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口服中成药干预血管性痴呆的临床研究证据图分析
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[摘要] 　 该研究旨在系统检索与梳理口服中成药治疗血管性痴呆(VaD)的临床研究证据,了解该领域现有证据分布及质量。
通过检索 PubMed、Web

 

of
 

Science、Cochrane
 

Library、EMbase、中国知网( CNKI)、维普( VIP)、万方( Wanfang)、中国生物医学文

献服务系统(SinoMed)数据库,检索时间自建库至 2024 年 11 月 5 日口服中成药治疗 VaD 的临床研究,采用证据图呈现数据

分布特征。 共纳入 211 篇文献,其中 176 篇 RCTs,11 篇 non-RCTs,3 篇回顾性研究,1 篇队列研究,17 篇系统评价 / Meta 分析,
指南 / 专家共识 3 篇。 涉及 45 种中成药,其中银杏叶片 / 胶囊使用最广泛,多数研究周期在 8 ~ 12 周,样本量 51 ~ 100 例,主要

结局指标包括临床疗效、认知功能评价、生活质量评价、安全性指标、神经功能指标、血液流变学指标等,RCT、non-RCT、系统评

价 / Meta 分析的文献质量普遍不高,证据质量等级偏低。 多数研究显示口服中成药治疗 VaD 具有潜在疗效,但缺乏高质量临

床证据。 结果表明,中成药治疗 VaD 具有优势,但缺乏高质量研究,提示今后需开展大样本、多中心的 RCT,同时根据相关指

南或工具规范临床研究设计与报告,挖掘口服中成药治疗 VaD 特色优势,选取合理的结局指标,致力于提高中医药临床研究

质量,规范研究方案,产出具备严谨性及科学性的高级循证医学证据,为中医药防治 VaD 提供有力支撑。
[关键词] 　 血管性痴呆; 证据图; 中成药; 临床研究
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[Abstract]　 This
 

study
 

aims
 

to
 

systematically
 

retrieve
 

and
 

sort
 

out
 

the
 

clinical
 

research
 

evidence
 

of
 

oral
 

Chinese
 

patent
 

medicines
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

vascular
 

dementia
 

(VaD)
 

and
 

understand
 

the
 

distribution
 

and
 

quality
 

of
 

the
 

existing
 

evidence
 

in
 

this
 

field.
 

PubMed,
 

Web
 

of
 

Science,
 

Cochrane
 

Library,
 

EMbase,
 

CNKI,
 

VIP,
 

Wanfang,
 

and
 

SinoMed
 

databases
 

were
 

retrieved
 

from
 

their
 

establishment
 

to
 

November
 

5,
 

2024.
 

Evidence
 

diagrams
 

were
 

used
 

to
 

comprehensively
 

present
 

the
 

data
 

distribution
 

characteristics.
 

A
 

total
 

of
 

211
 

pieces
 

975
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of
 

literature
 

were
 

included,
 

among
 

which
 

176
 

were
 

RCTs,
 

11
 

were
 

non-RCTs,
 

3
 

were
 

retrospective
 

studies,
 

1
 

was
 

cohort
 

study,
 

17
 

were
 

systematic
 

reviews / Meta-analyses,
 

and
 

3
 

were
 

expert
 

recommendations
 

or
 

consensuses.
 

It
 

involves
 

45
 

kinds
 

of
 

Chinese
 

patent
 

medicines.
 

Among
 

them,
 

Ginkgo
 

Leave
 

Tablets / Capsules
 

are
 

the
 

most
 

widely
 

used.
 

Most
 

of
 

the
 

research
 

periods
 

are
 

8-12
 

weeks,
 

and
 

the
 

sample
 

size
 

is
 

51-100
 

cases.
 

The
 

main
 

outcome
 

indicators
 

include
 

clinical
 

efficacy,
 

cognitive
 

function
 

evaluation,
 

quality
 

of
 

life
 

evaluation,
 

safety
 

indicators,
 

neurological
 

function
 

indicators,
 

hemorheological
 

indicators,
 

etc.
 

The
 

literature
 

quality
 

of
 

RCTs,
 

non-
RCTs,

 

and
 

systematic
 

reviews / Meta-analyses
 

are
 

generally
 

not
 

high,
 

and
 

the
 

quality
 

level
 

of
 

evidence
 

is
 

relatively
 

low.
 

Most
 

studies
 

have
 

shown
 

that
 

oral
 

Chinese
 

patent
 

medicines
 

have
 

potential
 

efficacy
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

VaD,
 

but
 

there
 

is
 

a
 

lack
 

of
 

high-quality
 

clinical
 

evidence.
 

Chinese
 

patent
 

medicines
 

have
 

advantages
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

VaD,
 

but
 

there
 

is
 

still
 

a
 

lack
 

of
 

high-quality
 

studies.
 

This
 

suggests
 

that
 

in
 

future
 

clinical
 

research,
 

large-sample
 

and
 

multi-center
 

RCTs
 

need
 

to
 

be
 

carried
 

out.
 

Meanwhile,
 

clinical
 

research
 

design
 

and
 

reporting
 

should
 

be
 

standardized
 

in
 

accordance
 

with
 

relevant
 

guidelines
 

or
 

tools
 

to
 

explore
 

the
 

characteristic
 

advantages
 

of
 

oral
 

Chinese
 

patent
 

medicines
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

VaD,
 

select
 

reasonable
 

outcome
 

indicators,
 

and
 

strive
 

to
 

improve
 

the
 

quality
 

of
 

clinical
 

research
 

in
 

TCM.
 

This
 

will
 

help
 

standardize
 

the
 

research
 

plan,
 

produce
 

advanced
 

evidence-based
 

medical
 

evidence
 

with
 

rigor
 

and
 

scientificity,
 

and
 

provide
 

strong
 

support
 

for
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

VaD
 

with
 

TCM.
[Key

 

words]　 vascular
 

dementia; evidence
 

diagram; Chinese
 

patent
 

medicine; clinical
 

research
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血管性痴呆(VaD)是由脑血管病导致慢性脑区

灌注不足所引起的认知障碍综合征,临床常表现为

记忆缺陷、思维和行为障碍等[1-2] 。 现代医学常使用

改善认知功能障碍类和抗血小板聚集类药物治疗,
如胆碱酯酶抑制剂、N-甲基-D-天冬氨酸(NMDA)受

体拮抗剂等,以改善临床症状、延缓疾病进展,但药

物治疗具有局限性,长期疗效并不理想,为患者家庭

及社会带来沉重压力与经济负担[3] 。
根据 VaD 的临床特点,中医归属于“痴呆” “呆

病”“善忘”等范畴。 目前 VaD 是唯一具有治疗可逆

性特点的痴呆类型[4] ,运用中医药治疗 VaD 可较大

程度发挥其天然温和、安全有效的独特优势。 证据

图作为一种证据整合及可视化技术,通过系统检索

该领域的现有研究,用图、表、文本相结合的形式全

面展示目前研究现状、存在问题和研究进展[5-6] 。 目

前,治疗 VaD 的中成药种类较多,但缺乏口服中成

药治疗 VaD 相关临床研究证据的评估,本研究旨在

对口服中成药治疗 VaD 的研究证据进行全面分析,
以期为临床治疗和研究设计提供循证证据与参考

价值。
1　 资料与方法

1. 1　 纳入标准

1. 1. 1　 研究对象 　 明确诊断为 VaD 的患者,对年

龄、性别、地域、种族不限。
1. 1. 2　 干预措施　 试验组干预措施为口服中成药、
口服中成药+常规西医、口服中成药+安慰剂、口服

中成药+非药物治疗;对照组干预措施为常规西医、

安慰剂、空白对照、非药物治疗。
1. 1. 3　 研究类型 　 干预性研究( RCT、non-RCT);
观察性研究(回顾性研究、队列研究);系统评价 /
Meta 分析;指南 / 专家共识;临床路径研究。
1. 2　 排除标准

动物实验、临床试验方案、会议摘要、报纸、成果

等文献;数据不完整或明显错误的文献;重复发表的

文献(若重复发表仅取数据最全的 1 篇);无法获取

全文的文献;试验组干预措施为院内制剂或自制中

成药;涉及中成药未获得国家药品监督管理局药品

生产批准文号的文献。
1. 3　 资料来源

计算机检索 PubMed、Web
 

of
 

Science、Cochrane
 

Library、EMbase、中国知网( CNKI)、维普( VIP)、万
方( Wanfang)、 中国生物医学文献服务系统 ( Si-
noMed)收录的中成药治疗 VaD 的临床研究。 采取

主题词结合自由词进行检索,检索时间为建库至

2024 年 11 月 5 日。 中文检索词包括“血管性痴呆”
“血管性认知障碍” “中成药” “注射液” “片” “散”
“丸”“胶囊”“颗粒”“剂”“口服液”。 英文检索词包

括“ dementia,vascular” “ vascular
 

dementia” “ arterio-
sclerotic

 

dementia ” “ dementia, subcortical
 

vascular ”
“vascular

 

cognitive
 

impairment”“Chinese
 

patent
 

medi-
cine”“ injection” “ tablet” “ powder” “ pill” “ capsule”
“granula”“dose”“oral

 

liquid”“ injectable” “Pian”,必
要时追溯相关文献的参考文献进行补充。 各数据库

具体检索策略见 CNKI 本文增强出版附加材料。
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1. 4　 文献筛选和资料提取

采用 NoteExpress 软件管理文献、IBM
 

SPSS
 

Sta-
tistics

 

26. 0 软件制定文献信息提取表,由 2 名研究

者严格按照纳入、排除标准独立筛选并交叉核对,意
见不一致时与第 3 位研究者共同讨论解决,若剔除

文献需记录剔除原因。 文献信息提取包括①基本信

息(标题、作者、文献来源、发表年份、发表期刊、基
金等);②研究内容(研究类型、基础疾病、中医证

候、干预措施、中成药相关信息、随访时间、疗程、样
本量等);③结局指标。
1. 5　 文献方法学质量评价

RCT 方法学质量评价依据 Cochrane 协作网偏

倚风险评估工具(RoB)2. 0[7] ,评价内容包括 6 个模

块:随机化过程的偏倚、偏离既定干预的偏倚、结局

数据缺失的偏倚、结局测量的偏倚、结果选择报告的

偏倚、总体偏倚。 每个模块的偏倚风险评为“低风

险”“有一定风险” “高风险”,研究者根据 5 个模块

的结果,结合实际对文献的整体风险进行判断。
non-RCT 方法学质量评价运用 MINORS 评价条

目,共 12 条,每条 0 ~ 2 分(0 分表示未报道,1 分表

示报道但信息不充分,2 分表示报道且提供充分的

信息),第 1 ~ 8 条适用于无对照组的研究,全 12 条

适用于有对照组的研究,最高 24 分[8-9] 。
回顾性研究、队列研究方法学质量评价采用纽

卡斯尔-渥太华量表( NOS)评分[10] ,包括研究对象

的选择、可比性、暴露因素 3 个方面,评分范围 0 ~ 9
分,大于 6 分为高质量文献。

系统评价 / Meta 分析方法学质量评价选用 AM-
STAR2 量表[11-12] ,其报告质量评价使用 PRISMA-
CHM 进行[13] 。

指南 / 专家共识方法学质量评价由 3 名研究者采

用 AGREE
 

Ⅱ指南评价工具[14] ,包含 6 个维度和 23 个

条目,每个条目最高 7 分,最低 1 分,满足部分标准的

条目根据其完整性分别评为 2 ~ 6 分。 领域标准化百

分比=(实际得分-最小可能得分) / (最大可能得分-
最小可能得分)×100%。 评价结束后根据各领域标准

化百分比,将指南分为 A(6 个领域得分均≥60%,推
荐)、B(3 个领域得分≥30%,有领域得分<60%,修订

后推荐)、C(3 个以上领域得分<30%,表明方法学或

证据质量较低,暂不推荐)3 级[15] 。
1. 6　 统计分析

结果以文字结合折线图、三线表、气泡图、条形

图等形式,呈现证据分布特征及质量评价。
2　 结果

2. 1　 文献筛选

通过检索 8 大数据库共获得 14
 

033 篇文献,经查

重后排除 6
 

108 篇文献,经过逐层筛选后剩余 211 篇,
均为中文文献,包括 RCTs

 

176 篇,non-RCTs
 

11 篇,队列

研究 1 篇,回顾性研究 3 篇,系统评价 / Meta 分析 17
篇,指南 / 专家共识 3 篇。 文献筛选流程见图 1。

图 1　 文献筛选流程

Fig. 1　 Article
 

screening
 

process
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2. 2　 发文趋势

口服中成药治疗 VaD 的临床研究最早发表于

1997 年,1997—2010 年发文量较少,2011—2024 年

发文量增加,其中 2019 年发表文献最多(16 篇)。
总体呈上升趋势,但近年有所下降,见图 2。

图 2　 文献发表年度趋势

Fig. 2　 Annual
 

trends
 

of
 

article
 

publication

2. 3　 临床研究

2. 3. 1　 中成药分类与基本信息　 共检索到 45 种中

成药,功效以活血化瘀、平肝祛风、补肾填精、醒脑开

窍为主,中成药基本信息见 CNKI 本文增强出版附

加材料。
2. 3. 2　 中医证型　 187 篇干预性研究中仅 25 篇报

告了中医证型,其中 1 篇报告了 4 种。 依据《中医诊

疗术语·第2部分·证候》将证型进行整理,如瘀血阻

络合并痰浊阻窍证规范为痰浊瘀阻证,痰浊阻窍证

规范为痰浊蒙窍证,肝肾亏虚兼痰瘀阻络证规范为

肝肾兼证。 规范化处理后将中医证型归为 13 种,以
肝阳上亢证居多(8 次,28. 57%),见表 1。

表 1　 中医证型分布

Table
 

1　 Distribution
 

TCM
 

syndrome
 

types
No. 中医证型 频次 占比 / %
1 肝阳上亢 8 28. 57

2 瘀血阻络 5 17. 86

3 气虚血瘀 3 10. 71

4 痰浊蒙窍 2 7. 15

5 肝肾兼 2 7. 15

6 痰浊瘀阻 1 3. 57

7 髓海不足 1 3. 57

8 肾精亏虚 1 3. 57

9 热毒 1 3. 57

10 气血瘀阻 1 3. 57

11 气血亏虚 1 3. 57

12 肾气不足 1 3. 57

13 瘀阻脑络 1 3. 57

2. 3. 3　 样本量　 187 篇干预性研究以单中心、小样

本为主,RCT 样本量最小 40 例,最大 300 例;non-RCT
样本量最小 23 例,最大 790 例。 从区间分布看,样本

量主要集中在 51~100 例(123 次,65. 78%),见表 2。

表 2　 样本量分布

Table
 

2　 Distribution
 

of
 

sample
 

size
 

No. 样本量 频次 占比 / %
1 ≤50 12 6. 41
2 51 ~ 100 123 65. 78
3 101 ~ 150 41 21. 93
4 151 ~ 200 7 3. 74
5 201 ~ 299 2 1. 07
6 ≥300 2 1. 07

2. 3. 4　 疗程 　 187 篇干预性研究中 185 篇提及了

具体干预时长,其中疗程最短 2 周,最长 48 周,集中

分布在 8 ~ 12 周(88 次,47. 57%),见表 3。

表 3　 疗程分布

Table
 

3　 Distribution
 

of
 

treatment
 

course
 

No. 疗程 / 周 频次 占比 / %
1 ≤2 4 2. 16
2 2~ 4 21 11. 35
3 4~ 8 32 17. 30
4 8~ 12 88 47. 57
5 12~ 24 39 21. 08
6 >24 1 0. 54

2. 3. 5　 干预措施 　 187 篇干预性研究中单用中成

药的 6 篇,联合其他干预措施的 181 篇,其中联合 1
种干预措施的 106 篇,联合 2 种的 65 篇,联合 3 种

的 9 篇,联合 4 种的 1 篇,见表 4。
2. 3. 6　 结局指标 　 187 篇干预性研究的结局指标

共分为 16 类:临床疗效、血液流变学、脑血流动力

学、中医相关指标、氧化应激相关指标、炎症相关指

标、安全性、抑郁量表、认知功能评价、生活质量评

价、运动能力评价、血液生化指标、神经功能、血管内

皮功能、神经功能缺损评分、其他,见表 5。
2. 4　 方法学质量评价

2. 4. 1　 RCT 质量评价　 176 篇 RCTs 通过 RoB
 

2. 0
进行偏倚风险评价,结果显示口服中成药治疗 VaD
的文献质量整体不高。 随机化过程方面, 60 篇

RCTs 采用随机数字表法,2 篇为抽签,2 篇采用计算

机 Excel 表法,8 篇为治疗方式的不同,4 篇未提及

随机,3 篇按就诊或入院顺序,1 篇按家属意愿,1 篇
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　 　表 4　 干预措施分布

Table
 

4　 Distribution
 

of
 

intervention
 

measures
类别 干预措施名称 频次 占比 / %

基础治疗 降血压、降血脂、降血糖等基础疾病用药 134 44. 52
改善认知功能 盐酸美金刚片、盐酸多奈哌齐片、奥拉西坦胶囊 / 片 / 注射液、石杉碱甲片、加兰他敏注射液 79 26. 26
改善脑代谢 艾地苯醌片、吡拉西坦片、胞二磷胆碱注射液、胞磷胆碱钠片、尼麦角林片 34 11. 30
改善血液循环 尼莫地平片、维脑路通片、阿司匹林肠溶片、前列地尔注射液 24 7. 97
改善神经功能 　 丁苯酞软胶囊 / 注射液、都可喜片、长春西汀注射液、甲磺酸双氢麦角毒碱片、单唾液酸四己糖神经节苷

脂钠注射液、脑苷肌肽注射液
20 6. 63

中医药 针灸、银杏叶提取物注射液 4 1. 32
降脂稳斑 阿托伐他汀钙片、瑞舒伐他汀钙片 2 0. 70
营养类 维生素 C、维生素 E 2 0. 70
抗抑郁 盐酸氟西汀片 1 0. 30
氧疗 高压氧 1 0. 30

表 5　 结局指标分布

Table
 

5　 Distribution
 

of
 

outcome
 

indicators
类别 结局指标 频次 占比 / %

认知功能评价 　 长谷川痴呆量表(HDS)、简易精神状态量表( MMSE)、临床痴呆量表( CDR)、痴呆简易筛查量表
(BSSD)、蒙特利尔认知评估量表( MoCA)、老年性痴呆评定量表-认知子量表( ADAS-Cog)、Blessed
量表(BBS)、神经精神病学量表(NPI-Q)、缺血指数量表( HIS)、印象补充量表( CIBIC-plus)、韦氏记
忆量表(MQ)、画钟试验、总体退化量表(GDS)

177 95. 16

生活质量评价 　 日常生活能力量表(ADL)、改良 Barthel 指数(MBI)、生活质量综合评定问卷( GQOLI-74)、脑卒中
专门化生活质量量表(SS-QOL)、世界卫生组织生存质量测定简表(WHOQOL-BREF)、健康状况调查
问卷(SF-36)

123 66. 13

临床疗效 总有效率、临床效果 122 65. 59
安全性 安全性评价、不良反应、安全性检查 95 51. 08
神经功能 　 脑源性神经营养因子(BDNF)、同型半胱氨酸(Hcy)、神经元 PAS 结构域蛋白 4( NPAS4)、碱性成

纤维细胞生长因子(bFGF)、神经元特异性烯醇化酶( NSE)、神经生长因子( NGF)、β-淀粉样蛋白
(Aβ)、神经球蛋白(NGB)、胶质纤维酸性蛋白( GFAP)、钙结合蛋白 S100β( S100β)、髓鞘碱性蛋白
(MBP)

28 15. 05

氧化应激相关指标 　 谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-Px)、晚期氧化蛋白产物( AOPP)、一氧化氮( NO)、超氧化物歧化酶
(SOD)、丙二醛(MDA)、脂质过氧化物(LPO)、GRP78 蛋白表达、GRP94 蛋白表达、CHOP 蛋白表达、
天冬半胱氨酸特异性蛋白酶-12 ( Caspase-12)、活性氧( ROS)、4-羟基壬烯酸( 4-HNE)、氧磷酶 1
(PON1)

27 14. 52

脑血流动力学 　 平均血流量、平均血流速度、最大血流速度、最小血流速度、外周阻力、动态阻力、脑部搏动指数、
动脉收缩期血流速度、临界压力、脑血流动力学指数总积分、脉搏速度、特性阻抗、压差

24 12. 90

血液流变学 　 全血高、中、低切黏度,红细胞聚集指数、红细胞变形指数、血浆黏度、红细胞压积、纤维蛋白原、全
血黏度、血沉、血浆比黏度

22 11. 83

炎症相关指标 　 超敏 C 反应蛋白(hs-CRP)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素(IL)-6、C 反应蛋白( CRP)、IL-
1β、IL-8、IL-18、降钙素基因相关肽(CGRP)

21 11. 29

神经功能缺损评分 美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS) 15 8. 06
血液生化指标 　 血脂水平、血糖水平、血栓素 B2(TXB2)、基质金属蛋白酶 9( MMP-9)、基质金属蛋白酶 2( MMP-

2)、血清胆碱能神经递质乙酰胆碱酯酶( AchE)、乙酰胆碱( Ach)、胆碱乙酰转移酶( ChAT)、胰岛素
样生长因子-1(IGF-1)、雌二醇(E2 )、脂蛋白磷脂酶 A2(Lp-PLA2)

15 8. 06

中医相关指标 VaD 中医辨证量表、中医证候积分、肝阳上亢证量表 14 7. 53
血管内皮功能 　 血管内皮生长因子(VEGF)、内皮素-1(ET-1)、血管性血友病因子(vWF)、血管内皮钙黏蛋白(VE-

cadhein)、蛋白酶组织抑制因子-1(TIMP-1)、内皮糖萼(GCX)损伤标志物
13 6. 99

其他 　 脑电图检测、颈动脉中层内膜厚度(IMT)、磁共振波谱、感兴趣区各向异性分数值和表观扩散系数
值、舌下 GCX 厚度、智力恢复时间、住院总时间

11 5. 91

抑郁量表 汉密尔顿抑郁量表(HAMD) 1 0. 54
运动能力评价 Fugl-Meyer 量表(FMA) 1 0. 54
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按患者病情,1 篇按奇偶顺序法,其余 94 篇仅提及

随机。 随机化过程的盲法实施方面,3 篇为双盲,1
篇为单盲,其余均未提及是否实施盲法。 偏离既定

干预方面,3 篇采用双盲,1 篇采用单盲,1 篇脱落病

例未提及何种原因导致,余下 171 篇均未提及盲法。
结局数据缺失方面,2 篇失访病例 5%,3 篇失访原

因不明确,1 篇仅分析完成研究的患者,5 篇未报告

是否存在失访,其余 165 篇未存在结局数据缺失。
结局测量方面,1 篇对研究人员设置盲法,其余 175
篇未提及盲法设置。 结果选择报告方面,均未预先

注册研究方案,未存在选择性报告或数据操纵。 纳

入 RCT 质量评价见图 3。

图 3　 纳入 RCT 产生偏倚风险的项目所占比例

Fig. 3 　 Percentages
 

of
 

items
 

of
 

included
 

RCT
 

that
 

produced
 

risks
 

of
 

bias

2. 4. 2　 non-RCT 质量评价 　 采用 MINORS 条目对

11 篇[16-26] non-RCTs 进行方法学质量评价,结果显示

所有文献均未提及样本量估算、盲法、随访及随访时

间,见表 6。

表 6　 non-RCT 质量评价

Table
 

6　 Quality
 

evaluation
 

of
 

non-RCT

纳入文献 样本量 干预措施 疗程
MINORS
评分

王闪闪[16] 57 天智颗粒+常规西药 24 周 8
蒋玙姝[17] 790 天智颗粒+常规西药 24 周 7
王敏[18] 60 复方丹参片+常规西药 24 周 7
张彦红[19]

 

33 苁蓉总苷胶囊 12 周 7
师桂萍[20] 50 银杏叶片 16 周 7
王秀英[21] 30 绞股蓝总苷胶囊 8 周 6
于兆安[22] 23 乐脉颗粒 90

 

d 5
任彬[23] 96 复方活脑舒胶囊 8 周 5
俞淑文[24] 39 抗脑衰胶囊 12 周 5
务孔彦[25] 56 脑心通胶囊+常规西药 12 周 3
梁斌[26] 10 通心络胶囊+常规西药 12 周 3

2. 4. 3　 队列研究及回顾性研究质量评价　 3 篇回顾

性研究发表于 2016—2024 年,样本量 45 ~ 780 例,疗
程最短 30

 

d,最长 24 周[27-29] ;1 篇队列研究发表于

2022 年[30] 。 NOS 质量评价结果显示,4 篇文献整体

质量中等或偏低,其基本特征与 NOS 评分见表 7。

表 7　 队列研究及回顾性研究质量评价

Table
 

7　 Quality
 

evaluation
 

of
 

cohort
 

studies
 

and
 

retrospective
 

studies

纳入文献 研究类型
样本量 干预措施

T C T C
疗程 NOS 评分1)

么红英[27] 回顾性 50 50 蛭蛇通络胶囊+常规西药 吡拉西坦片+常规西药 30
 

d 5
卫军[28] 回顾性 24 21 天智颗粒+吡拉西坦片+常规西药 吡拉西坦片+常规西药 24 周 5
骆迪[29] 回顾性 780 天智颗粒 24 周 5
韩圣男[30] 队列 30 30 天智颗粒+常规西药 常规西药 12 周 3

　 注:T. 试验组;C. 对照组;1) 包括研究对象的选择、可比性、暴露因素 3 个方面,评分范围 0 ~ 9 分,大于 6 分为高质量文献。

2. 4. 4　 系统评价 / Meta 分析方法学或报告质量评

价　 采用 AMSTAR2 量表对纳入的 17 篇系统评价 /
Meta 分析进行方法学质量评价,结果显示研究质量

较低,主要表现为缺乏方案的制定及注册、未能提供

全面的文献检索策略、异质性未能给予充分解释或

讨论、利益冲突的说明等,见图 4。 使用 PRISMA-
CHM 对纳入的 14 篇系统评价 / Meta 分析从标题、摘
要、前言、方法、结果、讨论、资金 7 个方面进行报告

质量评价,见 CNKI 本文增强出版附加材料。
2. 4. 5　 指南 / 专家共识质量评价　 纳入 3 篇[31-33]口

服中成药治疗 VaD 的指南 / 专家共识(指南 1 篇,专
家共识 2 篇),均来自中国,其推荐中成药信息见表

8。 利用 AGREE
 

Ⅱ工具对指南 / 共识的方法学质量

进行评价,结果平均标准化百分比最高的领域是范

围与目的,其次是参与人员、表达清晰性、严谨性、编
辑独立性、应用性。 最终,2 篇专家共识在方法学质

量方面均有提升空间,主要问题在于未详细说明参

与制订人员的专长和分工、未明确是否纳入所有相

关专业人员、未描述制订过程可能遇到的障碍等,见
表 9。
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图 4　 系统评价 / Meta 分析的方法学质量评价

Fig. 4　 Methodological
 

quality
 

evaluation
 

of
 

systematic
 

review / Meta-analysis

表 8　 指南 / 专家共识推荐意见

Table
 

8　 Guidelines / expert
 

consensus
 

recommendations
No. 名称 年份 中成药(证型)

1 中成药治疗血管性痴呆临床应用指南(2020 年) [31] 2021 　 国产银杏叶片、通心络胶囊、天智颗粒(肝阳上亢证),复
方苁蓉益智胶囊(肾虚血瘀证),复方丹参片(瘀血阻络证)

2 复方苁蓉益智胶囊治疗血管性痴呆临床应用专家共识[32] 2022 复方苁蓉益智胶囊(肝肾亏虚兼痰瘀阻络证)
3 　 天智颗粒治疗轻 / 中度血管性痴呆伴肝阳上亢证临床应用专

家共识(2021 年版) [33]
2022 天智颗粒(肝阳上亢证)

表 9　 指南 / 专家共识质量评价

Table
 

9　 Quality
 

evaluation
 

of
 

guidelines / expert
 

consensus

No. 范围和
目的 / %

参与
人员 / %

严谨性
/ %

表达清晰性
/ %

应用性
/ %

编辑
独立性 / %

得分≥60%的
领域 / 个

得分 30% ~ 60%的
领域 / 个

1 50. 00 50. 00 60. 00 50. 00 66. 67 33. 33 2 4
2 66. 67 75. 00 37. 50 60. 00 57. 14 50. 00 3 3
3 80. 00 25. 00 50. 00 75. 00 50. 00 25. 00 2 2
平均值 65. 56 65. 56 68. 89 65. 56 71. 11 60. 00 - -

　 注:编号对应表 8 中的指南 / 专家共识名称;推荐级别均为 B 级。

3　 讨论

本研究采用证据图对口服中成药治疗 VaD 的

干预性研究、观察性研究、系统评价 / Meta 分析、指
南 / 专家共识进行全面梳理,通过发文趋势、疗程、中
医证候分布、临床研究规模、干预措施和文献质量评

价等方面进行分析,把握该领域的证据分布,展示口

服中成药治疗 VaD 的证据全貌。
3. 1　 临床研究特征

口服中成药治疗 VaD 相关文献的发文量整体

呈波动上升趋势,随着发病机制的深入探讨,发文量

逐渐增加,大部分文献集中在 2011—2024 年,但以

单中心、短周期、小样本的 RCT 为主,干预时间多为

8 ~ 12 周,样本量以 51 ~ 100 例居多,缺乏多中心、大
样本、个体化的临床研究,考虑 VaD 作为慢性进展

性疾病,短周期的干预研究难以全面评估中成药的

疗效及安全性,未来建议开展大样本、多中心、长期

随访的高质量临床研究验证其疗效。 此外,纳入文

献对中医证型关注较少,确定中医证型为治疗的重

要步骤,决定了后续的用药及治疗方向,建议未来临

床研究进行规范化中医辨证施治,提高中医药治疗

VaD 的研究质量。
本研究纳入中成药种类较多,但明确指出可干

预 VaD 的较少,部分中成药未提及适用证。 中成药

的运用需要全面收集患者的四诊信息以辨证论治,
确定患者中医证型以指导中成药的选择运用[34] 。
临床定位“精准化”是体现中成药临床价值的前提

条件[35] ,而实际临床研究过程可能存在舍弃辨证论

治环节,导致患者证型与中成药适应证不符。 建议

未来的临床研究,对研究人群的疾病、证型等加以限

制,实现精确辨证,精准用药,以提高研究的严谨性
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和疗效的确切性。 此外,现有口服中成药临床适用

疾病广泛,涵盖中风、冠心病、头痛、眩晕、高脂血症、
脑动脉硬化、心悸等,因混杂不同疾病、症状和体征,
导致临床定位不清,说明书描述适应证宽泛,阻碍精

确用药[36] 。 未来应强化临床干预 VaD 中成药的创

新研发,并对其适应的中医证候进行细化,体现中成

药各自特点和临床价值,充分发挥中成药的治疗

优势。
设置合理、全面的试验结局指标可帮助提高中

医临床研究实用价值[37] 。 本研究将中成药治疗

VaD 的结局指标分为 16 类,关注的结局指标以临床

疗效、认知功能评价、生活质量评价、安全性为主。
纳入文献多选用总有效率或临床效果指标评估疗

效,忽视中医症状或体征,且各研究间评判总有效率

的标准不尽相同,无法突出中医特色,后续应加大中

医症状或体征的结局指标占比。 另外,经济性评价

已成为中成药临床使用过程必须考虑的问题,现有

临床研究对经济学指标评估欠重视,通过检索 2024
年版《国家基本医疗保险、工伤保险和生育保险药

品目录》,纳入 45 种中成药中,医保甲类 9 种,乙类

28 种,8 种非医保,考虑 VaD 病程长期性及合并疾

病多样性,今后临床研究应重视经济学指标评估,促
使临床用药选择合理化,减轻个人及国家经济负担,
提高患者治疗过程的依从性,体现中成药安全、有
效、便捷的特色优势。 研究亦发现,结局指标缺乏血

液流变学、血管内皮功能、脑血流动力学相关指标,
VaD 发生发展与脑缺血、缺氧导致脑血流量降低密

切相关,血液流变学障碍可造成脑血流量下降,全血

血浆黏度升高,血液流变学水平失衡,最终破坏血管

内皮功能及动脉血管壁,血管内皮功能损伤可进一

步增加血管紧张度,加剧氧化应激反应和炎症损

伤[38-39] 。 后续开展临床研究时,需重点关注血液流

变学、脑血流动力学、血管内皮功能、氧化应激、炎症

指标的报告。
3. 2　 方法学质量评价

口服中成药治疗 VaD 的 176 篇 RCTs 质量不高,
多数研究未能正确实施随机化及盲法,缺乏样本量估

算及研究方案注册。 建议后续研究者开展临床试验

时,注重临床试验方案注册,规范试验设计,明确随机

化方法及盲法,存在脱落病例时描述原因并采取相关

措施,减少偏倚风险,提高临床研究及报告的科学性

与严谨性,为临床提供更高质量的循证依据。

11 篇 non-RCTs 均未提及样本量估算、盲法实

施、随访等内容,试验设计及报告不规范,降低了试验

的可信度。 建议未来开展 non-RCT 规范临床设计,提
高研究质量。 此外,RCT 为获取高级循证医学证据的

重要研究类别,是检验临床疗效的金标准[40-41] 。 建议

未来开展临床试验时尽可能选用 RCT。
队列研究与回顾性研究质量评价结果显示,整

体质量中等或偏低,缺乏随访报告,结局指标测量时

未能运用盲法以降低偏倚风险。 建议未来设计回顾

性研究与队列研究时参照 NOS 量表条目实施,关注

随访时间及完整度。
运用 AMSTAR2 量表对纳入的 17 篇系统评价 /

Meta 分析进行方法学质量评价,问题主要集中在未

能在研究前确定研究方案、未能提供完整文献检索

及排除清单、未对结果异质性进行合理解释、未报告

资助来源及利益冲突等,建议在系统评价 / Meta 分

析开展时参照 AMSTAR2 量表评价条目,并在报告

时参照 PRISMA 声明进行。
纳入 3 篇指南 / 专家共识的质量评价推荐级别

均为 B 级,指南主要不足在于未有多维度的人员参

与、未能提供完善的文献检索策略、未详细说明外审

方法和专家信息等,建议未来制订指南 / 专家共识

时,参照 AGREE
 

Ⅱ评价工具,提高严谨性与临床应

用性,更好地指导临床实践。
3. 3　 研究局限性与展望

本研究首次运用证据图对 45 种口服中成药治疗

VaD 的研究现状进行全面分析,旨在对现有研究成果

进行描述,试提出研究中的问题与改进措施,以期提

高研究质量。 但仍存在一定的局限性:①未对临床研

究注册平台或未公开发表文献进行检索,未来可补充

相关数据库、临床试验注册平台及灰色文献等,降低

潜在偏倚风险;②未对 VaD 合并基础疾病进行分析,
未来可深入分析 VaD 合并基础疾病所用中成药的不

同之处,指导 VaD 合并症的口服用药。
综上,本研究首次运用证据图,采用文字结合图

表形式阐述口服中成药治疗 VaD 的研究现状、问题

及未来解决措施,肯定中成药在改善 VaD 相关认知

功能、生活质量、神经功能缺损等方面的疗效优势,
为后续临床研究提供完善及优化思路,但未来需进

一步规范临床设计,提升临床研究质量,以期提高中

成药治疗 VaD 的循证证据等级,为中成药治疗 VaD
的安全性及有效性提供支撑。
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