
· 循证医学·

地氯雷他定治疗变应性鼻炎的随机对照

试验的 Ｍｅｔａ 分析
张雷波　陈始明　孔勇刚　丁永军　陶泽璋

ＤＯＩ：１０畅３８７７／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４唱０７８５．２０１３．１２．１１４
基金项目： 湖北省自然科学基金（２０１２ＦＦＢ０４３１２）
作者单位： ４３００６０　武汉，武汉大学人民医院耳鼻咽喉头颈外科

通讯作者： 陈始明，Ｅｍａｉｌ：ｓｈｉｍｉｎｇｃｈｅｎ＠１６３．ｃｏｍ

　　【摘要】　目的　评价地氯雷他定治疗变应性鼻炎的疗效及其安全性。 方法　计算机检索 ＳＣＩ、
Ｐｕｂｍｅｄ、Ｅｌｓｅｖｉｅｒ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ 图书馆、万方、中国知网中关于地氯雷他定治疗变应性鼻炎的随机对照试验，同时
追索纳入文献的参考文献。 检索年限均从建库检索到 ２０１２ 年 １２ 月。 由两名评价员独立筛查文献，采用
Ｊａｄａｄ修订版的量表对纳入的文献进行质量评价，并提取资料，对符合质量标准的随机对照试验（ＲＣＴ）进行
Ｍｅｔａ分析，比较地氯雷他定组和安慰剂组总的症状评分、总的鼻部症状评分、总的非鼻部症状评分、单一鼻部
症状评分、生活质量评价和安全性评估。 统计学分析采用 ＲｅｖＭａｎ ５畅０软件。 结果　共纳入 ９ 个 ＲＣＴ。 地氯
雷他定（５ ｍｇ／ｄ）可有效改善变应性鼻炎患者的症状，可降低患者总的症状评分、总的鼻部症状评分、总的非
鼻部症状评分及部分单一的鼻部症状评分。 地氯雷他定可有效提高生活质量，降低患者总的生活质量评分
（P均＜０畅０５）。 地氯雷他定的不良反应发生率与安慰剂组相似，不良反应发生差异无统计学意义（P ＞
０畅０５）。 结论　地氯雷他定（５ ｍｇ／ｄ）可以有效缓解患者的症状，改善患者的生活质量，且不良反应发生率与
对照组相近。
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ｓｉｄｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｉｓ ｖｅｒｙ ｓｉｍｉｌａｒ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ．

【Key words】　Ｒｈｉｎｉｔｉｓ；　Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ；　Ｍｅｔａ唱ａｎａｌｙｓｉｓ；　Ｄｅｓｌｏｒａｔａｄｉｎｅ

　　变应性鼻炎是一种常见病，多见于儿童和成人，其 在人群中的发病率因地理区域、文化差异、遗传、环境
等的不同而有所变化。 研究表明，全球有将近 １０％ ～
４０％的人群患有变应性鼻炎［１］ 。 传统的分类是依据患
者发病时间不同可将变应性鼻炎分为季节性变应性鼻

炎和常年性变应性鼻炎，前者发病时间具有季节性特
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点，变应原常为花粉等；后者变应原常见于非季节性变
应原如室内尘螨、动物皮屑、霉菌等。 现阶段的分类标
准主要是依据 ＡＲＩＡ 指南将变应性鼻炎分为间歇性和
持续性变应性鼻炎。 患者的症状持续的时间＜４ ｄ／周
或＜４ 周／年者为间歇性变应性鼻炎；当 ＞４ ｄ／周或者
＞４周／年者为持续性变应性鼻炎［２］ 。
变应性鼻炎是机体在变应原的刺激作用下肥大细

胞介导的Ⅰ型变态反应。 主要包括两个阶段：当机体
初次接触变应原时，可引起机体产生特异性的 ＩｇＥ 抗
体，其可以结合到肥大细胞的表面；当机体再次接触相
同的变应原时，可促使肥大细胞脱颗粒，释放一系列的
炎症介质，如：组胺、白三烯、前列腺素等。 此外，活化
的嗜酸粒细胞、嗜碱粒细胞、血管内皮细胞、淋巴细胞
等以及由活化的细胞合成并释放的炎症介质如：趋化
因子、黏附分子、花生四烯酸、激肽等亦参与鼻黏膜的
炎症反应。 患者出现的症状可分为鼻部症状和非鼻部
症状，前者常见的症状有流鼻涕、打喷嚏、鼻痒、鼻塞；
后者可有流泪、眼部瘙痒、咽喉及耳部瘙痒等。 患者疾
病的严重程度不同，这些症状可部分出现，也可全部出
现。 患者因这些症状的困扰而出现睡眠质量下降、日
常行为活动受限，影响到正常的学习、工作、生活，并因
长期的用药而加重患者的经济负担

［３］ 。
地氯雷他定（Ｄｅｓｌｏｒａｔａｄｉｎｅ）是目前证实的与 Ｈ１ 受

体亲和力最高的一种新型的抗组胺药物
［４］ 。 其具有起

效快、药效持久、无中枢镇静作用，无心脏毒性、药物相
互作用少等特点。 现已广泛地应用于临床治疗变应性
疾病。 本研究的目的是通过分析大量的临床随机对照
试验来评价地氯雷他定治疗变应性鼻炎的疗效、安全
性以及其对鼻黏膜局部炎症中的嗜酸粒细胞计数的影

响等，为变应性鼻炎的治疗提供循证医学依据。

资料和方法

一、检索的方法
计算机检索 ＳＣＩ、 Ｐｕｂｍｅｄ、 Ｅｌｓｅｖｉｅｒ 数据库、 Ｃｏ唱

ｃｈｒａｎｅ图书馆、万方及中国知网，并追索纳入文献的参
考文献。 检索的年限从建库到 ２０１２ 年 １２ 月。 检索词
包括：变应性鼻炎、地氯雷他定、随机对照试验、临床试
验。 英文检索词：ａｌｌｅｒｇｉｃ ｒｈｉｎｉｔｉｓ、ｄｅｓｌｏｒａｔａｄｉｎｅ、ｒａｎｄｏｍ唱
ｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ、ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒａｉｌ。
二、文献纳入与排除的标准
纳入的标准：（１）变应性鼻炎伴有或不伴有哮喘；

（２）受试者年龄≥２ 岁，临床病史≥２ 年；（３）对一种或
多种变应原的皮肤点刺实验阳性，或抗原特异性的抗
体检测 ＩｇＥ阳性；（４）干预措施为单用地氯雷他定与安
慰剂的比较；（５）随机对照的临床试验。

排除的标准：（１）初筛前一周口服或局部使用 Ｈ１
受体拮抗剂、局部使用类固醇、减充血剂者；（２）孕妇、
哺乳期的妇女；（３）近期有上呼吸道感染者；（４）对 Ｈ１
受体拮抗剂过敏者；（５）只有摘要而缺乏全文者。
三、结局指标
本研究以总的症状评分、总的鼻部症状评分、总的

非鼻部症状评分、单个鼻症状评分、生活质量评分作为
地氯雷他定治疗变应性鼻炎疗效的判断指标；以地氯
雷他定组和安慰剂组不良反应的发生率作为安全性的

判断指标；以鼻黏膜局部嗜酸粒细胞计数作为补充的
判断指标。
四、文献质量评价
１．文献提取：首先，由 ２名独立的研究人员根据已

确定的检索策略，对每篇随机对照试验的题目和摘要
进行审查和评价，确定符合入选标准的文献。 最后，２
名独立的研究人员根据纳入标准进行讨论，达成共识
后，形成最终纳入还是剔除该文献的决定。

２．偏倚风险评估：由２名独立的研究人员根据 Ｃｏ唱
ｃｈｒａｎｅ 协助网推荐的偏倚风险评估的方法对纳入的随
机对照试验进行评估，评估的方法学标准与领域如下：
（１）随机分配方案的产生；（２）掩蔽分组；（３）对患者实
施盲法；（４）对医师或治疗师实施盲法；（５）对资料的
收集和分析人员实施盲法；（６）结果数据不完整；（７）
选择性的结果报告；（８）影响真实性的其他潜在危险。
我们对每篇随机对照试验根据以下标准进行偏倚

风险评估：“是”表示低偏倚风险；“否”表示高偏倚风
险；“不清楚”表示文献对偏倚评估未提供足够的或不
确定的信息。

３．证据的整体质量：证据的质量评价采用 Ｊａｄａｄ
修订版的量表对纳入的文献进行质量评价。 修改后
Ｊａｄａｄ量表（１ ～３ 分视为低质量，４ ～７ 分视为高质量）
随机序列的产生：１ 恰当：计算机产生的随机数字或类
似方法（２ 分）；２ 不清楚：随机试验但未描述随机分配
的方法（１ 分）；３ 不恰当：采用交替分配的方法如单双
号（０分）。 随机化隐藏 １：恰当：中心或药房控制分配
方案、或用序列编号一致的容器、现场计算机控制、密
封不透光的信封或其他使临床医师和受试者无法预知

分配序列的方法（２ 分）；２ 不清楚：只表明使用随机数
字表或其他随机分配方案（１分）；３ 不恰当：交替分配、
病例号、星期日数、开放式随机号码表、系列编码信封
以及任何不能防止分组的可预测性的措施（０ 分）；４ 未
使用（０ 分）。 盲法：１ 恰当：采用了完全一致的安慰剂
片或类似方法（２分）；２不清楚：试验陈述为盲法，但未
描述方法（１ 分）；３ 不恰当：未采用双盲或盲的方法不
恰当，如片剂和注射剂比较（０ 分）。 撤出与退出：１ 描
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表 1　纳入研究的一般情况

纳入 研 究

（年份）
样本 干预措施 结局指标 结论

Ｓｉｍｏｎｓ
（２００３） ［５］

６７６ 例常年性变应性鼻炎患者干预组 ３３７
例，男 １０８ 例，女 ２２９ 例，平均年龄 ３４ 乔乔畅７ 岁，
疗程 ４ 周；对照组 ３３９ 例，男 ９１ 例，女 ２４８
例，平均年龄 ３４ 照畅８ 岁。 疗程 ２８ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

早／晚瞬时性的总的症状评分、
早／晚反射性总的症状评分，总
的症状评分，总的鼻部症状评
分，总的非鼻部症状评分，单个
鼻症状评分

地氯雷他定组可有效改善患者的症

状，降低患者早／晚瞬时的总的的症
状评分、早／晚反射性总的症状评分、
单个鼻症状（流鼻涕、鼻痒、打喷嚏、
鼻后滴漏）评分

Ｃｉｐｒａｎｄｉ
（２００５） ［６］

２０ 例常年性变应性鼻炎患者。 干预组 １０
例，对照组 １０ 例，年龄为（２６ ±７ ==畅１） （１８ ～
４３）岁。 疗程均为 ２８ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

鼻腔的通气气流，总的症状评
分，单一鼻症状评分。 嗜酸粒细
胞的计数。 白细胞介素 ＩＬ唱４ 的
水平

地氯雷他定组与安慰剂组相比较可

有效改善患者的症状，降低患者总的
症状评分，单一鼻症状评分，且具有
统计学差异。 地氯雷他定组没有显
著性改变鼻腔的气流；嗜酸粒细胞的
改变不具有显著性差异；可显著性的
降低 ＩＬ唱４ 的水平

Ｄａｙ
（２００４） ［７］

２３２ 例季节性变应性鼻炎患者干预组 １４０
例，男 ６２ 例，女 ７８ 例，平均年龄 （３５ ��畅３ ±
１３ �畅２）岁对照组 ９２ 例，男 ３５ 例，女 ５７ 例，平
均年龄（３２ %畅１ ±１１  畅２）岁。 疗程均为 ２ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

鼻塞的症状评分，安全性的评
价，满意度评价

地氯雷他定组可有效地改善患者鼻

塞的症状，安全性评价其不良反应的
发生率与安慰剂组无统计学差异，地
氯雷他定的满意度优于安慰剂

Ｓａｌｍｕｎ
（２００２） ［８］

３４６ 例季节性变应性鼻炎患者干预组 １７２
例，男 ６８ 例，女 １０４ 例，年龄 １８（２ ～５５）岁，
对照组 １７４ 例，男 ８１ 例，女 ９３ 例，年龄 １７
（２ ～５０）岁。 疗程均为 １４ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

总的症状评分，总的鼻部症状评
分，单一的鼻症状评分，安全性
评估

地氯雷他定组可有效地改善患者的

症状，降低患者的早上瞬时的总的症
状评分，早／晚反射性总的症状评分，
单个鼻症状评分，不良反应的发生率
与安慰剂组相似，无统计学差异

Ｂａｃｈｅｒｔ
（２００９） ［９］

４８７ 例季节性变应性鼻炎患者干预组 ２４２
例，男 １２６ 例，女 １１６ 例，年龄（２９ 00畅８ ±１０ '畅６）
岁安慰剂组 ２４５ 例，男 １１８ 例，女 １２７ 例，年
龄（３０ 亖畅６ ±１０ s畅６）岁。 疗程均为 １４ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

总的症状评分，总的鼻部症状评
分，总的非鼻部症状评分，生活
质量评价，安全性评价

地氯雷他定组可以较好缓解患者症

状，降低总的症状评分、总的鼻部症
状评分、总的非鼻部症状评分；改善
患者的生活质量，降低总的 ＲＱＬＱ 评
分；不良反应发生率与安慰剂组无统
计学差异

Ｒｅｉｎｏｒｔｚ
（２００５） ［１０］

２６ 例变应性鼻炎患者干预组 １３ 例，年龄
（３１ ..畅６ ±２ �畅８）岁；对照组 １３ 例，年龄（３１  畅７ ±
３ 种畅６）岁。 疗程均为 ８ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

嗜酸粒细胞计数 地氯雷他定组可有效地降低全身性

嗜酸粒细胞；但局部嗜酸粒细胞的改
变不具有统计学差异

Ｐｒａｄａｌｉｅｒ
（２００７）
［１１］

４８３ 例季节性变应性鼻炎患者干预组 ２３４
例，男 １２１ 例，女 １１３ 例，年龄（３２ 00畅７ ±１０ '畅７）
岁；对照组 ２４９ 例，男 １２９ 例，女 １２０ 例，年龄
（３２ /畅４ ±１１）岁。 疗程均为 １４ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

总的症状评分，总的鼻部症状评
分，总的非鼻部症状评分，生活
质量评价，安全性评价

地氯雷他定组较安慰剂组有效地改

善患者的症状，降低患者的总的症状
评分、总的鼻部症状评分、总的非鼻
部症状评分；改善患者的生活质量，
降低患者的总的 ＲＱＬＱ 评分；两组不
良反应的发生率相似

Ｈｏｌｍｂｅｒｇ
（２００９） ［１２］

５８４ 例持续性变应性鼻炎患者干预组 ２９３
例，对照组 ２９１ 例。 年龄 １８ ～６５ 岁，平均年
龄为（３４ 佑佑畅４ ±１１ 排畅６）岁。 疗程均为 ２８ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

总的鼻部症状评分，单一的鼻部
症状评分，生活质量评价，安全
性评价

地氯雷他定组较安慰剂组有效地改

善患者的症状，降低总的鼻部症状评
分，单一鼻部症状评分；改善患者的
生活质量，降低患者的总的 ＲＱＬＱ 评
分；两组不良反应的发生率无统计学
差异

Ｂｏｕｓｑｕｅｔ
（２００９） ［１３］

５４７ 例间歇性变应性鼻炎患者干预组 ２７６
例，平均年龄（３３   畅８ ±１２  畅０）岁；对照组 ２７１
例，平均年龄为（３４ C畅６ ±１２ 5畅８）岁。 疗程均为
１５ ｄ

干预组：地
氯雷 他 定

５ ｍｇ／ｄ；对
照 组： 安
慰剂

早／晚瞬时性的总的鼻部症状，
早／晚反射性的总的鼻部症状评
分，单一的鼻部症状评分，生活
质量评价，安全性评价

地氯雷他定组可改善患者总的鼻部

症状评分，改善单一的鼻部症状评
分，其不良反应较安慰剂组无统计学
差异
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表 2　纳入各试验的质量评价
纳入研究 随机方法 分配掩藏 盲法 失访 基线水平 ＩＴＴ分析

Ｓｉｍｏｎｓ（２００３） ［５］ 充分 恰当 充分 充分 一致 是

Ｃｉｐｒａｎｄｉ（２００５） ［６］ 不清楚 不清楚 不清楚 不清楚 一致 否

ＤＡＹ（２００４） ［７］ 不清楚 不清楚 充分 充分 一致 是

Ｓａｌｍｕｎ（２００２） ［８］ 充分 不清楚 充分 充分 一致 是

Ｂａｃｈｅｒｔ（２００９） ［９］ 充分 不清楚 充分 充分 一致 是

Ｒｅｉｎｏｒｔｚ（２００５） ［１０］ 不清楚 不清楚 不清楚 充分 一致 否

Ｐｒａｄａｌｉｅｒ（２００７） ［１１］ 充分 不清楚 不清楚 充分 一致 是

Ｈｏｌｍｂｅｒｇ（２００９） ［１２］ 不清楚 不清楚 不清楚 充分 一致 是

Ｂｏｕｓｑｕｅｔ（２００９） ［１３］ 充分 不清楚 不清楚 充分 一致 是

述了撤出或退出的数目和理由（１ 分）；２ 未描述撤出或
退出的数目或理由（０分）。

五、资料提取
阅读全文后由 ２名研究人员对资料进行提取并交

叉核对，内容包括：样本的入选标准和样本量，抽样和
分组的方法和过程，研究对象的基本资料，结局指标中
连续性指标的均数和标准差（珋x ±s）等。

六、统计学分析
采用 ＲｅｖＭａｎ ５畅０ 版软件对资料进行定量综合分

析。 首先通过卡方检验确定研究间是否存在异质性，
若 P ＞０畅１，I２ ＜５０％可认为多个同类研究间具有同质
性，可选用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；如果 P ＜０畅１，
I２≥５０％，但临床上判断各组间具有一致性需要进行合
并时，则选择随机效应模型。 如 P ＜０畅１ 且无法判断异
质性的来源，则不进行 Ｍｅｔａ分析，采用描述性分析。

结　　果

一、纳入研究的基本情况
共检索到 １４５ 篇文献，经阅读文题和摘要，纳入 ３５

篇临床对照研究。 进一步查找和阅读全文，排除其中
的非随机对照试验和无对照组的临床试验后，最终纳
入 ９篇（３４０１ 例）随机对照试验。 ９ 个随机对照试验均
为地氯雷他定（５ ｍｇ／ｄ）与安慰剂的比较。 其中 １ 个随
机对照试验的疗程为 ２ ｄ，１ 个随机对照试验疗程为
８ ｄ，１个随机对照试验疗程为 １５ ｄ，３ 个随机对照试验
疗程为 １４ ｄ，３个随机对照试验疗程为 ２８ ｄ。 纳入研究
的一般情况详见表 １。
二、纳入研究的偏倚风险评价（图 １，２）
根据 Ｃｏｃｈｒａｎｅ 协助网推荐的偏倚风险评估方法，

在纳入的 ９ 项研究中，５ 项研究［５，８唱９，１１，１３］
随机方案的产

生均通过计算机产生随机序列，进行随机分配，４ 项研
究

［６唱７，１０，１２］
未对随机方案的产生方法进行阐述。 １ 项研

究
［５］
详细说明了采用掩蔽分组，８ 项研究［６唱１３］

未详尽地

表述掩蔽分组的具体方法。 ４ 项研究［５，７唱９］对试验的参

与者和受试者采用双盲的方法，５ 项研究［６，１０唱１３］中提及

试验采用双盲的方法，但未作出详尽的表述。 ９ 项研
究［５唱１３］均报道了完整的结果数据，９ 项研究［５唱１３］对选择

性报道的描述均清楚。
三、纳入研究的 Ｊａｄａｄ修订版的量表质量评价
９ 个试验均为随机对照试验，其中 ５ 篇采用计算机

随机化方法，４篇采用双盲方法。 除 Ｃｉｐｒａｎｄｉ 等［６］没有

报道失访的人数和原因，８ 篇研究均详尽地说明了每个
组失访的具体人数以及失访的原因。 除去 Ｇｉｏｒｇｉｏ［６］

和

Ｒｅｉｎｏｒｔｚ等［１０］
未采用 ＩＴＴ分析，有 ７ 篇研究采用了 ＩＴＴ

分析的方法。 ９篇研究中各组患者的基线水平一致，差
异均无统计学意义。 依据 Ｊａｄａｄ 修订版量表的质量评
价方法可知该研究纳入的文献的总体质量较高。 具体
情况详见表 ２。
四、研究结果
１．总体症状评分（图 ３）：试验中变应性鼻炎患者

总的症状评分根据各试验中记录的方式不同可分为

早／晚瞬时性的（ＡＭ／ＰＭ ｉｎｓｔａｎｅｏｕｓ ＴＳＳ ）总的症状评
分，早／晚反射性的（ＡＭ／ＰＭ ｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅ ＴＳＳ）总的症状评
分，总体症状评分（ＴＳＳ）。 其中有 ７篇文献［５唱６，８唱９，１１唱１３］

比

较了地氯雷他定和安慰剂改善变应性鼻炎患者的症

状，降低总的症状评分，７ 篇文献均报道了地氯雷他定
可有效地改善患者的症状，降低患者的总的症状评分，
且与安慰剂组的比较差异均具有统计学意义。 此 ７ 篇
文章中有 ４ 篇文献［５唱６，８，１２］

提供的数据是最终的结论，
且 ３ 篇文献［５唱６，８］

中均采用了柱状图的形式，文献［１２］
以

描述的方式来显示地氯雷他定组可显著降低患者总的

症状评分，且与安慰剂的比较差异具有统计学意义。
有 ３ 篇文献［９，１１，１３］数据较为完善，其中 Ｂａｃｈｅｒｔ 等［９］的

文献比较了治疗 ７ ｄ和 １４ ｄ 后，地氯雷他定组较安慰
剂组显著降低患者总的症状评分，该文献中的数据主
要以总的症状评分相对于基线水平的改变百分比（％）
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来表示，结果如下：治疗 ７ ｄ，地氯雷他定组 ４２畅９％
（３５畅１％）vs．安慰剂组 ２８畅３％（４７畅４％）；治疗 １４ ｄ后，
地氯雷他定组 ４９畅５％（３８畅８％） vs．安慰剂组 ３７畅４％
（４７畅０％），P均＜０畅０１，差异具有统计学意义。 ２ 篇文
献［１１，１３］因为提供的都是数值型数据，所以可进行 Ｍｅｔａ
分析，经卡方检验试验间异质性，P ＜０畅１，I２≥５０％采用
随机效应模型，检验发现地氯雷他定组较安慰剂组改
善总的症状评分更有效，差异具有统计学意义。

２．总的鼻部症状评分：４ 篇文献［８唱９，１１，１２］比较了地

氯雷他定与安慰剂改善总的鼻部症状的评分，其中 ２
篇文献

［８，１２］
缺乏原始的数据，文献［８］

中是以柱状图的

形式，文献［１２］以柱状图和折线图的形式均显示了地氯

雷他定组与安慰剂组在改善患者总的鼻部症状的评分

中差异有统计学意义，且地氯雷他定较安慰剂更好的
改善患者的症状，降低总的鼻部症状评分。 Ｂａｃｈｅｒｔ
等［９］的文献比较了地氯雷他定组较安慰剂组显著降低

患者总的鼻部症状评分，该文献中的数据主要以总的
鼻部症状评分相对于基线水平的改变的百分比（％）来
表示，结果如下：治疗 ７ ｄ，地氯雷他定组 ４５畅０％
（３５畅５％）vs．安慰剂组 ２６畅４％（５０畅２％）；治疗 １４ ｄ后，
地氯雷他定组 ５１畅９％（３９畅０％） vs．安慰剂组 ３８畅４％
（４６畅６％），P ＜０畅０１，差异均具有统计学意义，地氯雷他
定组较安慰剂组显著降低患者总的鼻部症状评分，有
效改善患者的症状。 Ｐｒａｄａｌｉｅｒ 等［１１］

的文献中显示治疗

１４ ｄ后地氯雷他定改善患者鼻部症状，降低鼻部症状
评分的效果较安慰剂组好，治疗后两组的鼻部症状评
分的均值相对于基线水平改变，地氯雷他定组 ４畅２４％
（３畅３７％）vs．安慰剂组 ３畅０６％（３畅６５％），P ＝０畅０００３，差
异具有统计学意义。

３．总的非鼻部症状评分：３ 篇文献［８唱９，１１］
中比较了

地氯雷他定组和安慰剂组对于改善非鼻部症状的作

用，因原始数据的类型不同，其中文献［８］中是以柱状图

的形式，文献［９］
中是以百分数的形式，文献［１１］

中是数

值型，从而不能进行 Ｍｅｔａ 分析，但其研究的结果均显
示地氯雷他定组优于安慰剂组降低患者的非鼻部症状

的评分。
４．单一鼻部症状评分：４篇文献［５，１１唱１３］比较了地氯

雷他定与安慰剂对患者单一鼻部症状的评分的影响，
由于原始的数据不足，其中文献［５］

以柱状图的形式、文
献［１２］采用描述性的方式，文献［１１，１３］虽然均为数值型，
但因文献

［１１，１３］
提供的数据所代表的意义有所区别，不

能对上述文献做 Ｍｅｔａ 分析。 Ｓｉｍｏｎｓ 等［５］
研究结果示

患者流鼻涕、鼻痒、打喷嚏、后鼻滴漏的症状在地氯雷
他定组较安慰剂组可以得到有效的缓解，且差异具有
统计学意义。 Ｐｒａｄａｌｉｅｒ 等［１１］

研究结果示两组患者除打

喷嚏的症状评分的比较 P ＜０畅０１ 外，其余的鼻部症状
（鼻痒，鼻塞，流鼻涕）均 P ＞０畅０１，差异无统计学意义。
Ｈｏｌｍｂｅｒｇ等［１２］研究发现地氯雷他定组患者的鼻塞、流
鼻涕的症状较安慰剂组显著改善，而两组间患者的鼻
痒，打喷嚏症状未见显著差异。 Ｂｏｕｓｑｕｅｔ 等［１３］

研究示

地氯雷他定组与安慰剂组相比可见患者的鼻塞、流鼻
涕、鼻痒的症状评分均显著降低。

５．生活质量：变应性鼻炎患者的生活质量采用
ＲＱＬＱ评分来评估，４ 篇文献［９，１１唱１３］比较了两组间患者

总的 ＲＱＬＱ 评分变化的情况。 由于 Ｈｏｌｍｂｅｒｇ 等［１２］
中

的数据为患者治疗后 ＲＱＬＱ 评分均值和标准差，不同
于其余 ３ 篇［９，１１，１３］即治疗后的各个组的患者的 ＲＱＬＱ
相对于基线水平的变化，从而不将 Ｈｏｌｍｂｅｒｇ等［１２］

纳入

到 Ｍｅｔａ分析中。 经卡方检验试验组间异质性，P ＞
０畅１，I２≤５０％采用固定效应模型。 如图 ４ 所示，结果显
示地氯雷他定与安慰剂相比，其对改善患者的生活质
量、降低总的 ＲＱＬＱ评分的作用更优于安慰剂组，且差
异具有统计学意义。

６．安全性评估：本研究主要比较地氯雷他定组和
安慰剂组中的不良反应发生率，从而判断地氯雷他定
临床应用的安全性。 有 ７篇文献［５，７唱９，１１唱１３］符合要求，其
中 ２ 篇文献［８，１１］中原始文献不足。 Ｓａｌｍｕｎ 等［８］研究中

地氯雷他定组不良反应发生率为 １５％ ～２２％；Ｐｒａｄａｌｉｅｒ
等

［１１］
研究中地氯雷他定组不良反应发生率为 ２２畅７％，

安慰剂组为 １９畅３％。 上述的 ２篇文献中地氯雷他定组
和安慰剂组的不良反应发生率相近，差异无统计学意
义。 其余 ５篇［５，７，９，１２唱１３］文献可进行 Ｍｅｔａ 分析，经卡方
检验试验组间异质性，P ＞０畅１，I２≤５０％采用固定效应
模型，如图 ５所示，地氯雷他定与安慰剂的不良反应发
生率相似，无统计学意义。 对上述的研究对象进行漏
斗图分析，如图 ６ 所示，总体而言较为对称，说明偏倚
的程度较小。

７．嗜酸粒细胞计数：２ 篇文献［６，１０］比较了地氯雷

他定和安慰剂对鼻黏膜局部嗜酸粒细胞的影响，结果
显示治疗前后地氯雷他定和安慰剂对鼻黏膜局部嗜酸

粒细胞计数变化的影响，差异无统计学意义。

讨　　论

地氯雷他定是一种新型的 Ｈ１受体拮抗剂，可用于
治疗变应性疾病。 本研究检索到 ２０１２ 年 １２ 月之前的
有关地氯雷他定治疗变应性鼻炎的相关文献，分析患
者总的症状评分、总的鼻部症状评分、总的非鼻部症状
评分、单一鼻部症状评分、生活质量评分，安全性评估、
嗜酸粒细胞计数等指标，评价地氯雷他定治疗过敏性
鼻炎的疗效及安全性。 本研究共有 ９ 篇文献符合纳入
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的标准，总的受试者为 ３４０１ 例，样本量较大，文献的总
体质量较高，结果较为可信，具有一定的代表性。
本研究的结果显示地氯雷他定较安慰剂可有效地

降低患者总的症状评分、总的鼻部症状评分、总的非鼻
部评分；对于单一的鼻部症状评分，大多数研究结果显
示地氯雷他定可有效缓解单一的鼻部症状并降低评

分，差异具有统计学意义。 在其安全性评估方面，所有
纳入的文献均显示地氯雷他定的不良反应发生率与安

慰剂组相似，不良反应的差异无统计学意义。 在鼻黏
膜局部嗜酸粒细胞计数的影响方面，该研究纳入的文
献显示地氯雷他定对其无明显影响，两组间差异无统

计学意义。
综上所述，地氯雷他定（５ ｍｇ／ｄ）可有效地改善变

应性鼻炎患者的症状，降低患者总的症状评分、总的鼻
部症状评分、总的非鼻部症状评分、部分单一鼻部症状
评分；可有效地降低患者总的生活质量评分。 Ｃａｎｏｎｉｃａ
等［１４］分析得出相比于安慰剂，地氯雷他定可显著降低
患者的嗜酸粒细胞，改善患者鼻塞的症状，增加鼻腔通
气。 此外，部分研究证实，地氯雷他定在治疗过敏性鼻
炎中可发挥减充血效应［１５唱１６］ ，该作用并非经由 Ｈ１ 受体
介导。 Ｂｏｕｓｑｕｅｔ 等［１７］认为其机制可能为地氯雷他定抑

制了由组胺诱发的细胞因子和促炎炎症介质的释放。
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地氯雷他定作为一线的抗变应性鼻炎的药物，口服给
药时，其在体内的代谢呈现出线性的药物代谢动力学
特征。 患者的年龄、性别对该药物的代谢和排泄无明
显的影响，且食物也不会影响其生物利用度和吸
收

［１８唱１９］ ，是一种较理想的抗变应性鼻炎治疗用药。
迄今为止，关于地氯雷他定治疗变应性鼻炎的用

药方式是定期用药还是按需用药的研究比较少，Ｄｉｚｄａｒ
等［２０］对 ３７例患有变应性鼻炎伴有或不伴有间歇性哮
喘的儿童进行前瞻性研究发现：定期用药和按需用药
的患者，变应性鼻炎症状的控制作用较为相似，但是，
定期用药者对炎症反应的抑制作用要好于按需用药

者，且前者在控制下呼吸道的症状以及气道反应方面
优于后者，初步提示地氯雷他定应该定期给药。 由于
上述研究中纳入的样本量较小，有必要开展大样本、多
中心临床试验，进一步验证地氯雷他定定期用药和按
需用药的差别，为临床用药提供循证依据。
另外，由于部分文献中没有提供充分的原始数据，

可能影响此次研究的结果，导致偏倚；而且由于部分观
察指标的特殊性导致纳入文献难以进行 Ｍｅｔａ 分析；部
分文献只提及采用随机化，但未对随机方案产生的方
法进行详尽的描述，可能对试验结果的评定带来一定
的影响，由于大部分的研究未详细的阐述掩蔽分组的
具体方法，从而可导致选择性偏倚；部分研究仅提及采
用双盲的方法，但未对其实施进行相应的描述，可能导
致实施偏倚。 文献［６，１０］

中样本量较小，可能导致发表
偏倚。 因此，对于地氯雷他定治疗变应性鼻炎的随机
对照试验今后仍值得更深入地开展，以期得到更准确、
更循证的试验结果并指导临床用药。
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