受试药物过敏的患者、精神
病患者及肾功能不全者。

1.1.3 干预措施 两组患者均给予控制血压、抑制血小板聚
集、活血化瘀、维持电解质平衡等常规治疗。在此基础上，试
验组患者给予甘油果糖注射液 250 ml，静脉滴注，每天 1～2

次；对照组患者给予甘露醇注射液250 ml，静脉滴注，每天2～

3 次。两组疗程均为7～14 d。

1.1.4 结局指标 有效性指标包括：①治疗脑水肿的总有效
率，②缓解颅内高压有效率，③神经功能损伤改善率，④降压
作用（降压起效时间、作用高峰时间、作用持续时间、降压幅
度）；安全性指标包括：⑤肾功能损伤发生率，⑥各种类型的不
良反应发生率[少尿、血钾＜3.5 mmol/L 或者＞6.0 mmol/L、

蛋白尿、血清尿素氮（BUN）＞7.0 mmol/L、血清肌酐（CR）＞133

μmol/L、皮疹等]。

1.2 文献检索和筛选

以“glycerol and fructose injection”“cerebral edema”为检索

词检索 PubMed、Cochrane Library；以“甘油果糖”“脑水肿”为
检索词检索中国期刊全文数据库（CNKI）、中文科技期刊全文
数据库（VIP）、万方数据库。检索时限均从各数据库建库起至
2013年11月。使用主题词和关键词联合检索，不能确定的获
取全文后进行判断，筛选后再进行交叉核对。

1.3 数据提取和质量评价

由两位研究员通过同一表格进行质量评价和资料提取，

之后对数据进行交叉核对整理。文献质量评价参考“Co-

chrane 系统评价员手册”关于RCT的质量评价标准进行。评
价指标包括：随机方法正确与否、分配隐藏实现与否、盲法实
施与否、数据丢失与否及其他。

1.4 统计学方法

采用Cochrane 协作网提供的Rev Man 5.2 统计软件进行
Meta 分析。统计学异质性采用q 检验，检验水准设为α＝0.10，

对没有异质性（P＞0.10，I 2＜50％）的研究采用固定效应模型
分析，对有异质性（P≤0.10，I 2≥50％）的研究采用随机效应模
型分析。分类变量采用相对危险度（RR）及其 95％可信区间
（CI）表示；连续变量采用标准差（MD）及其95％CI 表示，进行
效应量合并分析。必要时进行敏感性分析和发表偏倚分析。

若临床试验提供的数据不能进行Meta分析时，则只对其进行
描述性分析。

2 结果
2.1 纳入研究基本信息

通过检索、筛选共纳入 10 项 RCT[6-15]，合计 1 174 例患
者。6项研究比较了两组患者的总有效率 [6-10，14]；4项研究比
较了两组患者的缓解颅内高压有效率 [6-7，14-15]；3项研究比较
了两组患者的神经功能损伤改善率[6-8]；2项研究比较了两组
患者的降压作用[9，13]；8项研究报道了两组患者肾功能损伤发
生率 [6，8-9，11-15]。所有纳入研究均报道基线情况一致，对照组与
试验组患者具有可比性。纳入研究基本信息详见表1。

2.2 纳入研究方法学质量评价结果

纳入的研究中有2项报道了随机方法[6，8]，1项采用了按就

表1 纳入研究基本信息

Tab 1 Basic information of included studies

第一作者
章成健[6]

狄会峰[7]

高 路[8]

顾国民[9]

李士平[10]

范大公[11]

王大伟[12]

赵 明[13]

徐瑞珍[14]

彭文导[15]

发表年份
1999

2009

2003

2005

2013

2007

2009

2007

2012

2013

组别
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组
试验组
对照组

例数
89

89

120

120

89

89

29

27

60

60

20

20

55

55

34

32

45

51

45

45

年龄，岁
63.5

62.8

61.7±5.8

65.6

62.8

18～65

65.12±6.23

62.3

55.9±14.2

46

64.5

62.6

64.6

67.2

干预措施
10％甘油果糖注射液250 ml，重度者 tid，中轻度者bid，静脉滴注
20％甘露醇注射液250 ml，重度者 tid，中轻度者bid，静脉滴注
甘油果糖注射液250 ml，bid

甘露醇注射液125 ml，bid

甘油果糖注射液250 ml，重度者bid，中轻度者qd

20％甘露醇注射液250 ml，重度者 tid，中轻度者bid

甘油果糖注射液250 ml，bid

甘露醇注射液125 ml，bid

20％甘油果糖注射液250～500 ml，qd～bid

20％甘露醇注射液125～150 ml，qd

甘油果糖注射液250 ml，qd～bid

甘露醇注射液125 ml，qd～bid

甘油果糖注射液250 ml，qd～bid

甘露醇注射液125 ml，qd～bid

甘油果糖注射液250 ml，tid

20％甘露醇注射液250 ml，tid

甘油果糖注射液250 ml，重度者bid，中轻度者qd

20％甘露醇注射液250 ml，重度者 tid，中轻度者bid

甘油果糖注射液250 ml，qd～bid

甘露醇注射液125 ml，qd～bid

疗程，d

14

14

10

3～7

14

7～10

15

10

10

7～10

退出与失访，例
2

7

3

5

2

3

结局指标
①②③④⑤

①②③⑥

①③④⑥

①④⑤⑥

①

④⑥

④⑥

④⑤

①②④⑥

②④
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诊顺序分组的方法[10]，其余各项研究均自称采用随机分组，但
未详细描述具体的随机方法。所有研究均未说明是否采用分
配隐藏，有3项研究实施了盲法[7-9]，所有研究均描述了无选择
性报告，但结果不清楚。纳入研究方法学质量评价结果详见
表2。

表2 纳入研究方法学质量评价结果

Tab 2 Methodological quality evaluation of included studies

第一作者

章成健[6]

狄会峰[7]

高 路[8]

顾国民[9]

李士平[10]

范大公[11]

王大伟[12]

赵 明[13]

徐瑞珍[14]

彭文导[15]

发表
年份

1999

2009

2003

2005

2013

2007

2009

2007

2012

2013

随机
方法

随机抽样分组
随机
分层均衡随机法
随机
就诊顺序
随机
随机
随机
随机
随机

分配
隐藏

未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及

盲法

未提及
单盲
双盲
双盲
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及
未提及

是否存在不完整
资料偏倚

不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚

是否存在选择性
报道结果

否
否
否
否
否
否
否
否
否
否

是否存在
其他偏倚

不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚

2.3 Meta分析结果

2.3.1 总有效率 6项研究报道了总有效率[6-10，14]，各研究间无
异质性（P＝0.44，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，试验组患者总有效率虽然较对
照组有所增加，但两组比较差异无统计学意义[RR＝1.04，95％
CI（0.99，1.09），P＝0.10]。

2.3.2 缓解颅内高压有效率 4项研究报道了缓解颅内高压
有效率[6-7，14-15]，各研究间无异质性（P＝0.95，I 2＝0），采用固定
效应模型合并效应量分析，详见图2。Meta 分析结果显示，试
验组患者缓解颅内高压有效率与对照组相当，两组比较差异
无统计学意义[RR＝1.02，95％CI（0.96，1.08），P＝0.52]。

2.3.3 神经功能损伤改善率 3项研究报道了神经功能损伤
改善率[6-8]，各研究间无异质性（P＝0.93，I 2＝0），采用固定效应
模型合并效应量分析，详见图3。Meta 分析结果显示，试验组
患者神经功能损伤改善率虽然较对照组有所增加，但两组比
较差异无统计学意义 [RR＝1.03，95％CI（0.99，1.07），P＝

0.18]。

2.3.4 降压作用 2项研究报道了降压作用[9，13]，包括降压起
效时间、作用高峰时间、作用持续时间和降压幅度，Meta 分析

结果详见表3和图4。

表3 降压作用的Meta分析结果

Tab 3 Meta-analysis of main ADR

指标
降压起效时间
作用高峰时间
作用持续时间
降压幅度

报道文献个数
2[9，13]

2[9，13]

2[9，13]

2[9，13]

例数
122

122

122

122

合并分析模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型

MD（95％CI）

0.19（0.03，0.35）

－0.74（－0.94，－0.54）

1.58（0.80，2.35）

－1.42（－3.87，1.04）

P

0.02

＜0.000

＜0.000

0.26

2.3.5 肾功能损伤发生率 8项研究报道了肾功能损伤发生
率，合计124例，其中试验组29例，对照组95例[6，8-9，11-15]，各研究
间无异质性（P＝0.72，I 2＝0），采用固定效应模型合并效应量
分析，详见图5。Meta 分析结果显示，试验组患者肾功能损伤
发生率显著低于对照组，两组比较差异有统计学意义[RR＝

0.31，95％CI（0.21，0.44），P＜0.000]。

2.3.6 不良反应发生率 对纳入研究报道的主要的不良反应
（Adverse drug reactions，ADR）发生率进行 Meta 分析，结果见
表4。Meta 分析结果显示，试验组患者除了皮疹的发生率与对
照组相当以外，少尿、血钾、蛋白尿、血清BUN和CR异常的发

图1 两组患者总有效率的Meta分析森林图

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

2 groups

图2 两组患者缓解颅内高压有效率的Meta分析森林图

Fig 2 Forest plot of Meta-analysis of effective rate of re-

lieve intracranial hypertension in 2 groups

图3 两组患者神经功能损伤改善率的Meta分析森林图

Fig 3 Forest plot of Meta-analysis of the rate of nerve in-

jury improvement in 2 groups

图4 两组患者降压作用的Meta分析森林图

Fig 4 Forest plot of Meta-analysis of antihypertensive ef-

fect in 2 groups

图5 两组患者肾功能损伤发生率的Meta分析森林图

Fig 5 Forest plot of Meta-analysis of the incidence of re-

nal injury in 2 groups
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生率均显著低于对照组，两组比较差异均有统计学意义。

表4 主要不良反应的Meta分析结果

Tab 4 Meta-analysis of main ADR

安全性指标
少尿
血钾
蛋白尿
血清BUN异常
血清CR异常
皮疹

报道文献个数
2[8-9]

3[8-9，14]

3[8-9，14]

5[8-9，11-12，14]

5[8-9，11-12，14]

1[7]

例数
234

330

330

480

480

240

合并分析模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型

RR（95％CI）

0.02（0.00，0.18）

0.29（0.18，0.45）

0.45（0.30，0.68）

0.37（0.25，0.55）

0.37（0.25，0.56）

0.67（0.11，3.92）

P

＜0.01

＜0.01

＜0.01

＜0.01

＜0.01

0.65

2.4 发表偏倚

选择总有效率为指标，以总有效率升高的 RR 值为横坐
标，以SE（log[RR]）为纵坐标绘制倒漏斗图，详见图6。结果显
示，图形基本对称，提示无明显发表偏倚。

3 讨论
本次系统评价结果显示，甘油果糖注射液治疗脑水肿的

总有效率、缓解颅内高压有效率、神经功能损伤改善率与甘露
醇注射液效果相当，两者比较差异无统计学意义，但是在降压
作用的比较上，前者作用持续时间长、效果更稳定。还有 1项
研究观察了患者的血液流变学状态，结果发现甘油果糖注射
液对患者血液流变学的改善优于甘露醇注射液[16]。安全性方
面，前者的不良反应发生率显著低于后者，通过比较患者治疗
前后的尿量、血钾、尿蛋白、血BUN、血CR等指标可以看出，甘
露醇注射液在使用后相对更易造成患者肾功能损伤、电解质
紊乱和反跳现象，两者比较差异有统计学意义。

甘油果糖注射液的渗透压是人体血浆的7倍，经静脉输液
后能提高血浆渗透压，在血浆和脑之间形成渗透压梯度，使水
从脑转向血浆，从而使脑组织脱水，并使脑脊液的产生减少，

降低颅内压，消除脑水肿。临床使用甘油果糖注射液脱水有
以下优点：（1）能有效地消除脑水肿，降低颅内压[17]，起效时间
虽然稍显缓慢，但持续时间长，作用稳定，在脑细胞内浓度较
低，不易出现反跳。（2）利尿作用小，不产生水、电解质紊乱[18]，

对肾功能的影响小，尤其适用于肾功能障碍及需要长期脱水
降颅内压的患者。（3）能清除氧自由基[19]，起到降低血浆中游离
脂肪酸及酮体含量的作用[20]。（4）其中的果糖为单糖，不增加血
液中血糖量，对患者血糖影响很小。（5）为高能量输液，在体内
代谢成水和二氧化碳，产生热量[19]，促进脑代谢，增加脑细胞活
力[17]。（6）能更好地改善脑外伤后的血液流变学状态和降低血
黏度，发挥对脑水肿和继发性脑损害的保护作用。一般的脑
血管类疾病患者多为老年人，常伴随有高血压、动脉硬化、糖
尿病等疾病，患者本身已有一定程度肾损害，使用甘露醇注射
液后会进一步加重患者的肾脏损害。换用甘油果糖注射液，

可增强疗效，避免肾脏损害、电解质紊乱和反跳现象的发生。

综上所述，甘油果糖注射液治疗脑水肿在降低患者颅内
压及修复神经损伤方面的疗效与甘露醇注射液相当，但前者
起效较快、作用更持久稳定，安全性更好。但是，本研究受到
纳入研究质量低、存在异质性等多种因素的影响，结论有一定
的局限性。因此，建议今后设计多中心、大样本的RCT，长期
随访，并注意采用正确的随机方法、分配隐藏方案及盲法、报
告失访情况，以减少选择性、实施性、测量性等各种偏倚。
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图6 总有效率的倒漏斗图

Fig 6 Inverted funnel plot of total effective rate
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