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要!为系统评价中药治疗牛子宫内膜炎的临床疗效!计算机检索
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E3U

#R6A$3-A3

和
6A$3-A3H$L3A5

数据库!全面收集中药治疗牛子宫内膜炎的临床对照试验(按照
8#ADL=-3

方法纳入文

献!采用
93V]=-1'*

软件进行
]35=

分析(结果共纳入
0)

项试验!
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头患病牛!其中试验组
%@*/

头!对照组

%&)*

头!试验组均采用复方中药治疗!对照组采用土霉素)青霉素)青链霉素联合使用和环丙沙星治疗(

]35=

分

析显示$复方中药治疗牛子宫内膜炎的总有效率优于抗生素整体组,
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-!但

与青链霉素联合使用治疗亚组的总有效率相当*中药治愈率优于整体抗生素组,
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-!但与土霉素治疗亚组的治愈率相当*受胎率显著高于抗生素组,
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-(发表偏倚分析显示!本研究纳入的文献有一定的发表偏倚性(根据现有证据显示!复方中药治疗牛子宫内

膜炎的疗效优于抗生素!并有助于提高牛的受胎率(

关键词!子宫内膜炎*
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中图分类号!

6(10'@

!!!!

文献标志码!

7

!!!!

文章编号!

&*..!./.)

"

0&%1

#

%%!0&(1!%0

收稿日期!

0&%1!&0!%0

基金项目!十二五国家科技支撑计划"

0&%0Y7H%0Y&*

#*国家自然科学青年基金"

*%*&0%1.

#*中央级基本科研业务费预算增量项目

"

0&%)\2&%0

#*中国农业科学院科技创新工程项目"

%.%&*00&%)&0(

#

作者简介!董书伟"

%/(&!

#!男!河南漯河人!博士!助理研究员!主要从事奶牛疾病研究!

P3>

$

&/*%!0%%10.0

!

;!<=$>

$

"#-

N

,DC?3$

!

A==,'A#<

"

通信作者!杨志强!

;!<=$>

$

Q

=-

N

aD$

T

$=-

N!

A==,'A-

*严作廷!

;!<=$>

$

Q

=-aC#5$-

N!

A==,'A-

@BB,202

;

7BQ3,-)/)N)5,2,-)7-@-57E)+1,+,/,-Q7<

$

0O

;

/+)E0+,2.)6,)<0-5N)+0P0-0J

;

/,/
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奶牛子宫内膜炎是由致病微生物感染子宫黏膜

而导致的一种繁殖障碍性疾病!是危害奶牛养殖业

的三大疾病之一,
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(奶牛子宫内膜炎在美国)加拿

大和法国部分地区的发病率为
0(X

,
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-和

*0X

,
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!瞿自明等报道我国
%.

个城市
)%

个奶牛场

中子宫内膜炎发病率为
%@'0.X

!占不孕牛的
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,
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(子宫内膜炎严重影响奶牛的发情和妊

娠!导致屡配不孕!是引起奶牛不孕症的主要原

因,

)
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(据报道!在美国每头子宫内膜炎患病牛就会

造成
*0/

"

*(.

美元损失,
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!另外!它延长胎间距!降

低产奶量!诱发乳房炎!导致奶牛丧失繁殖能力而被

迫淘汰!因此!子宫内膜炎给奶牛养殖业造成了巨大

的经济损失(

奶牛患子宫内膜炎的主要病因是病原微生物的

感染!包括葡萄球菌)大肠杆菌)链球菌)化脓棒状杆

菌和支原体等,
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!因此!临床上治疗奶牛子宫内膜

炎的方法主要是子宫灌注抗生素,

/

-和激素疗法,
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!

常用土霉素)青霉素)青链霉素联合使用或盐酸环丙

沙星等抗生素和前列腺素类激素!并且曾经取得良

好的控制效果!但是随着抗生素的长期和大肆滥用!

造成了耐药菌株的不断出现和牛奶中抗生素残留!

降低了药物的疗效!并已严重威胁着人类的健康和

乳制品的食品安全问题,
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(

中药是我国传统医学的瑰宝!具有安全)有效)

低毒)低残留)零休药期和不易产生耐药性的特点!

在治疗人类和动物疾病方面有独特的优势!因此!利

用中药治疗奶牛子宫内膜炎符合奶牛绿色健康养殖

的行业需求(我国兽医科技人员在防治奶牛子宫内

膜炎方面研发了多种中药制剂!并发表了大量的临

床疗效试验!但是报道结果差别却很大!质量参差不

齐!不能为临床兽医工作者提供实践参考!导致中药

的疗效尚未得到业界的广泛认可(
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分析是针对同一科学问题而开展的多个

独立研究结果进行方差合并及定量分析的统计学方

法!其本质是通过增加样本含量提高参数统计功效!

从而提高结果的可靠性!是一种客观定量的综述形

式!其在人类循证医学上应用十分广泛!为临床决策

提供了强有力的依据(近年来!该方法在优化日粮

中营养素的添加水平和评价动物生长性能等畜牧领

域中已有应用,
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!但在我国兽医学领域的应用却

鲜有报道(作者拟利用
]35=

分析方法!对前人发

表的关于中药治疗奶牛子宫内膜炎的临床对照试验

进行系统评价!为防治奶牛子宫内膜炎提供有价值

的参考!也为我国兽医学研究提供新的方法(
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材料与方法
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!

检索策略

通过计算机检索
8F:I

)

E=-[=-

N

H=5=

)中国

生物医学数据库"

8D$-3,3Y$#<3"$A=>H=5=U=,3

!

8Y]

#和
WCU]3"

)

6A$3-A3H$L3A5

)

E3U#R6A$3-A3

数据库!检索时限均为从建库至
0&%1

年
%

月(检索

词包括研究对象和干预措施!中文检索词为中药)草

药)中草药)子宫内膜炎)子宫炎)牛*英文检索词为

PL="$5$#-=> 8D$-3,3 ]3"$A$-3

)

8D$-3,3 Z3LU=>

HLC

N

)

P8]

)

;-"#<35L$5$,

)

]35L$5$,

)

8#?

!所有检索

采用主题词和自由词相结合的方式!同时手工检索

纳入研究的参考文献(并与本领域专家学者!有关

作者和兽药厂家联系!收集正在进行的试验和 &灰

色文献'!收集会议论文集!获取未发表的文献信息(

#=!

!

文献筛选

首先!用文献管理软件
F#53;B

4

L3,,*'&

将初步

筛选到的文献归类)整理和去重(其次!正式筛选

前!随机抽取检索结果中的文献进行预筛选!发现筛

选标准中的问题应及时修改(第三!通过阅读标题

和摘要进行初筛!再通过阅读全文复筛排除不符合

纳入和排除标准的文献(最后!所有文献的初筛和

复筛均由
0

名研究者独立筛选文献!提取资料并由

另一方进行检查核对!如有分歧则由第三名研究者

介入讨论协调解决(

#=L

!

文献的纳入标准

%'*'%

!

研究设计
!!

所有研究均为随机对照试验

"

L=-"#<$a3"A#-5L#>>3"5L$=>

!

98P

#或非随机的临

床对照试验"

A>$-$A=>A#-5L#>>3"5L$=>

!

88P

#!无论是

否使用随机化分组和盲法均应纳入(

%'*'0

!

研究对象
!!

子宫内膜炎患病牛(

%'*'*

!

干预措施
!!

试验组药物为中药!对照组药

物为土霉素)青霉素)青链霉素联合使用和盐酸环丙

沙星*所有病例均先用生理盐水清洗子宫!将分泌物

排出后再子宫灌注药物(

%'*')

!

结局指标
!!

疗效指标$总有效率)痊愈率

.(&0
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期 董书伟等$中药治疗牛子宫内膜炎的系统评价和
]35=

分析

和治疗后三个发情周期内的受胎率(药物治疗牛子

宫内膜炎后!通过检查阴道)子宫状态的变化及分泌

物的数量)色泽)形状来判断药物的疗效(痊愈的判

定标准$临床症状消失!子宫大小)质地恢复正常!黏

液变透明清亮!黏液量正常!无臭味!发情恢复正常*

有效的判定标准$临床症状消失!但是子宫状态)黏

液状态)发情状态和
*

个情期内受胎率!这四项指标

中有一项未恢复正常*无效的判定标准$临床症状没

有改善甚至恶化*受胎的判定标准$三个发情周期内

授精!经人工或
Y

超检查确认妊娠(总有效头数
g

痊愈头数
h

有效头数(

#=%

!

文献的排除标准

文献的排除标准$"

%

#综述)评论)单个病例报告

和诊疗体会*"

0

#重复发表和同次试验*"

*

#研究对象

不是牛*"

)

#干预措施是中药和其他药物或生物制剂

联用!对照药物是中药或是和西药联用*"

1

#评价指

标不一致*"

.

#未设对照组(

#=$

!

数据提取

"

%

#一般资料$题目)作者)发表日期和文献来

源*"

0

#研究特征$研究对象)治疗组和对照组动物总

数!给药后总有效数)治疗组和对照组给药方式(

#=&

!

方法学质量评价

纳入研究文献质量评价采用修正后
K7H7H

评

分量表!包括随机序列的产生)分组隐藏)盲法)退出

与失访!若有失访或退出!是否采用意向性分析法

"

IPP

#!如果每项仅为提及!记为
%

分!如果说明具

体方法记为
0

分!

*

*

分为低质量研究!

)

"

@

分为高

质量研究(

#=W

!

统计学方法

采用
8#ADL=-3

协作网提供的
93V]=-1'*

统

计软件进行
]35=

分析(分类变量采用比值比

"

#"",L=5$#

!

9̂

#*计 量 资 料 采 用 加 权 均 数 差

"

?3$

N

D53"<3=-"$RR3L3-A3

!

E]H

#!并计算各效应

量的
/1X

可信区间"

A#-R$"3-A3$-53LV=>

!

8I

#(各纳

入研究结果间的异质性采用
#

0 检验(当各研究间

有统计学同质性"

8

#

&'%

!

0

0

$

1&X

#!采用固定效

应模型进行合并分析*如各研究间存在统计学异质

性"

8

$

&'%

!

0

0

#

1&X

#!分析其异质性来源!采用随

机效应模型进行分析!如两组间异质性过大或无法

查找数据来源时!采用描述性分析(根据各纳入文

献中对照组干预措施的不同!将对照组分为土霉素)

青霉素)青链霉素联合使用和盐酸环丙沙星进行亚

组分析!并采用倒漏斗图分析的方法检验是否存在

发表偏倚,

%)

-

(

!

!

结
!

果

!=#

!

文献检索与筛选

按照检索策略共得到文献
@)&

篇!阅读文献题

目及摘要!排除非临床研究!非对照试验)综述)重复

发表的文献
%/@

篇!进一步阅读全文!排除不符合纳

入标准的文献
%0*

篇!再排除对照药物非土霉素)青

霉素)青链霉素和环丙沙星的文献
1%

篇!最终纳入

0)

篇文献,

%1!*@

-

!发表时间
%//1

1

0&%)

年!文献类型

包括期刊)专利)学位论文和会议论文!具体筛选流

程见图
%

(

!=!

!

纳入文献的基本特征及方法学质量评价

纳入的所有文献均在国内进行!纳入研究对象

为产后
0&"

以上的子宫内膜炎患病牛!共治疗

0@(0

头!其中试验组
%@*/

头!对照组
%&)*

头!单

个研究样本量在
%&

"

*%1

头!见表
%

(试验组均使

用中药治疗!虽然具体配方不同!但主要治则均是清

热解毒)活血化瘀)祛腐排脓!还有催情促孕!主要药

物有当归)丹参)益母草)红花)蒲公英和淫羊藿等(

给药途径主要是子宫灌注!剂型主要是中药灌注剂!

只有李正国,

0)

-使用散剂经口灌服!对照组均使用土

霉素)青霉素)青链霉素和环丙沙星!见表
%

(

方法学质量评价显示$

0)

篇文献中只有何海健

等,

*&

-提及采用分娩先后顺序的方法随机分组!大部

分文献只是提及随机分组!还有文献,

0)

!

**!*1

-未提及

随机分组*没有文献提及随机分配方案的隐藏和使

用盲法!

%

篇文献,

*.

-提及治疗中的脱落或失访情况!

但未进行
IPP

分析(

%

篇文献,

00

-提及药物的不良

反应!其他研究的评价条目均显示不清楚!根据

K7H7H

评分标准!本研究纳入的文献评分大部分

只有
%

分!说明证据质量较低(

!=L

!

治疗牛子宫内膜炎的总有效率
N)+0

分析

有
00

项文献提到总有效率!各文献间异质性

0

0

$

1&X

!无统计学异质性!故采用固定效应模型!

]35=

分析结果显示!中药和抗生素治疗组的总有效

率分别为
/*'1X

"

%*%(

%

%)&/

#和
(@'%X

"

@@.

%

(/%

#!与抗生素治疗组相比!置信区间落在无效线的

右侧!则表明中药组的效应量大于抗生素组!即复方

中药治疗牛子宫内膜炎的总有效率显著优于抗生素

组,

9̂g0')&

!

/1X8I

"

%'@)

!

*'*0

#!

8

$

&P&%

-(亚

组分析结果显示!中药组的总有效率均显著优于土

霉素对照组,

9̂g0'0/

!
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"
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!
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#!
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-)青霉素对照组,

9̂g*'*@

!

/1X8I

"

%'%%

!

%&'0.

#!

8g&'&*

$

&'&1

-和环丙沙星对照组,

9̂g

0'@@

!

/1X8I

"

%'%1

!

.'.1

#!

8g&'&0

$

&'&1

-*而中

药治疗组的总有效率与青链霉素对照组相当!统计

学无差异,

9̂g0'&@

!

/1X8I

"

&'(@

!

)'/0

#!

8g

&f%1

#

&'&1

-!见图
0

(
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!

治疗牛子宫内膜炎的治愈率
N)+0

分析

有
%(

项研究提到治愈率!各研究间异质性
0

0

g

))X

$

1&X

!有低度异质性!采用固定效应模型分

析(

]35=

分析结果显示!与抗生素治疗组相比!置

信区间落在无效线的右侧!则表明中药组的效应量

大于抗生素组!即复方中药治疗牛子宫内膜炎的总

治愈率优于抗生素组,

9̂g%'1)

!

/1X8I

"

%'01

!

%f(/

#-!两组间差异有统计学意义"

8

$

&'&%

#!中药

和抗生素治疗的治愈率分别为
(1'.X

"

%)0)

%

%..)

#和
@/'&X

"

(.(

%

%%00

#(亚组分析结果显示!

中药组的治愈率均显著优于青霉素组,

9̂g0'%/

!

/1X8I

"

%').

!

*'*&

#!

8g&'&&&0

$

&'&1

-)青链霉

素联合使用组,

9̂g*'0(

!

/1X8I

"

%'.@

!

.')0

#!

8g&'&&&1

$

&'&1

-和环丙沙星组,

9̂g0'0/

!

/1X

8I

"

%'&(

!

)'(.

#!

8g&'&*

$

&'&1

-!但中药组与土霉

素组的治愈率相当,

9̂g%'%%

!
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"
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!

%f).
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8g&'*/
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-!见图
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给药后三个情期受胎率的
N)+0

分析

有
%@

项试验研究了牛子宫内膜炎治疗后的受

胎率!各研究间异质性
0

0

g**X

$

1&X

!有低度异质

性!采用固定效应模型进行分析(

]35=

分析结果显

示!与抗生素治疗组相比!置信区间落在无效线的右

侧!则表明中药组的效应量大于抗生素组!即复方中

药治疗牛子宫内膜炎的受胎率优于抗生素组,

9̂g
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!

/1X8I

"

%')&

!

0'&*

#-!两组间差异有统计学意

义"

8

$

&'&%

#!中药和抗生素治疗组的受胎率分别

为
@.'(X

"

%**.

%

%@)&

#和
..'.X

"

.*/

%

/1/

#(亚组

分析结果显示!中药治疗后牛在三个情期内的受胎

率均显著优于土霉素组,

9̂g%'.&

!

/1X8I

"
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!
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8g&'&&&%

$
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-)青霉素对照组,
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!
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$
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-)青链

霉素对照组,
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-和环丙沙星对照组,
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中药组和抗生素组的总有效率比较森林图
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发表偏倚分析

若纳入文献分布呈现倒漏斗形式!且漏斗图结

构对称!则表明文献的发表偏倚性较小或无偏倚

性,

%)

-

(本研究中总有效率的文献均在漏斗图内!但

是对称性相对较差!表明本研究中总有效率有一定

的发表偏倚性"图
17

#!但偏倚程度不大*治愈率和
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图
L

!

中药组和抗生素组的治愈率比较森林图
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?
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J7+7B2D1)10+)27E
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01,/7-7BQ3,-)/)E)5,2,-)0-50-+,9,7+,2
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17D

*

受胎率的文献均有
%

篇不在漏斗图内!但治愈率的

文献分布漏斗图对称性较好!说明其发表偏倚性较

小"图
1Y

#*而受胎率文献分布对称性较差!表明受

胎率研究发表偏倚性较大"图
18

#(

L

!

讨
!

论
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!

中药对奶牛子宫内膜炎的疗效评价

奶牛子宫内膜炎主要由致病微生物感染引起!
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中药组和抗生素组给药三个情期内受胎率比较森林图
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因此!临床兽医工作者多采用土霉素)青链霉素或环

丙沙星等抗生素!促进炎性分泌物排出!但抗生素和

激素疗法产生的药物残留和耐药性问题!使得人们

不得不寻求绿色)安全的中药疗法(为了系统评价

中药和抗生素对奶牛子宫内膜炎的疗效!本研究经

筛选后纳入
0)

项临床对照试验!共治疗
0@(0

头患

病牛!试验组均采用复方中药治疗!对照组采用土霉

素)青霉素)青链霉素联合使用和环丙沙星治疗!

]35=

分析结果显示$中药和抗生素治疗组的总有效

率分别为
/*'1X

"

%*%(

%
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#和
(@'%X

"

@@.

%

(/%

#!复方中药治疗牛子宫内膜炎的总有效率显著

优于抗生素组"
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#!但和青链霉素联合使用
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图
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中药组和抗生素组疗效指标比较的倒漏斗图

>,

?

=$

!

>D--)J

*

J7+7B27E

*

01,/7-7BQ3,-)/)E)5,2,-)0-5])/+)1-E)5,2,-)

治疗组的总有效率相当*中药和抗生素治疗的总治

愈率分别为
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#!显著优于抗生素组!但和土霉素治疗组的治

愈率相当(中兽医学认为!奶牛子宫内膜炎是由于

湿热内阻!胞宫血瘀所致!治则清热解毒!活血化

瘀,

%.

-

!辅以祛腐排脓和催情促孕!多选用黄连)连

翘)当归)黄芪)丹参)益母草)红花)蒲公英和淫羊

藿!主要是在清宫液,

%@
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0/

!

*1

!

*(

-和促孕灌注液,

0.!0@

-的

配方基础上加减而成!方中诸药协同!发挥杀菌)抗

炎)消肿)去腐生肌)改善子宫微循环和增强机体免

疫力的作用!其有效成分"如盐酸小檗碱)连翘苷)有

机酸)黄酮类化合物等活性成分#对金黄色葡萄球

菌)大肠杆菌)链球菌及化脓性杆菌有显著的抑杀作

用,

*)

-

*益母草和红花含有的生物碱能增强子宫平滑

肌的收缩力*丹参)红花)蒲公英等含有的丹参酮等

活性成分可以调节子宫内膜炎患病牛的全血黏度)

血浆黏度)红细胞变形指数等血液流变学状态!达到

活血祛瘀的疗效,

*/

-

*黄芪)当归等含有的多糖能调

节机体免疫系统*生物碱)黄酮类)皂苷类和挥发油

等成分具有明显的抗炎活性!能有效抑制子宫内膜

的炎性损伤,

)&

-

(在本研究中!还发现中药治疗后奶

牛的受胎率"

@.'(X

#显著高于抗生素治疗奶牛

"

..f.X

#"

8

$

&'&%

#!说明中药有助于促进牛的发

情和胚胎着床!从而提高受胎率(因此!中药正是通

过抗菌消炎)免疫调控)活血化瘀和催情促孕等多靶

点)多途径的治疗奶牛子宫内膜炎!并促进预后的子

宫功能恢复(

根据现有证据显示!复方中药治疗牛子宫内膜

炎的疗效显著优于抗生素!未发现不良反应!并且可

以促进子宫复旧!缩短产犊间隔!降低淘汰率!是治

疗奶牛子宫内膜炎的一种较好方法!可在临床上推

广应用!但在不具备中药的条件下!也可选择青链霉

素和土霉素治疗(

L=!

!

本系统评价的局限性

系统评价是建立在已发表文献的基础之上!结

论的可靠性受纳入文献质量的影响较大,

)%

-

!由于本

论文是评价中药对奶牛子宫内膜炎的疗效!虽然在

外文数据库中进行了检索!但纳入的
0)

篇文献仍然

全部来自国内!且均发表在国内一般专业期刊上!并

有部分
98P

样本量较小!缺乏国外大规模的

98P

,

@

-

(由于兽医学方面的
98P

尚未有统一标

准!临床试验多由实施者自己决定!所以本次纳入文

献的
K7H7H

方法学质量评价多为
%

分!属低质量

证据!大部分文献未提及具体的随机方法!所有文献

均未描述分配方案的隐藏及盲法的具体实施情况!

故可能产生选择及测量偏倚!从而影响本系统评价

结果(

其次!本评价纳入文献在方法学和临床上存在

异质性!如各个研究中所用的中药成分不完全相同!

其疗效也有所差别!但由于其组方的治疗原则都是

在中兽医指导下确定的!在根本上是一致的!因此!

中药成分不同对本结果是有一定影响的(另外!未

纳入灰色文献及正在进行的试验!纳入文献的倒漏

斗图呈非对称性分布!提示存在一定的发表偏倚性(

因此!本系统评价存在一定的局限性!尚需进一步开

展更大规模和高质量的
98P

来支持和验证(

L=L

!

对今后研究的启示

近年来!随着我国
GHW

增长!对农业科学研究

*/&0
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!

的支持力度!尤其是畜牧兽医领域投入不断增加!兽

医科技人员开展了众多的药物治疗动物疾病的临床

疗效试验!但试验的方法学质量偏低!把&随机'当成

&随便'!不用盲法设计试验!这样取得的结果不能让

人信服(建议今后的研究应详细报告随机分配序列

的产生和随机分组的隐藏!使用盲法与安慰剂对照!

详细报告病例的退出和脱落情况!避免使用主观的

复合结局评分指标和自拟的疗效评价标准!临床试

验的报告应按照最新的
8̂ F6̂ 9P

标准进行!提高

试验的质量和结果的真实度(

尽管畜牧兽医领域已有大量的研究结果!但对

于单个试验!受制于实验条件)实验动物数量和状态

等多方面因素影响!得到的数据或结论可能存在不

同甚至相反的情况(因此!研究人员在不同条件下

做的临床试验!就可以通过
]35=

分析方法将多个

试验的结果纳入到同一个研究中!得到更接近真实

的客观的结论!从而提高这些科研数据的应用价值!

为临床兽医的决策提供参考(

%

!

结
!

论

本系统评价通过对
0)

项临床对照试验的
]35=

分析!发现复方中药对奶牛子宫内膜炎的疗效显著

优于抗生素!但总有效率和青链霉素联合使用相当!

治愈率和土霉素相当*并且中药可以显著提高奶牛

治疗后三个情期内的受胎率(本系统评价为临床治

疗奶牛子宫内膜炎提供了一定的决策参考(
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Ò\]

!
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