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替罗非班与依替巴肽在急性冠脉综合征患者经皮
冠状动脉介入治疗中应用效果比较的 Meta 分析

强明敏 1，刘会会 1，尹佳 1，郝霁萍 2，高宇勤 3

【摘要】　背景　糖蛋白Ⅱ b/ Ⅲ a 受体抑制（GPIs）已被证实在经皮冠状动脉介入治疗（PCI）中可有效抑制血

小板聚集、防止血栓并发症、增强心肌早期再灌注，但目前尚缺乏相关研究明确替罗非班与依替巴肽治疗急性冠脉综

合征（ACS）的差异。目的　比较替罗非班与依替巴肽在 ACS 患者 PCI 中应用的有效性及安全性。方法　计算机检索

PubMed、Web of Science、the Cochrane Library、Ovid、中国知网、万方数据知识服务平台、中国生物医学文献数据库，

检索时限为建库至 2020 年 3 月。筛选替罗非班与依替巴肽在 ACS 患者 PCI 中应用的随机对照试验（RCT）文献，干

预措施为试验组给予替罗非班、对照组给予依替巴肽。采用 RevMan 5.3 统计学软件进行 Meta 分析，比较两组患者 PCI
后心肌梗死溶栓试验（TIMI）血流分级、校正的TIMI帧数（CTFC）、TIMI心肌灌注（TMPG）分级、左心室射血分数（LVEF）、

血小板聚集抑制率、出血、血小板减少症、主要不良心血管事件（MACE）发生情况。结果　最终纳入 10 篇文献，

包含 1 327 例患者。Meta 分析结果显示，试验组患者 PCI 后 TIMI 血流分级 0~2 级发生率〔RR=1.08，95%CI（1.01，
1.16）〕、CTFC〔MD=-1.08，95%CI（-2.14，-0.02）〕及 PCI 后 18~24 h 血小板聚集抑制率〔MD=-2.78，95%CI（-3.94， 
-1.63）〕低于对照组，TIMI 血流分级 3 级发生率〔RR=0.57，95%CI（0.34，0.94）〕高于对照组（P ＜ 0.05）。两

组患者 PCI 后 TMPG 分级〔TMPG 0~2 级：RR=1.15，95%CI（0.95，1.39）；TMPG 3 级：RR=0.64，95%CI（0.37，1.11）〕、

LVEF〔MD=0.60，95%CI（-0.86，2.06）〕、PCI 后 1 h 内血小板聚集抑制率〔MD=-0.31，95%CI（-5.07，4.45）〕、

PCI 后 6~8 h 血小板聚集抑制率〔MD=-2.26，95%CI（-20.35，15.82）〕、出血发生率〔轻度出血：RR=0.97，95%CI（0.93，
1.02）；大出血：RR=1.00，95%CI（0.98，1.01）〕、血小板减少症发生率〔轻度：RR=1.00，95%CI（0.97，1.03）；

重度：RR=1.01，95%CI（0.98，1.03）〕、MACE 发生率〔RR=0.99，95%CI（0.95，1.03）〕比较，差异无统计学意义（P
＞ 0.05）。绘制报道出血文献发表偏倚的倒漏斗图发现，分布于直线两侧的散点不对称，提示可能存在发表偏倚。结

论　与依替巴肽相比，替罗非班可使 ACS 患者 PCI 后获得较好的冠状动脉充盈，在改善心肌微循环灌注、心功能、术

后 8 h 内血小板聚集抑制率及安全性方面并无差异。
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coronary intervention（PCI）.However，there is no definitive conclusion to indicate the difference between tirofiban and 
eptifibatide in the treatment of acute coronary syndrome（ACS）. Objective　To compare the efficacy and safety of tirofiban 
and eptifibatide on patients with ACS underwent PCI. Methods　PubMed， Web of Science， the Cochrane Library， Ovid， 
CNKI， Wanfang Data，and China Biomedical Literature Database（CBM） were searched online for randomized controlled 
trials（RCTs） comparing tirofiban and eptifibatide in patients with ACS undergoing PCI，the retrieval period is from the 
establishment of the databases to March 2020.The intervention measures were tirofiban in the experimental group and eptifibatide 
in the control group. The meta-analysis was performed using Rev Man 5.3 statistical software. The outcomes included thrombolysis 
in myocardial infarction （TIMI），corrected TIMI Frame Count （CTFC），TIMI myocardial perfusion grade （TMPG）， 
left ventricular ejection fraction （LVEF）， inhibition of platelet aggregation， bleeding complications， incidence of 
thrombocytopenia and major adverse cardiac events（MACE） after PCI. Results　A total of 10 studies involving 1 327 patients 
were included. The results of Meta-analysis showed that compared with those in control group，patients in experimental group 
had lower incidence of TIMI flow grade 0-2 〔RR=1.08， 95%CI（1.01，1.16）〕， CTFC〔MD=-1.08， 95%CI（-2.14， 
-0.02）〕 after PCI or inhibition of platelet aggregation at 18-24 hour after PCI〔MD=-2.78， 95%CI（-3.94，-1.63）〕， 
higher incidence of TIMI flow grade 3〔RR=0.57， 95%CI（0.34，0.94）〕 after PCI （P ＜ 0.05）. There was no statistically 
significant difference in TMPG 〔TMPG 0-2： RR=1.15， 95%CI （0.95，1.39）； TMPG 3： RR=0.64， 95%CI （0.37，
1.11）〕， LVEF〔MD=0.60，95%CI（-0.86，2.06）〕，inhibition of platelet aggregation 1 h after PCI〔MD=-0.31，

95%CI（-5.07，4.45）〕，inhibition of platelet aggregation 6-8 h after PCI〔MD=-2.26，95%CI（-20.35，15.82）〕，

bleeding incidence〔minor bleeding：RR=0.97，95%CI （0.93，1.02）， hemorrhoea：RR=1.00， 95%CI（0.98，1.01）〕，

incidence of thrombocytopenia 〔mild：RR=1.00， 95%CI （0.97，1.03）；severe：RR=1.01，95%CI（0.98，1.03）〕

or MACE〔RR=0.99， 95%CI（0.95，1.03）〕 between the two groups after PCI（P ＞ 0.05）. Funnel plots were drawn 
based on the literatures reporting bleeding complications， which showed asymmetric scattered points on both sides of the line， 
suggesting the possibility of publication bias. Conclusion　Compared with eptifibatide， tirofiban can achieve better coronary 
artery reperfusion in ACS patients after PCI， and there is no significant difference in improving myocardial microcirculation 
perfusion， cardiac function， inhibition of platelet aggregation within 8 hour after PCI and the safety.

【Key words】　Acute coronary syndrome； Percutaneous coronary intervention； Tirofiban； Eptifibatide； 
Randomized controlled trial； Meta-analysis

动脉粥样硬化斑块破裂及血管内皮微损伤后血小板黏附、

活化和聚集是导致血栓形成和微栓塞的重要基础，早期抗血

小板聚集是一种重要的治疗策略［1-2］。目前早期抗血小板常

用药物除阿司匹林、氯吡格雷外，主要采用糖蛋白Ⅱ b/ Ⅲ a
受 体 拮 抗 剂（glycoprotein Ⅱ b/ Ⅲ a receptor antagonist，
GPIs），因此在经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous coronary 
intervention，PCI）过程中常静脉滴注替罗非班、依替巴肽。

大量研究证实，在稳定性冠心病（coronary heart disease，
CHD）、非 ST 段抬高型急性冠脉综合征（non-ST segment 
elevation acute coronary syndrome，NSTE-ACS）或 ST 段抬高

型 心 肌 梗 死（ST segment elevation acute coronary syndrome，
STEMI）患者行 PCI 的过程中应用 GPIs 可有效减少主要不良

心血管事件（major adverse cardiac events，MACE），并可减

少 30%~50% 的短期并发症发生风险［3-4］。目前针对替罗非

班、依替巴肽治疗急性冠脉综合征（acute coronary syndrome，
ACS）的疗效已有大量的研究及总结［5-7］，但内容基本限于

其与安慰剂 / 空白对照、肝素、比伐卢定等其他抗凝药的对比，

尚未发现关于替罗非班与依替巴肽治疗 ACS 的差异分析。因

此，本研究采用 Meta 分析方法，比较替罗非班与依替巴肽在

ACS 患者 PCI 中应用的有效性及安全性，以期为临床治疗提

供更多证据。

1　资料与方法

1.1　文献检索策略　计算机检索 PubMed、Web of Science、
the Cochrane Library、Ovid、中国知网、万方数据知识服务平

台、中国生物医学文献数据库，检索时限为建库至 2020 年 3
月。中文检索词：急性冠脉综合征，ST 段抬高型心肌梗死，

非 ST 段抬高型心肌梗死，经皮冠状动脉介入治疗，替罗非班，

依替巴肽；英文检索词：ACS，STEMI，NSTEMI，NSTEMI-
ACS，PCI，tirofiban，eptifibatide。
1.2　文献纳入与排除标准 　
1.2.1　文献纳入标准　（1）研究类型：公开发表的随机对照

试验（randomized controlled trial，RCT）。（2）研究对象：

符合 ACS 的诊断标准〔① STEMI：肌钙蛋白（cTn）＞ 99th
正常参考值上限（upper limit of normal reference value，ULN）

或肌酸激酶同工酶（creatine kinase isoenzymes-MB，CK-MB）
＞ 99th ULN；心电图表现为 ST 段弓背向上抬高，并伴有下列

1 种及以上情况：持续缺血性胸痛；超声心动图显示节段性

室壁活动异常；冠状动脉造影异常。② NSTEMI：cTn ＞ 99th 
ULN 或 CK-MB ＞ 99th ULN，并同时伴有下列情况之一或以

上者：持续缺血性胸痈；心电图表现为新发的 ST 段压低或 T
波低平、倒置；超声心动图显示节段性室壁活动异常；冠状

动脉造影异常。③不稳定性心绞痛（unstable angina，UA）：

cTn 阴性，缺血性胸痛，心电图表现为一过性 ST 段压低或 T
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波低平、倒置〕，且行 PCI 者，年龄、性别、种族不限。（3）
干预措施：试验组给予替罗非班，对照组给予依替巴肽。（4）
结局指标：PCI 后心肌梗死溶栓试验（myocardial infarction，
TIMI） 血 流 分 级、 校 正 的 TIMI 帧 数（TIMI frame count，
CTFC）、TIMI 心肌灌注（TIMI myocardial perfusion grades，
TMPG） 分 级、 左 心 室 射 血 分 数（ left ventricular ejection 
fraction，LVEF）、血小板聚集抑制率、出血（TIMI 法计算）、

血小板减少症、MACE（包括心源性死亡、心绞痛、非致死性

心肌梗死、心力衰竭、靶血管血运重建、恶性心律失常等）。

1.2.2　文献排除标准　（1）非 RCT 文献；（2）会议论文或

重复发表文献；（3）无法提取完整数据文献；（4）动物或

体外细胞实验文献。

1.3　数据提取与文献质量评价　 
1.3.1　数据提取　由两名研究者按照文献纳入与排除标准独

立筛选文献和提取信息，并交叉核对，意见有分歧时则讨论、

协商解决。文献筛选时首先阅读摘要和文题，排除相关性不

大的文献后进一步阅读全文，确定最终纳入文献。遇原始数

据不全时，则联系原始研究作者以获取完整信息。资料提取

内容包括第一作者、发表年份、样本量、患者疾病类型、PCI
前用药、给药途径、用药剂量及时间、随访时间、结局指标。 
1.3.2　文献质量评价　纳入的文献采用 Cochrane 系统评价网

提供的偏倚风险评价工具进行文献质量评价，主要评价内容

包括随机方法、分配隐藏、盲法、结果数据的完整性、选择

性报告研究结果及其他偏倚来源。

1.4　统计学方法　采用 RevMan 5.3 统计学软件进行 Meta 分

析。计量资料以均数差（MD）及其 95%CI 表示，计数资料

以 RR 及其 95%CI 表示。各文献间统计学异质性分析采用 I2

检验，以 P ＞ 0.1 或 I2 ＜ 50% 为各文献无统计学异质性，采

用固定效应模型或随机效应模型进行 Meta 分析；以 P ≤ 0.1
且 I2 ≥ 50% 为各文献间有统计学异质性，采用随机效应模型

进行 Meta 分析。绘制漏斗图分析文献发表偏倚。以 P ＜ 0.05
为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　文献检索结果　初步检索文献 1 606 篇，根据文献纳入

与排除标准最终纳入 10 篇文献［8-17］进行合并分析，包含 1 
327 例患者，文献筛选流程见图 1，文献特征见表 1。
2.2　文献质量评价结果　5 篇文献［8，10，13-14，16］提及了具体

的随机方法，4 篇文献［8-10，16］提及了分配隐藏方法，3 篇文

献［9，12，16］中提及了盲法，3 篇文献［8-9，12］有数据缺失，所有

文献未发现选择性报告研究结果及其他偏倚来源。纳入研究

的质量评价结果见表 2、图 2。
2.3　Meta 分析结果

2.3.1　TIMI 血流分级　4 篇文献［11，14-15，17］报道了两组患者

PCI 后 TIMI 血流分级为 0~2 级的比较，5 篇文献［8，11，14-15，17］ 

报道了两组患者 PCI 后 TIMI 血流分级为 3 级的比较，各文献

间均无统计学异质性（I2 值均＜ 50%，P 值均＞ 0.1），故采

用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，试验组患者 PCI
后 TIMI 血流分级为 0~2 级发生率低于对照组，差异有统计学

意义〔RR=1.08，95%CI（1.01，1.16），P=0.02〕；试验组

中文数据库：中国知网 109 篇、
万方数据知识服务平台 32 篇、
中国生物医学文献数据库 20 篇

英文数据库：Ovid 503 篇、
PubMed 437 篇、Web of 
Science 422 篇、the Cochrane 
library 83 篇

排除重复文献 827 篇

获得文献 779 篇

阅读文题和摘要排除文献 739 篇

初筛后获得文献 40 篇

最终纳入文献 10 篇

阅读全文排除文献 30 篇：非 RCT
文献 10 篇、无法获得原始数据文
献 6 篇、目标结局不符合文献 12
篇、细胞实验文献 1 篇、研究对
象不符文献 1 篇

注：RCT= 随机对照试验

图 1　文献筛选流程
Figure 1　Literature screening process

图 2　纳入文献的质量评价结果
Figure 2　Quality assessment results of the involved literatures

PCI 后 TIMI 血流分级为 3 级发生率高于对照组，差异有统计

学意义〔RR=0.57，95%CI（0.34，0.94），P=0.03〕，见图 3。
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2.3.2　CTFC　3 篇文献［14-15，17］报道了两组患者 PCI 后 CTFC
的比较，各文献间无统计学异质性（I2=0，P=0.75），故采用

固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，试验组患者 PCI 后
CTFC 低于对照组，差异有统计学意义〔MD=-1.08，95%CI
（-2.14，-0.02），P=0.05〕，见图 4。
2.3.3　TMPG 分级　根据 TMPG 分级将文献分为 TMPG 0~2
级、TMPG 3 级两个亚组，4 篇文献［13-15，17］均报道了各亚组

的比较，各文献在报道 PCI 后 TMPG 0~2 级上有统计学异质

性（I2=59%，P=0.06）；各文献在报道 PCI 后 TMPG 3 级上

无统计学异质性（I2=47%，P=0.13），均采用随机效应模型

进行 Meta 分析，结果显示，两组患者 PCI 后 TMPG 分级比较，

差异无统计学意义〔TMPG 0~2 级：RR=1.15，95%CI（0.95，
1.39），P=0.16；TMPG 3 级：RR=0.64，95%CI（0.37，1.11），

P=0.11〕，见图 5。
2.3.4　LVEF　5 篇 文 献［11，13-15， 17］ 报 道 了 两 组 患 者 PCI
后 LVEF 的比较，各文献间无统计学异质性（I2=45%，

P=0.12），故采用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，

两组患者 PCI 后 LVEF 比较，差异无统计学意义〔MD=0.60，
95%CI（-0.86，2.06），P=0.42〕，见图 6。

表 1　纳入文献的基本特征
Table 1　Basic characteristics of involved literature 

第一作者 发表年
份（年）

样本量
（T/C）

患者疾
病类型 PCI 前用药 给药途径

用药剂量及时间                  随访
时间

结局
指标T C

HOLMES［8］ 2016 33/24 ACS 肝素 70 U/kg、
阿司匹林≥ 300 mg 静脉

起始 25.00 μg/kg，  
后 0.15 μg·kg-1

·min-1 维持 12 h

起始 180.00 μg/kg，2 次，
间隔 10 min 后 2.00 μg
·kg-1·min-1 维持 12 h

30 d ①⑥⑧

KINI［9］ 2002 56/61 ACS
肝素 50 U/kg、

阿司匹林 325 mg、
氯吡格雷 300 mg

静脉
起始 10.00 μg/kg，
后 0.15 μg·kg-1

·min-1 维持 12 h

起始 180.00 μg/kg，后
2.00 μg·kg-1·min-1

维持 12 h
30 d ⑥⑦

MARDIKAR［10］ 2007 30/30 ACS
肝素 50 U/kg，
阿司匹林、

氯吡格雷标准剂量
静脉

起始 25.00 μg/kg ， 
后 0.15 μg·kg-1

·min-1 维持 6~8 h

起始 180.00 μg/kg，后
2.00 μg·kg-1·min-1

维持 6~8 h
30 d ⑤⑥⑧

NASSAR［11］ 2014 23/23 STEMI 阿司匹林 300 mg、
氯吡格雷 600 mg 静脉

起始 25.00 μg/kg，
3 min 后 0.15 μg
·kg-1·min-1

起始 180.00 μg/kg，2 次，
间隔 10 min 后

2.00 μg·kg-1·min-1
30 d ①④⑤

⑥⑧

SCHIARITI［12］ 2011 519/147 ACS
口服抗血小板药物
标准剂量、肝素

70 U/kg
静脉

起始 25.00 μg/kg，
3 min 后 0.15μg·kg-1

·min-1，维持 18 h

起始 180.00 μg/kg，2 次，
间隔 10 min 后 2.00 μg
·kg-1·min-1，维持 18 h

1 年 ⑥⑧

纪军［13］ 2015 35/35 STEMI 氯吡格雷 600 mg、
阿司匹林 300 mg

静脉 + 冠

状动脉

冠状动脉 15.00 μg 
/kg，2~3 min 后静脉

0.50 μg·kg-1 

·min-1，维持 36 h

冠状动脉 180.00 μg/kg，
2~3 min 后静脉 2.00 
μg·kg-1·min-1

维持 18 h

6 个
月

③④
⑥⑧

孔令才［14］ 2017 40/40 STEMI 肝素 100 U/kg
静脉 + 冠

状动脉

冠状动脉 10.00 μg 
/kg，3 min后静脉0.15 

μg·kg-1·min-1

维持 36 h

冠状动脉 180.00 μg/kg，
2~3 min 后静脉

2.00 μg·kg-1·min-1

维持 36 h
30 d ①②③

④⑥⑧

潘军［15］ 2015 62/63 NSTEMI 肝素 100 U/kg
静脉 + 冠

状动脉

起始 10.00 μg/kg，
后 0.15 μg·kg-1

·min-1 维持 24 h

起始 180.00 μg/kg，
后 2.00 μg·kg-1

·min-1 维持 24 h
30 d ①②③④

⑤⑥⑦⑧

唐建金［16］ 2008 14/14 ACS 低分子依诺肝素
0.75~1.00 mg/kg 静脉

起始 10.00 μg/kg，
3 min 后 0.15 μ g 
·kg-1·min-1 

维持 36 h

起始 180.00 μg/kg，2 次，
间隔 10 min 后 2.00 μg
·kg-1·min-1 维持 18 h

30 d ⑥⑦⑧

赵纯华［17］ 2017 39/39 STEMI
阿司匹林、氢氯吡
格雷各 300 mg，低
分子肝素 4 000 mU 静脉

起始 10.00 μg/kg，
3 min 后 0.15 

μg·kg-1·min-1

维持 36 h

起始 180.00 μg/kg，
2 次，间隔 10 min 后
2.00 μg·kg-1·min-1

维持 18 h
30 d ①②③

④⑤⑥⑦

注：T 为试验组，C 为对照组；PCI= 经皮冠状动脉介入治疗，ACS= 急性冠脉综合征，STEMI=ST 段抬高型心肌梗死，NSTEM= 非 ST 段抬高

型心肌梗死；①为 PCI 后心肌梗死溶栓试验血流分级，②为 PCI 后校正的心肌梗死溶栓试验帧数，③为 PCI 后心肌梗死溶栓试验心肌灌注分级，

④为 PCI 后左心室射血分数，⑤为 PCI 后血小板聚集抑制率，⑥为 PCI 后出血（TIMI 法计算），⑦为 PCI 后血小板减少症，⑧为 PCI 后主要不

良心血管事件

表 2　纳入文献的质量评价结果
Table 2　 Results of quality assessment of the involved literatures

纳入研究 随机方法 分配隐藏 盲法
结果数据
的完整性

选择性报告
研究结果

其他偏
倚来源

HOLMES［8］ 信封法 不透明信封 不清楚 3 例中断 无 不清楚

KINI［9］ 不清楚 中心分配 双盲 3 例中断 无 不清楚

MARDIKAR［10］ 计算机随机法 不透明信封 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

NASSAR［11］ 不清楚 不清楚 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

SCHIARITI［12］ 不清楚 不清楚 非盲 9 例失访 无 不清楚

纪军［13］ 随机数字表法 不清楚 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

孔令才［14］ 随机数字表法 不清楚 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

潘军［15］ 不清楚 不清楚 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

唐建金［16］ 入院顺序 中心分配 单盲 无失访 / 退出 无 不清楚

赵纯华［17］ 不清楚 不清楚 不清楚 无失访 / 退出 无 不清楚

2.3.5　血小板聚集抑制率　根据 PCI 后测量时间的不同将

获得文献分为 3 个亚组，其中 PCI 后 1 h 内亚组纳入 3 篇文

献［10-11，15］，PCI 后 6~8 h 亚组纳入 2 篇文献［10-11］，PCI 后

18~24 h 亚组纳入 3 篇文献［10，15，17］，PCI 后 1 h 内亚组、PCI
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图 4　两组患者 PCI 后 CTFC 比较的森林图
Figure 4　Forest plot for comparison of CTFC after PCI between the two 
groups

注：TIMI= 心肌梗死溶栓试验

图 3　两组患者 PCI 后 TIMI 血流分级比较的森林图
Figure 3　Forest plot for comparison of TIMI flow grade after PCI between 
the two groups

后 6~8 h 亚组文献间有统计学异质性（I2 值均≥ 50%，P 值均

≤ 0.1）；PCI 后 6~8 h 亚组各文献间无统计学异质性（I2=0，
P ＞ 0.1），均采用随机效应模型进行 Meta 分析，结果显

示，两组患者 PCI 后 1 h 内血小板聚集抑制率〔MD=-0.31，
95%CI（-5.07，4.45）〕、PCI 后 6~8 h 血小板聚集抑制率 
〔MD=-2.26，95%CI（-20.35，15.82）〕比较，差异无统计

学意义（P ＞ 0.05）；试验组患者 PCI 后 18~24 h 血小板聚集

抑制率低于对照组，差异有统计学意义〔MD=-2.78，95%CI
（-3.94，-1.63），P ＜ 0.05〕，见图 7。
2.3.6　出血发生率　根据 TIMI 法将获得文献分为轻度出血

亚组和大出血亚组，轻度出血亚组纳入 9 篇文献［8-11，13-17］，

大出血亚组纳入文献 10 篇［8-17］，各文献间无统计学异质性

（I2 值均＜ 50%，P 值均＞ 0.1），故采用固定效应模型进

行 Meta 分析，结果显示，两组患者 PCI 后出血发生率比较，

差异无统计学意义〔轻度出血：RR=0.97，95%CI（0.93，
1.02），P=0.23；大出血：RR=1.00，95%CI（0.98，1.01），

P=0.78〕，见图 8。
2.3.7　血小板减少症发生率　根据血小板计数分为轻度亚组

和重度亚组，均纳入 4 篇文献［9，15-17］，各文献间无统计学异

质性（I2 值均＜ 50%，P 值均＞ 0.1），故采用固定效应模型

注：TMPG=TIMI 心肌灌注

图 5　两组患者 PCI 后 TMPG 分级比较的森林图
Figure 5　Forest plot for comparison of TMPG grade after PCI between the 
two groups

图 6　两组患者 PCI 后 LVEF 比较的森林图
Figure 6　Forest plot for comparison of LVEF after PCI between the two 
groups

图 7　两组患者 PCI 后血小板聚集抑制率比较的森林图
Figure 7　Forest plot for comparison of inhibition of platelet aggregation 
rate after PCI between the two groups

图 8　两组患者 PCI 后出血发生率比较的森林图
Figure 8　Forest plot for comparison of bleeding rate after PCI between the 
two groups
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进行 Meta 分析，结果显示，两组患者 PCI 后血小板减少症发

生率比较，差异无统计学意义〔轻度：RR=1.00，95%CI（0.97，
1.03），P=0.97； 重 度：RR=1.01，95%CI（0.98，1.03），

P=0.68〕，见图 9。
2.3.8　MACE　8 篇 文 献［8，10-16］ 报 道 了 两 组 患 者 PCI 后

MACE 发生率的比较，各文献间无统计学异质性（I2=31%，

P=0.18），故采用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显

示，两组患者 PCI 后 MACE 发生率比较，差异无统计学意义 
〔RR=0.99，95%CI（0.95，1.03），P=0.54〕，见图 10。
2.4　发表偏倚　绘制报道出血文献发表偏倚的倒漏斗图发

现，分布于直线两侧的散点不对称，提示可能存在发表偏倚， 
见图 11。

3　讨论

关于 GPIs 在直接 PCI 中的应用情况国内外报道存在一

定差异，所占比例为 10%~90%［18］。多项指南和共识肯定了

GPIs 在高危患者中的应用价值［19-21］，2014 年美国心脏协会

（American Heart Association，AHA）/美国心脏病学会（American 
College of Cardiology，ACC）指南将在术前未充分接受氯吡格

雷或替格瑞洛治疗的高危患者 PCI 中使用 GPIs 纳为Ⅰ A 类 
证据［22］。

TIMI 3 级血流是血管再通的重要指标。本 Meta 分析结果

显示，试验组患者 PCI 后 TIMI 血流分级为 0~2 级发生率低于

对照组，TIMI 血流分级为 3 级发生率高于对照组，且试验组

患者 PCI 后 CTFC 低于对照组，可见在 ACS 患者 PCI 中，替

罗非班较依替巴肽具有更大的优势。TIMI 血流分级与 CTFC
仅可反映心外膜下冠状动脉充盈情况，为进一步反映心肌微

循环灌注情况，本研究纳入了 TMPG 分级，结果显示，两组

患者 PCI 后 TMPG 分级比较差异无统计学意义，提示替罗非

班与依替巴肽在改善 ACS 患者 PCI 后心肌微循环灌注方面可

能无差异，由于本研究纳入的 RCT 文献较少，仍需更多的临

床试验支持。相关研究表明，使用 GPIs 治疗时，血小板功能

的抑制程度与 PCI 患者 MACE 发生风险相关［23］。本 Meta 分

析结果显示，两组患者术后 1 h 内、术后 6~8 h PCI 后血小板

聚集抑制率比较差异无统计学意义；试验组患者术后 18~24 h  
PCI 后血小板聚集抑制率低于对照组，分析原因可能与替罗

非班 t1/2 较短有关［24］。此外，两组患者 PCI 后 LVEF 比较差

异无统计学意义，提示替罗非班与依替巴肽在改善 ACS 患者

PCI 后心功能上并无差异。

替罗非班与依替巴肽均被证实可对出血及血小板减少症

产生影响［25-26］。本 Meta 分析结果显示，两组患者 PCI 后出

血、MACE 发生率比较差异无统计学意义。据统计，GPIs 所

致的血小板减少症发生率为 0.5%~5.6%［21］。在本研究纳入的

4 篇文献中，两组轻度血小板减少症发生率均为 1.17%，仅对

照组发生 1 例重度血小板减少症。另外，本研究绘制报道出

血文献发表偏倚的倒漏斗图发现，分布于直线两侧的散点不

对称，提示可能存在发表偏倚。

综上所述，与依替巴肽相比，替罗非班可使 ACS 患者

PCI 后获得较好的冠状动脉充盈，在改善心肌微循环灌注、心

功能、术后 8 h 内血小板聚集抑制率及安全性方面并无差异。

但本研究存在一定局限性：（1）一项基于亚洲人群的多中

心研究显示，关于 8 757 例行 PCI 的 ACS 患者使用 GPIs 的频

率，STEMI 患者高于 NSTEMI、UA 患者［27］，但本研究纳入

的 RCT 文献有限，未对不同 ACS 类型患者进行亚组分析，替

罗非班与依替巴肽在不同 ACS 类型患者中疗效的对比有待考

证；（2）药物的给药途径、剂量、时间及是否使用肝素均会

对结局指标造成一定影响，但干扰因素较多，不在本研究范围；

（3）纳入的高质量文献较少，可能会对结果造成一定影响。

作者贡献：强明敏、高宇勤进行文章的构思与设计，并

对文章整体负责、监督管理；强明敏、郝霁萍进行研究的实

施与可行性分析；强明敏、刘会会、尹佳进行数据收集、整理、

分析；强明敏、郝霁萍、高宇勤进行结果分析与解释；强明

图 11　报道出血文献发表偏倚的倒漏斗图
Figure 11　Inverted funnel plot for publication bias of literatures reported 
bleeding

图 10　两组患者 PCI 后 MACE 发生率比较的森林图
Figure 10　Forest plot for comparison of incidence of MACE after PCI 
between the two groups

图 9　两组患者 PCI 后血小板减少症发生率比较的森林图
Figure 9　Forest plot for comparison of thrombocytopenia rate after PCI 
between the two groups
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中国心血管病一级预防指南（二）

降压药物治疗

　　1. 在改善生活方式的基础上，根据高血压患者的总体风险决定给予降压药物，降低心血管并发症和死亡总风险。（Ⅰ类推荐，A 级证据）

　　2. 血压＞ 140/90 mm Hg（1 mm Hg=0.133 kPa）的心血管病高危患者，应启动降压药物治疗。（Ⅰ类推荐，A 级证据）

　　3. 血压＞ 140/90 mm Hg 的心血管病低、中危患者，应考虑启动降压药物治疗。（Ⅱ a 类推荐，A 级证据）

　　4. 血压 130~139/85~89 mm Hg 且合并糖尿病和 / 或 CKD 3/4 期的高危患者，可考虑启动降压药物治疗。（Ⅱ b 类推荐，C 级证据）

　　5. 一般高血压患者的最佳血压目标为＜ 130/80 mm Hg，基本血压目标值为＜ 140/90 mm Hg。（Ⅰ类推荐，A 级证据）

　　6. 糖尿病患者的降压目标为＜ 130/80 mm Hg。（Ⅰ类推荐，A 级证据）

　　7.老年高血压患者的血压目标可考虑为＜ 140/90 mm Hg（虚弱老年高血压患者的血压目标需根据患者的耐受性做个体化判断）。（Ⅱ b类推荐，

B 级证据）

　　8. 利尿剂、β- 受体阻滞剂、钙离子通道阻滞剂、血管紧张素转换酶抑制剂和血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂均可作为降压治疗的初始选择。（Ⅰ

类推荐，A 级证据）

降胆固醇药物的治疗

　　1. 所有 ASCVD 中高危人群均需生活方式干预。（Ⅰ类推荐，B 级证据）

　　2. 中等强度他汀类药物治疗作为降脂达标的起始治疗。（Ⅰ类推荐，A 级证据）

　　3. 中等强度他汀类药物治疗 LDL-C 不能达标者联合依折麦布治疗。（Ⅰ类推荐，B 级证据）

　　4.LDL-C ＞ 4.9 mmol/L 且合并其他心血管病危险因素（包括高血压、吸烟、早发冠心病家族史和肥胖）的患者，中等强度他汀类药物治疗

联合依折麦布不能达标者，应考虑联合前蛋白转化酶枯草杆菌蛋白酶 /kexin9（PCSK9）单克隆抗体治疗。（Ⅱ a 类推荐，B 级证据）

　　5. 不能耐受他汀类药物治疗的 ASCVD 中高危患者应考虑使用依折麦布进行治疗。（Ⅱ a 类推荐，C 级证据）

　　6. 不能耐受他汀类药物的 ASCVD 高危患者可考虑使用 PCSK9 单克隆抗体进行治疗。（Ⅱ b 类推荐，C 级证据）

　　7. 非透析 CKD 患者应考虑使用中等强度他汀或他汀类药物联合依折麦布进行治疗。（Ⅱ a 类推荐，B 级证据）

　　8. 不建议持续透析的 CKD 患者使用他汀类药物预防 ASCVD。（Ⅲ类推荐，A 级证据）

（本文来源：http://csc.cma.org.cn/art/2020/12/25/art_619_36880.html）


