
 

·876·         Chin J Mod Appl Pharm, 2015 July, Vol.32 No.7                          中国现代应用药学 2015 年 7 月第 32 卷第 7 期 

硝酸甘油辅助治疗大咯血的临床有效性和安全性的系统评价 
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摘要：目的  系统评价硝酸甘油辅助治疗大咯血的临床疗效和安全性。方法  计算机检索 PubMed、CNKI、VIP、CBM、

万方等数据库公开发表的垂体后叶素联用硝酸甘油治疗大咯血的的随机对照试验(RCT)，检索年限均为 1990—2014 年，

采用 Rev Man 5.2 统计学软件进行 Meta 分析。结果  共纳入 20 篇 RCT，合计 1 770 例患者。垂体后叶素联用硝酸甘油

较垂体后叶素单用能显著提高大咯血的临床有效性[RR=0.81，95%CI(0.77，0.84)，P<0.01]，同时硝酸甘油能显著减少垂

体后叶素致药物不良反应的发生[RR=3.08，95%CI(2.59，3.68)，P<0.01]，特别在心血管系统、中枢神经系统和消化系统

等方面。结论  现有证据表明，硝酸甘油辅助治疗大咯血疗效确切，安全性好。 
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Systematic Review of the Therapeutic Efficacy and Safety of Nitroglycerin in the Adjunctive Treatment 
of Massive Hemoptysis 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To evaluate therapeutic efficacy and safety of nitroglycerin in the adjunctive treatment of massive 
hemoptysis. METHODS  Retrieved from PubMed, CNKI, VIP, CBM and Wangfang database, randomized controlled 
trials(RCT) about pituitrin combined with nitroglycerin compared with pituitrin alone in the treatment of massive hemoptysis 
were included. Rev Man 5.2 software was used for Meta analysis. RESULTS  Twenty RCTs were included, invovling 1 770 
patients. Meta-analysis showed that compared with pituitrin alone, pituitrin combined with nitroglycerin could significantly 
improve clinical efficiency [RR=0.81, 95%CI(0.77, 0.84), P<0.0], and nitroglycerin could significantly reduce adverse drug 
reactions induced by pituitrin[RR=3.08, 95%CI(2.59,3.68), P<0.01], especially in the cardiovascular system, central nervous 
system and digestive system etc. CONCLUSION  The available evidence indicates that nitroglycerin can be applied in the 
adjunctive treatment of massive hemoptysis with little side effect and good patient tolerance. 
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咯血是支气管扩张、肺结核等呼吸系统疾病

常见的临床症状，当一次 大咯血量为 100 mL，

或 24 h 内咯血>500 mL 时即为大咯血[1]。大咯血

可引起失血性休克、窒息等并发症，文献报道大

咯 血 患 者 中 急 性 致 命 性 出 血 的 发 生 率 达

7%~32%[2]。垂体后叶素作为治疗大咯血的首选药

物，早已被广泛应用于临床，但不良反应(adverse 

reaction，ADR)较多，可引起血压升高、头痛、心

悸、胃肠绞痛、面色苍白等；对高血压、冠心病、

心力衰竭、前列腺肥大的患者和孕妇慎用或禁用，

故限制了其应用范围。近年来，采用血管扩张剂

硝酸甘油辅助治疗大咯血的临床研究见诸于多种

学术期刊，但所有的临床研究均存在相对比较分

散，纳入样本量较少，说服力不足等的特点。本

研究采用 Meta 分析的方法，对硝酸甘油辅助治疗

大咯血的临床疗效和安全性进行系统评价，以明

确其获益及风险，为临床实践提供参考。 

1  资料与方法 

1.1  文献纳入和排除标准    

① 研究类型：原始资料为已公开发表的随机

对照试验(randomized controlled trials，RCT)。②研

究对象：所有患者均符合大咯血诊断标准，并排

除凝血功能障碍、出血性疾病等患者。治疗前 2

组患者在年龄、性别、部分症状和体征、实验室

检查、并发症及合并基础疾病情况比较，差异无

统计学意义，具有可比性。③干预措施：给予抗

感染、祛痰、普通止血等基础治疗，对照组给予

垂体后叶素 12 U 加入生理盐水或 5%葡萄糖注射
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液 50 mL 中静脉微量泵入，速度约为 5 mL·h1 或

5~10 U 加到 20%GS 或生理盐水 40~50 mL 静推，

后 20 U 加入到 5%葡萄糖注射液或生理盐水

500 mL 缓慢静滴，每天 1 次；试验组在对照组的

基础上加入硝酸甘油 10 mg 后静滴，或另一通道

用硝酸甘油 10 mg 加入 50 mL 生理盐水或 5%葡萄

糖注射液中静脉泵入，根据血压变化调整硝酸甘

油用量。④结局指标：以临床疗效为主要结局指

标，疗效评价标准为[3]：分为痊愈、显效和无效，

其中痊愈和显效合计为有效。痊愈：患者临床症

状消失，无呼吸困难、气促、出冷汗、四肢暖等，

同时 24 h 咯血量<10 mL；显效：患者病情有明显

好转，无呼吸困难、出冷汗、四肢暖等，但偶有

气促、心悸等症状，同时 24 h 咯血量 10~100 mL；

无效：治疗后患者临床症状无改善，患者有明显

呼吸困难及气促，四肢凉，同时 24 h 咯血量

>100 mL。以药物不良反应为次要指标；⑤排除标

准：原始资料为非公开发表的文献、非 RCT 研究、

动物试验、 综述、重复报道的研究文献等。 

1.2  文献检索    

计算机检索 Pubmed、CNKI、VIP、CBM、万

方等数据库；并手工检索谷歌学术资料及各论文

参考文献目录，检索年限为 1990—2014 年，检索

语种为中文或英文。检索词：硝酸甘油，垂体后

叶素，大咯血，nitroglycerin，pituitrin，massive 

hemoptysis。 

1.3  文献资料提取    

由 2 名研究者独立依据预定的文献纳入标准

对检索出的引文信息进行筛选，剔除明显不合格

的文献，对肯定和不能肯定的文献检索全文后再

进行筛选。如果文献中提供的信息不全面，或者

有疑问、有分歧者，通过与作者联系获得信息后

再决定取舍。如有分歧，讨论解决，必要时由第 3

位研究人员协助解决分歧。 

1.4  文献质量评价    

按照《Cochrane 系统评价员手册》5.0 版推

荐的质量评价标准评价纳入研究的质量：①随机

方法是否正确和充分；②隐藏分组是否正确和充

分；③是否采用盲法；④失访及其处理(是否全程

随访、是否报告失访人数、失访人数是否在 10%

以内等)。将研究质量分为 3 级，A 级：低度偏倚，

完全满足以上 4 条质量标准，发生各种偏倚的可

能性 小；B 级：中度偏倚，其中 1 条或 1 条以

上的标准为部分满足，有发生偏倚的中度可能性；

C 级：高度偏倚，其中 1 条或 1 条以上的标准完

全不满足，有发生偏倚的高度可能性。 

1.5  统计学方法    

应用 Rev Man 5.2 统计学软件进行统计学分

析处理。计数资料采用相对危险度(relative risk，

RR)统计；以 95%可信区间(confidence interval，

CI)表示。采用2 检验分析各研究见的异质性，显

著水平为 α=0.01，如 P≥0.10，I2≤50%，表明各

亚组间异质性无统计学差异，采用固定效应模型

(fixed effects model )；如 P<0.10，I2>50%，表明各

亚组间存在明显异质性，采用随机效应模型分析

(randomized effects model)，并分析异质性原因。

采用到漏斗图(funnel plot)分析潜在的发表偏倚。 

2  结果 

2.1  文献检索结果   

共检索到相关文献 59 篇，阅读文题及摘要后

剔除重复和不合格文献 26 篇，进一步阅读全文后

排除不符合纳入标准的 13 篇， 后纳入 20 篇文

献，均为中文文献，文献筛查流程及结果见图 1。 

 
图 1  文献筛选流程及结果 

Fig. 1  Process and results of literature screening 

2.2  纳入研究基本信息集质量评价结果   

20 篇文献[4-23]共纳入研究病例 1 770 例，其中

试验组 811例，对照组 859例。20篇文献均为 RCT，

4 篇文献[6,8,12,18]提到了随机分组方法，其中 2 篇[6,8]

采用随机数字表法，其余均未描述随机方法；20

篇文献间均衡性良好，文献质量评价 6 篇为 B 级，

其余均为 C 级，见表 1。
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表 1  纳入研究文献基本信息 

Tab. 1  General information of included studies 

干预措施 
纳入研究 

例数 

对照组/实验组 
临床诊断 

对照组 试验组 
疗程/d 

结局 

指标 

质量 

评价 

何兵 2013[4] 48/48 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 1 ①② C 

刘冠军 2010[5] 42/42 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3~5 ①② C 

刘林生 2006[6] 30/34  垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2~3 ①② B 

叶新水 2004[7] 28/30 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3 ①② C 

吴德华 2008[8] 56/58 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3~4 ①② B 

唐帮清 2004[9] 51/54 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ① C 

孙桂芳 2003[10] 22/22 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 1 ①② C 

商勤学 2002[11] 28/30 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3 ①② C 

张雅萱 2012[12] 44/48 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2~3 ①② B 

易浩宇 2012[13] 40/40 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2~3 ①② C 

曹磊 2013[14] 40/40 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 1 ① C 

曾甲庆 2011[15] 80/80 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3 ①② C 

李双拾 2012[16] 25/25 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ①② C 

李志军 2006[17] 35/37 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ①② B 

李湘荣 2006[18] 74/96 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ①② B 

林颖 2013[19] 30/30 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ①② C 

邹长庚 2004[20] 34/34 支气管扩张 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3 ①② C 

陈建宏 2003[21] 41/45  垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 1 ① B 

韦中 2004[22] 20/23 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 3 ① C 

饶力强 2008[23] 43/43 肺结核 垂体后叶素 垂体后叶素+硝酸甘油 2 ①② C 

注： ①临床疗效；②不良反应。 

Note: ①clinic efficacy; ②adverse reaction. 

2.3  临床疗效 

20 篇文献均报道了临床疗效，试验组 859 例，

总有效 796 例，有效率为 92.67%；对照组 811 例，

总有效 611 例，有效率为 75.34%。各研究间异质

性较小(P=0.90，I2=0%)。采用固定效应模型进行

分析，Meta 分析结果显示，试验组临床有效率明

显高于对照组， 2 组比较差异有统计学意义

[RR=0.81，95%CI(0.78，0.85)，P<0.01]，见图 2。

 
图 2  2 组临床疗效 Meta 分析的森林图 

Fig. 2  Forest plot of Meta-analysis of clinical efficiency between 2 groups 
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2.4  安全性分析   

20 篇文献[4-23]均报道了 ADR，其中 13 篇文

献[4-8,10-13,16,17,19-20]报道了 ADR 发生率，对照组 462

例发生 ADR 287 例，发生率 62.12%；试验组 480

例发生 ADR 94 例，发生率 19.58%。各研究间异

质性较小(P=0.50，I2=0%)，采用固定效应模型进

行分析，Meta 分析结果显示，对照组 ADR 发生率

明显高于试验组，比较差异有统计学意义

[RR=3.11，95%CI(2.60，3.72)，P<0.01]，见图 3。

按药物 ADR 所涉及器官与系统进行亚组分类：

①心血管系统(如胸闷、心悸、高血压等)。9 篇文

献 [4-6,14-16,20-23]报道了 2 组用药期间发生心血管

ADR，对照组 414 例发生 133 例，发生率 32.12%；

试验组 444 例发生 44 例，发生率 9.91%。各研究

间异质性较小(P=0.05，I2=48%)，采用固定效应模

型进行分析，Meta 分析结果显示，对照组发生心

血管系统损害明显高于试验组，2 组比较差异有统

计学意义[RR=3.23，95%CI(2.37，4.39)，P<0.01]，

见图 4；②中枢神经系统(如头痛头晕、耳聋耳鸣

等)。4 篇文献[4-6,15]报道了 2 组用药期间发生中枢

神经系统 ADR，对照组 200 例中发生 65 例，发生

率 32.50%；试验组 204 例发生 29 例，发生率

14.21%。各研究间异质性较小(P=0.83，I2=0%)，

采用固定效应模型进行分析，Meta 分析结果显示，

对照组发生中枢神经系统损害明显高于试验组，2

组比较差异有统计学意义[RR=2.28，95%CI(1.55，

3.35)，P<0.01]，见图 4；③代谢系统(如高钾血症、

高钠血症等)。3 篇文献[4,6,18]报道了 2 组用药期间

发生代谢系统 ADR，对照组 152 例中发生 75 例，

发生率 49.34%；试验组 178 例发生 75 例，发生率

42.13%。各研究间异质性较小(P=0.23，I2=33%)，

采用固定效应模型进行分析，Meta 分析结果显示，

2 组患者发生代谢系统损害差异性比较无统计学

意义[RR=1.20，95%CI(0.95，1.52)，P>0.01]，见

图 4；④消化系统(如腹痛腹泻、恶心呕吐等)。8

篇文献[4-6,14-15,18,20,23]报道了 2组用药期间发生消化

系统不良反应，对照组 391 例中发生 106 例，发

生率 27.11%；试验组 417 例发生 47 例，发生率

11.27%。各研究间存在显著异质性 (P=0.02，

I2=58%)，采用随机效应模型进行分析，Meta 分析

结果显示，对照组发生消化系统损害明显高于试

验组，2 组比较差异有统计学意义 [RR=2.40，

95%CI(1.40，4.12)，P<0.01]，见图 5；⑤免疫系

统(如面色苍白、大汗淋漓等)。6 篇文献[5,14,18,20-23]

报道了 2 组用药期间发生免疫系统 ADR，对照组

274 例中发生 139 例，发生率 50.73%；试验组 300

例发生 135 例，发生率 45.00%。各研究间存在显

著异质性(P<0.01，I2=82%)，采用随机效应模型进

行分析，Meta 分析结果显示，2 组患者发生免疫

系统损害差异性比较无统计学意义 [RR=1.28，

95%CI(0.90，1.83)，P>0.01]，见图 5。 

2.5  偏倚性分析   

以临床疗效为主要评价指标绘制倒漏斗图，

结果呈现对称的倒漏斗状，上窄下宽，左右对称

的图形，数据点主要分布在中上部，提示可能存

在的发表偏倚性。结果见图 6。 

 

 
 

图 3  2 组药物 ADR 发生率 Meta 分析的森林图 

Fig. 3  Forest plot of Meta-analysis of rate of ADR between 2 groups 
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图 4  2 组药物致心血管系统、中枢神经系统、代谢系统 ADR 的 Meta 分析的森林图 

Fig. 4  Forest plot of Meta-analysis of ADR in cardiovascular system, central nervous system and digestive system between 2 
groups 

 

 
 

图 5  2 组药物致消化系统、免疫系统 ADR 的 Meta 分析的森林图 

Fig. 5  Forest plot of Meta-analysis of ADR in digestive system and immune systembetween 2 groups 
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图 6  临床有效性的漏斗图 

Fig. 6  Inverted funnel plot of clinical efficiency  

3  讨论 

本研究纳入的 20 篇文献中，共计 1 770 例患

者。按时间分布分析，2000—2005 年有 7 篇，2006

—2010 年有 6 篇，2011 年以后有 7 篇；按地域分

布分析，研究对象分布于我国 11 个省区；按研究

对象的基本特点分析，不同民族、不同年龄段和

不同性别的研究对象均被纳入研究，因此本研究

基本可以反映我国的地域、治疗习惯等差异，具

有一定代表性。 

硝酸甘油作为辅助用药治疗大咯血的用药方

案较多，如酚妥拉明+硝酸甘油、缩宫素+硝酸甘

油、蛇毒血凝酶+硝酸甘油等，垂体后叶素是治疗

大咯血的 有效药物，具有止血起效快，疗效显

著的特点，作用机制是它可直接兴奋血管平滑肌，

使肺小动脉、肺毛细血管收缩，减少肺循环血量，

使肺循环血压降低，体循环血压升高，促使血小

板凝聚形成血栓止血。硝酸甘油则可扩张容量血

管，使回心血量有效减少，肺动脉压下降，从而

起到止血作用；垂体后叶素加硝酸甘油具有相互

协同作用，使止血效果更佳；同时硝酸甘油可减

少垂体后叶素的不良反应，特别使心悸、胸闷、

高血压等症状。因此，垂体后叶素+硝酸甘油是目

前应用 广泛的方案，本研究也以该方案为纳入

标准进行统计学分析。由于垂体后叶素致 ADR 较

多，因此临床采用控制滴速、增加通道等不同的

给药方式减轻 ADR 发生，本研究纳入的 20 篇文

献中，对不同给药方式均有纳入，因此具有一定

代表性。 

本研究结果显示，垂体后叶素联用硝酸甘油

较垂体后叶素单用可明显提高大咯血患者的临床

有效性[RR=0.81，95%CI(0.77，0.84)，P<0.01]。

文献报道，垂体后叶素所致药物不良反应中，

33.7%为代谢和营养障碍、25.58%为心血管系统损

害、15.1%为中枢及外周神经系统损害和 10.5%为

皮肤及其附件损害[24]。本研究结果显示，硝酸甘

油能显著降低垂体后叶素致 ADR 发生[RR=3.08，

95%CI(2.59，3.68)，P<0.01]，按涉及器官与系统

进行亚组分析，硝酸甘油能显著减少垂体后叶素

使冠状动脉等小动脉过度收缩和兴奋胃肠道的平

滑肌引起的心悸、胸闷、血压下降等心血管系统

损害[RR=3.23，95%CI(2.37，4.39)，P<0.01]；头

痛头晕、耳聋耳鸣等中枢神经系统损害[RR=2.28，

95%CI(1.55，3.35)，P<0.01]和腹痛腹泻、恶心呕

吐等消化系统损害[RR=2.40，95%CI(1.40，4.12)，

P<0.01]。由图 4 可知，文献[15，18]在分析中权重

较大，是因为这 2 篇文献在该指标统计分析中纳

入研究的样本量较大，说明对统计分析结果贡献

较大。本研究对这 2 篇文献在分别纳入和剔除时，

相对应统计指标的 Meta 分析结果进行对照研究，

结果表明这 2 篇文献对各自统计指标的 Meta 分析

结果无影响。 

从纳入研究的方法学质量评价结果可知，本

次 Meta 分析纳入研究在方法学上存在一定缺陷，

如随机方法不明确，未描述盲法，未进行随访或

回访，从而存在选择性偏倚和测量偏倚的可能，

这些都可能影响本研究结果的论证强度，仍需开

展更多大样本、多中心的 RCT 来验证。但本研究

严格按照文献的纳入和排除标准筛选，所有文献

间均一性较好，研究基线均有可比性，因此本研

究结果是比较准确可靠的，值得临床信赖。 

综上，硝酸甘油能显著提高垂体后叶素治疗

大咯血的临床有效性，同时能显著减少垂体后叶

素所致的心血管系统、中枢神经系统和消化系统

等的药物不良反应。 
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不同剂量右美托咪定滴鼻在麻醉诱导前的应用比较 
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(浙江省台州医院，a.麻醉科，b.放射科，浙江 临海 317000) 

 
摘要：目的  探讨右美托咪定(dexmedetomidine，DEX)滴鼻在麻醉诱导前应用的最佳剂量。方法  择期手术的 120 例患

者随机分为对照组和 DEX 0.5，1.5，2.5 μg·kg1 组，术前 30 min 分别滴鼻生理盐水和相应剂量 DEX。观察 DEX 滴鼻后

30 min 镇静评分、插管后血流动力学变化(平均动脉压和心率)和不良事件发生例数、拔管时间、拔管后镇痛评分、拔管

后发生躁动情况。结果  DEX 各剂量滴鼻后患者 30 min OAA/S 评分均下降(P<0.05)；DEX 1.5 μg·kg1 组滴鼻后 30 min HR

和 MAP 下降(P<0.05)；插管即刻，对照组、DEX 0.5 μg·kg1组 HR 和 MAP 上升，DEX 2.5 μg·kg1组 HR 和 MAP 下降(P<0.05)；

DEX 1.5 μg·kg1 组及 DEX 2.5 μg·kg1 组心动过速、高血压发生例数减少(P<0.05)；DEX 2.5 μg·kg1 组心动过缓、低血压

发生例数增多(P<0.05)，拔管时间延长(P<0.05)；DEX 1.5 和 2.5 μg·kg1 组拔管后镇痛 VAS 评分、发生躁动例数下降

(P<0.05)。结论  麻醉诱导前 30 min 经鼻滴入 DEX 1.5 μg·kg1 可以平稳完成气管插管，同时减少各种不良反应。 
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Comparison of Different Doses of Intranasal Dexmedetomidine Application Before General Anesthesia 
Induction 
 
CONG Haitaoa, WANG Huiqina, FAN Zhengfenb, CHEN Bina(Taizhou Hospital, a.Department of Anesthesia, 
b.Department of Radiology, Linhai 317000, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the right dose of intranasal dexmedetomidine(DEX) application before anesthesia 
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