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摘要	 目的： 系统评价酸枣仁汤辅助治疗失眠的有效性与安全性，以期为其临床治疗提供循证医学参

考。方法：计算机检索中国知网（CNKI）、维普（VIP）、万方（Wanfang）、中国生物医学文献数据

库（CBM）、PubMed、EMbase和Cochrane Library等数据库，收集酸枣仁汤联合西药常规治疗(试验组)

对比单用西药常规治疗(对照组)对失眠的疗效和安全性的随机对照试验（Randomized Controlled Trial，

RCT）。由2位研究者对符合纳入标准的临床研究进行资料提取后，使用Cochrane风险偏倚评估工具对

纳入研究质量进行评价，采用RevMan 5.4软件进行Meta分析。结果：共纳入35项研究，涉及3200例患

者，其中试验组1604例，对照组1596例。总体上，所纳研究质量偏低。Meta分析结果显示，与西药常规

治疗相比，酸枣仁汤辅助治疗失眠可以提高总有效率（RR= 1.26，95%CI[1.21，1.30]，P＜0.00001），

改善匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）评分（MD= -3.99，95%CI[-4.59，-3.39]，P＜0.00001）和睡眠状况

自评量表（SRSS）评分（MD= -5.17，95%CI[-5.55, -4.79]，P＜0.00001），以及降低不良反应的发生

率（RR= 0.35，95%CI[0.25, 0.48]，P＜0.00001）。结论：酸枣仁汤辅助治疗失眠具有较好的疗效，且安

全性良好。但该研究存在一定局限性，纳入研究总体质量较低，影响结果的可靠性，需更多高质量研究

予以验证。
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Abstract   Objective:    To systematically evaluate the effectiveness and safety of Suanzaoren decoction in 
the treatment of insomnia in order to provide evidence-based references for its clinical treatment. Methods: 
Databases, such as CNKI, VIP, Wanfang, CBM, PubMed, EMbase, Cochrane Library, etc., were searched to 
collect the randomized controlled trials (RCT) on the Suanzaoren decoction by comparing integrated Western 
medicines (the treatment group) with the conventional Western medicine alone (the control group) in the treatment 
of insomnia. After the data of clinical studies that met the inclusion criteria were extracted by two researchers, 
the Cochrane risk-of-bias tool was used to evaluate the methodology quality, and RevMan 5.4 was used for Meta-
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睡眠障碍，尤其是失眠症，影响着许多人的

日常生活。研究发现，＞25%的成年人失眠；在中

国，超过3亿人患有睡眠障碍，远高于世界卫生组

织（WHO）报告的国际水平[1]。失眠是全球疾病中

常见的一种，可引发心血管类疾病[2]、消化系统类

疾病[3-4]、精神类疾病[5]，甚至引起自杀，增加死亡

率[6]，严重影响人类健康和寿命。临床上常用的治

疗失眠的西药主要有苯二氮类（如艾司唑仑、劳拉

西泮、氯硝西泮和地西泮）和非苯二氮类药物（如

右佐匹克隆、佐匹克隆）[7]，其可能引起过度镇

静、认知功能受损、肌肉松弛以及耐药性、依赖性

等不良反应[8-10]。

酸枣仁汤由酸枣仁、茯苓、知母、川芎、甘

草等组成，具有养血安神、清热除烦的功效[11]。酸

枣仁汤是治疗“虚劳虚烦不得眠”之要剂，虚烦不

眠证的症状与西医学的失眠症、焦虑症等精神系统

临床表现相似[12]。近年来，多项研究表明，酸枣仁

汤联合西药常规治疗失眠可明显提高其临床疗效，

改善患者生活质量，降低不良反应的发生。本文通

过检索相关文献，采用Meta分析方法，系统评价了

酸枣仁汤联合西药常规治疗失眠的有效性和安全

性，以期为酸枣仁汤辅助治疗失眠提供循证医学证

据，进一步为酸枣仁汤的临床应用提供参考。 

1   资料与方法
1.1   纳入标准

1.1.1   文献类型

公开发表的关于酸枣仁汤联合西药常规治疗

失眠的随机对照研究。

1.1.2   研究对象

符合中医或西医诊断标准的失眠病人，年

龄、性别、种族和地域不限。

1.1.3   干预措施

治疗组采用酸枣仁汤及加减方联合西药常规

治疗，其中酸枣仁汤的药物组成为酸枣仁、茯苓、

知母、川芎、甘草，可根据患者的症状进行辩证加

减，其用量、服法、剂型等不限；对照组均采用西

药常规治疗。

1.1.4   结局指标

包括总有效率（含治愈、显效和有效）、匹

兹堡睡眠质量指数（PSQI）、睡眠状况自评量表

（SRSS）和不良反应等。

1.2   排除标准

1）非随机对照试验（Randomized Controlled 

Trial，RCT），如自身对照、空白对照或安慰剂对

照试验；2）综述、专家经验分享、个案报道以及

系统评价等；3）细胞试验、动物试验以及组织研

究试验；4）重复发表的研究；5）试验组除了酸枣

仁汤联合西药常规治疗外，存在其他联合中药复方

及中医治疗措施（如联合其他经典名方、推拿和针

刺等），对照组为非常规西药治疗方案；6）疗效

观察指标缺失的研究。

1.3   检索策略

计 算 机 检 索 中 国 知 网 （ C N K I ） 、 维 普

（VIP）、万方（Wanfang）、中国生物医学文献

数据库（CBM）、PubMed、EMbase和Cochrane 

Library等数据库，检索时间均从建库至2021年8

月，检索方式以主题词和自由词相结合。中文检

索词包括“酸枣仁汤”“酸枣仁汤加减”“失

眠”“失眠症”“不寐”“睡眠障碍”“随机” 

“随机对照”；英文检索词包括“Suanzaoren 

Decoction”“insomnia”“ahypnosis”“depre

ssion Syndrome”“sleep disorder”“random” 

analysis. Results: A total of 35 studies were included, involving 3200 participants with 1604 in the treatment 
group and 1596 in the control group. The overall quality of the RCTs was relatively low. Meta-analysis showed 
that Suanzaoren decoction for insomnia, compared with conventional Western medicines could improve the total 
efficacy rate (RR= 1.26, 95%CI[1.21, 1.30], P<0.00001), PSQI (MD= -3.99, 95%CI[-4.59, -3.39], P<0.00001) 
and SRSS (MD= -5.17,95%CI[-5.55, -4.79], P<0.00001), as well as reduce the incidence of adverse reactions 
(RR= 0.35, 95%CI[0.25, 0.48], P<0.00001). Conclusion: Suanzaoren decoction has demonstrated promising 
therapeutic efficiency and safety in treatment of insomnia. However, this study has certain limitations since the 
overall quality of included RCTs is relatively low, affecting the reliability of the results, and further high-quality 
studies are required for verification.
Keywords:    Suanzaoren decoction; insomnia; randomized controlled trials; systematic reviews; Meta-analysis
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“randomized control”。文献发表类型及语种不限。

1.4   文献筛选与资料数据提取

根据纳入和排除标准，由2名研究人员独立筛

选出文献，制定文献信息提取表，提取内容包括第

一作者姓名、发表时间、研究方法、干预和对照措

施、相应指标及数据、疗程、样本量、结果等。提

取的资料由2名研究人员独立进行质量评价，如发

生分歧，同第三方评价者讨论解决。 

1.5   文献质量评价

采用Cochrane协作网提供的文献评价标准对所

纳入的研究进行偏倚风险评价，其中包括随机分配

方法、是否进行随机化隐藏、是否采用盲法、数据

完整性、撤/退出情况、选择性报告结果及其他。

每项又进行“高风险”“低风险”或者“不确定风

险”3个偏倚风险等级的判断。资料由2名研究人员

独立进行质量评价，如发生分歧，同第三方评价者

讨论解决。 

1.6   统计分析

使用RevMan 5.4软件进行Meta分析。以相

对危险度（Relative Risk，RR）作为二分类变量

的效应量，以标准化均数差（Standardised  Mean 

Difference，SMD）为连续型变量的效应量，以95%

可信区间（CI）表示区间估计设定为显著性标准。

并且对所纳入文献进行异质性检验，当参与系统

评价的各研究间无统计学异质性时（I2＜50%），

应 选 取 固 定 模 型 分 析 ； 当 有 统 计 学 异 质 性 时

（I2≥50%），则采用随机效应分析或根据可能出

现的异质性因素进行亚组分析。并绘制漏斗图，观

察纳入文献是否存在发表偏倚。

2   结果
2.1   纳入研究基本信息

初步检索到1385篇相关文献，通过“NoteExpress”

文献管理软件，剔除重复文献后，根据纳入、排

除标准，最终纳入35篇文献[13-47]，均为中文文献，

共有3200例患者，其中试验组1604例，对照组1596

例。治疗组均采用酸枣仁汤及加减方联合西药常规

治疗，对照组均采用西药常规治疗。具体文献筛选

过程见图1。文献基本特征详见表1。

图 1   文献筛选流程

计算机检索 CNKI、VIP、Wanfang、CBM、PubMed、
EMbase、Cochrane Library 等数据库（n=1385） 其他途径检索得到（n=0）

剔除重复获得文献（n=648）

阅读摘要获得文献（n=86）

阅读全文后排除（n=51）

最终纳入文献（n=35）

排除综述、专家经验分享、个
案报道、细胞试验、动物试验
以及组织研究试验（n=562）

重复文献
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表 1   纳入文献的基本特征

纳入研究
样本量 / 例

治疗组干预措施 疗程 /d 结局指标
治疗组 对照组

邹可庭 2021 60 60 加味酸枣仁汤 + 对照组 60 ①②④

邹延英 2021 61 61 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①

尚立芝 2021 60 60 酸枣仁汤 + 对照组 56 ①②

刘薛萍 2021 25 25 酸枣仁汤 + 对照组 14 ①④

李素英 2020 50 50 加味酸枣仁汤 + 对照组 30 ①②④

刘晨曦 2020 42 42 加味酸枣仁汤 + 对照组 30 ②③④

鲍超  2020 35 35 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①

眭淑彦 2020 50 50 加味酸枣仁汤 + 对照组 56 ②③

朱益幡 2020 56 56 酸枣仁汤 + 对照组 30 ①④

常瑞霞 2020 51 51 加味酸枣仁汤 + 对照组 14 ①②③

王思宇 2020 34 33 酸枣仁汤 + 对照组 28 ①②

欧巧玲 2020 51 51 酸枣仁汤 + 对照组 14

张文  2019 50 50 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①②④

刘思琦 2019 44 44 加味酸枣仁汤 + 对照组 14 ①②

李俊兰 2019 44 44 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①④

叶少奇 2019 40 40 加味酸枣仁汤 + 对照组 14 ①

郝振华 2019 35 35 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①②

李良 2019 44 44 酸枣仁汤 + 对照组 14 ①②④

张力 2019 56 54 加味酸枣仁汤 + 对照组 21 ①②

赵建芬 2018 20 20 加味酸枣仁汤 + 对照组 15 ②③

王传舫 2018 53 53 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①②③

陈有勋 2017 30 30 加味酸枣仁汤 + 对照组 30 ①④

孙伯欣 2017 48 48 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①

黄东生 2017 43 40 加味酸枣仁汤 + 对照组 30 ①②③④

郑捷 2017 60 60 加味酸枣仁汤 + 对照组 42 ①②

张蕊 2016 30 30 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①

窦晨辉 2016 51 51 酸枣仁汤 + 对照组 28 ①②④
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纳入研究
样本量 / 例

治疗组干预措施 疗程 /d 结局指标
治疗组 对照组

刘俊岐 2016 15 15 加味酸枣仁汤 + 对照组 30 ①④

李梅 2015 60 60 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①④

杨文潮 2015 54 53 酸枣仁汤 + 对照组 14 ①

王俊 2014 50 50 加味酸枣仁汤 + 对照组 12 ②③④

戴琦 2014 68 68 加味酸枣仁汤 + 对照组 14 ①

王峰 2013 24 23 加味酸枣仁汤 + 对照组 28 ①④

吴立明 2008 70 70 加味酸枣仁汤 + 对照组 14 ①

谭斌 2006 40 40 酸枣仁汤 + 对照组 30 ①

注：①为总有效率；②为 PQSI 评分；③为 SRSS 评分；④为不良反应发生率。

续表 1

2.2   偏倚风险评价

应用Cochrane 偏倚风险评价工具评价纳入文献

的研究质量，在纳入的35项RCTs中，16篇文献阐

述了具体的随机方法和过程，评为低偏倚风险；12

篇文献只提及“随机”两字，未描述具体方法，偏

倚风险不清楚；3篇文献未提及随机方法，1篇文献

按是否服用中药方式进行分组，1篇文献按入院先

后顺序进行分组，1篇文献按治疗方式进行分组，1

篇文献按收治时间进行分组，以上7篇文献评为高

偏倚风险。仅有1篇文献提及了单盲法。所有文献

数据完整，均报告了预先设计的全部指标。偏倚风

险评价见图2，偏倚风险总结见图3。

图 2 偏倚风险评价
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图 3   偏倚风险总结

2.3   meta分析

2.3.1   总有效率

31篇文献[13-17, 19, 21-31, 33-42, 44-47]介绍了治疗失眠的

有效率，共2876例患者，其中试验组1442例，对照

组1434例。行异质性检验，显示各研究之间无统计

学异质性（P=0.10, I2=25%），故采用固定效应模

型进行Meta分析，结果显示，试验组治疗失眠的疗

效优于对照组，差异具有统计学意义（RR=1.26，

95%CI[1.21，1.30]，P＜0.00001），见图4。

图 4   两组总有效率的Meta 分析



中国药事  2021 年 11 月  第 35 卷  第 11 期 1297

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRSzhgysh

2.3.2   PSQI评分

16篇文献[13, 15, 17, 18, 20, 22, 23, 25, 29, 31-33, 36, 37, 39, 43]介

绍了治疗失眠的PSQI评分，共1524例患者，其

中试验组765例，对照组759例。行异质性检验，

显示各研究之间有统计学异质性（P＜0.00001， 

I2=93%），故采用随机效应模型进行Meta分析，结

果显示，试验组PSQI评分优于对照组，差异具有

统计学意义（MD=-3.99，95%CI[-4.59，-3.39]，

P＜0.00001），见图5。

图 5   两组 PSQI 评分的Meta 分析

2.3.3   SRSS评分

7篇文献[18, 20, 22, 32, 33, 36, 43]介绍了治疗失眠的SRSS

评分，共627例患者，其中试验组315例，对照组

312例。行异质性检验，显示各研究之间有统计学

异质性（P=0.0003，I2=77%），故采用随机效应

模型进行Meta分析，结果显示，试验组SRSS评分

优于对照组，差异具有统计学意义（MD=-5.17，

95%CI[-5.55，-4.79]， P＜0.00001），见图6。

图 6   两组 SRSS评分的Meta 分析

2.3.4   不良反应发生率

15篇文献介绍了治疗失眠的不良反应发生

率，共1284例患者，其中试验组644例，对照组

640例。行异质性检验，显示各研究之间无统计学

异质性（P=0.55，I2=0%），故采用固定效应模型

进行Meta分析，结果显示，试验组不良反应发生

率低于对照组，差异具有统计学意义（RR=0.35，

95%CI[0.25，0.48]，P＜0.00001），见图7。

2.3.5   发表偏倚分析

本次Meta分析对具有总有效率、PQSI评分和/

或不良反应结局指标的纳入文献（数量大于10篇）

进行风险偏倚分析，发现漏斗图均存在分布不完全

对称情况，提示可能存在发表偏倚，见图8~10。
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图 7   两组不良反应的Meta 分析

图 8   两组总有效率的漏斗图

图 9   两组 PQSI 的漏斗图
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图 10   两组不良反应的漏斗图 

3   讨论
失眠是指患者对睡眠时间和（或）质量不满

足并影响日间社会功能的一种主观体验，是一种难

以入睡或难以保持睡眠的状态，尽管有充足的睡

眠机会，但仍会发生[48]。在大多数情况下，失眠与

精神或身体状况异常同时发生。长期以来，人们认

为失眠是精神或身体状况异常的症状，但现有证据

表明，此类病症与失眠之间的关系是复杂的，有时

是双向的[49-50]。事实上，失眠是高血压、糖尿病、

抑郁症、焦虑症、自杀倾向等的危险因素。失眠的

发病机制尚不完全清楚，但认为与下丘脑-垂体-

肾上腺轴（HPA轴）的功能失调、迷走神经张力变

化、褪黑素（Melatonin，MT）系统功能下降、炎

性反应因子的影响、中枢神经递质的紊乱、边缘-

皮质系统环路的功能或结构异常等密切相关[51]。酸

枣仁汤出自汉代医家张仲景的《金匮要略》：“虚

劳虚烦不得眠，酸枣仁汤主之”。具有清热养血、

安神除烦之功效，临床上用于治疗肝血不足，虚热

内扰引起的心烦失眠等症[52]。酸枣仁汤重用酸枣仁

养血补肝，宁心安神；茯苓、知母宁心安神，滋

阴清热；川芎调畅气机，助酸枣仁养血调肝；甘

草调和诸药。诸药合用，共奏养血安神、清热除

烦之功[53]。

本研究对纳入的35项RCTs进行Meta分析。结

果显示，与西药常规治疗相比，酸枣仁汤联合西

药常规治疗能提高失眠患者的疗效（RR=1.26，

95%CI[1.21，1.30]，P＜0.00001），改善PSQI评分

（MD=-3.99，95%CI[-4.59，-3.39]，P＜0.00001）

和SRSS评分（MD=-5.17，95%CI[-5.55，-4.79]，

P＜0.00001），降低不良反应发生率（RR=0.35，

95%CI[0.25，0.48]，P＜0.00001）。偏倚评估提示

可能存在发表偏倚，需要更多大样本、高质量的研

究予以验证。

本研究存在的局限性：纳入的文献整体质量

较低，仅16篇文献阐述了具体的随机方法，12篇文

献仅提及随机分组，而未描述具体方法，3篇文献

未提及随机方法，4篇文献未按随机分组；仅有1篇

文献为单盲法研究；纳入文献的部分指标存在异质

性；纳入文献干预措施及治疗时长不尽相同，且均

未提及治疗后随访；仅15篇文献报道不良反应，可

能对安全性评估有一定的影响；纳入的文献都是中

文文献，研究对象都是中国人，且其年龄、性别、

疾病严重程度存在一定的差异，增加了异质性来

源。增刊、会议论文、灰色文献无法获取，可能影

响评价结果。因此，基于以上局限性，为了提高循

证医学证据，需要更大样本、多中心、高质量的随

机对照研究进一步验证酸枣仁汤应用的有效性和安

全性。
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