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脉络宁注射液治疗脑梗死的系统评价。
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目的 系统评价脉络宁治疗脑梗死的临床有效性和安全性。方法 应用Coehrane系统评价方法，计算

机检索Coehrane图书馆(2009年第l期)、PubMed(1966—2009．04)、EMbase(1974—2009．04)、

CBM(1978—2009．04)、VIP(1989—2009．04)、CNKI(1994—2009．04)、万方数据库(1997—

2009．04)，收集所有脉络宁注射液治疗脑梗死的随机对照试验(RCT)及半随机对照试验(q—RCT)，

根据Cochrane Handbook 5．0质量评价标准评价，用RevMan 5．0软件进行统计学分析。结果6个研究

(927例)符合纳入标准。仅1个研究报道了对照组(复方丹参注射液)中的恶化病例数，原试验结

果显示两组差异具有统计学意义。对6个研究的总有效率进行Meta分析显示，治疗组明显高于对照

组，差异有统计学意义(RR=1．20，95％C／：1．13一1．27)。结论脉络宁治疗脑梗死的总有效率明显

高于复方丹参注射液，但限于纳入研究方法学质量上的局限性，本系统评价结果尚需要大样本、多中

心、前瞻性的随机对照研究进一步验证。
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脑梗死(cerebral infarction，CI)是由于供应脑

部血液动脉出现动脉粥样硬化等自身病变使管腔

狭窄、闭塞或在狭窄的基础上形成血栓，造成脑局

部急性血流中断，缺血缺氧，软化坏死，出现相应的

神经系统症状和体征⋯。我国脑卒中发生率为

217／10万，其病死、病残率高达24．15％一

8I．16％，其中以脑梗死为主¨’31。在我国，一项多

中心心血管病流行病学合作研究报告显示，在各人

群中，脑梗死占45．5％一75．9％H】，且近年来脑梗

死在脑卒中的比例呈上升趋势。

脉络宁注射液是由玄参、牛膝、红花、炮山甲、

石斛等中药经化学提取后制备的复方注射液，作为

治疗脑梗死的中成药之一，其具有促使纤溶活血化

瘀、降低红细胞血小板聚集、扩血管、降压、疏通微

循环等功能，临床已广泛使用，有关临床试验亦证

实了其治疗脑梗死的有效性及安全性，但这些研究

的质量不一，样本量较小，试验设计有一定差异，证

据强度不高，本研究旨在用循证医学的方法，全面

收集国内外有关脉络宁注射液治疗脑梗死的随机

对照试验(RCT)及半随机对照试验(q-RCT)进行

系统评价，对其临床疗效进行定量分析，以期为临

床合理用药提供科学证据。

藜资料与方法7：—j”4’：‘，’-，’，8。。‘’。_‘二：濯

1．1纳入／排除标准

1．1．1研究类型RCT和q-RCT。

1．1．2研究对象 符合脑梗死诊断标准的患者

(不同诊断标准阻71可能产生的临床异质性，通过

敏感性分析进一步探究)。

1．1．3 干预措施 治疗组给予脉络宁注射液治

疗，对照组给予复方丹参注射液，其他治疗方案2

组一致。

1．1．4结局指标 ①死亡率或残疾率；②总有效

·基金项耳：兰州大学循证医学中心“循证医学研究生创新基金”(2008LDEBM—Y)

·49·

 



率；③不良反应。

采用下列一项或多项疗效判定指标的试验均

被纳入：①按1995年第四届脑血管病学术会议通

过的临床疗效评定标准旧1；②根据全国统一的《中

风病中医诊断疗效标准》，采用积分法，以百分数评

定疗效∽】。

1．2资料检索

计算机检索Cochrane图书馆(2009年第l

期)、PubMed(1966--2009．04)、EMbase(1974—

2009．04)、CBM(1978--2009．04)、VIP(1989—

2008．04)、CNKI(1994--2009．04)、万方数据库

(1997--2009．04)，中文检索词包括：脉络宁、复方

丹参、脑梗死、脑缺血、脑卒中等；英文检索词包括：

Mailuoning、Fufuang Danshen、ischemic stroke、cere—

bral infarction，cerebral infarction，cerebral apoplexy，

stroke、randomized等。RCT检索遵循Cochrane系

统评价手册5．0 RCT检索策略，其他检索采用主题

词与自由词相结合的方式，并根据具体数据库调

整，所有检索策略通过多次预检索后确定。另外，

用Google，Scholar，Medical martix等搜索引擎在互

联网上查找相关的文献，追查已纳入文献的参考文

献，与本领域的专家、通信作者等联系，以获取以上

检索未发现的相关信息。

1．3文献筛选

两位研究者交叉核对纳入研究的结果，对有分

歧而难以确定其是否纳入的研究通过讨论或第3

位研究者决定是否纳入。缺乏的资料通过电话或

信件与作者联系予以补充。

1．4资料提取和质量评价

两位评价员独立提取试验相关数据并交叉核

对，主要内容包括：①一般资料：题目、作者姓名、

发表日期和文献来源；②研究特征：研究对象的一

般情况、各组患者的基线可比性及干预措施；③结

局指标。

按照Cochrane评价手册5．0评价RCT质量的

评价标准(随机分配方法；分配方案隐藏、对研究对
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象、治疗方案实施者、研究结果测量者采用盲法；结

果数据的完整性：失访和退出)进行方法学质量评

价。若纳入研究中失访人数>20％，要进一步分析

失访的可能原因，并进行意向治疗(ITT)分析。

1．5统计分析

采用Cochrane协作网提供的RevMan 5．0软

件进行Meta分析。计数资料采用相对危险度

(RR)为疗效分析统计量；计量资料采用加权均数

差(WMD)，各效应量均以95％CI表示。各研究间

的异质性采用x2检验，若P>0．05和is<50％，采

用固定效应模型对各研究进行Meta分析；如各研

究间存在统计学异质性(P<0．05，，>50％)，采

用随机效应模型进行分析。如果研究间存在明显

的临床异质性，只对其进行描述性分析。必要时，

采用敏感性分析检验结果的稳定性。

2结果 毯

2．1文献检索结果

最初共检出8个文献¨卜18]，经进一步阅读全

文，排除了1个非随机对照试验的研究¨11，以及1

个判效指标不够明确的研究¨21，最终纳入6个

RCT(927例)‘”。。81。

2．2纳入研究特征(表1)

6个研究(927例患者)均来自中国：3个研

究mJ5’⋯报告了轻、中、重型(度)病例的病例数；1

个研究¨纠借助CT检查按功能缺损程度分轻、中、

重；1个研究¨纠应用改良的爱丁堡+斯堪那维评分

标准分为轻、中、重型；1个研究¨71按病情分为轻、

中、重3度；2个研究¨4’171确诊时利用了CT和

MRI；3个研究m·16川仅借助了cT检查；1个研

究¨纠未具体说明确诊时是否利用了CT和MRI。

2个研究Ⅲ·”1治疗开始后的第15天判定疗

效；1个研究¨引视病情1—2个疗程(14d为一个疗

程)后判定疗效；1个研究¨引治疗开始后第15—22

天判定疗效；2个研究⋯一引未报道判定疗效的具

体时间；1个研究¨引的判效指标采用1995年第四

次全国脑血管病学术会议评分和疗效判定标准；
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表1纳入研究的特征

1个研究¨纠的判效指标采用1995年第四届脑血管

病学术会议通过的临床疗效评定标准；1个研究Ⅲ1

的判效指标采用1995年全国第四届脑血管病学术

会议制定的脑卒中患者临床神经功能缺损评分标

准；1个研究¨引的判效指标采用全国统一的《中风

病中医诊断疗效标准》；2个研究¨玑b1未报道确切

的判效指标。仅1个研究¨5。报道了治疗过程中的

不良反应。

2．3纳入研究的方法学质量评价

纳入研究的方法学质量评价见表2。

表2纳入研究的方法学质量评价

2．4统计分析结果

2．4．1 总有效率6个研究⋯。18 3(n=927)报道

了总有效率，异质性检验结果显示12=0％，P=

·5l ·

0．75，故采用固定效应模型进行数据合并。Meta分

析结果显示：RR=‘1．20，95％CI：1．13，1．27，P<

0．00001，具有统计学显著性差异(表3)。

2．4．2不良反应 仅有1个研究¨纠报道了不良

反应，主要表现为：发热、皮疹、头痛。治疗期间治

疗组发热l例，皮疹1例，头痛1例，不影响继续治

疗，均未停止用药。

2．4．3恶化6个研究中仅有1个研究¨纠报道了

恶化病例，对照组中有8例患者病情恶化。

2．4．4死亡6个研究的临床试验均未有死亡病例。

》讨论
’

。’懑
脉络宁注射液为中药制剂，药理学、药效学及

动物实验研究证明：①脉络宁注射液对血小板聚集

和纤溶系统有影响，能显著增强纤维蛋白的溶解活

性，亦可降低血浆纤维蛋白原含量，可显著抑制可

溶性纤维蛋白单体复合物释放纤维蛋白单体。②

脉络宁注射液既可抑制血栓形成，对已形成血栓也

有溶解作用。③改善脑能量代谢¨7|。复方丹参注

射液是由中药丹参和降香制成的针剂，药理研究显

示具有活血化瘀、对抗血管痉挛、改善微循环、改善

组织血液供应的作用¨91，还能改善血小板功能，对

 



表3脉络宁注射液组与对照组治疗后总有效率的Meta分析。
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·异质性检验：P=O，75，12=O％；RR=1。20，95％CI：1．13—1．27，P<O．00001

抗血小板活化因子引起的血小板聚集和血栓形成，

降低血液黏稠度，促进纤溶，抑制血栓形成，且该药

具有抗脂质过氧化损伤和清除自由基、抗缺血再灌

注损伤、促进受损脑细胞恢复等作用m】，目前对于

急性缺血性卒中的治疗以复方丹参注射液应用最

为广泛旧1。。

对脑卒中患者的预后指标中，死亡率或残疾率

已成为目前国际公认的主要疗效判定指标之一，本

系统评价的主要判定指标亦为随访期末的死亡率

或残疾率，但纳入的6个研究缺乏对终点指标的报

道，均报道了总有效率，Meta分析结果显示，脉络

宁注射液治疗脑梗死总有效率明显高于复方丹参

注射液。仅1个RCT报道了不良反应，但不影响

继续治疗。

本系统评价共纳入6个研究(，l=927)，大多数

研究方法学存在局限性。仅2个研究描述了具体

的随机方法；无研究提及采用分配隐藏、盲法及提

示纳人试验存在选择性偏倚的可能。

本系统评价存在的局限性：①脑卒中的自然恢

复过程可持续到大于或等于发病后的3—6个月，

本系统评价纳入研究多在一个疗程(14d)后测量

疗效，未报道是否进行长期随访，因此这种治疗方

法是否能改善脑梗死的愈后尚需进一步研究。②

仅1个研究¨引报道了量效关系：脉络宁注射液每

日40mL为治疗的最佳剂量，但其他纳入研究的用

．52．

药剂量不统一，因此，脉络宁的适宜剂量还需进一

步研究。③仅1个研究¨41报道了实验室指标，其

余研究均未提及实验室指标的改变，影响了评价结

果的客观性。

因此，研究结果显示脉络宁注射液治疗脑梗

死的总有效率高于复方丹参注射液，但由于纳入

研究在方法学方面的诸多缺陷，在一定程度上降

低了本系统评价结果的可靠性和全面性。在今后

的研究中需要开展设计严格的长期随访的大样本

随机对照试验，以终点指标结合实验室检测指标进

行临床疗效的评价，且研究结果的报告应该符合

CONSORT的规则，提供详尽的完全透明的研究信

息以判断研究结果的真实性口21，为临床提供科学

的证据。
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平阳霉素临床应用进展
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平阳霉素自上市30多年来已成为我国临床常用的抗癌药物，被广泛应用于治疗头颈部鳞癌、恶性淋巴

瘤、乳腺癌和宫颈癌等恶性肿瘤。 近年来，平阳霉素在临床应用过程中有不少新的发现与扩展。本文

综述了国内近15年来平阳霉素治疗良性瘤及良性病变方面的临床应用以及对其他一些恶性肿瘤如肝

癌、绒癌、皮肤癌及肺癌的治疗效果。

平阳霉素：临床应用；良性瘤；恶性肿瘤
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中国医学科学院医药生物技术研究所(原抗菌

素研究所)于1969年从浙江省平阳县土壤中分离获

得一株链霉菌，经鉴定为轮枝链霉菌的一个新变种，

定名为轮枝链霉菌平阳变种(streptomyces．verticillus

var．pingyangensisn．似r．)，它所产生的具有抗肿瘤

作用的抗生素定名为平阳霉素。临床研究证明，平

，⋯，⋯

阳霉素是一种疗效好、毒性小的抗肿瘤新抗生素，

对头颈部鳞癌、恶性淋巴瘤、乳腺癌和宫颈癌等恶

性肿瘤具有显著疗效⋯。平阳霉素于1978年通过

鉴定投产，1982年获国家发明二等奖。1994年即

入选国家基本药物，并被收载于中国药典。30多

年来已成为我国临床常用的抗癌药物，被广泛应用
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