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［摘要］　目的　评价通心络联合倍他乐克治疗冠心病心绞痛的临床疗效和安全性。方法　应用计算机检
索ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＰＥＤｒｏ、ＮＴＩＳ、ＣＮＫＩ、ＶＩＰ和万方数据库等电子数据库，查找所有通心络联合
倍他乐克治疗冠心病心绞痛的随机对照试验（ＲＣＴ），检索时限均为各数据库建库至２０１６年３月３１日。由２名
评价员按照纳入和排除标准独立选择文献并提取资料，交叉核对并进行方法学质量评估，应用ＲｅｖＭａｎ５．２软件
对所提取的数据进行Ｍｅｔａ评价。结果　共纳入１３个随机对照研究，１１８３例患者。Ｍｅｔａ分析显示：与对照组相
比，通心络联合倍他乐克组临床疗效、心电图改善效果显著提高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但两组不良反
应发生率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＲＲ（９５％ＣＩ）分别为１．３４（１．２６～１．４２）、１．２３（１．１５～１．３２）、０．６４
（０．２８～１．４６）。结论　现有证据表明通心络和倍他乐克具有协同作用，能有效改善心脏供血，增加心肌细胞活
力，降低复发率，显著提高临床症状疗效和心电图疗效，安全性较好。
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　　冠心病心绞痛是一种临床上比较常见的内科疾
病。心绞痛是由于冠状动脉供血和供氧不足，导致

心肌急剧、短暂性地缺血与缺氧而引起的发作性胸

痛综合征［１］。近年来全球范围内冠心病心绞痛的

发病率和患病率呈现逐年增高趋势，而在我国每年

因冠心病心绞痛发作致死的患者人数约占心脏病死

亡总人数的１０％ ～２０％［２］。目前临床上主要使用

药物进行治疗，包括硝酸酯类、β受体阻滞剂、降脂
药物、钙离子拮抗剂及抗血小板药物等。但随着中

西医结合的不断发展，临床上治疗冠心病心绞痛时

不断融入中西医结合治疗的方式。

通心络是一种中成药，主要由人参、土鳖虫、水
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蛭、全蝎、蜈蚣、赤芍、蝉蜕、檀香、冰片、降香等配伍

组成，具有促进血管内皮再生、调节血脂、减少炎性

反应、改善冠脉循环及扩张冠状动脉的作用，已广泛

用于治疗心肌缺血引起的胸闷、心绞痛及心肌梗死

等。倍他乐克是一种选择性 β１受体阻滞剂
［３］，通

过抑制心肌细胞对交感神经及儿茶酚胺的反应，减

慢心率、降低心肌耗氧量、提高运动量及重新分配心

肌血流，从而改善心脏供血，缓解心绞痛症状，在预

防心脏性猝死方面有着显着作用。本研究拟通过对

通心络联合倍他乐克治疗冠心病心绞痛的临床随机

对照试验进行Ｍｅｔａ分析，为临床上冠心病心绞痛的
中西医结合治疗提供可靠的参考依据。

１　资料与方法
１．１　文献纳入与排除标准
１．１．１　研究类型　关于通心络联合倍他乐克治疗
冠心病心绞痛的临床随机对照试验，且随访时间至

少大于３个月；无论是否采用盲法或隐藏；语种只限
于中英文。

１．１．２　研究对象　具有典型心绞痛症状和体征的
冠心病心绞痛患者，均符合 ＷＨＯ制定的有关冠心
病心绞痛的诊断标准［４］，并排除具有严重肝肾功能

不全、急性心肌梗死、心源性休克以及相关药物过敏

等患者。

１．１．３　干预及对照措施　对照组患者给予冠心病
心绞痛常规治疗及对应护理，观察组在对照组治疗

的基础上增加服用倍他乐克和通心络。

１．１．４　结局指标　①临床疗效；②心电图改善效
果；③不良反应。临床疗效评定：显效：患者经治疗
后心绞痛症状及临床体征基本消失或心绞痛发作频

率降低８０％以上；有效：患者经治疗后心绞痛发作
频率减少５０％ ～８０％；无效：患者经过治疗后未达
到上述有效标准甚至加重。心电图改善效果评定：

显效：静息心电图 ＳＴ段和 Ｔ波大致恢复到正常心
电图；有效：经治疗后压低的ＳＴ段回升０．０５ｍＶ以
上，或者Ｔ波由平坦变为直立；无效：治疗后静息心
电图与治疗前相比无明显改善或未达到上述有效标

准甚至加重。

１．１．５　排除标准　①非临床随机对照试验；②未给
出本研究所要观察的指标；③观察组除接受倍他乐
克和通心络治疗外还接受了对照组未使用的其他治

疗方法；④有倍他乐克、通心络禁忌证或不能耐受治
疗者；⑤纳入的研究资料不全，如年龄、性别等；⑥已
经重复发表的文献以及未提供原始数据的文献。

１．２　文献检索　检索 ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＰｕｂＭｅｄ、
ＮＴＩＳ、ＰＥＤｒｏ、Ｅｍｂａｓｅ、ＣＮＫＩ、万方数据库和ＶＩＰ等电
子数据库，筛选中、英文文献及其参考文献，检索时

间为建库至２０１６年３月３１日。中文检索词为：“倍
他乐克”“通心络”“冠心病”“心绞痛”“随机”“随机

对照试验”；英文检索词：“Ｔｏｎｇｘｉｎｌｕｏ”“Ｂｅｔａｌｏｃ”
“ＣｏｒｏｎａｒｙＨｅａｒｔＤｉｓｅａｓｅ”“Ｓｔｅｎｏｃａｒｄｉａ”“Ｒａｎｄｏｍ”
“ＲａｎｄｏｍＣｏｎｔｒｏｌｌｅｄＴｒｉａｌｓ”“ＲＣＴｓ”，并同时检索近
年国内外冠心病心绞痛学术会议论文集。

１．３　文献筛选和资料提取　两名评价员根据事先
设计好的表格独立进行原始文献筛选并提取所有符

合条件的资料，以讨论方式解决评价员之间的分歧。

资料提取包括基线情况、疗效评价指标、干预措施特

点等，当上述任何信息不清楚时，试图联系原始作者

让他提供更加详细的信息。

１．４　质量评价　两名评价员根据 ＣｏｃｈｒａｎｅＨａｎｄ
ｂｏｏｋｆｏｒＳｙｓｔｅｍａｔｉｃＲｅｖｉｅｗｓｏｆＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ质量评价
标准［５］对每个纳入的研究进行偏倚风险评估，并且

通过请教专家或讨论解决分歧。评价内容包括：①
是否产生随机序列，②是否分配隐蔽，③是否对研究
者和受试者实施双盲，④研究结果是否进行盲法评
价，⑤结果数据是否完整，⑥是否避免选择性结果报
告，⑦是否避免造成偏倚风险的其他问题。
１．５　统计学处理　采用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．２软件
进行Ｍｅｔａ分析，对于计数资料以相对危险度（ＲＲ）
为效应量进行评估；对于计量资料，以加权均数差

（ＷＭＤ）为效应量进行评估。各效应量以９５％可信
区间（ＣＩ）表示。应用χ２检验分析统计学异质性，若
Ｐ＞０．１，Ｉ２＜５０％认为多个同类研究具有同质性，可
应用固定效应模型进行分析；若 Ｐ≤０．１，Ｉ２≥５０％
则认为各研究间存在异质性，分析异质性产生的原

因并进行亚组分析，若找不出异质性来源，则采用随

机效应模型进行分析。应用绘制漏斗图的方法观察

是否存在发表偏倚。

２　结果
２．１　文献检索结果　以上述关键词从电子数据库
和其他途径共搜索出６８７篇文献，通过限定临床随机
对照试验排除５５６篇关于基础研究、综述、系统评价
和非随机对照试验，阅读余下的１３１篇文献的题目和
摘要排除８８篇，然后对余下的４３篇文献进行仔细全
文阅读，按纳入和排除标准共纳入１３项研究。
２．２　纳入研究的一般特征及质量评价　按照纳入
标准，本试验共纳入 １３个临床随机对照研究，包
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括１１８３例患者，其中观察组 ５９３例，对照组 ５９０
例，平均年龄（５４．３±３．６）岁，女性占 ３７．２％，两
组患者在年龄、性别及病程方面比较差异均无统

计学意义（Ｐ＜０．０５），具有可比性。对照组患者给
予常规治疗及对应护理，观察组在对照组治疗的

基础上增加服用倍他乐克和通心络。１３项研究结
局指标均包含临床疗效，９项研究结局指标包含心
电图改善效果和不良反应（各研究一般情况见表

１）。１３项研究均为临床随机对照试验且研究质量
均为 Ｂ级，其中２项研究［１４１５］详细描述了随机数

字分配方法，但所有研究均未提及是否采用盲法

及分配隐藏。

２．３　Ｍｅｔａ分析结果
２．３．１　通心络联合倍他乐克治疗对临床疗效改善

的比较　纳入的１３项研究均报道了临床疗效，因各
研究间存在同质性（Ｉ２＝１７％，Ｐ＝０．２７），故采用固
定效应模型进行Ｍｅｔａ分析，结果示通心络联合倍他
乐克组临床疗效显著优于对照组（ＲＲ＝１．３４，９５％
ＣＩ：１．２６～１．４２，Ｐ＜０．０１），差异有统计学意义。
２．３．２　通心络联合倍他乐克治疗对心电图疗效改
善的比较　纳入的文献中有９篇文献报道了心电图
疗效改善的影响，因各研究间存在同质性（Ｉ２＝０％，
Ｐ＝０．７２），故采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ分析，结
果示通心络联合倍他乐克组心电图疗效显著优于对

照组（ＲＲ＝１．２３，９５％ＣＩ：１．１５～１．３２，Ｐ＜０．０１），差
异有统计学意义。

２．３．３　通心络联合倍他乐克治疗冠心病心绞痛不
良反应的比较　本次评价纳入的１３项研究中有４

表１　纳入研究的一般情况

纳入研究
例数

（Ｔ／Ｃ）
干预措施及疗程

观察组 对照组
结局指标

质量方法学评价

ＲＣＢ Ｑ
等级

陈博雅２０１４［６］ １５／１５
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电图改

善效果、不良反应
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

蔡木泾２０１０［７］ ５０／５０
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电

图改善效果
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

马忠保２０１５［８］ ２７／２７
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（１２个月）

常规治疗（１２个月） 临床疗效、不良反应 ＮＮＮ 无退出 Ｂ

胡京津２０１５［９］ ６４／６４
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电

图改善效果、
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

赖景涛２０１０［１０］ ５０／５０
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电图

改善效果、不良反应
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

金 玉２０１５［１１］ ３５／３３
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电

图改善效果
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

梁 琦２０１５［１２］ ４０／４０
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电

图改善效果
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

冯凤萍２０１３［１３］ ３３／３２
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（６个月）

常规治疗（６个月）
临床疗效、心电图改

善效果、不良反应
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

杨庆国２０１４［１４］ ４２／４２
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月） 临床疗效、不良反应 ＹＮＮ 无退出 Ｂ

王晓兵２０１５［１５］ ４０／４０
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月） 临床疗效、不良反应 ＹＮＮ 无退出 Ｂ

秦廷兵２００９［１６］ ３４／３４
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电图

改善效果、不良反应
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

张恩伟２０１３［１７］ ８０／８０
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（３个月）

常规治疗（３个月）
临床疗效、心电图改

善效果、不良反应
ＮＮＮ 无退出 Ｂ

刘智林２００９［１８］ ８３／８３
常规治疗＋倍他乐
克＋通心络（１２个月）

常规治疗（１２个月） 临床疗效、不良反应 ＮＮＮ 无退出 Ｂ

　　注：Ｔ／Ｃ：试验组／对照组；Ｎ：未描述；Ｒ：随机序列产生方法；Ｃ：分类隐藏方法；Ｂ：盲法；Ｑ：退出与失访
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个研究提及通心络联合倍他乐克治疗冠心病心绞痛

期间无不良反应或未见毒性反应，有４个研究未提
及不良反应，另外有５个研究提及治疗期间患者出
现头痛、头晕、低血压及呕吐等不良反应，患者均为

轻度反应，对疾病治疗无影响。因各研究间存在同

质性（Ｉ２＝０％，Ｐ＝０．９６），故采用固定效应模型进
行Ｍｅｔａ分析，结果示两组不良反应差异无统计学意
义（ＲＲ＝０．６４，９５％ＣＩ：０．２８～１．４６，Ｐ＝０．２９）。
３　讨论

本次Ｍｅｔａ分析尚存在许多不足，有待于进一步
完善：①对于不良反应，只有５项研究提及通心络联
合倍他乐克治疗期间出现不良反应；②本研究检索
后所纳入的 １３篇文献均为国内文献，０篇英文文
献，国内临床证据等级较低，影响研究结果的外推

性；③所纳入的研究随访时间偏短，样本量较小，缺
乏高质量、大样本、标准化、多中心的随机对照试验；

④所纳入的研究对于分组只提到随机二字，大多数
研究未详细地阐述样本分配的具体方法，可见漏斗

图左右分布不对称，说明纳入的研究存在发表偏倚。

综上所述，通心络联合倍他乐克治疗冠心病心

绞痛的临床效果较目前常规心绞痛药物治疗显著，

无明显不良反应，患者耐受性好，值得在临床上推广

应用。但由于本 Ｍｅｔａ分析纳入的临床随机对照研
究的文献数量及样本量均较小，总体研究质量等级

较低，远期预后尚缺乏有力证据，使得结论的论证强

度受到一定程度的限制。因此，需要更多设计合理

的随机对照试验，特别是按照 ＣＯＮＳＯＲＴ标准设计
的大样本多中心长期的双盲临床随机对照试验来验

证其临床疗效与安全性，以期获得最佳循证证据更

好地指导临床实践。
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