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[摘要] 　 系统评价丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联合依那普利治疗肺心病急性加重期患者的临床疗效及安全性,搜索 EMbase、
PubMed、Web

 

of
 

Science、Cochrane
 

Library、维普(VIP)、中国知网(CNKI)、万方(Wanfang)数据库中关于丹参酮ⅡA 磺酸钠注射

液联合依那普利治疗肺心病急性加重期的随机对照试验(RCT),检索时间从建库至 2022 年 3 月 20 日,通过使用 RevMan
 

5. 3
软件进行 Meta 分析,使用 TSA

 

0. 9 进行序贯分析。 最终纳入 41 项 RCTs,涉及患者 3
 

865 例。 Meta 分析结果显示,相比于对照

组,试验组显著提高总有效率( RR = 1. 21,95% CI[ 1. 18,1. 24],P< 0. 000
 

01),降低血浆黏度( MD = - 0. 25,95% CI[ - 0. 34,
-0. 16],P<0. 000

 

01)、全血黏度(MD = -0. 99,95%CI[ -1. 14,-0. 85],P<0. 000
 

01)、红细胞压积(MD = -9. 03,95%CI[ -10. 57,
-7. 50],P<0. 000

 

01),且不良反应差异无统计学意义( RR = 1. 42,95%CI[0. 82,2. 45],P = 0. 21)。 序贯分析表明,丹参酮ⅡA

磺酸钠注射液联合依那普利治疗肺心病急性加重期疗效确切,排除假阳性可能。 基于现有证据,丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联

合依那普利可提高肺心病急性加重期患者总有效率,降低血浆黏度、全血黏度及红细胞压积,且安全性较好。 今后仍有待于

纳入更多大样本、设计严谨且符合国际规范的 RCT 进一步论证。
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[Abstract]　
  

To
 

systematically
 

evaluate
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sodium

 

Sulfonate
 

Injection
 

combined
 

with
 

enalapril
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

pulmonary
 

heart
 

disease.
 

The
 

randomized
 

controlled
 

trial
 

( RCT)
 

on
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sodium

 

Sulfonate
 

Injection
 

combined
 

with
 

enalapril
 

for
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

pulmonary
 

heart
 

disease
 

was
 

screened
 

from
 

EMbase,
 

PubMed,
 

Web
 

of
 

Science,
 

Cochrane
 

Library,
 

VIP,
 

CNKI,
 

and
 

Wanfang
 

from
 

inception
 

to
 

March
 

20,
 

2022.
 

Meta-analysis
 

of
 

each
 

index
 

was
 

performed
 

in
 

RevMan
 

5. 3
 

and
 

TSA
 

0. 9.
 

Finally,
 

41
 

RCTs
 

involving
 

3
 

865
 

patients
 

were
 

included.
 

Meta-analysis
 

showed
 

that
 

the
 

observation
 

group
 

had
 

higher
 

total
 

response
 

rate
 

( RR = 1. 21,
 

95%CI[1. 18,
 

1. 24],
 

P< 0. 000
 

01),
 

lower
 

plasma
 

viscosity
 

(MD = -0. 25,
 

95% CI [ - 0. 34,
 

- 0. 16],
 

P< 0. 000
 

01),
 

lower
 

whole
 

blood
 

viscosity
 

( MD = - 0. 99,
 

95% CI [ - 1. 14,
 

-0. 85],
 

P<0. 000
 

01),
 

and
 

lower
 

hematokrit
 

(MD = -9. 03,
 

95%CI[ -10. 57,
 

-7. 50],
 

P<0. 000
 

01)
 

than
 

the
 

control
 

group.
 

The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

effects
 

showed
 

no
 

significant
 

difference
 

between
 

groups
 

( RR = 1. 42,
 

95% CI [ 0. 82,
 

2. 45],
 

P = 0. 21).
 

Sequential
 

analysis
 

showed
 

that
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sodium

 

Sulfonate
 

Injection
 

combined
 

with
 

enalapril
 

exerted
 

definite
 

efficacy
 

in
 

the
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treatment
 

of
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

pulmonary
 

heart
 

disease,
 

and
 

the
 

possibility
 

of
 

false
 

positives
 

was
 

excluded.
 

Based
 

on
 

the
 

existing
 

evidence,
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sodium

 

Sulfonate
 

Injection
 

combined
 

with
 

enalapril
 

can
 

improve
 

the
 

total
 

response
 

rate
 

and
 

reduce
 

plasma
 

viscosity,
 

whole
 

blood
 

viscosity,
 

and
 

hematocrit,
 

demonstrating
 

good
 

safety
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

exacerbation
 

of
 

pulmonary
 

heart
 

disease.
 

In
 

the
 

future,
 

more
 

RCT
 

with
 

large
 

sample
 

size,
 

rigorous
 

design,
 

and
 

in
 

accordance
 

with
 

international
 

norms
 

are
 

needed
 

to
 

further
 

validate
 

the
 

results.
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肺源性心脏病是指由于肺组织、胸廓或肺动脉

血管出现病变导致肺血管阻力异常,引发肺动脉高

压,进而导致右心室肥厚、功能负荷过重甚至心力衰

竭的一种疾病,又称为肺心病[1-2] 。 研究表明,随着

我国逐渐迈入老龄化社会,国民肺心病发病率已达

0. 5%,发病群体多为 40 岁以上中老年群体,以 70
岁以上群体最为常见,且其致死率高达 16%[3-4] 。
肺心病可分为慢性和急性加重期 2 类,急性加重期

多因气候等各种诱因引发,并导致呼吸衰竭、心力衰

竭等[5] 。 目前,临床治疗肺心病急性加重期的方式

较多,如低流量吸氧、控制感染及对症治疗心力衰竭

等,但由于其血液黏度过高,常导致治疗效果不佳,
再住院率及病死率仍居高不下[6] 。

中医学中肺心病应归属于“喘证”范畴,其临床

症状表现为气短、喘促及水肿等[7] 。 中药丹参具有

凉血活血、化瘀消痈、调经止痛等功效,多用于心肺

血管疾病[8] 。 丹参酮类化合物来源于中药丹参,其
中丹参酮ⅡA 为主要成分,具有抗动脉粥样硬化、改
善血流动力学、 抗炎及保护心肌等多种药理作

用[9] 。 近年来,有相关研究对丹参酮ⅡA 磺酸钠注

射液治疗肺心病急性加重期进行过相关系统评价,但
纳入文献量较少,且年份久远。 另外,依那普利治疗

肺心病急性加重期患者,可降低心脏后负荷,延缓心

室重塑,提高肺动脉顺应性,从而有效促进血液循

环[10] 。 因此,探究依那普利的基础上加用丹参酮ⅡA

磺酸钠注射液治疗肺心病急性加重期患者疗效具有

重要的临床指导意义。 本研究检索中、英文数据库,
对相关文献进行系统评价丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联

合依那普利治疗肺心病急性发作期的有效性及安全

性,以期为临床治疗肺心病提供新的循证依据。
1　 资料与方法

1. 1　 纳入标准

1. 1. 1　 研究类型 　 丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联合

依那普利治疗肺心病急性加重期的随机对照试验

(RCT)。
1. 1. 2　 研究对象

 

　 所有患者均临床确诊为肺心

病,且分类为急性加重期。
1. 1. 3　 干预措施　 对照组采用常规治疗,包括低流

量吸氧、控制感染、强心利尿、解痉平喘、维持酸碱平

衡等,并加用依那普利。 试验组在对照组的基础上

加用丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液。
1. 1. 4　 结局指标　 总有效率、血浆黏度、全血黏度、
红细胞压积、不良反应。
1. 2　 排除标准

对照组未明确使用依那普利;试验组未使用依

那普利及丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液;非中、英文文

献;结局指标数据不全或错误。
1. 3　 文献检索

通过计算机检索建库至 2022 年 3 月 20 日

PubMed、EMbase、Web
 

of
 

Science、Cochrane
 

Library、
中国知网(CNKI)、万方(Wanfang)、维普(VIP)数据

库中,丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联合依那普利治疗

肺心病急性加重期的相关 RCT。 中文检索词为“丹

参酮ⅡA 磺酸钠注射液” “依那普利” “肺心病”。 英

文检索词为“tanshinone”“enalapril”“pulmonary
 

heart
 

disease”等,所有检索均采用主题词与自由词结合方

式。 具体检索策略以 PubMed 为例: [ Tanshinone
(MeSH

 

Terms)
 

OR
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sodium

 

Sulfonate
 

OR
 

Sodium
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sulfonate

 

OR
 

Tanshinone
 

ⅡA
 Sulfonate]

 

AND
 

[ enalapril ( MeSH
 

Terms)
 

OR
 

MK-421]
 

AND
 

[ pulmonary
 

heart
 

disease ( MeSH
 

Terms )
 

OR
 

( disease, pulmonary
 

heart
 

OR
 

cor
 

pulmonale)]。
1. 4　 文献筛选与资料提取

文献检索、筛选和相关资料的提取,均由 2 位

研究 者 依 据 纳 入、 排 除 标 准 独 立 进 行。 通 过

EndnoteX9
 

19. 0 软件管理,并剔除重复,阅读题目

及摘要后剔除相关文献,进一步阅读全文,最终纳
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入符合的文献。 对文献资料进行提取,包括作者、
性别、年龄、发表年份、样本量、干预措施、疗程、结
局指标。
1. 5　 纳入研究的偏倚风险评价

参照 Cochrane 评价手册 5. 1. 0 中的偏倚风险

评估工具,对纳入文献方法学进行相关的质量评价,
评价内容包括①随机序列的产生;②干预过程中盲

法的实施;③结果测量过程中盲法的实施;④随机化

隐藏是否恰当;⑤失访情况;⑥是否有选择性报告;
⑦其他偏倚。
1. 6　 统计分析

运用 Review
 

Manager
 

5. 3 软件对数据进行分

析。 纳入研究均为 RCT,首先判断研究资料是否符

合正态,运用不同方法进行 Meta 分析。 计数资料采

用相对危险度 ( RR) 表示,计量资料采用均数差

(MD)或标准化均数差( SMD)表示,并计算效应值

及 95%可信区间(CI)。 根据 I2 与 P 评判各研究之

间的异质性,当 P>0. 1,I2 <50%表明研究间异质性

较小,采用固定效应模型进行分析;若 P≤0. 1,I2 ≥
50%则表明研究间异质性明显,采用随机效应模型。
采用 TSA

 

0. 9 软件对总有效率进行试验序贯分析

(TSA)。
2　 结果

2. 1　 文献检索

依据相关索引策略,共检出文献 429 篇,剔除重

复文献 311 篇,对剩余 118 篇进一步阅读题目、摘要

及全文。 最终纳入 41 篇[11-51] RCTs,均为中文。 文

献筛选流程见图 1。

图 1　 文献筛选流程

Fig. 1　 Article
 

screening
 

process

2. 2　 纳入文献的基本特征

共纳入 41 项[11-51] 研究,样本量 3
 

865 例,其中

试验组 1
 

926,对照组 1
 

939 例;最大样本量 200 例,
最小样本量 40 例。 结局指标中 37 项[11-20,22-37,39-43,

45-48,50-51]研究报道了总有效率,27 项[11-14,21,23-24,26-30,

32,34-36,38-39,41-42,44-45,47-51] 报道了血浆黏度, 18 项[12-14,

21,24,27-28,30,32,34-36,39,41-42,44-45,48] 报 道 了 全 血 黏 度, 16
项[13-14,21,26-27,29-30,36,38-39,41-42,47-49,51]报道了红细胞压积,
19 项[11-12,16-20,22,25-26,31,33-35,43-44,46-48] 报道了不良反应。
纳入研究的基本特征见表 1。
2. 3　 纳入研究的质量评价

纳入研究的分组方式中,30 项[13-16,18-26,28-29,31,

34-36,38-41,44-47,49-51] 提及随机,其中 8 项[15-16,34,45-47,49,51]

明确采用随机数字表法,2 项[24,26] 采用抽签随机,
1 项[21]采用随机颜色球,为低风险;其余仅提及随

机,为风险不清楚;6 项[11,27,30,32,42,48] 提及根据治疗

方法分组,1 项[43] 提及按就诊编号分组,1 项[37] 提

及平均分组,3 项[11,17,33]未提及随机,为高风险。 纳

入研究均未提及盲法、分配隐藏、选择性报告结局及

其他偏倚。 对基线资料统计分析,差异无统计学意

义。 纳入研究的质量评价见图 2。
2. 4　 Meta 分析

2. 4. 1　 总有效率 　 37 项[11-20,22-37,39-43,45-48,50-51] 研究

报告了总有效率,其中试验组 1
 

739 例,对照组

1
 

751 例。 异质性检验显示各研究间异质性小(P =
1. 00,I2 = 0),采用固定效应模型进行 Meta 分析。
结果显示试验组在肺心病急性加重期患者的临床总

有效率方面优于对照组,差异具有统计学意义(RR =
1. 21,95%CI[1. 18,1. 24],P<0. 000

 

01),见图 3。
2. 4. 2 　 血 浆 黏 度 　 27 项[11-14,21,23-24,26-30,32,34-36,

38-39,41-42,44-45,47-51]研究报道了血浆黏度,其中试验组

1
 

272 例,对照组 1
 

286 例。 异质性检验显示各研究

间异质性大(P<0. 000
 

01,I2 = 98%),采用随机效应

模型进行 Meta 分析。 结果显示试验组在降低肺心

病急性发作期患者的血浆黏度上优于对照组,差异

具有统计学意义 ( MD = - 0. 25, 95% CI [ - 0. 34,
-0. 16],P<0. 000

 

01),见图 4。 由于异质性大,依据

PICO 原则从对象、干预、对比及结果 4 个方面进行异

质性分析,发现剔除 7 项[13,21,23-24,26,44-45] 研究后 I2 = 0。
从各个角度进行分析,发现各研究间基础治疗存在差

异,且治疗周期及用药剂量存在不同,考虑为异质性

来源。
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表 1　 纳入文献的基本特征

Table
 

1　 Basic
 

characteristics
 

of
 

included
 

articles

纳入文献
样本量 男 / 女 平均年龄 / 岁 干预措施

T C T C T C T C
疗程

/ d
结局指标

刘艳芹 2015[11] 46 46 24 / 22 25 / 21 61. 5±13. 4 60. 6±12. 8 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①②⑤

李玉普 2015[12] 45 45 - - - - STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①②③⑤

陈秀琴 2018[13] 52 52 29 / 23 27 / 25 61. 64±2. 68 61. 24±2. 36 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 21 ①②③④

姜淑艳 2016[14] 30 30 18 / 12 17 / 13 67. 2±2. 1 66. 5±2. 3 STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 14 ①②③④

王晓庆 2019[15] 50 50 27 / 23 29 / 21 63. 7±7. 5 64. 3±8. 2 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①

梅伟红 2018[16] 35 35 20 / 15 21 / 14 65. 2±5. 1 64. 5±5. 2 STS(60
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

王菲
 

2015[17] 36 36 - - - - STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

石小软 2014[18] 50 50 - - - - STS+C 依那普利+CT - ①⑤

唐玉冰 2014[19] 28 28 - - - - STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

刘金丽 2017[20] 35 35 21 / 14 20 / 15 60. 1±7. 4 59. 3±6. 2 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

颜霞 2018[21] 49 49 28 / 21 30 / 19 65. 05±0. 44 65. 54±0. 64 STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT - ②③④

杨平 2014[22] 74 74 - - - - STS+C 依那普利+CT 30 ①⑤

贾苗云 2016[23] 50 50 31 / 19 30 / 20 63. 34±2. 13 63. 12±2. 02 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①②

王振州 2017[24] 50 50 23 / 27 24 / 26 66. 55±2. 71 66. 23±2. 84 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT - ①②③

包松竹 2019[25] 60 60 35 / 25 36 / 24 62. 5±2. 7 62. 7±2. 7 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

陈淑娴 2015[26] 50 50 - - - - STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,qd) +CT 30 ①②④⑤

张彩虹 2018[27] 92 108 52 / 40 57 / 51 62. 6±7. 4 64. 3±10. 8 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 14 ①②③④

向科妍 2013[28] 50 50 - - - - STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①②③

岳焕荣 2016[29] 30 30 - - - - STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 30 ①②④

陈建新 2016[30] 48 48 30 / 18 29 / 19 65. 6±2. 5 64. 3±2. 4 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 14 ①②③④

张现其 2014[31] 61 61 33 / 28 36 / 25 63. 2±5. 6 64. 1±5. 3 STS(60
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

张盼盼 2018[32] 51 51 26 / 25 28 / 23 64. 52±4. 19 61. 28±3. 08 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①②③

卢创波 2014[33] 31 31 - - - - STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 30 ①⑤

张林武 2015[34] 50 50 25 / 25 26 / 24 63. 5±2. 3 62. 9±3. 1 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT - ①②③⑤

杨亚勤 2012[35] 57 57 - - - - STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 30 ①②③⑤

李水英 2014[36] 73 73 49 / 24 52 / 21 66. 59±8. 25 65. 82±8. 43 STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 14 ①②③④

张燕 2019[37] 20 20 11 / 9 10 / 10 68. 2±3. 3 55. 4±3. 4 STS(60
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 30 ①

杨永臣 2018[38] 48 48 34 / 14 32 / 16 69. 71±9. 23 69. 42±10. 23 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 14 ②④

骆人理 2015[39] 30 30 - - - - STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 30 ①②③④

杨周荣 2015[40] 45 45 23 / 22 20 / 25 62. 3±2. 4 63. 1±4. 3 STS(30
 

mg,bid) +C 依那普利(3
 

mg,tid) +CT 21 ①

马永 2015[41] 39 39 21 / 18 22 / 17 66. 82±8. 21 65. 77±8. 33 STS(40 ~ 60
 

mg,qd) +C 依那普利(6
 

mg,bid) +CT 14 ①②③④

矫金田 2017[42] 34 34 18 / 16 20 / 14 63. 50±0. 96 64. 00±1. 62 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 30 ①②③④

刘喜英 2014[43] 64 63 39 / 25 37 / 26 62. 70±13. 10 64. 70±9. 92 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(2. 5
 

mg,bid) +CT 14 ①⑤

郑丽星 2017[44] 40 40 22 / 18 21 / 19 69. 5±8. 5 70. 5±8. 5 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,qd) +CT - ②③⑤

马乔娟 2013[45] 38 38 - - - - STS(20
 

mL,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 40 ①②③

叶银增 2018[46] 65 65 33 / 32 35 / 30 62. 64±6. 32 63. 25±5. 67 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 14 ①⑤

梁志诚 2016[47] 42 42 28 / 14 30 / 12 65. 23±5. 42 64. 71±5. 23 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 14 ①②④⑤

宋花花 2017[48] 23 21 13 / 10 11 / 10 64. 7±2. 8 64. 1±2. 6 STS(50
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 30 ①②③④⑤

王玉 2018[49] 50 50 36 / 14 35 / 15 65. 21±3. 26 65. 05±3. 12 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 14 ②④

王薇 2021[50] 55 55 34 / 21 33 / 22 68. 69±5. 41 68. 74±5. 28 STS(40 ~ 80
 

mg,qd) +C 依那普利(5
 

mg,bid) +CT 14 ①②

林剑勇 2016[51] 50 50 24 / 26 28 / 22 - - STS(80
 

mg,qd) +C 依那普利(10
 

mg,bid) +CT 14 ①②④

　 注:T. 试验组;C. 对照组;STS.
 

丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液;qd. 每日 1 次;bid. 每日 2 次;tid. 每日 3 次;CT. 常规治疗;-. 未报道;①总有效率;②血浆黏

度;③全血黏度;④红细胞压积;⑤不良反应。
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图 2　 纳入文献产生偏倚风险的项目所占比例

Fig. 2　 Percentages
 

of
 

items
 

of
 

included
 

articles
 

that
 

produced
 

risks
 

of
 

bias

2. 4. 3 　 全 血 黏 度 　 18 项[12-14,21,24,27-28,30,32,34-36,39,

41-42,44-45,48] 研究报道了全血黏度,其中试验组 851
例,对照组 865 例。 异质性检验显示各研究间异质

性较大(P<0. 000
 

01,I2 = 74%),采用随机效应模型

进行 Meta 分析。 结果显示试验组在降低肺心病急

性加重期患者的全血黏度方面优于对照组,差异具

有统计学意义(MD = -0. 99,95%CI[ -1. 14,-0. 85],
P<0. 000

 

01),见图 5。 由于异质性较大,对异质性进

行分析,发现剔除 3 项[13-14,21] 研究后 I2 = 0。 从各

　 　

图 3　 总有效率的 Meta 分析

Fig. 3　 Meta-analysis
 

of
 

total
 

response
 

rate

图 4　 血浆黏度的 Meta 分析

Fig. 4　 Meta-analysis
 

of
 

plasma
 

viscosity
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个角度进行分析,发现各研究间基础治疗存在差异,且 治疗周期及用药剂量存在不同,考虑为异质性来源。

图 5　 全血黏度的 Meta 分析

Fig. 5　 Meta-analysis
 

of
 

whole
 

blood
 

viscosity

2. 4. 4　 红细胞压积　 16 项[13-14,21,26-27,29-30,36,38-39,41-42,

47-49,51]研究报道了红细胞压积,其中试验组 740 例,
对照组 754 例。 异质性检验显示各研究间异质性大

(P< 0. 000
 

01, I2 = 95%),采用随机效应模型进行

Meta 分析。 结果显示试验组在降低肺心病急性加

重期患者的红细胞压积方面优于对照组,差异具有统

计学意义(MD = -9. 03,95% CI[ -10. 57,-7. 50],P<
0. 000

 

01),见图 6。

图 6　 红细胞压积的 Meta 分析

Fig. 6　 Meta-analysis
 

of
 

hematokrit

2. 4. 5 　 不 良 反 应 　 19 项[11-12,16-20,22,25-26,31,33-35,

43-44,46-48]研究报道了不良反应,其中试验组 892 例,
对照组 889 例。 异质性检验显示各研究间异质性小

(P= 0. 73,I2 = 0),采用固定效应模型进行 Meta 分

析。 结果显示 2 组在肺心病急性加重期患者不良反

应发生率方面,差异无统计学意义( RR = 1. 42,95%
CI[0. 82,2. 45],P= 0. 21),见图 7。
2. 5　 发表偏倚

对总有效率进行漏斗图的绘制,见图 8。 结果

显示漏斗图以中心线为对称轴,图中点左右基本对

称,提示纳入的研究无明显发表偏倚。
2. 6　 序贯分析

运用 TSA
 

0. 9 软件进行序贯分析,Ⅰ类错误 α=
0. 05,Ⅱ类错误概率 β= 0. 1,将期望信息值(RIS)设

定为样本量,依据纳入数据对试验组及对照组总有

效率进行估算。 累积 Z 值曲线(蓝线)在纳入第 1
项[35]研究后穿过传统界值(红色横线,Z= 1. 96),第
2 项[28]研究后穿过与 RIS 界值(红色竖线),表明纳

入样本量已达 Meta 分析所需要求。 惩罚统计量分

析(绿线),在纳入第 2 项[28]研究后同时穿过传统界
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图 7　 不良反应的 Meta 分析

Fig. 7　 Meta-analysis
 

of
 

adverse
 

reactions

图 8　 总有效率的漏斗图

Fig. 8　 Funnel
 

plot
 

of
 

total
 

response
 

rate

值与 RIS 界值,进一步肯定其疗效。 综上,序贯分析

结果表明试验组在肺心病急性加重期患者的总有效

率方面优于对照组,结论可排除假阳性可能,见

图 9。

图 9　 总有效率的序贯分析

Fig. 9　 Sequential
 

analysis
 

of
 

total
 

response
 

rate

3　 讨论

肺心病是临床常见病,其发病率与多种因素密

切相关,如生活习惯、年龄及地区等[52] 。 肺心病急

性加重期时由于患者血液的高黏滞状态,导致常规

药物治疗效果一般[53] 。 丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液

来源于植物丹参,具有改善心肌缺血、抗栓、抗炎等

多种功效,被广泛地应用于心肺血管疾病[54] 。 因此

系统评价丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液联合依那普利治

疗肺心病急性加重期的有效性及安全性,以期为临

床治疗本病提供更有效的循证依据。
本次 Meta 分析对肺心病急性加重期患者在常

规治疗配合依那普利的基础上加用丹参酮ⅡA 磺酸

钠注射液,观察对总有效率、血浆黏度、全血黏度、红
细胞压积及不良反应的影响。 结果显示在标准化治

疗配合依那普利的基础上加用丹参酮ⅡA 磺酸钠注

射液能提高总有效率,降低血浆黏度、全血黏度及红

细胞压积,且不良反应与对照组无差异。 本研究结

果表明,在标准化治疗配合依那普利的基础上,加用

丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液治疗肺心病急性加重期患

者疗效确切,且安全性良好。
本研究具有一定的局限性:①纳入研究方法学

质量偏低,对于盲法的实施、样本量估算等均未描

述;②纳入患者标准化治疗存在差异,无法具体描

述,有可能导致异质性。 以上局限性提示,今后进行

相关研究,应重视试验设计的严谨性与科学性。
基于本研究结果,相比于常规治疗配合依那普
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利,对于肺心病急性加重期患者加用丹参酮ⅡA 磺

酸钠注射液,可增强其临床疗效且安全性较好。 但

由于纳入文献的局限性,有待于以后纳入更多高质

量循证医学证据。
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