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摘摇 要摇 目的摇 系统评价丹参酮域A 疗缺血性卒中急性期的临床疗效与安全性。 方法摇 搜集丹参酮域A 治疗缺血

性卒中急性期随机对照试验文献,筛选合格研究,采用 Jadad 评分法评价文献质量,运用异质性检验、Meta 分析、敏感性

分析等方法统计相关数据。 结果摇 纳入符合标准研究 9 项。 Meta 分析结果显示,总有效率比较合并 RR(99%CI)为1. 20
(1. 10,1. 32),需治疗的患者数(99%CI)为 6. 67(4. 35,12. 5);神经功能缺损评分、日常生活活动能力评分比较的 WMD
(99%CI)分别为-3. 82(-6. 45,-1. 19)、13. 00(4. 26,21. 74)。 结论摇 Meta 分析结果显示,丹参酮域A 可改善缺血性卒中

急性期神经功能缺损,提高患者日常生活活动能力,安全性较高。
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摇 摇 丹参是活血祛瘀中药,从中提取的植物单体丹参酮

域A 被认为是丹参的有效活性成分之一。 现代药理研究

显示,丹参酮域A 具有抗血小板凝集、降低血液黏度、改
善微循环作用。 近年来,有学者认为缺血性卒中急性期

的病机是瘀血阻滞,基于此,结合现代药理研究成果,丹
参酮域A 被广泛用于缺血性卒中急性期,并开展了大量

临床试验,以评价其疗效与安全性。 单项临床试验因结

论信度、效度参差,尤其是结论间方向性差异造成的矛

盾,使其论证强度受到抑制。 鉴于此,笔者通过系统评

价丹参酮域A 治疗缺血性卒中急性期的临床疗效及安全

性,以期为该药的临床应用提供更可靠证据。
1摇 资料与方法摇
1. 1 摇 研究资料 摇 以“丹参 and 卒中冶为基本检索策

略,在中国生物医学文献数据库、清华同方系列数据

库、中国医用信息资源系统、Medline、Cochrane 图书馆

检索相关研究(省略具体检索策略,期限截至 2011 年

12 月)。
1. 2摇 选择标准摇 纳入标准:淤随机对照试验;于研究

对象选用全国第四届(或第二届)脑血管病学术会议

通过的卒中诊断标准,并经 CT 或磁共振(MRI)确诊

为缺血性卒中,且病程<30 d;盂试验措施为丹参酮域
A;榆判效判定标准明确,包括神经功能缺损改善情
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况、不良事件发生、生活能力及生活质量改善等评价中

的一项。 排除标准:淤随机分组概念描述不正确,如出

现“随机设立冶“随机单盲法分组冶 “随机选定冶 “随机

抽样分组冶等字样;于半随机分组;盂出现干扰或沾

染;榆相互对照;虞外伤、颅内血管畸形、脑动脉炎等所

致的脑血管疾病。
1. 3摇 文献质量评价标准摇 采用 Jadad 评分法评价纳

入文献的质量,描述随机方法、随机分配方案隐藏、盲
法、盲法方案、意向分析 5 个方面,每个方面 1 分,得分

逸3 分为高质量研究,得分<3 分为低质量研究。
1. 4摇 统计学方法摇 总有效率等计数资料选取相对危

险度(RR)及率差(RD),神经功能缺损评分等计量资

料选取加权均数差 (WMD),均计算 99% 可信区间

(99%CI)。 采用异质性检验估计纳入研究是否来源

于同一总体,并根据此检验结果,选择固定效应模型或

随机效应模型对纳入研究进行合并统计分析。 采用倒

漏斗图估计发表偏倚。 上述统计过程采用 Revman4.
2. 10。 统计结果为阳性时,手工计算需治疗患者数

(NNT),手工计算失效安全数估计统计结果的稳定

性。
2摇 结果摇
2. 1摇 纳入研究概述摇 共检索到丹参制剂治疗卒中的

相关研究 1 696 项,依据检索题录信息,筛除明显不合

格研究 354 项,6 项研究未查及全文,纳入待评价研

究,剩余研究查找原文 1 336 项。 因设计方案为非随

机对照试验、研究对象不符、试验措施不符、相互对照、
综述、一稿两投等原因,筛除不符合选择标准的研究

1 327项,9 项研究被纳入本系统评价[1鄄9]。
所有纳入研究均在国内进行,无临床多中心协作

研究,共纳入患者 835 例,平均样本约 93 例,总体情况
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为男性多于女性。 纳入研究均有明确公认的诊断标

准,所有患者均经 CT 或 MRI 确诊,病程均<30 d。 所

有研究均未明确病例脱落与剔除标准。 各纳入研究试

验组、对照组间常规治疗相同,试验组加用丹参酮域A
注射液。 所有纳入试验均明确疗程,疗程 14 ~ 28 d。
卒中神经功能缺损程度评分均采用 1995 年全国第四

届脑血管病学术会议通过的评价标准。 无基线状况不

一致及脱落病例报道,无并发症及生活质量评估报道。
2. 2摇 纳入研究的方法学质量摇 纳入研究除 1 项明确

随机分组方法[8],随机方案是否隐藏均不详;均未介

绍是否采用盲法;均未进行随访。 采用 Jadad 评分标

准进行评价,均属低质量文献。
2. 3摇 疗效 Meta 分析结果摇 7 项试验有神经功能缺损

疗效比较的计数资料,以总有效率为效应指标作 Meta
分析,结果见表 1。

7 项研究报道了神经功能缺损评分比较的计量资

料,异质性检验结果 P<0. 000 01,采用随机效应模型,

统计结果见表 2。
2 项研究报道了日常生活活动能力评分比较的计

量数据,异质性检验结果 P<0. 000 1,采用随机效应模

型,统计结果见表 3。
2. 4摇 倒漏斗图分析摇 以总有效率比较的 RR 值作倒

漏斗图,如图 1。
2. 5摇 敏感性分析摇
2. 5. 1摇 敏感性分析摇 总有效率比较的 Meta 分析结果

中逐一排除某研究,重新进行 Meta 分析的结果与未排

除前的结果比较,临床及统计学意义均无质的改变。
2. 5. 2摇 失效安全数计算摇 总有效率比较的 Meta 分析

结果失效安全数为 28. 86。
2. 6摇 不良反应摇 纳入研究 3 项未报道是否出现不良

反应,5 项研究报道未出现不良反应,1 项研究报道试

验组用药过程中出现注射肢体血管发红 4 例,其

PetoOR(99%CI)为 8. 52(0. 62,116. 57)。

表 1摇 丹参酮域A 注射液治疗缺血性卒中急性期总有效率比较的 Meta 分析结果摇

纳入研究
试验组

总例数 有效

对照组

总例数 有效
RR(99% CI) RD(99% CI)

窦文波[1] 49 45 50 34 摇 摇 摇 摇 1. 35(1. 03,1. 77) 摇 摇 摇 摇 0. 24(0. 04,0. 44)
宫景峰[6] 32 31 32 23 摇 摇 摇 摇 1. 35(1. 00,1. 81) 摇 摇 摇 摇 0. 25(0. 03,0. 47)
任丁[8] 78 71 78 65 摇 摇 摇 摇 1. 09(0. 93,1. 28) 摇 摇 摇 摇 0. 08(-0. 06,0. 21)
谭为华[4] 42 38 40 30 摇 摇 摇 摇 1. 21(0. 92,1. 58) 摇 摇 摇 摇 0. 15(-0. 06,0. 37)
王(6鄄571) 45 42 45 39 摇 摇 摇 摇 1. 08(0. 90,1. 29) 摇 摇 摇 摇 0. 07(-0. 10,0. 23)
吴江[9] 54 48 54 38 摇 摇 摇 摇 1. 26(0. 97,1. 64) 摇 摇 摇 摇 0. 19(-0. 01,0. 38)
张(6鄄1132) 45 38 45 30 摇 摇 摇 摇 1. 27(0. 92,1. 74) 摇 摇 摇 摇 0. 18(-0. 05,0. 41)
合并效应量(固定效应模型) 345 313 344 259 摇 摇 摇 摇 1. 20(1. 10,1. 32) 摇 摇 摇 摇 0. 15(0. 08,0. 23)
异质性检验 字2 =7. 53,df =6(P=0. 27),I2 =20. 3% 字2 =6. 76,df =6(P=0. 34),I2 =11. 2%
合并效应量检验 Z=5. 29(P<0. 000 01) Z=5. 57(P<0. 000 01)
NNT(99% CI):6. 67(4. 35,12. 5)

表 2摇 丹参酮域A 注射液治疗缺血性卒中急性期神经功能缺损评分比较的 Meta 分析结果摇

纳入研究
试验组 /

例

试验组均数

(SD)
对照组 /

例
对照组均数(SD) WMD(99%CI)

宫景峰[6] 32 -19. 07(8. 78) 32 -6. 53(9. 88) -12. 54(-18. 56,-6. 52)
林静姝[7] 45 -4. 97(2. 70) 45 -3. 40(3. 62) -1. 57(-3. 30,0. 16)
谭为华[4] 42 -14. 22(7. 36) 40 -10. 31(8. 13) -3. 91(-8. 33,0. 51)
吴江[9] 54 -11. 94(8. 34) 54 -9. 10(7. 28) -2. 84(-6. 72,1. 04)
张(6鄄1132) 45 -9. 30(10. 01) 45 -7. 40(9. 91) -1. 90(-7. 31,3. 51)
张(6鄄155) 30 -6. 88(1. 61) 30 -2. 07(0. 97) -4. 81(-5. 69,-3. 93)
张(6鄄628) 43 -12. 66(8. 47) 43 -11. 24(8. 19) -1. 42(-6. 05,3. 21)
合并效应量(随机效应模型) 291 289 -3. 82(-6. 45,-1. 19)
异质性检验 字2 =36. 49,df =6(P<0. 000 01),
摇 I2 =83. 1%
合并效应量检验 Z=3. 74(P=0. 000 2)
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表 3摇 丹参酮域A 注射液治疗缺血性卒中急性期日常生活活动能力评分比较的 Meta 分析结果摇

纳入研究 试验组(n) 试验组均数(x) 对照组(n) 对照组均数(x) WMD(99%CI)
张(6鄄148) 50 41. 69(8. 69) 54 25. 09(8. 51) 16. 60(12. 25,20. 95)
张(6鄄155) 30 15. 09(1. 05) 30 5. 29(1. 51) 9. 80(8. 94,10. 66)
合并效应量(随机效应模型) 80 84 13. 00(4. 26,21. 74)
异质性检验 字2 =15. 60,df =1(P<0. 000 1),I2 =93. 6%
合并效应量检验 Z=3. 83(P=0. 000 1)

摇 摇
图 1摇 丹参酮域A 注射液治疗缺血性卒中急性期总有效率比较

的 RR 漏斗图摇

3摇 讨论摇
3. 1摇 疗效与安全性分析摇 临床总有效率、神经功能缺

损评分比较、日常生活活动能力评分比较的 Meta 分析

结果均显示丹参酮域A 治疗缺血性卒中急性期既有临

床意义,又有统计学意义,且需治疗患者数较少,其可

信区间精密度较高,敏感性分析及失效安全数计算结

果显示统计结果较稳定,丹参酮域A 有益于改善缺血

性卒中急性期神经功能缺损情况、提高患者日常生活

活动能力。
不良反应的 PetoOR 显示所出现的不良反应无统

计学意义,且上述不良反应均于对症治疗或停药后消

失,无因此而退出试验的报道,提示提示丹参酮域A 具

有较好的安全性。
3. 2摇 影响系统评价结论的因素摇 纳入研究的 JADAD
评分均<3 分,说明纳入临床试验的质量较低,主要表

现为:淤随机方法不明确,随机分配方案不隐藏,造成

选择偏倚的可能性较大;于未采用盲法,造成信息偏倚

的可能性较大;盂患者依从性情况未介绍,脱落及剔除

标准不明确,均可能降低研究结论的可靠性。 另外,倒
漏斗图提示存在发表性偏倚可能性较大、潜在的临床

异质性、失效安全数较低显示统计结果稳定性较弱、存
在待评价研究等均可成为影响本研究统计结果的负面

因素。

摇 摇 本研究结果显示,现有临床证据提示丹参酮域A
有益于改善缺血性卒中急性期神经功能缺损状况、提
高患者日常生活活动能力,且安全性较好。 另外,潜在

的临床异质性、纳入研究质量较低、待评价研究等因素

可能会影响上述结论。 在今后评价中,尚需密切关注

设计合理、执行严格、多中心大样本且随访时间足够的

相关随机对照试验证据的研究动态,及时纳入、更新本

系统评价,以便为临床提供更为可靠的临床证据。 本

系统评价无利益冲突。
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