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　 　 【摘要】 　 目的　 评价参麦注射液术前干预对患者围术期神经认知功能紊乱的影响。 方法　 通

过计算机检索中国知网、中国生物医学文献数据库、维普、万方医学、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ 等数据库，纳入

参麦注射液术前干预对改善患者围术期神经认知功能紊乱影响的随机对照试验（ＲＣＴ），检索年限为

建库至 ２０２０ 年 ２ 月。 采用 ＲｅｖＭａｎ ５􀆰 ３ 软件进行统计学分析。 结果　 纳入 ７ 项 ＲＣＴ 研究，５６７ 例患

者，其中参麦干预组 ２８４ 例，对照组 ２８３ 例。 参麦干预组围术期神经认知功能紊乱（ＰＮＤ）的发生率

明显低于对照组 （ ＯＲ ＝ ０􀆰 ２６，９５％ ＣＩ ０􀆰 １６ ～ ０􀆰 ４２，Ｐ ＜ ０􀆰 ００１），术后简易智能精神状态量表评分

（ＭＭＳＥ）明显高于对照组（ＭＤ＝ ３􀆰 １３，９５％ＣＩ ２􀆰 ８９～３􀆰 ３６，Ｐ＜０􀆰 ００１）。 结论　 术前应用参麦注射液进

行干预能够降低患者 ＰＮＤ 的发生率。
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　 　 中医药研究认知功能障碍主要针对继发性认

知功能障碍和老年痴呆，对围术期神经认知功能紊

乱（ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ＰＮＤ）研究

较少。 中医认为，阿尔茨海默病与认知功能障碍的

病因病机可简而概之为“虚、痰、瘀”三个字［１－２］，并
常以“培元固本，益肾填精，健脾补心、活血祛瘀，化
浊涤痰，开窍醒脑”治疗认知功能障碍和阿尔茨海

默病［３－４］。 补益气血以防治 ＰＮＤ 均基于上述中医

理论，但对其临床效果尚缺乏系统研究和评估。 本

研究通过评估和分析现有的术前参麦注射液干预

对患者 ＰＮＤ 影响的随机对照试验 （ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ， ＲＣＴ），以期对参麦注射液术前干预

的临床效果做出评估，从而为临床中医药防治 ＰＮＤ
的应用提供参考。

资料与方法

检索策略　 检索中国知网、中国生物医学文献

数据库、维普、万方医学、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ 等数据

库，检索时间从建库至 ２０２０ 年 ２ 月。 中文检索词包
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括“参麦注射液”、“中药”、“认知”、“围术期神经认

知紊乱”、“谵妄”、“术后认知功能障碍”；英文检索

词包括：Ｓｈｅｎｍａｉ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ、Ｃｈｉｎｅｓｅ ｈｅｒｂ、ｃｏｇｎｉｔｉｏｎｓ、
ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ、 ＰＮＤ、 ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ、 ｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ、 ＰＯＣＤ、 ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ。 按照 Ｃｏｃｈｒａｎｅ 协作网要求

进行检索。
纳入标准　 研究设计类型：所有研究术前参麦

注射液干预对术后患者认知功能影响的 ＲＣＴ，无论

是否采用盲法。 研究对象：ＡＳＡ Ⅰ—Ⅲ级，简明精

神状态量表（ｍｉｎｉ⁃ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｅ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ， ＭＭＳＥ）
评分≥２３ 分，无神经及精神病史，无精神类药物应

用史，无冠心病史，肝、肾、肺功能无异常。 干预措

施：干预组术前接受参麦注射液干预，对照组用生

理盐水或葡萄糖注射液。 结局指标：参麦注射液术

前干预后， 干预组、 对照组 ＰＮＤ 发生率， ＭＭＳＥ
评分。

排除标准 　 非麻醉手术采用参麦注射液干预

对认知影响的文献，文献综述、动物试验及非 ＲＣＴ，
干预措施不一致或对照组不明确的文献，其他中药

应用进入治疗组或对照组的研究文献，重复发表的

文献。
文献筛选与资料提取 　 采用 ＥｎｄＮｏｔｅ Ｘ９􀆰 ２ 管

理文献，并使用 Ｅｘｃｅｌ ２０１９ 设计制作数据提取表格

并提取数据。 由两名研究人员对文献按照纳入与

排除标准，通过阅读标题、摘要进行初筛，然后阅读

全文进一步筛选。 提取包括第一作者姓名、发表时

间、样本量、基线水平、干预和对照措施以及观察指

标在内的文献信息，由两名评价者交叉核对，出现

分歧则由第三方评价者参与讨论仲裁。
质量评价 　 采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｈａｎｄｂｏｏｋ ５􀆰 １􀆰 ０ 推

荐的偏倚风险评估工具对纳入研究资料进行方法

学质量评价。 评价内容包括：随机序列产生，对分

配是否隐藏，研究者与受试者是否实施盲法，是否

对研究结局盲法评价，结局数据完整性，有无选择

性报告研究结果，偏倚是否有其他来源。 每一项偏

倚风险均为分 ３ 个等级“低风险”、“不清楚”和“高
风险”，文献评价由两名评价者独立进行，完成后交

叉核对，出现争议的由第三方评价者参与讨论仲裁。
统计分析　 采用 ＲｅｖＭａｎ ５􀆰 ３ 统计软件进行分

析。 二分类变量采用比值比（ＯＲ）及其 ９５％ＣＩ 为合

并效应量；连续变量用均数差（ＭＤ）或标准均数差

（ＳＭＤ）及其 ９５％ＣＩ 表示，采用 χ２ 检验判断纳入研

究间的异质性。 Ｐ＞０􀆰 １、Ｉ２≤５０％时各研究之间同质

性较好，用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析；Ｐ＜０􀆰 １、Ｉ２＞
５０％时各研究之间存在异质性，对具有临床和方法

学同质性的研究进行合并。 若无统计学异质性，则
选用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析，若存在统计学异

质性，需进一步进行敏感性分析，寻找异质性来源；
如无明显临床异质性，则选用随机效应模型进行合

并；如果异质性较大，则不进行 Ｍｅｔａ 分析，只进行描

述性分析。

结　 　 果

文献检索　 检索出相关文献共 １１２ 篇，去除重

复文献后获得 １５ 篇，阅读题目及摘要后排除不符合

纳入标准的文献后获得 ９ 篇，经阅读全文剔除不符

合纳入标准的 ２ 篇，最终纳入符合要求的文献 ７ 篇，
共 ５６７ 例患者，其中干预组 ２８４ 例，对照组 ２８３ 例。
文献筛选流程见图 １。 纳入研究的基本特征见表 １。

图 １　 文献筛选流程图

纳入研究的质量评价　 有 ４ 篇文献提及采用何

种方法产生随机序列，其余文献均只提及随机方

法，未描述如何产生随机序列。 所有研究均未提及

如何进行分配隐藏及盲法的具体实施方法。 所有

文献均未提及对研究者和实施者设盲，未提及对结

局评价者设盲及术后失访情况。 评价结果提示纳

入研究的质量较低（图 ２）。
ＰＮＤ 发生率　 ６ 项研究报告了 ＰＮＤ 发生率，参

麦干预组 ２４４ 例，对照组 ２４３ 例，经异质性检测（Ｐ ＝
０􀆰 ４７，Ｉ２ ＝ ０％），无明显统计学异质性，采用固定效

应模型合并效应量分析。 参麦干预组 ＰＮＤ 发生率

明显低于对照组（ＯＲ＝ ０􀆰 ２６，９５％ＣＩ ０􀆰 １６～０􀆰 ４２，Ｐ＜
０􀆰 ００１）（图 ３）。

术后 ＭＭＳＥ 评分 　 ７ 项研究报告第 １ 次术后

ＭＭＳＥ 评分，参麦干预组 ２８４ 例，对照组 ２８３ 例。 经

异质性检测（Ｐ＜０􀆰 ００１，Ｉ２ ＝ ９４％），易质性明显。 采
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表 １　 纳入研究的基本特征

纳入研究
例数 年龄（岁） 术前 ＭＭＳＥ 评分（分） 干预措施

Ｔ 组 Ｃ 组 Ｔ 组 Ｃ 组 Ｔ 组 Ｃ 组 Ｔ 组 Ｃ 组 ① ②
观察指标

Ｃｈｅｎ ２０１８［５］ ４０ ４０ ５８􀆰 ０±９􀆰 ０ ５５􀆰 ０±１０􀆰 ０ ２８􀆰 ３±０􀆰 ９ ２８􀆰 ０±０􀆰 ８ ＳＭＩ ０􀆰 ６ ｍｌ ／ ｋｇ ＮＳ ①②③

徐小菊 ２０１６［６］ ４３ ４３ ６８􀆰 ５±３􀆰 ７ ６９􀆰 ３±３􀆰 ５ ２８􀆰 ８±１􀆰 ２ ２８􀆰 ９±１􀆰 １ ＳＭＩ ５０ ｍｌ ＮＳ ①②③

乔辉 ２０１６［７］ ４８ ４７ ６７􀆰 ６±４􀆰 ８ ６６􀆰 ９±５􀆰 ０ ２８􀆰 ８±１􀆰 ０ ２９􀆰 ３±０􀆰 ９ ＳＭＩ ５０ ｍｌ ５％ＧＳ ①②③

王新强 ２０１５［８］ ４０ ４０ ７１􀆰 ８±５􀆰 ５ ７２􀆰 ３±５􀆰 ２ ２６􀆰 ７±１􀆰 ５ ２６􀆰 ４±１􀆰 ３ ＳＭＩ ５０ ｍｌ ＮＳ ①②③

缪剑霞 ２０１４［９］ ２０ ２０ ５６􀆰 ０±１０􀆰 ０ ５３􀆰 ０±１０􀆰 ０ ２８􀆰 ３±１􀆰 ２ ２８􀆰 ２±１􀆰 ０ ＳＭＩ ０􀆰 ６ ｍｌ ／ ｋｇ ＮＳ ①③

方芳 ２０１４［１０］ ４８ ４８ ７３􀆰 ２±０􀆰 ０ ７６􀆰 ４±０􀆰 ０ ２９􀆰 １±０􀆰 ９ ２８􀆰 ７±１􀆰 １ ＳＭＩ ６０ ｍｌ ５％ＧＳ ①②③

陈红 ２０１９［１１］ ４５ ４５ ７４􀆰 ２±２􀆰 ８ ７３􀆰 １±３􀆰 ７ ２９􀆰 １±０􀆰 ９ ２９􀆰 ０±１􀆰 ０ ＳＭＩ ６０ ｍｌ ５％ＧＳ ① ②③

　 　 注：Ｔ 组，参麦干预组；Ｃ 组，对照组；ＳＭＩ，参麦注射液，均为麻醉后干预；ＮＳ，生理盐水；ＧＳ，５％葡萄糖注射液；①术后第 １
次 ＭＭＳＥ 评分；②术后第 ２ 次 ＭＭＳＥ 评分；③术后 ＰＮＤ 发生率

图 ２　 纳入研究偏倚风险图

用 ＲｅｖＭａｎ ５􀆰 ３ 软件生成纳入研究漏斗图，提示纳入

文献存在一定的发表偏倚，其中 ２ 篇偏倚较大（图
４）。 进行敏感性分析排除 ２ 篇文献后，经异质性检

测（Ｐ＝ ０􀆰 １２，Ｉ２ ＝ ４５％），无明显统计学异质性。 采

用随机效应模型合并效应量进行分析。 参麦干预

组的 ＭＭＳＥ 评分明显高于对照组（ＭＤ ＝ ３􀆰 １３，９５％
ＣＩ ２􀆰 ８９～ ３􀆰 ３６，Ｐ＜ ０􀆰 ００１） （图 ５）。 排除 ２ 篇文献

后，Ｍｅｔａ 分析结果与未排除前 Ｍｅｔａ 分析结果进行

比较未见明显变化，说明敏感性低，结果可信。

图 ３　 两组 ＰＮＤ 发生率比较森林图

第 ２ 次术后 ＭＭＳＥ 评分纳入 ６ 项研究，参麦干

预组 ２６４ 例，对照组 ２６３ 例。 经异质性检测 （Ｐ ＜

０􀆰 ００１，Ｉ２ ＝ ９７％），异质性明显。 进行敏感性分析

后，异质性仍然明显，故放弃进行 Ｍｅｔａ 分析，只做一

般的统计描述（表 ２）。

讨　 　 论

本研究结果显示，术前参麦注射液干预对患者

围术期神经认知功能影响的临床研究以中国为主，
且主要在麻醉科和神经内科研究较多。 术前进行

参麦注射液干预，能够改善患者术后 ＭＭＳＥ 评分，
降低患者 ＰＮＤ 发生率。 ＰＮＤ 发病机制复杂，与多

种因素相关。 手术创伤导致的炎症级联反应损伤

中枢神经系统可能是导致 ＰＮＤ 的重要因素［１２］。 相

关研究数据表明， 手术创伤后， 中枢神经系统

（ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ， ＣＮＳ）的炎症反应，即触发

肥大细胞脱颗粒［１３］和导致紧密连接蛋白（如Ⅳ型胶

原蛋白）的降解在增加血管通透性和破坏血脑屏障

方面导致的可逆或不可逆神经损伤有关系［１４］。
中医认为，麻醉手术是伤气耗血的过程，必将

调动正气，引发正邪相争以维护机体的气血平衡，
其病理学基础则是手术创伤激发机体产生强烈应
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图 ４　 两组患者术后第 １ 次 ＭＭＳＥ 评分发表

偏倚漏斗图

激反应以抵御手术伤害性刺激，两者间存在着明显

的对应关系和同质性。 因此，多数研究者基于上述

理论提出“培元固本，益肾填精，健脾补心、活血祛

瘀，化浊涤痰，开窍醒脑”治疗阿尔茨海默病与认知

功能障碍的方法。
参麦注射液由人参和麦冬组方，具有益气固

脱、养阴生津、生脉的作用。 术前应用参麦注射液

表现出益气、生津、固脱，以达到固护正气、养阴生

脉而维护围术期气血平衡的目的。 苏帆等［１５］ 研究

认为，麻醉的阻抑气机和手术的伤气耗血是发生术

后并发症的必要条件，但术前肾气本虚却是术后

并发症发生的重要前提条件，为术前采用补益气血

类中药防治术后并发症提供了理论支持。 参麦注

射液的有效成分为人参皂甙、麦冬皂甙、麦冬黄酮

及微量人参多糖和麦冬多糖，这些成分具有抗伤害

性刺激作用，在抗炎、抗休克、抗缺血损伤等方面具

有显著的临床疗效。 有研究［１６－１７］ 表明，参麦注射液

通过清除氧自由基途径和调节下丘脑－垂体－肾上

腺轴（ＨＰＡ）而抑制过强的应激反应，并通过调节免

疫功能来抑制炎症介质的过度释放。 参麦注射液

可显著抑制大鼠海马 ＣＡ１ 区锥体的细胞调亡和 Ｂａｘ
的表达量，增加 Ｂｃｌ⁃２ 的表达，从而减轻脑损伤［１８］；
其还可通过抑制 ＬＤＨ 的释放减轻缺血－再灌注小鼠

大脑皮层神经细胞的损伤［１９］。 张维亮等［２０］ 研究表

明，术前参麦注射液和术后参附注射液的应用有助

于术后意识恢复，可预防大鼠 ＰＮＤ 的发生，认为这

种 ＣＮＳ 的保护可能是通过减少手术炎症和压力应

激介导的。 与空白对照组比较，参麦注射液预处理

可降低脾切除大鼠血液中 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 和 ＴＮＦ⁃α 的

浓度［２１］。 这些研究均提示，参麦注射液可减轻手术

创伤引起的强应激反应以及抑制术后炎症反应。
本次系统评价纳入研究存在文献检索收集上

有遗漏的可能，外文文献较少，可能对结果有一定

的影响。 本次 Ｍｅｔａ 分析纳入的 ７ 项研究均以参麦

注射液为干预组，所用剂量并不相同，且术后第 １ 次

ＭＭＳＥ 评分 ３ 篇文献是在术后 ３ ｄ 进行，３ 篇是在术

后 １ ｈ 进行，１ 篇是在术后 １ ｄ 进行，第 ２ 次术后

ＭＭＳＥ 评分 ３ 篇文献是在术后 １２ ｈ 进行，２ 篇是

在术后７ ｄ进行，１篇是在术后３ ｄ进行，ＭＭＳＥ评分

图 ５　 两组患者术后第 １ 次 ＭＭＳＥ 评分比较森林图

表 ２　 两组患者术后第 ２ 次 ＭＭＳＥ 评分的比较（分，􀭵ｘ±ｓ）

组别 Ｃｈｅｎ［５］ 徐小菊［６］ 乔辉［７］ 王新强［８］ 方芳［１０］ 陈红［１１］

参麦干预组 ２７􀆰 ４±０􀆰 ２ ２６􀆰 ３±０􀆰 ９ ２８􀆰 １±１􀆰 ３ ２４􀆰 ９±１􀆰 ７ ２５􀆰 ６±０􀆰 ８ ２６􀆰 ８±１􀆰 ０

对照组 ２５􀆰 ７±０􀆰 ２ ２４􀆰 １±０􀆰 ８ ２７􀆰 ２±０􀆰 ５ ２３􀆰 １±１􀆰 ８ ２４􀆰 ７±０􀆰 ９ ２２􀆰 ４±１􀆰 １

Ｐ 值 ＜０􀆰 ０５ ＜０􀆰 ０５ ＜０􀆰 ０５ ＜０􀆰 ０５ ＜０􀆰 ０５ ＜０􀆰 ０５
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时点的不统一造成测量基线的不稳，容易成为异质

性的来源。 ７ 项研究患者受教育程度未在资料中体

现，可能成为异质性的来源。 虽然 ７ 项研究均提到

随机序列的产生，但对实施如何分配隐藏、结局评

价者是否实施盲法方面均未具体描述，且单一研究

样本量较小，一定程度上限制了结果的可信度。 ７
项研究样本量的可靠度不确定，未交待样本量的估

算依据，存在样本量过小的可能。 因此，在以后的

中医药应用 ＲＣＴ 设计应当更加缜密，以减少组间异

质性来源，应遵循 ＣＯＮＳＯＲＴ 声明设计，采用标准化

的结局指标进行高质量、大样本、多中心的临床研

究，以期为今后中医药应用的循证工作提供高质量

的循证医学依据。
综上所述，依据现有临床研究，麻醉手术患者

术前应用参麦注射液进行干预能够降低患者围术

期神经认知紊乱的发生率，未见明显不良反应。 但

由于纳入的研究存在不足，应慎重看待上述结论。
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ｃｅｌｌｓ⁃ｎｅｕｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｕｎｉｔ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｉｔｓ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ＰＯＣＤ． Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ， ２０１７， ３２２（Ｐｔ Ａ）：
６０⁃６９．

［１４］ 　 Ｃａｏ Ｙ， Ｌｉ Ｚ， Ｌｉ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ⁃１α ｉｓ ｉｎ⁃
ｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｉｓｏｆｌｕｒａｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｌｏｏｄ⁃ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｉｎ
ａｇｅｄ ｒａｔｓ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ＰＯＣＤ． Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ， ２０１８， ３３９： ３９⁃４６．

［１５］ 　 赵启东， 刘贝贝， 范海鹏， 等． 培元固本合回阳补气法对老

年患者髋 ／ 膝关节置换术后应激反应的影响． 山东中医杂志，
２０１９， ３８（５）： ４２７⁃４３０．

［１６］ 　 黎涌， 招伟贤， 杨阳， 等． 参麦注射液对老年患者腹部手术

氧化应激的影响． 广东医学， ２００９， ３０（４）： ５７３⁃５７５．
［１７］ 　 冼建平， 李向东， 周莺， 等． 参麦注射液对改善急性创伤患

者应激反应的临床研究． 中国现代医生， ２０１１， ４９（２０）： ３５⁃
３６， ３８．

［１８］ 　 何泽玄， 李晓峰， 屈波． 参麦注射液对大鼠脑出血后迟发性

神经细胞损伤的保护作用研究． 中国中西医结合杂志，
２００５， ２５（６）： １７⁃２２．

［１９］ 　 陈秉朴， 戴冀斌， 王晓云， 等． 参麦注射液对缺氧复氧致鼠

大脑皮层神经细胞损伤的影响． 江苏中医药， ２００３， ２４（８）：
４８⁃５１．

［２０］ 　 Ｚｈａｎｇ ＷＬ， Ｃｈｉ ＹＬ， Ｗａｎｇ ＬＺ， ｅｔ ａｌ． Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐｒｅｏｐｅｒ⁃
ａｔｉｖｅ Ｓｈｅｎｍａｉ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｓｈｅｎｆｕ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ， ｔｗｏ
ｇｉｎｓｅｎｇ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ＴＣＭ ｆｏｒｍｕｌａｓ， ｉｍｐｒｏｖｅ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｉｎ ａｇｅｄ ｒａｔｓ． Ａｍ Ｊ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ， ２０１８， ４６（５）： １０６５⁃１０７８．

［２１］ 　 赵启东， 季加富， 韩晓， 等． 参麦注射液预处理对老龄大鼠

术后认知功能的影响． 临床麻醉学杂志， ２０１８， ３４ （ ８）：
７９１⁃７９４．

（收稿日期：２０２０ ０６ ０９）
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