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苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减治疗慢性咳嗽的
疗效与安全性 Meta 分析
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[ 摘要 ] 目的 系统评价苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减治疗慢性咳嗽（chronic cough, CC）的疗效与安全性。方法 通过检索数据库详

细收集苓甘五味姜辛汤、止嗽散加减方治疗 CC 的相关文献，采用 Cochrane 评价文献质量，并采用 RevMan 5.4.1 进行系统分析。 

结果 研究共纳入 6 项随机对照试验，研究对象共 552 例，其中试验组和对照组分别为 277 例和 275 例。比较 2 组的总有效率和治愈率，

试验组较高（P ＜ 0.05）；比较 2 组的咳嗽评分、不良反应发生率，试验组较低（P ＜ 0.05）。结论 苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减辨

证治疗 CC 可提高临床疗效，改善患者的咳嗽症状，且不良反应发生率低。
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[Abstract] Objective This study aimed to systematically evaluate the efficacy and safety of modified Linggan Wuwei Jiangxin Tang and Zhisou 
San formula for the treatment of chronic cough (CC). Methods  Relevant literature on the treatment of CC by Linggan Wuwei Jiangxin Tang and 
Zhisou San formula was collected through comprehensive database retrieval. Cochrane was used to evaluate the quality of the literature, ane RevMan 
5.4.1 was used for systematic analysis. Results  A total of 6 randomized controlled trials were included in the study, involving 552 subjects, with 
277 cases in the experimental group and 275 in the control group. The total effective rate and cure rate of the two groups were compared, with the 
experimental group having a higher rate (P ＜ 0.05). The cough scores and the incidence of adverse reactions of the two groups were compared, the 
scores of the experimental group were lower (P ＜ 0.05). Conclusion  The modified Linggan Wuwei Jiangxin Tang and Zhisou San formula for 
syndrome-differentiated treatment of CC can improve clinical efficacy and alleviate patients, cough with a lower incidence of adverse reactions. 
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慢性咳嗽（chronic cough，CC）作为呼吸系统

常见的病症，其临床定义为持续咳嗽病程达 8 周以

上，该病具有显著的病因异质性，且病理机制复杂，

涵盖上气道咳嗽综合征、感染后气道高反应性等 [1]。 
相关研究表明，CC 在成年人中的总体患病率为 
5% ~ 11%，在 60 ~ 80 岁达到峰值 [2]。CC 不仅严重

影响患者的生活质量，还会引起呕吐、肌肉疼痛、

肋骨骨折、抑郁等并发症。当前，临床对于该病主

要采用糖皮质激素、支气管扩张剂等对症治疗，然

而，在接受治疗的 CC 患者中仍有 70% 的患者咳嗽

症状未能得到很好的控制 [3]。因此，寻找安全、有

效的治疗方案具有重要的临床意义。中医认为，CC

的发病与“肺失宣降”“痰饮内停”“寒热错杂”等因

素相关。研究发现，苓甘五味姜辛汤与止嗽散对治

疗 CC 有重要作用 [4]。然而，现有研究的样本量普

遍偏小，研究方法存在差异，结论尚未统一。基于此，

本研究旨在通过 Meta 分析系统评价苓甘五味姜辛汤

和止嗽散加减治疗 CC 的疗效与安全性。

1  对象与方法
1.1  纳入标准

1.1.1  研究对象  患者确诊为 CC，且不限年龄、性

别及种族。

1.1.2  干预措施  试验组治疗方案为苓甘五味姜辛汤、
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表 1  纳入研究基本特征

Table 1  Basic characteristics of included studies

作者
年
份

分组
方法

样本量 年龄 / 岁（x±s）
男/女

研究
对象

干预措施
疗程

结局 *

 指标
随访

试验组 对照组 试验组 对照组 试验组 对照组

翟璐等 [5] 2025 随机数
字表

55 55 49.27±
13.48

48.63±
11.57

47/63 CC 苓甘五味姜辛汤
和止嗽散加减

基础治疗 4 周 ①②③ 无

何浩 [6] 2023 随机数
字表

75 75 49.26±
1.65

49.11±
1.53

80/70 CC 苓甘五味姜辛汤
和止嗽散加减

基础治疗 30 天 ①③⑤ 无

丁乙洪 [7] 2024 随机 38 36 23 ~ 65 24 ~ 58 31/43 感染后咳
嗽

苓甘五味姜辛汤
加减

基础治疗 10 天 ①②③
④⑤

无

李宇伟等 [8] 2024 随机数
字表

36 36 47.72±
3.33

47.49±
3.67

40/32 感染后咳
嗽

苓甘五味姜辛汤
和止嗽散加减

基础治疗 30 天 ①②
③⑤

无

夏霜 [9] 2023 随机数
字表

30 30 53.13±
6.34

50.40±
9.13

26/34 咳嗽变异
性哮喘

止嗽散加减 + 基
础治疗

基础治疗 2 周 ①②
④⑤

无

周明萍等 [10] 2022 随机数
字表

43 43 22.0±
3.1

23.0±
2.8

39/47 CC 苓甘五味姜辛汤
和止嗽散加减

基础治疗 1 月 ①②
③⑤

有

*：①总有效率，②治愈率，③咳嗽评分，④中医证候评分，⑤安全性；CC：chronic cough（慢性咳嗽）

止嗽散加减方案（剂型无要求）；对照组为常规西

医方案。

1.1.3  研究类型及研究时间  研究类型为所有以中文

和英文发表的、采用苓甘五味姜辛汤和止嗽散加

减治疗 CC 的随机对照试验（randomized controlled 
trial，RCT）。时间为建库至 2025 年 5 月 28 日。

1.1.4  结局指标  以临床总有效率作为主要指标，并

设置治愈率、咳嗽症状积分及不良反应发生率等次

要指标。

1.2  排除标准

①经验总结、综述、理论探讨、病例系列、个

案报道、动物实验等研究类型；②数据不全或数据

库中重复的文献；③诊断不明确，未明确指出研究

资料来源或明显脱离临床实际的研究。

1.3  检索策略

采用循证医学系统综述文献研究方法，系统检索

PubMed，The Cochrane Library，Embase 等外文数据

库以及中国知网、万方、维普等中文数据库中所有

关于苓甘五味姜辛汤和止嗽散辨证治疗 CC 已发表

的期刊论文、研究生毕业论文。检索词包含“苓甘

五味姜辛汤、止嗽散、慢性咳嗽、上气道咳嗽综合征、

感染后咳嗽、咳嗽变异性哮喘、嗜酸性粒细胞性支

气管炎、胃食管反流性咳嗽、喉感觉神经功能障碍

性咳嗽、难治性慢性咳嗽、感染后咳嗽”。中文检

索式为（止嗽散 OR 苓甘五味姜辛汤）AND（慢性

咳嗽 OR 上气道咳嗽综合征 OR 感染后咳嗽变异型

哮喘 OR 嗜酸性粒细胞性支气管炎 OR 胃食管反流

性咳嗽 OR 喉感觉神经功能障碍性咳嗽 OR 难治性

慢性咳嗽 OR 感染后咳嗽）。英文检索式为 [(Linggan 
Wuwei Jiangxin Tang) OR (Linggan Wuwei Jiangxin 
powder) OR (LGWWJXT) OR (LGWWJXP) OR (Zhisou 
San) OR (Zhisou powder) OR (ZSS) OR (ZSP)] AND 
[(cough) OR (CC) OR (respiratory cough syndrome) 

OR (post-infectious cough) OR (cough variant asthma) 
OR (eosinophilic bronchitis) OR (gastroesophageal acid 
reflux disease) OR (laryngeal cough)]。
1.4  文献筛选与信息提取

使用 Note Express（v4.1.0.9985）文献管理软件，

建立“苓甘五味姜辛汤、止嗽散治疗 CC 系统评价

和 Meta 分析”数据库。按照预先设置的检索策略，

在目标数据库中检索文献；删除重复出现的研究论

文；通过阅读题目及摘要进行第 2 次筛选；阅读全

文进行第 3 次筛选。在 Excel 表中建立“苓甘五味

姜辛汤、止嗽散治疗 CC 系统评价和 Meta 分析”信

息提取表，内容包括研究文献基本信息（标题、作者、

发表日期、来源），分组方法，样本量，治疗药物，

研究周期，观察指标等。

1.5  文献质量评价

质量评估采用 Cochrane 协作完成，2 人共同完成

以上工作，如有分歧，可通过商议或由第3人判断决定。

1.6  统计学方法

用 RevMan 5.4.1 软 件 分 析 数 据。P ≥ 0.1，
I2 ≤ 50% 为无统计学异质性，采用固定效应模型；

反之则为有统计学异质性。随机效应模型在未找到

引起异质性原因时使用；描述性分析无法合并数据；

相对危险度评估采用二分类变量，用均数 ± 标准差

（x±s）评估连续性变量，以 95% CI 作为疗效分析

的统计依据。采用倒漏斗图判断是否存在发表偏倚。

2  结果
2.1  纳入研究基本特征

共检索到 1 559 项研究，经查重筛选后，获得

1 102 项研究。通过文献阅读题目、逐层筛选，最终

纳入 6 项研究，均为单中心研究，所有研究均在国

内进行，共涉及研究对象 552 例，纳入研究基本特

征见表 1 [5-10]。
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图 1  总有效率 Meta 分析森林图

Figure 1  Meta-analysis forest plot of total effective rate

2.2  纳入研究的质量评价

采用序贯偏倚进行质量评估。纳入 6 项研究均

提及随机分组，其中 5 项研究采用随机数字表法进

行分组 [5-6, 8-10]、1 项研究仅提及随机分组 [7]。研究纳

入病例基线水平具有可比性；纳入文献均未体现盲

法。1 项研究提及病例随访情况 [10]。所有研究均未

发现有选择性报道结果，在发表文献中预先设定的

指标均有报告。其他偏倚来源均不明确。

2.3  Meta 分析结果

2.3.1  总有效率  6 项 RCT 均报告了总有效率。异质

性检验显示，这 6 项研究间不存在异质性（P = 0.90，
I2 = 0％），采用固定效应模型合并统计量；合并效

应量显示，试验组患者的治疗有效率显著优于对照

组 [OR = 4.85，95％ CI（2.60 ~ 9.02），P ＜ 0.001]。

亚组分析显示，苓甘五味姜辛汤联合止嗽散治疗

的临床总有效率高于对照组，差异有统计学意义 
[OR = 5.83，95 ％ CI（2.72 ~ 12.48），P ＜ 0.001]，
且仍不存在异质性（P = 0.83，I2 = 0％），见图 1。
2.3.2  治愈率  5 项 RCT 报告了治愈率 [5, 7-10]，其

中，3 项研究为苓甘五味姜辛汤联合止嗽散治疗咳

嗽。异质性检验显示，这 5 项研究间不存在异质性 
（P ＞ 0.1，I2 = 0％），采用固定效应模型。合并效

应量显示，试验组的治愈率比对照组高 [RD = 0.14，
95％ CI（0.06 ~ 0.23），P ＜ 0.001]。亚组分析显示，

苓甘五味姜辛汤联合止嗽散治疗咳嗽，异质性不变 
（P = 0.47，I2 = 0％），可显著提高治愈率，差异有

统计学意义 [RD = 0.14，95％ CI（0.03 ~ 0.26），P = 
0.02]，见图 2。

M-H：随机效用模型；LGZS：苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减；LGWW：苓甘五味姜辛汤加减；ZSS：止嗽散加减

2.3.3  咳嗽评分  5 项 RCT 报告了治疗前后的咳嗽评

分 [5-8, 10]，其中 4 项研究为苓甘五味姜辛汤联合止嗽

散治疗，这 5 项研究的异质性检验显示研究间存在

明显异质性（P ＜ 0.001，I2 = 97％），故采用随机

效应模型。敏感性分析提示，2 项研究导致了异质

性的发生 [6, 8]，排除后，剩余 3 项研究间仍存在明显

异质性（P ＜ 0.001，I2 = 89％），采用随机效应模

型统计，结果显示，与对照组相比，试验组在治疗

后的咳嗽评分更低 [MD= －0.63，95％ CI（－0.71 ~ 
－0.54），P ＜ 0.001]，见图 3。
2.3.4  安全性  5 项 RCT[6-10] 报告了患者在治疗过

程中出现疲倦、喉部刺激、恶心、呕吐、口干、头晕、

嗜睡、皮疹等不良反应数据，这些不良事件未影

响治疗。敏感性分析提示，1 项研究可能夸大了试

验组的不良反应 [6]，剔除该研究后，剩余研究间

异质性显著下降（P = 0.95，I2 = 0％），组间比较
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图 2  治愈率 Meta 分析森林图

Figure 2  Meta-analysis forest plot of cure rate

图 3  咳嗽评分敏感性分析森林图

Figure 3  Sensitivity analysis forest plot of cough score

有统计学差异 [OR = 0.21，95％ CI（0.08 ~ 0.56），

P = 0.002]，见图 4。
2.3.5  发表偏倚分析  基于 6 项 RCT 的总有效率数据

绘制发表偏倚漏斗图，结果显示，研究点集中于漏

斗图中上部，图形处于轻度不对称特征，提示存在

较低的发表偏倚。

M-H：随机效用模型；LGZS：苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减；LGWW：苓甘五味姜辛汤加减；ZSS：止嗽散加减

M-H：随机效用模型；LGZS：苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减；LGWW：苓甘五味姜辛汤加减

685



Prog Pharm Sci    Aug. 2025     Vol. 49     No. 8 2025 年 8 月    第 49 卷    第 8 期

何文凤，等：苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减治疗慢性咳嗽的疗效与安全性Meta 分析

图 4  安全性敏感性分析森林图

Figure 4  Sensitivity analysis forest plot of safety

3  讨论
CC 属中医“顽咳、久咳”的范畴，其病机复杂，

多因外邪未尽、肺失宣降，或脏腑功能失调、痰浊

内阻所致，治疗 CC 应以温化寒饮以治本，疏风化

痰止咳以治标为基本治法。苓甘五味姜辛汤出自《金

匮要略·痰饮咳嗽病篇》，是治疗痰饮咳嗽病症的

常用方 [11]。研究发现，苓甘五味姜辛汤可有效降低

炎症因子水平，改善哮喘及慢性阻塞性肺疾病患者

的咳嗽症状 [12]。现代药理学研究表明，苓甘五味姜

辛汤中的有效成分 6-姜酚能够通过过氧化物酶体增

殖物激活受体 γ/核因子（nuclear factor，NF）-κB 通

路发挥抗炎及抗氧化应激作用，而五味子甲素则可

通过降低辅助性 T 细胞 2（helper T cell 2，Th2）细

胞比例改善气道炎症 [13]。同时，茯苓酸通过 NF-κB
和丝裂原活化蛋白激酶途径抑制炎症反应及细胞凋

亡 [14]；细辛总木脂素促进颗粒清除及降低咳嗽敏感

性，多种药理机制联合，进而发挥改善 CC 患者临

床症状的效果 [15]。Chen 等 [16] 在进一步研究中同样

发现，苓甘五味姜辛汤中富含的甘草酸可显著降低

小鼠血清和支气管灌洗液中白介素（interleukin，
IL）-4/-5/-13/-25 的水平，阻止黏液过度分泌和杯状

细胞增生，减轻支气管周围炎症和血管周围炎症，

可见苓甘五味姜辛汤在治疗 CC 中具有重要的临床

应用价值。

止嗽散一方面具有疏风宣肺和化痰止咳的作

用，另一方面还能有效治疗外感风邪侵肺所引发的

咳嗽 [17]。相关研究发现，在免疫调节方面，该方剂

能够显著降低血清和支气管肺泡灌洗液中 IL-4 的

含量，同时升高干扰素-γ（interferon-γ，IFN-γ）水

平，从而有效调节辅助性 T 细胞 1（helper T cell 1， 
Th1）/ Th2 免疫失衡状态 [18]。Xu 等 [19] 在一项动

物实验中发现，止嗽散在缓解咳嗽超敏反应的过程

中，使气道炎症反应被抑制，而这一机制与降低调

节神经肽的瞬时受体电位锚蛋白 1/瞬时受体电位香

草素 1（transient receptor potential ankyrin 1/transient 
receptor potential vanilloid 1，TRPA1/TRPV1）通路

活性有关。Dong 等 [20] 指出，止嗽散也可通过抑制

磷脂酰肌醇 3-激酶/v-akt 鼠胸腺瘤病毒癌基因同源

物编码蛋白/缺氧诱导因子-1α 信号通路和重新编程

花生四烯酸代谢通路对慢性支气管炎起到治疗作

用。苓甘五味姜辛汤与止嗽散虽都用于咳嗽治疗，

但立法遣药各有侧重，苓甘五味姜辛汤温肺化饮，

以消内忧；止嗽散疏风止咳化痰，以除外患，两者

分则各司其职，合则标本兼顾，疗效肯定，是中医

M-H：随机效用模型；LGZS：苓甘五味姜辛汤和止嗽散加减；LGWW：苓甘五味姜辛汤加减；ZSS：止嗽散加减
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治疗 CC 的常用组合。

本研究共纳入 6 项 RCT，Meta 分析结果显示，

苓甘五味姜辛汤、止嗽散加减辨证治疗 CC 可提高临

床疗效，并降低 CC 患者的咳嗽评分。在药物安全性

方面，苓甘五味姜辛汤、止嗽散加减辨证治疗 CC 的

安全性较好。其原因可能是，苓甘五味姜辛汤以温肺

化饮为主，适用于寒饮伏肺证，而止嗽散侧重宣肺

止咳、疏风化痰，更适用于风邪犯肺或痰湿阻滞证，

通过两方加减可灵活应对不同证型的 CC，体现了中

医“同病异治”的个体化治疗理念。此外，中药复方

多靶点、多途径的作用机制能够通过调节气道炎症、

改善黏液分泌、修复气道黏膜等途径发挥综合疗效，

这也是其疗效优于单一西药干预的重要原因之一。

4  结论
综上所述，临床使用苓甘五味姜辛汤、止嗽散

加减辨证治疗 CC 可提高临床疗效，改善咳嗽，安

全性高。本研究仍存在一定的缺陷，如研究文献质

量一般，规范、多中心、大样本随机双盲 RCT 的

证据支持较为缺乏。未来仍有必要开展更多高质量

且具备大样本量的 RCT，以证实和支撑上述研究结

论。
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