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摘要：目的  对阿米替林治疗功能性消化不良的疗效及安全性进行评价。方法  计算机检索 PubMed、Cochrane Library、

Web of Science、Embase、中国学术期刊全文数据库、万方数据库、中国生物医学文献数据库等有关阿米替林治疗功能性

消化不良的随机对照试验(检索时限均为建库截至 2019 年 4 月 1 日。应用 RevMan 5.3 软件对入选试验进行 meta 分析。 结

果  共 41 项随机对照试验符合入选标准，包含 4 477 例功能性消化不良患者，其中接受阿米替林联合其他药物或单用的

共 2 250 例患者(试验组)，使用除阿米替林外其他与试验组相同的药物或安慰剂的共 2 227 例患者(对照组)。Meta 分析结

果显示，阿米替林联合促胃动力药物和(或)PPI 治疗功能性消化不良的研究的总体有效率显著高于对照组(P<0.05)，且可

改善上腹痛腹胀、恶心呕吐、烧心反酸等症状(P<0.05)，总体不良反应发生率较对照组无显著性差异。 结论  阿米替林

联合促胃动力药物和(或)PPI 治疗功能性消化不良有一定的疗效，不良反应可耐受，但由于目前已有的随机对照试验质量

较低，建议临床上对于功能性消化不良的患者进行精神症状评估，对于明确伴有精神疾病或者久治不愈的功能性消化不

良患者可采用阿米替林作为二线治疗。同时仍需进一步开展更多高质量的研究以确定阿米替林的疗效和安全性。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To systematically review the effectiveness and safety of amitriptyline in the treatment of 
functional dyspepsia(FD). METHODS  Databases including PubMed, Cochrane Library, Web of Science, Embase, CNKI and 
Wanfang Data were searched from inception to April 2019 to collect randomized controlled trials about the effectiveness and 
safety of amitriptyline in the treatment of FD. Meta-analysis was performed by using RevMan 5.3 software. RESULTS  A total 
of 41 randomized controlled trials, concerning 4 477 FD patients were included, in which contained 2 250 in experiment group 
and 2 227 in control group. The results of meta-analysis showed that the overall effective rate of amitriptyline combined with 
gastric motility drugs and/or PPI in the treatment of functional dyspepsia was significantly higher than that of the control group 
(P<0.05), and could improve some symptoms such as abdominal distention, nausea and vomiting, and heart reacid(P<0.05). In 
addition, the incidence of ADR in amitriptyline combined with gastric motility drugs and/or PPI had no significant difference 
with the control group. CONCLUSION  Amitriptyline combined with gastric motility drugs and/or PPI has certain efficacy and 
tolerable adverse reactions in the treatment of FD. However, due to the low quality of the existing randomized controlled trials, it 
is suggested that patients with chronic FD should assess the psychiatric symptoms to determine whether amitriptyline can be 
combined in the treatment of FD. Futhermore, more high-quality studies are needed to determine the efficacy and safety of 
amitriptyline and better guide clinical decision-making.  
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功能性消化不良(functional dyspepsia，FD)是

指具有慢性消化不良症状，但不能用器质性、系

统性或代谢性疾病等来解释产生症状原因的疾病[1]。

FD 人群患病率较高，且具有反复性、持续性的特

点。流行病学调查显示，每年约有 15.7%的人会发

生消化不良的症状[2]。在所有消化不良的患者中，

有一半以上被诊断为 FD，严重影响患者的工作与

生活。目前，FD 的确切发病机制尚不清楚，与多

种因素有关，包括胃排空障碍、适应障碍、内脏

高敏感性等[3]。越来越多的研究表明，精神社会心



 

·222·      Chin J Mod Appl Pharm, 2020 January, Vol.37 No.2                          中国现代应用药学 2020 年 1 月第 37 卷第 2 期 

理因素也与 FD 戚戚相关，心理障碍和精神压力可

诱导 FD 的发生[4]。多数患者存在焦虑、抑郁、个

性异常、易激动、社会适应能力差等情况[5]。当前，

对于 FD 的治疗主要是恢复胃肠的运动功能。质子

泵抑制剂(proton pump inhibitor，PPI)与促胃动力

药是目前推荐用于治疗 FD 的一线药物。然而这些

药物的治疗效果却不尽人意。很多指南推荐抗精

神药物作为 PPI 或促胃动力药物失败后的二线药

物[6-7]。 

阿米替林是一类三环类抗抑郁药，能强效镇

静，主要用于治疗焦虑性或激动性抑郁症。其药

理作用为阻断 5-羟色胺和去甲肾上腺素在神经末

梢的获取，促进神经突触之间的递质浓度增高，

提高其传递效果，从而起到抗抑郁的作用。临床

上，阿米替林已被应用于多种功能性胃肠道紊乱，

其作用是抗焦虑作用和降低内脏高敏感性，可对

FD 的治疗起辅助作用。Chao 等[8]的研究表明阿米

替林 对于治疗肠易激综合 征 (irritable bowel 

syndrome，IBS)具有较好的疗效。Kulak-bejda 等[9]

的研究表明包含阿米替林在内的三环类抗抑郁药

能够改善 IBS 的症状。目前，阿米替林在临床实

践中已被用于治疗 FD，但其疗效仍有待观察。因

此，本研究采用循证医学方法，选择随机对照试

验(randomized controlled trial，RCT)，系统评价阿

米替林治疗 FD 的有效性和安全性，为临床应用提

供更加客观的证据。 

1  资料与方法 

1.1  检索策略  

计算机检索 PubMed、Cochrane Library、Web 

of Science、Embase、中国学术期刊全文数据库、

万方数据库、中国生物医学文献数据库等有关阿

米替林治疗 FD 的 RCTs 文献，检索时限均为建库

至 2019 年 4 月 1 日。检索词：中文检索词为“阿

米替林、阿密替林、依拉维、氨三环庚素、消化

不良、胃肠病、胃肠功能紊乱”；英文检索词为

“Amitriptyline；Amitid Elavil；Tryptizol；Amitril；

Dyspepsia；Gastrointestinal diseases；Gastrointestinal 

disorders；Indigestion”，补充检索 Google 学术

文献。 

1.2  纳入与排除标准   

研究类型：阿米替林治疗 FD 的 RCTs，研究

文献为全文文献，语种为中文及英文。研究对象:

按《内科手册》、RomeⅡ、RomeⅢ、RomeIV 标

准明确诊断为 FD 的患者。干预措施：试验组患者

给予阿米替林联合其他药物或单用治疗，对照组

患者给予其他药物或安慰剂治疗，其余治疗措施 2

组患者相同。主要结局指标：患者治疗后临床症

状及体征减轻或有所改善的总体有效率，总体有

效率=(显效例数+有效例数)/总例数×100%；显效：

患者治疗后临床症状及体征基本消失，停药后未

再复发；有效：患者治疗后临床症状及体征减轻

或有所改善；无效：患者治疗后临床症状及体征

未有变化或较治疗前加重。次要结局指标：临床

症状改善的评分。安全性指标为不良反应发生率。 

排除标准：未提供患者结局或测量方法的试

验、文献综述、重复报告、无法获取全文等。 

1.3  资料提取及文献质量评价  

由 2 名评价员独立评价所有纳入研究的文献

并提取资料，如存在分歧则通过讨论或征求第三

者的意见解决。采用自制的资料提取表提取资料，

提取内容主要为纳入研究的基本信息，包括第一

作者、发表年份、诊断标准、样本量、具体干预

措施、疗程等。按照 Cochrane Handbook 评价标准

对文献进行质量评价。评价标准包括：①随机序

列产生是否正确；②是否做到分配隐藏；③对参

与人员是否采用盲法；④对结果评估是否采用盲

法；⑤数据是否完整，是否报告失访人数和原因；

⑥数据是否选择性报告；⑦其他偏倚。完全满足

上述标准，发生各种偏倚的可能性小，为 A 级；

部分满足上述质量标准，发生偏倚的可能性为中

度，为 B 级；完全不满足上述质量标准，发生偏

倚的可能性为高度，为 C 级。 

1.4  统计分析与资料合成应用  

采用 Cochrane Collaboration 提供的 RevMan 

5.3 软件进行统计分析。纳入研究结果间的异质性

采用2 检验进行分析(检验水准设为 α=0.1)，并结

合 I2 定量判断异质性的大小。若各研究结果间无

统计学异质性，可采用固定效应模型或随机效应

模型进行 meta 分析；若各研究结果间存在统计学

异质性，在排除明显异质性的影响后，采用随机

效应模型进行 meta 分析。明显的临床异质性采用

亚组分析或敏感性分析等方法进行处理，或只行

描述性分析。处理效应量用相对危险度(RR)或加

权均数差值(WMD)和 95%可信区间(95%CI)表示，

以 P<0.05 为差异有统计学意义。采用 Stata 软件进

行敏感性分析和 Egger 检验。 
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2  结果 

2.1  文献检索结果  

采用所设定的检索策略共检索出国内外相关

文献 1 030 篇，经过逐层筛选，最终纳入 41 篇

RCTs。文献包含 4 477 例患者入选本研究。其中

实验组患者 2 250 例，对照组者 2 227 例，2 组基

础资料对比差异无统计学意义。文献筛选流程及

结果见图 1。 

 
图 1  文献筛选流程及结果 

Fig. 1  Process and results of literature screening 

2.2  纳入研究的基本特征和方法学质量评价  

共纳入 41 项研究，35 项研究均提及随机，2

项研究提及按住院号分组，38 项未提及分配隐藏，

38 项研究未提及盲法，1 项研究未描述失访、退

出情况，所有研究均进行了基线一致性比较。41

项研究方法学质量均为 B 级，见表 1，图 2~3。 

2.3  疗效分析结果 

2.3.1  主要疗效结果分析  本研究评价的主要疗

效结果是试验组与对照组治疗 FD 的总体有效率。

共纳入 38 篇文献，试验组的总体有效率为 89.5%，

对照组的总体有效率为 69.1%，存在显著性差异

(P<0.05)。两组间异质性较小(P=0.41)，选用固定

效应模型合并效应量。Meta 分析结果见表 2。 

2.3.1.1  Dom+Ami 联用与单用 Dom 治疗 FD 的疗

效对比  研究共纳入 26 项 RCTs，2 660 例受试者，

结果显示 Dom+Ami 治疗 FD 的总体有效率显著高

于对照组(P<0.05)，结果见图 4，漏斗图见图 5。 

2.3.1.2  Ome+Mos+Ami联用与Ome+Mos治疗FD

的疗效对比  研究中共纳入 4 项 RCTs，472 例受

试者，结果显示 Ome+Mos+Ami 治疗 FD 的总体有

效率显著高于对照组(P<0.05)。 

 
图 2  各个研究偏倚风险评估表 

Fig. 2  Bias risk assessment of each research  

 
图 3  偏倚风险评估总结表 

Fig. 3  Bias risk assessment of summary researches 
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表 1  纳入研究的基本特征 

Tab. 1  Basic characteristics of the study 

文献 诊断标准 
样本 

量 
年龄/岁 药物使用方式 实验组/对照组 疗程 

总有效率/% 

(实验组 vs 对照组) 

症状改

善评分 

不良反应发生率/% 

(实验组 vs对照组)

Braak 2010[10] Rome Ⅲ  33 41±2 Ami 25 mg/Pla 8 周  P=0.02 72 vs 35 

Chen z 2005[11] 内科标准 172 19~72 Cis 5 mg tid+Ami 12.5 mg bid/Cis 5 mg tid 4 周 93.02 vs 72.09  11.63 vs 4.65 

Chen 2005[12] RomeⅡ  60 18~63 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 4 周 83 vs 67  26.67 vs 0 

Chen 2011[13] 内科标准 120 19~66 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 3 周 96.67 vs 78.83 P<0.05 8.33 vs 6.67 

Chen 2012[14] Rome Ⅲ  60 45.9±11.8 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 96.7 vs 86.7  3.33 vs 6.67 

Chen 2013[15] 内科标准 120 18~79 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 1 疗程 95 vs 83.33  
Chen 2016[16] Rome Ⅱ 100 19~73 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 96 vs 78  
Ding 2015[17] Rome Ⅱ  36  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 3 周 94.45 vs 77.48  5.56 vs 16.67 

Du 2017[18] Rome Ⅲ  70 18~45 Mos 5 mg tid+Ami 12.5 mg qn/Mos 5 mg tid 4 周 82.9 vs 62.9  8.57 vs 5.71 

Gan 2013[19] 内科标准  60  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 90 vs 70  
Gao 2012[20] Rome Ⅲ 104 24~56 Ome 20 mg qd+Mos 5 mg tid+Ami (6.25~ 

25 mg)bid/Ome 20 mg qd+Mos 5 mg tid 
6 周 88.47 vs 59.62  

Geng 2018[21] Rome Ⅱ 100 21~71 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 92 vs 74  6 vs 2 

Han 2013[22] 内科标准 202 18~78 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 3 周 96.04 vs 81.73   

Jin 2013[23] Rome Ⅱ  73 31~77 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 94.59 vs 69.44 P<0.05 10.81 vs 13.89 

Lacy 2017[24] Rome Ⅲ 194 18~75 Ami  50  mg/ Pla 12 周  P=0.04 30 vs 21 

Lei 2015[25] 内科标准 100  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 93.33 vs 80  26.67% vs 0% 

Li 2007[26] 内科标准  60 20~70 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 8 周 80 vs 50  10 vs 10 

Li 2013[27] Rome Ⅲ  88 23~67 Ome 20 mg bid+Mos 20 bid+Ami (12-25 mg)
bid/Ome 20 mg bid+ Mos 20 bid 

5 周 84.1 vs 61.4   

Lin 2010[28] 内科标准 172  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 91.67 vs 75  15.63 vs 0 

Liu 2011[29] Rome Ⅲ 180 45.1±3.9 Ome 20 mg qd+Mos 5 mg tid+Ami (6.25~ 
25 mg)bid/Ome 20 mg qd+Mos 5 mg tid 

4 周 84.4 vs 62.2   

Mayier 2011[30] 内科标准 100  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 91.66 vs 74.45   

Mei 2011[31] Rome Ⅱ 142 22~69 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 87.3 vs 71.8 P<0.05  

Nie 2009[32] 内科标准  48 21~68 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 88 vs 50  45.83 vs 12.5 

Shi 2015[33] Rome Ⅲ 228 18~65 Dom 10 mg tid+Ome 20 mg qd+Ami 25 mg 
qn/Dom 10 mg tid+Ome 20 mg qd 

5 周 60.7 vs 31.3  11.57 vs 0 

Talley 2015[34] Rome Ⅱ 194 18~75 Ami 50 mg qd/ Pla. 12 周 53 vs 40  30 vs 21 

Tang 2007[35] 内科标准  60 20~70 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 8 周 80 vs 50  10 vs 10 

Wang 2007[36] 内科标准 180 20~70 Cis 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Cis 10 mg tid 8 周 80 vs 50  5.56 vs 5.56 

Wang 2011[37] 内科标准 128  Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 93.75 vs 79.69  62.5 vs 0 

Wang 2013[38] Rome Ⅲ 100 22~68 Ome 20 mg bid+Mos 20 bid+Ami (12~25 mg)
bid/Ome 20 mg bid+ Mos 20 bid 

5 周 84 vs 66   

Wang 2014[39] Rome Ⅲ 127 18~68 Ran 30 mg tid+Ami 12.5 mg qd/Ran 30 mg tid 8 周 82.81 vs 36.5   

Wang 2015[40] 内科标准 136 22~60 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 4 周 95.59 vs 79.41   

Wang 2017[41] Rome Ⅲ  56 21~70 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周  P<0.05 7.14 vs 25 

Wang 2018[42] Rome Ⅳ 156 23~69 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg qn/Dom 10 mg tid 4 周 93.59 vs 76.92 P<0.01 23.08 vs 16.67 

Wu 2011[43] 内科标准 100 20~73 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 90 vs 68  10 vs 6 

Xu 2002[44] 内科标准 125 平均 40 Cis 5 mg tid+Ami 37.5-75 mg qn/Cis 5 mg tid 4 周 90.5 vs 71  44.44 vs 30.65 

Yang 2017[45] 内科标准  72 30~76 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 94.44 vs 75 P0.05  

Zhang 2018[46] 内科标准 128 23~69 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 68.8 vs 34.4 P<0.05 3.1 vs 6.3 

Zhao 2018[47] Rome Ⅲ 110 32~54 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 92.13 vs 78.18 P<0.05 3.67 vs 12.73 

Zhen 2018[48] Rome Ⅲ  31 21~59 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 4 周 95.83 vs 75   

Zhou 2014[49] Rome Ⅱ 186 18~72 Dom 10 mg tid+Ami 25 mg bid/Dom 10 mg tid 3 周 95.7 vs 78.49   

Zhu 2014[50] Rome Ⅱ 160 22~67 Lan 30 mg qd+Ami 10 mg tid/Lan 30 mg qd 4 周 92.5 vs 67.5  5 vs 3.75 

注：Dom多潘立酮；Ami阿米替林；Ome奥美拉唑；Mos莫沙必利；Cis西沙必利；Lan兰索拉唑；Ran雷尼替丁；Pla安慰剂；—未提及。 

Note：Domdomperidone; Amiamitriptyline; Omeomeprazole; Mosmoxapride; Ciscisapride; Lanlansoprazole; Ranranitidine; Pla-placebo; 

— Not mentioned. 

2.3.1.3  Cis+Ami 联用与单用 Cis 治疗治疗 FD 的

疗效对比  研究中共纳入 3 项 RCTs，477 例受试

者，结果显示 Cis+Ami 治疗 FD 的总体有效率显著

高于对照组(P<0.05)。 

2.3.2  次要疗效结果分析  本研究评价的次要疗

效是试验组与对照组治疗 FD 的症状改善评分。共

纳入 10 项 RCT，结果见表 3。由于症状评分没有

同质性，无法将结果进行合并。结果显示，阿米

替林联合多潘立酮或者单用或能改善 FD 腹痛、饱

胀、早饱等某些症状。 
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图 4  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的总体有效率比较 

Fig. 4  Comparison of overall efficacy of domperidone plus amitriptyline versus domperidone alone in the treatment of 
functional dyspepsia 

 
图 5  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的

总体有效率漏斗图 

Fig. 5  Funnel plot of overall efficacy of domperidone plus 
amitriptyline versus domperidone alone in the treatment of 
functional dyspepsia 

表 2  阿米替林联用促胃动力药和/或 PPI 类药物或单用治

疗 FD 的总体有效率 

Tab. 2  Efficiency of amitriptyline in the treatment of 
functional dyspepsia 

试验组/对照组 
纳入 

数量 
样本量 

总体有效率 

(M-H，Fixed，95% CI) 

Dom+Ami vs Dom 26 RCT 2 660 1.25 [1.21，1.30]，P<0.05 

Ome+Mos+Ami vs
Ome+Mos 

4 RCT 472 1.37 [1.22，1.53]，P<0.05 

Cis+Ami vs Cis  3 RCT 477 1.38 [1.24，1.53]，P<0.05 

Dom+Ome+Ami vs
Dom+Ome 

1 RCT 228 2.17 [1.62，2.91]，P<0.05 

Lan+Ami vs Lan 1 RCT 160 1.37 [1.16，1.62]，P<0.05 

Ran+Ami vs Ran 1 RCT 127 2.27 [1.61，3.20]，P<0.05 

Mos+Ami vs Mos  1 RCT 65 1.54 [1.18，2.00]，P<0.05 

Ami vs Pla 1 RCT 194 1.31 [0.96，1.78]，P>0.05 

表 3  阿米替林治疗 FD 的症状改善评分 

Tab. 3  Improvement score of amitriptyline in treatment of 
functional dyspepsia 

文献 
样本

量 
实验组∶对照组 症状评分的改善 

Chen 2011 120 Dom+Ami/Dom 腹痛、恶心呕吐、烧心、反酸、

嗳气，P<0.05 

Jin 2013  73 Dom+Ami/Dom 早饱、餐后饱胀，P<0.05 

Mei 2011 142 Dom+Ami/Dom 餐后饱胀、上腹胀痛、早 饱、

上腹痛和恶心，P<0.05 

Wang 2017  56 Dom+Ami/Dom 上腹胀痛、食欲不振、早饱，

P<0.05 
Wang 2018 156 Dom+Ami/Dom 早饱、餐后腹胀、恶心呕吐、

上腹胀痛、嗳气，P<0.05 

Yang 2017  72 Dom+Ami/Dom 饱胀、恶心、腹痛，P<0.05 

Zhang 2018 128 Dom+Ami/Dom 腹痛、恶心呕吐、反酸、嗳气，

P<0.05 
Zhao 2018 110 Dom+Ami/Dom 腹胀、食欲减退、头晕、呕吐，

P<0.05 
Lacy, B. E. 2017 

& Talley, N. J. 
2015 

194 Ami/Pla 胀气、腹痛、饱腹，P<0.05

恶心，P>0.05 

B. Braak 2011  38 Ami/Pla 腹胀、胃灼热/返流、餐后饱满、

早饱、上腹痛、恶心，P<0.05 

2.3.3  不良反应分析  对比试验组与对照组治疗

FD 的不良反应发生率，共纳入文献 21 篇，最常

见的不良反应包括口干、嗜睡、头晕、肠鸣、泌

乳、稀便及便秘等，由于不良反应类型较多且缺

乏相应的数据，未能对单个的不良事件进行统计

分析。对两组不良反应的发生率进行统计，试验

组不良反应总体发生率为 16.8%，对照组为 7.7%，
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无显著性差异。2 组间异质性较大(P=0.00 01)，采

用随机效应模型合并效应量，Meta 分析结果见表 4。 

表 4  阿米替林治疗 FD 的不良反应发生率 

Tab. 4  Incidence of adverse reactions of amitriptyline in the 
treatment of functional dyspepsia 

试验组/对照组 纳入数量 样本量 
不良反应发生率 

(M-H，Random，95% CI) 

Dom+Ami vs Dom 17 RCT 1 567 1.50[0.78，2.87]，P>0.05 

Cis+Ami vs Cis  3 RCT 477 1.49[1.00，2.24]，P<0.05 

Dom+Ome+Ami vs
Dom+Ome 

1 RCT 242 29.00[1.75，480.73]，P<0.05 

Ami vs Pla 2 RCT 227 1.61[1.08，2.39]，P<0.05 

2.3.3.1  Dom+Ami 联用与 Dom 单用治疗 FD 的不

良反应发生率对比  研究共纳入17项RCTs，1 567

位受试者，结果显示阿米替林联合多潘立酮治疗

FD 的不良反应发生率与对照组相比无显著性差异。

结果见图 6，漏斗图见图 7。 

2.3.3.2  Cis+Ami 联用 Cis 单用治疗 FD 的不良反

应发生率对比  研究共纳入 3 项 RCTs，477 位受

试者，结果显示阿米替林联合西沙比利治疗 FD 的

不良反应发生率显著高于对照组(P<0.05)。 

2.3.3.3  Dom+Ome+Ami 联用与 Dom+Ome 治疗

FD 的不良反应发生率对比   研究共纳入 1 项

RCT，242 位受试者，结果显示阿米替林联合奥美

拉唑和多潘立酮治疗 FD 的不良反应发生率显著

高于对照组(P<0.05)。 

2.3.3.4  Ami 单用 Pla 治疗 FD 的的不良反应发生

率对比  研究共纳入 2 项 RCTs，227 位受试者，

阿米替林治疗 FD 的不良反应发生率显著高于对

照组(P<0.05)。 

 
图 6  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的不良反应发生率比较 

Fig. 6  Comparison of adverse reactions between domperidone plus amitriptyline and domperidone alone in the treatment of 
functional dyspepsia 

 
图 7  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的

不良反应发生率漏斗图 

Fig. 7  Funnel plot of adverse reactions to domperidone plus 
amitriptyline versus domperidone alone in the treatment of 
functional dyspepsia 

2.3.4  敏感性分析   在 Dom+Ami 联用与单用

Dom 治疗 FD 的疗效对比中，对 26 个研究进行敏

感性分析，结果显示 26 个研究结果较稳定。再对

26 个研究进行 egger 检验，结果显示 P<0.05，表

明研究存在发表偏倚。见图 8。 

在 Dom+Ami 联用与 Dom 单用治疗 FD 的不

良反应发生率对比中，对 17 个研究进行敏感性分

析，结果显示 Wang2011 的研究结果对整个研究结

果影响较大。再对 17 个研究进行 egger 检验，结

果显示 P>0.05，表明研究结果不存在发表偏倚。

见图 9。 

3  讨论 

FD 是临床上最常见的消化道障碍性疾病，具

有发病率高的特点，对患者工作和生活各个方面 
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图 8  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的

总体有效率敏感性分析 

Fig. 8  Sensitivity analysis of overall efficacy of 
domperidone combined with amitriptyline and domperidone 
alone in the treatment of functional dyspepsia 

 
图 9  多潘立酮联合阿米替林与单用多潘立酮治疗 FD 的

不良反应发生率敏感性分析 

Fig. 9  Sensitivity analysis of adverse reactions of 
domperidone combined with amitriptyline and domperidone 
alone in the treatment of functional dyspepsia 

造成严重的困扰。其潜在发病机制复杂，多被认

为是内脏高敏感性、脑-肠相互作用和潜在的心理

共病等多因素共同作用的结果[51]。TALLEY 等[52]

对慢性消化不良患者进行调查，发现慢性消化不

良患者的焦虑、抑郁、怀疑和神经质特征等较正

常人群更为突出。精神心理因素在影响 FD 的具体

机制可能是焦虑抑郁等心理因素通过大脑皮层影

响自主神经，再通过脑肠轴使胃肠功能及其内分

泌功能发生紊乱，从而出现一系列 FD 的症状[53]。

抗精神病药物通过影响中枢神经系统，降低患者

对躯体不适的情绪反应，增强了患者对不良精神

因素的耐受性；此外，抗精神病药物在改善情感

障碍的同时可减轻恶心等胃肠症状[54-56]。阿米替

林是一种三环类抗抑郁药，主要通过抑制 5-羟色

胺和去甲肾上腺素的再摄取而发挥抗抑郁作用。

Huang 等[57]研究发现低剂量阿米替林可减缓结肠

运输时间，使胃不敏感，增加血浆 Ghrelin 和 NPY

水平，以治疗功能性胃肠病。Herrick 等[58]发现阿

米替林不太可能减少心理压力，可能通过改善睡

眠来改善 FD 的症状。本研究讨论了阿米替林治疗

FD 的有效性和安全性。纳入的 41 项随机对照试

验均描述了基线的可比性，并且对于 FD 的诊断标

准均符合内科标准、RomeⅡ、RomeⅢ、RomeⅣ

的标准，研究对象的一致性较好。较以往的 meta

分析[59]，本研究纳入的文献均为 RCT，对于所有

阿米替林联合用药或者单用来治疗 FD 作了系统

的分析，并对纳入的文献进行了研究质量以及敏

感性分析和 egger 检验等方法学评估，弥补了以往

meta 分析的不足。Meta 分析结果显示，阿米替林

联合促胃动力药和/或 PPI 治疗 FD 的总体有效率

显著高于对照组，并能够缓解 FD 的腹胀、腹痛、

早饱等某些症状，对于治疗 FD 有一定的疗效。对

于阿米替林联合用药或者单用所发生的不良反

应，有 23 项研究提及，其总体不良反应发生率较

对照组无显著性差异，其中 16 项研究显示阿米替

林联合多潘立酮的不良反应发生率与对照组相比

无显著性差异，但也有 7 项研究显示阿米替林联

合其他药物或单用所发生的不良反应发生率明显

高于对照组。阿米替林治疗 FD 的不良反应主要为

嗜睡、口干和便秘。除 1 例患者因服用阿米替林

而产生臆想，在停药后好转以及 4 例患者因不耐

受阿米替林的不良反应而退出试验外，大多患者

可耐受阿米替林的不良反应，未因不良反应而退

出试验。这些结果提示阿米替林联合促胃动力药

物和/或 PPI 存在一定疗效，且不良反应可耐受。 

本研究存在一定的局限性，纳入的文献质量

普遍偏低，很多研究都未报告随机分配的方式，

分配隐藏，以及盲法等内容。入选的文献由于样

本数量限制，对部分指标未能进一步分析；入选

的试验疗程不一致(3~12 周)。对多潘立酮联合阿

米替林与单用多潘立酮治疗 FD 纳入的研究进行

敏感性分析和 egger 检验。在对总体有效率的指标

进行敏感性分析时，结果显示纳入的研究均较为

稳定,但对其进行 egger 检验时，结果显示 P<0.05，

表明 26 项研究结果存在发表偏倚。在对不良反应

发生率的指标进行敏感性分析时，结果显示 Wang 

2011[37]研究中的不良反应发生率对整体研究结果

影响较大。该文献描述了试验组发生了 4 项嗜睡，
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36 项轻度口干的不良反应，而对照组未发生不良

反应。由于个体对于不良反应的忍受能力不同，

且不良反应种类繁多，导致了该研究影响了整体

研究的稳定性。对不良反应发生率进行 Egger 检

验，结果显示 P>0.05，研究不存在发表偏倚。 

总的来说，虽然在研究阿米替林治疗 FD 时纳

入了 41 项研究，研究的数量较多，纳入的患者数

量也较多，但是这些研究的质量并不高而且存在

一定的发表偏倚，建议临床上对于 FD 的患者进行

精神症状评估，对于明确伴有精神疾病或者久治

不愈的 FD 患者可采用阿米替林作为二线治疗。同

时，期待能有更多高质量、大样本、系统化的临

床随机对照试验研究，以便更加全面地评价多阿

米替林治疗 FD 的有效性与安全性，为其临床提供

更可靠的循证医学证据。 
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