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［摘要］ 目的 系统评价复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛 ( UAP) 的有效性及安全性。 方
法 检索中国知网、维普中文期刊数据库、万方数字化期刊全文数据库、中国生物医学文献数据库、
Embase、PubMed、Cochrane Library，收集复方丹参滴丸治疗 UAP 的随机对照试验，检索时限均为从建库至
2019 年 5 月 31 日。采用偏倚风险评估量表评价纳入研究的方法学质量。采用 ＲevMan 5. 3 软件对结局指标
［包括心血管事件发生率、心绞痛发作次数、超敏 C 反应蛋白 ( hs-CＲP) 、心电图疗效、心绞痛持续时间、
不良事件发生率］进行 Meta分析，并按照 GＲADE 标准进行证据质量评价。 结果 共纳入 43 篇随机对照
试验，共计 4545 例患者。Meta分析显示: 与单用西医常规治疗相比，复方丹参滴丸联合西医常规治疗在降
低 6 个月内心血管事件发生率 ［ＲＲ = 0. 47，95% CI ( 0. 26，0. 83 ) ，P = 0. 010］、减少心绞痛发作次数
［SMD = －2. 43，95% CI ( － 3. 66， － 1. 20) ，P = 0. 001］、降低 hs-CＲP ［SMD = － 1. 70，95% CI ( － 2. 79，
－ 0. 61) ，P = 0. 002］、改善心电图疗效 ［ＲＲ =1. 31，95%CI ( 1. 25，1. 37) ，P ＜ 0. 001］、缩短心绞痛持续
时间 ［MD = －2. 97，95%CI ( － 4. 09， － 1. 85) ，P ＜ 0. 001］方面，疗效均更显著; 且不良事件发生率更
低 ［ＲＲ =0. 71，95%CI ( 0. 54，0. 93) ，P = 0. 01］。根据 GＲADE标准，心血管事件发生率、hs-CＲP、心电
图疗效、不良事件发生率 4 个结局指标为低质量证据，心绞痛发作次数、心绞痛持续时间为极低质量证据。
结论 复方丹参滴丸联合常规西医治疗 UAP的疗效优于单用西医常规治疗，不良反应少，但研究的质量较
低，尚需更多设计严谨的多中心随机对照试验以增加证据强度。
［关键词］不稳定型心绞痛; 复方丹参滴丸; Meta分析; GＲADE评价

不稳定型心绞痛 ( unstable angina pectoris，
UAP) 是临床常见的急性冠脉综合征类型，易发生
急性心肌梗死等心血管事件［1］。中药复方丹参滴
丸主要由丹参、三七、冰片组成，具有活血化瘀、
理气止痛的功效，主治气滞血瘀所致的胸痹，症见

胸闷、心前区刺痛，冠心病心绞痛见上述症状者。
复方丹参滴丸临床加载常规药物用于治疗 UAP，
相对于单纯应用常规西药显示出一定优势［2］。本
研究就复方丹参滴丸联合常规西医治疗 UAP 的临
床研究进行系统评价，并对证据质量进行评价，以

期为临床用药提供参考。

1 资料和方法

1. 1 文献纳入标准
1) 研究对象: 符合冠心病 UAP 的诊断。2 )
干预措施: 试验组为在对照组基础上加用复方丹参

滴丸; 对照组为冠心病西医常规治疗药物的一种或

几种，且不得含有任何中药制剂，含或不含安慰

剂。3) 结局指标: 关键结局指标包括心血管事件
发生率; 主要结局指标包括心绞痛发作次数、超敏
C反应蛋白 ( hs-CＲP) ; 次要结局指标包括心电图
疗效、心绞痛持续时间; 安全性指标包括不良事件
发生率。4 ) 研究类型: 随机对照试验 ( ＲCT ) 。
5) 不受语种及发表时间限制，病例资料完整。
1. 2 文献排除标准

1) 干预措施含复方丹参滴丸以外的中药; 2 )
数据不完整或错误，无法进行数据合并的文献;
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3) 重复发表的文献仅取 1 篇; 4 ) 合并其他严重
疾病如严重心律失常、尿毒症等。
1. 3 文献检索策略
计算机检索中国知网、维普中文期刊数据库、

万方数字化期刊全文数据库、中国生物医学文献数
据库、PubMed、EMbase、The Cochrane Library，检
索时限均为从建库至 2019 年 5 月 31 日。此外，手
工追溯纳入文献的参考文献，以补充获取相关文

献。中文检索词: 冠心病、心绞痛、不稳定型心绞
痛、胸痹、复方丹参滴丸; 英文检索词: coronary
heart disease、stenocardia、unstable angina、unstable
angina pectoris、UAP、compound salvia droplet pill、
fufang danshen dripping、CSDP、compound danshen
dripping pill。以 PubMed 为 例，检 索 式 如 下:
( “coronary heart disease”OＲ“stenocardia”OＲ“an-
gina pectoris”OＲ“unstable angina”) AND ( “com-
pound salvia droplet pill”OＲ “fufang danshen dri-
pping”OＲ“compound danshen dripping pill ”) 。
1. 4 文献筛选与资料提取
由两名研究者独立按制定的纳入标准与排除标

准进行文献筛选，提取资料并交叉核对，如有分歧

则通过讨论解决，意见不一致时与第三位研究者讨

论决定并裁定。资料提取的主要内容包括第一作
者、发表年限、研究对象的基本特征、试验组与对
照组样本量、疾病类型、干预措施的具体细节、治
疗疗程、随访时间、结局指标、结果数据、不良事
件及与方法学质量评价相关的信息。
1. 5 纳入研究的偏倚风险评价
采用 Cochrane 评价手册 Handbook 5. 1. 0 中的

“偏倚风险评估”工具进行评价，项目包括: 随机
分配方法，分配方案隐藏，对研究对象、治疗方案
实施者采用盲法，对研究结果测量者采用盲法，结

果数据的完整性，选择性报告研究结果及其他偏倚

来源。最终对文献偏倚风险做出 “高”“低”“不
确定”的判定。由两位研究者独立进行，然后交
叉核对，若遇分歧则通过讨论解决，意见不一致时

与第三位研究者讨论决定并裁定。
1. 6 统计分析
采用 ＲevMan 5. 3 软件进行 Meta分析。二分类

数据采用相对危险度 ( ＲＲ ) 或标准化均数差
( SMD) 及其 95%CI作为统计量; 连续型数据采用
均数差 ( MD) 及其 95%CI作为统计量。首先使用
χ2 检验和 I2 检验对各研究间的异质性进行评估，
若 I2≤50%，说明各研究间同质性较好，采用固定

效应模型，否则采用随机效应模型进行合并。若各
研究结果间 I2 ＜ 50%，认为研究结果间存在较小的
统计学异质性，采用固定效应模型进行 Meta 分析;
若 I2≥50%，则认为各研究结果间存在不可忽略的
统计学异质性，应进一步分析异质性来源，在排除

明显临床异质性的影响后，采用随机效应模型进行

Meta分析。如存在明显的临床异质性，采用敏感
性分析或亚组分析等方法进行处理，或只行描述性

分析。运用 STATA 15. 0 软件，采用 Egger 检验评
价发表偏倚。证据分级采用 GＲADE 系统［3］，并通
过 GＲADEprofiler软件实现。

2 结果

2. 1 文献筛选结果
初步检索出相关文献 3781 篇，排除重复文献

1491 篇，阅读文题、摘要排除不相关文献 1734
篇，进一步根据纳入与排除标准阅读全文后排除

513 篇，最终纳入文献 43 篇［4 － 46］，均为中文文献。
2. 2 文献基本特征

43 篇文献涉及受试者 4545 例，单个研究样本
量 40 ～ 300 例，总体偏小。干预措施均为复方丹参
滴丸加西医常规治疗，常规治疗包括: 抗血小板聚

焦治疗、β受体阻滞剂、他汀类、血管紧张素转化
酶抑制剂 ( ACEI ) /血管紧张素受体阻滞剂
( AＲB) 类、硝酸酯类、钙通道阻滞剂等药物。复
方丹参滴丸用法用量除 1 篇未提及，1 篇为口服每
次 8 粒、每日 3 次，余 41 篇均为口服每次 10 粒、
每日 3 次。疗程 2 ～ 24 周不等。结局指标包括心血
管事件发生率、心绞痛发作次数、hs-CＲP、心电
图疗效、心绞痛持续时间及不良事件发生率。纳入
研究的基本特征见表 1。
2. 3 纳入研究的质量评价

7 项研究［6，8，12 － 13，17，41，46］采用随机数字表法产生
随机数列，1 项研究［38］采用计算机软件生成随机
序列，2 项研究［34 － 35］按照入院时间分组，余 33 项
研究均未描述具体的随机方案产生办法。43 项
研究均未报告随机方案的隐匿。43 项研究均未
报告 盲 法 的 实 施 情 况，但 其 中 30 项 研
究［4 － 5，9 － 10，12 － 16，19 － 22，24 － 27，29 － 31，33 － 37，39 － 40，43 － 45］因结局

指标的主观性，其测量或判断会受到影响，致使患

者、试验者或结局评估者的盲法风险列为高偏倚风
险。43 项研究均未报告有样本脱落的情况，未发
现有研究选择性报告结局。所有研究均未报告样本
量估算依据，但组间基线可比，受试对象纳入标
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表 1 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛随机对照试验纳入研究的基本特征

纳入研究
样本量
( T /C)

性别 ( 例，男 /女)
T C

年龄 ( 岁)
T /C

干预措施
T C

疗程
( 周)
结局指标

曹振海 2010［4］ 25 /25 14 /11 13 /12 66. 0 ± 2. 0 /67. 0 ± 2. 0 复方丹参滴丸 + CWM CWM 2 ①④
陈红岩 2012［5］ 69 /69 49 /20 42 /27 55. 0 ± 6. 5 /56. 0 ± 7. 0 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ④⑥
陈文华 2015［6］ 40 /40 24 /16 21 /19 66. 8 ± 11. 6 /64. 7 ± 10. 2 复方丹参滴丸 + CWM CWM 24 ①③
陈新 2011［7］ 100 /100 100 100 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 12 ⑥
陈盈文 2014［8］ 75 /75 45 /30 46 /29 58. 3 ± 9. 1 /60. 4 ± 10. 7 复方丹参滴丸 + CWM CWM 2 ③
邓兴臣 2004［9］ 36 /34 28 /18 26 /18 55. 0 ± 8. 8 /57. 0 ± 8. 9 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
符自成 2010［10］ 37 /32 25 /12 22 /10 59. 0 ± 4. 5 /58. 0 ± 5. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
高群 2018［11］ 60 /60 31 /29 34 /26 54. 82 ± 6. 53 /54. 57 ± 6. 68 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
耿亚 2015［12］ 63 /63 63 63 53. 5 ± 7. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 8 ④⑥
顾玉 2019［13］ 49 /49 29 /20 27 /22 64. 2 ± 3. 7 /63. 9 ± 3. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ②④⑤
郭琳 2015［14］ 49 /49 49 49 69. 0 ± 7. 5 /72. 0 ± 8. 3 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ②⑤⑥
胡广颖 2003［15］ 30 /30 20 /10 18 /12 68. 5 ± 7. 1 /66. 4 ± 5. 9 复方丹参滴丸 + CWM CWM 24 ②④⑤⑥
金露 2000［16］ 21 /21 15 /6 13 /8 49. 0 ± 7. 0 /52. 0 ± 5. 0 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
李霞 2016［17］ 43 /42 26 /17 25 /17 69. 5 ± 5. 6 /69. 3 ± 5. 4 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
李英杰 2016［18］ 60 /60 38 /22 36 /24 73. 3 ± 3. 5 /72. 7 ± 3. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 24 ①⑥
刘俊伟 2006［19］ 50 /48 50 48 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
倪海燕 2016［20］ 80 /80 46 /34 40 /40 50 ～ 80 复方丹参滴丸 + CWM CWM 8 ④⑥
潘会玲 2006［21］ 35 /31 21 /14 18 /13 58. 0 ± 4. 2 /56. 0 ± 5. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ④⑥
任志喜 2013［22］ 32 /23 23 /9 18 /5 56. 2 /54. 8 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
沈小梅 2003［23］ 42 /38 29 /13 26 /12 64. 1 ± 5. 7 /65. 4 ± 4. 1 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
孙延梅 2007［24］ 50 /46 36 /14 34 /12 66. 4 /64. 1 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ④⑥
童成辉 2016［25］ 47 /47 47 47 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ②④⑤⑥
王臣林 2014［26］ 41 /39 23 /18 22 /17 61. 3 ± 7. 6 /65. 1 ± 2. 9 复方丹参滴丸 + CWM CWM NＲ ④⑥
王平 2005［27］ 40 /40 28 /12 25 /15 61. 0 ± 1. 0 /59. 0 ± 1. 0 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ⑥
王山岭 2003［28］ 20 /20 20 20 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
王素利 2013［29］ 60 /60 36 /24 34 /26 67. 2 /66. 7 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
夏鑫荣 2016［30］ 48 /48 25 /23 26 /22 62. 9 ± 9. 7 /63. 1 ± 9. 8 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ②⑤
肖风兰 2004［31］ 35 /35 19 /16 18 /17 61. 4 ± 6. 1 /59. 2 ± 7. 5 复方丹参滴丸 + CWM CWM 24 ②④⑤
熊承文 2010［32］ 35 /35 24 /11 25 /10 61. 5 ± 7. 2 /58. 6 ± 7. 6 复方丹参滴丸 + CWM CWM 12 ③
徐春平 2009［33］ 83 /74 83 74 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
许江虹 2018［34］ 40 /40 22 /18 25 /15 69. 8 ± 5. 5 /67. 5 ± 5. 5 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ②⑤⑥
薛爱国 2008［35］ 53 /53 29 /24 26 /27 58. 8 /57. 5 复方丹参滴丸 + CWM CWM 2 ④⑥
薛翔 2009［36］ 80 /78 52 /28 49 /29 57. 6 ± 4. 5 /54. 8 ± 5. 2 复方丹参滴丸 + CWM CWM 2 ④⑥
杨乔淦 2011［37］ 50 /50 24 /26 26 /24 64. 5 /62. 5 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ③④⑥
杨文聪 2018［38］ 32 /32 21 /11 19 /13 67. 8 ± 4. 9 /67. 3 ± 4. 8 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ⑥
昝晓波 2014［39］ 30 /30 30 30 34 ～ 81 复方丹参滴丸 + CWM CWM 3 ④
张建钢 2008［40］ 66 /56 42 /24 36 /20 66. 0 ± 4. 9 /66. 0 ± 5. 1 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ④⑥
张俊江 2016［41］ 45 /45 30 /15 32 /13 64. 9 ± 6. 2 /67. 3 ± 6. 4 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
张晓琴 2017［42］ 90 /90 47 /43 48 /42 67. 80 ± 5. 88 /68. 62 ± 7. 35 复方丹参滴丸 + CWM CWM 4 ⑥
赵家宁 2018［43］ 150 /150 69 /81 73 /77 57. 15 ± 10. 75 /56. 35 ± 11. 45 复方丹参滴丸 + CWM CWM 12 ②
钟小明 2011［44］ 138 /127 138 127 NＲ 复方丹参滴丸 + CWM CWM 2 ⑤⑥
周益伟 2012［45］ 45 /45 31 /14 26 /19 69. 4 ± 7. 6 /68. 2 ± 7. 4 复方丹参滴丸 + CWM CWM 8 ④⑥
朱慎慎 2018［46］ 31 /31 19 /12 20 /11 64. 23 ± 3. 41 /63. 17 ± 3. 56 复方丹参滴丸 + CWM CWM 8 ③

注: T，试验组; C，对照组; NＲ，未提及; CWM，西医常规治疗，包括: 抗血小板、他汀类、β 受体阻滞剂、血管紧张素转化酶抑制

剂 /血管紧张素受体阻滞剂类、硝酸酯类、钙通道阻滞剂等药物; 结局指标: ①心血管事件发生率; ②心绞痛发作次数; ③超敏 C 反应蛋白;

④心电图疗效; ⑤心绞痛持续时间; ⑥不良事件发生率

准、排除标准合理，资金支持未见明显的利益相关
冲突，因此 43项研究的其他偏倚风险均为不确定。
综合考虑，43项纳入研究的方法学质量均较低，总
体均存在高偏倚风险。纳入研究的质量评价见表 2。
2. 4 Meta分析结果
2. 4. 1 心血管事件发生率 3 项研究［4，6，18］报告了
随访 6 个月期间的心血管事件发生率。异质性检验

显示异质性低 ( I2 = 0，P = 0. 72 ) ，选用固定效应
模型合并效应量 ( 图 1) 。结果显示对比西医常规
治疗，联用复方丹参滴丸可减少心血管事件发生，

且差异有统计学意义 ［ＲＲ = 0. 47，95% CI ( 0. 26，
0. 83) ，P = 0. 010］。提示在西医常规治疗的基础
上，联用复方丹参滴丸在减少 6 个月内心血管事件
的发生率方面效果更好。
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表 2 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛随机对照试验纳入研究的质量评价

纳入研究 随机方法 分配隐藏 盲法 1 盲法 2 结果数据完整性 选择性报告 其他偏倚

曹振海 2010［4］ U U L H L U U
陈红岩 2012［5］ U U L H L U U
陈文华 2015［6］ L ( 随机数字表) U L L L U U
陈新 2011［7］ U U L L L U U
陈盈文 2014［8］ L ( 随机数字表) U L L L U U
邓兴臣 2004［9］ U U L H L U U
符自成 2010［10］ U U L H L U U
高群 2018［11］ U U L L L U U
耿亚 2015［12］ L ( 随机数字表) U L H L U U
顾玉 2019［13］ L ( 随机数字表) U H H L U U
郭琳 2015［14］ U U H L L U U
胡广颖 2003［15］ U U H H L U U
金露 2000［16］ U U L H L U U
李霞 2016［17］ L ( 随机数字表) U L L L U U
李英杰 2016［18］ U U L L L U U
刘俊伟 2006［19］ U U L H L U U
倪海燕 2016［20］ U U L H L U U
潘会玲 2006［21］ U U L H L U U
任志喜 2013［22］ U U L H L U U
沈小梅 2003［23］ U U L L L U U
孙延梅 2007［24］ U U L H L U U
童成辉 2016［25］ U U H H L U U
王臣林 2014［26］ U U L H L U U
王平 2005［27］ U U H H L U U
王山岭 2003［28］ U U L L L U U
王素利 2013［29］ U U L H L U U
夏鑫荣 2016［30］ U U H U L U U
肖风兰 2004［31］ U U H H L U U
熊承文 2010［32］ U U L L L U U
徐春平 2009［33］ U U L H L U U
许江虹 2018［34］ H ( 按入院时间分组) U H H L U U
薛爱国 2008［35］ H ( 按入院时间分组) U L H L U U
薛翔 2009［36］ U U L H L U U
杨乔淦 2011［37］ U U L H L U U
杨文聪 2018［38］ L ( 计算机产生随机数字表) U L L L U U
昝晓波 2014［39］ U U L H L U U
张建钢 2008［40］ U U L H L U U
张俊江 2016［41］ L ( 随机数字表) U L L L U U
张晓琴 2017［42］ U U L L L U U
赵家宁 2018［43］ U U H U L U U
钟小明 2011［44］ U U H L L U U
周益伟 2012［45］ U U L H L U U
朱慎慎 2018［46］ L ( 随机数字表) U L L L U U

注: 盲法 1，指对患者、试验人员实施盲法; 盲法 2，指对结局评估者实施盲法; H，高风险; L，低风险; U，风险不确定

图 1 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛 6 个月内心血管事件发生率的 Meta分析结果
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2. 4. 2 心绞痛发作次数 6 项研究［13，15，30 － 31，34，43］

报告了心绞痛发作次数。总体异质性检验显示异质
性高 ( I2 = 97%，P ＜ 0. 00001 ) ，选用随机效应模
型合并效应量 ( 图 2 ) 。结果显示，对比西医常规
治疗，联用复方丹参滴丸可减少心绞痛发作次数，

且差异有统计学意义 ［SMD = － 2. 43，95% CI
( － 3. 66， － 1. 20 ) ，P = 0. 0001］。由于统计异质
性较大，故进行敏感性分析: 1) 去除权重最大的
研究或逐一排除纳入研究，对各研究结果间进行敏

感性分析，汇总结果显示，剔除前与剔除后试验组

与对照组结果差异均有统计学意义，SMD 保持在
－2. 84 ～ － 1. 38 之间，95% CI 在 － 4. 38 ～ －0. 55之
间，I2 值在94% ～98%之间; 2) 亚组分析: 共3项
研究［13，30，34］报道了疗程 4 周，复方丹参滴丸联合西
医常规治疗优于西医常规治疗 ［SMD = － 4. 25，
95%CI ( － 7. 90， － 0. 61 ) ，I2 = 99%，P = 0. 02］;
1项研究［43］报道了疗程 12周，复方丹参滴丸联合西
医常规治疗优于西医常规治疗 ［SMD = － 1. 00，
95%CI ( － 1. 24， － 0. 76) ，P ＜ 0. 00001］; 2 项研

究［15，31］报道了疗程 24周，复方丹参滴丸联合西医常
规治疗优于西医常规治疗 ［SMD = － 0. 78，95% CI
( － 1. 24， － 0. 33) ，I2 = 38%，P ＜ 0. 0008］。提示
在西医常规治疗的基础上，联用复方丹参滴丸在减

少心绞痛发作次数方面效果更好。
2. 4. 3 hs-CＲP 5 项研究［6，8，32，37，46］报告了hs-CＲP。
总体异质性检验显示异质性高 ( I2 = 92%，P ＜
0. 00001) ，选用随机效应模型合并效应量 ( 图 3) 。
结果显示，对比西医常规治疗，联用复方丹参滴丸

可降低 hs-CＲP，且差异有统计学意义 ［SMD =
－1. 70，95%CI ( － 2. 79， － 0. 61 ) ，P = 0. 002］。
由于统计异质性较大，故进行敏感性分析，逐一排

除纳入研究，进行重新分析，数据仍存在异质性，

但较前降低 ( I2 = 52% ) ，选用随机效应模型合并
效应量: ［SMD = － 0. 91，95% CI ( － 1. 23，
－ 0. 58) ，P ＜ 0. 00001］，差异有统计学意义，考
虑与所排除研究中测量指标的单位相关。提示在西
医常规治疗的基础上，联用复方丹参滴丸在降低炎

性因子 hs-CＲP方面效果更好。

图 2 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛发作次数的 Meta分析结果

图 3 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛超敏 C反应蛋白的 Meta分析结果
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2. 4. 4 心电图疗效 报告心电图疗效的研究共 24
项［4 － 5，9 － 10，12 － 13，15 － 16，19 － 22，24 － 26，29，31，33，35 － 37，39 － 40，45］。总
体异质性检验显示异质性低 ( I2 = 0%，P = 0. 54) ，
选用固定效应模型合并效应量 ( 图 4) 。结果显示，
对比西医常规治疗，联用复方丹参滴丸可改善心电

图疗效，且差异有统计学意义 ［ＲＲ = 1. 31，95%
CI ( 1. 25，1. 37 ) ，P ＜ 0. 00001］。在前期预检索
时部分文献提示，不同疗程之间存在临床异质性，

故进行亚组分析: 共 3 项研究［4，35 － 36］报道了疗程 2
周，复方丹参滴丸联合西医常规治疗优于西医常规

治疗 ［ＲＲ = 1. 19，95% CI ( 1. 07，1. 32 ) ，P =
0. 001］; 共 4 项研究［5，21，24，39］报道了疗程 3 周，复
方丹参滴丸联合西医常规治疗优于西医常规治疗

［ＲＲ = 1. 43， 95% CI ( 1. 26， 1. 62 ) ， P ＜
0. 00001］; 共 11 项研究［9 － 10，13，16，19，22，25，29，33，37，40］报
道了疗程 4 周，复方丹参滴丸联合西医常规治疗优

图 4 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛心电图疗效的 Meta分析结果
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于西医常规治疗 ［ＲＲ = 1. 33，95% CI ( 1. 24，
1. 43) ，P ＜ 0. 00001］; 共 3 项研究［12，20，45］报道了
疗程 8 周，复方丹参滴丸联合西医常规治疗优于西
医常规治疗 ［ＲＲ = 1. 28，95% CI ( 1. 15，1. 43 ) ，
P ＜ 0. 00001］; 共 2 项研究［15，31］报道了疗程 24 周，
复方丹参滴丸联合西医常规治疗优于西医常规治疗

［ＲＲ = 1. 22，95% CI ( 1. 06，1. 41 ) ，P = 0. 005］。
提示在西医常规治疗的基础上，联用复方丹参滴丸

在改善心电图疗效方面效果更好。
2. 4. 5 心绞痛持续时间 5 项研究［13，15，30 － 31，34］报
告了心绞痛持续时间。总体异质性检验显示异质性
高 ( I2 = 68%，P = 0. 01) ，选用随机效应模型合并
效应量 ( 图 5 ) 。结果显示，对比西医常规治疗，
联用复方丹参滴丸可缩短心绞痛持续时间，且差异

有统计学意义 ［MD = － 2. 97，95% CI ( － 4. 09，
－ 1. 85) ，P ＜ 0. 00001］。由于统计异质性较大，
故进行敏感性分析: 1) 逐一排除纳入研究，对各研
究结果间进行敏感性分析，汇总结果显示，剔除前

与剔除后试验组与对照组结果无显著性差异，MD
保持在 － 3. 34 ～ － 2. 66 之间，95% CI 在 － 3. 97 ～
－ 1. 34 之间，I2 值在 62% ～ 76%之间，说明结果
的稳定性好; 2 ) 亚组分析: 共 3 项研究［13，30，34］报
道了疗程 4 周，复方丹参滴丸联合西医常规治疗优
于西医常规治疗 ［MD = －3. 29，95%CI ( － 4. 58，
－ 2. 01) ，P ＜ 0. 00001］; 共 2 项研究［15，31］报道了
疗程 24 周，复方丹参滴丸联合西医常规治疗优于
西医常规治疗 ［MD = － 1. 86，95% CI ( － 3. 35，
－ 0. 37) ，P = 0. 01］。提示在西医常规治疗的基础
上，联用复方丹参滴丸在缩短心绞痛持续时间方面

效果更好。
2. 4. 6 不良事件 32 项研究报告了不良事件。其

中复方丹参滴丸联合西医常规治疗: 有 10 项研
究［7，16，20，22，25，27，38，40，44 － 45］报道未发生不良事件，有

22 项研究［5，9 － 12，14 － 15，17 － 19，21，23 － 24，26，28，29，33 － 36，41 － 42］报
道发生了不良事件 ( 80 /1377 ) ，包括胃部不适 30
例，头晕头痛 26 例，颜面潮红 16 例，出血 3 例
( 牙龈 1例，另 2例未提及) ，低血压 2 例，唇舌麻
木感 2 例，心悸 1 例; 西医常规治疗: 有 13 项研
究［7，9，16，19 － 20，22，25，27，33，36，40，44 － 45］报道未发生不良事件，

有 19 项研究［5，10 －12，14 －15，17 －18，21，23 －24，26，28 －29，34 －35，38，41 －42］

报道发生了不良事件 ( 110 /1672 ) ，包括头痛头胀
38 例，面红 23 例，胃部不适 20 例，头晕 18 例，
心悸 4 例，轻微出血 2 例，皮肤瘀斑 1 例，口干 1
例，转氨酶升高 1 例，皮疹 1 例，舌麻 1 例。由于
全部研究均未报告试验组与对照组治疗后发生不良

反应差异比较并进行统计学处理，故对明确报道了

不良事件且有数据支持的 32 项研究进行定量分析。
总体异质性检验显示异质性低 ( I2 = 0，P = 0. 48) ，
选用固定效应模型合并效应量。结果显示，对比西
医常规治疗，联用复方丹参滴丸的不良反应发生率

低于西医常规治疗组，且差异有统计学意义 ［ＲＲ =
0. 71，95%CI ( 0. 54，0. 93) ，P = 0. 01］。在前期预
检索时部分文献提示，不同疗程之间存在临床异质

性，故进行亚组分析: 共 6 项研究［5，14，21，24，27，38］报道
了疗程 3周时，复方丹参滴丸联合西医常规治疗的
不良事件发生率低于西医常规治疗，且差异有统计

学意义 ［ＲＲ = 0. 37，95% CI ( 0. 19，0. 71 ) ，P =
0. 003］; 共 15 项研究［9 － 11，16 － 17，19，22，25，28 － 29，33 － 34，40 － 42］

报道了疗程 4 周时，复方丹参滴丸联合西医常规治
疗的不良事件发生率低于西医常规治疗［ＲＲ =0. 65，
95% CI ( 0. 45，0. 93 ) ，P = 0. 02］; 分别有 4 项研
究［23，35 － 36，44］报道了疗程2周，3项研究［12，20，45］报道

图 5 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛持续时间的 Meta分析结果
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了疗程 8 周及 2 项研究［15，18］报道了疗程 24 周时的
不良事件发生率，与西医常规治疗相比均无统计学

差异 ( 图 6) 。结果提示在西医常规治疗的基础上，
联用复方丹参滴丸不良事件发生率低。

图 6 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛不良事件发生率的 Meta分析结果
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表 3 复方丹参滴丸联合西医常规治疗不稳定型心绞痛的 GＲADE证据分级

结局指标
研究数量
( 篇)

证据质量评价
风险偏倚 一致性 间接性 精确性 发表偏倚

事件数 /样本量 ( 发生率)
试验组 对照组

效应量
( 95% CI) 质量分级

心血管事件
( 6 个月)

3 不显著 不显著a 不显著 严重☆ 怀疑 14 /125
( 11. 2% )

30 /125
( 24. 0% )

ＲＲ =0. 47
( 0. 26，0. 83)

低

心绞痛
发作次数

6 严重△ 严重b 不显著 不显著 怀疑 352 352 SMD = － 2. 43
( － 3. 66， － 1. 20)

极低

hs-CＲP 5 不显著 严重c 不显著 不显著 怀疑 231 231 SMD = － 1. 7
( － 2. 79， － 0. 61)

低

心电图有效率 24 严重△ 不显著a 不显著 不显著 怀疑 1023 /1172
( 87. 3% )

747 /1123
( 66. 5% )

ＲＲ =1. 31
( 1. 25，1. 37)

低

心绞痛持续时间 5 严重△ 严重d 不显著 不显著 怀疑 202 202 MD = － 2. 97
( － 4. 09， － 1. 85)

极低

不良反应
发生率

32 严重△ 不显著a 不显著 不显著 怀疑 80 /1767
( 4. 5% )

110 /1702
( 6. 5% )

ＲＲ =0. 71
( 0. 54，0. 93)

低

注: hs-CＲP，超敏 C反应蛋白; △，盲法缺失，分配隐藏不充分; ☆，研究数量相对较少; ＲＲ，相对危险度; CI，可信区间; a，I2 = 0;

b，I2 = 92% ; c，I2 = 92% ; d，I2 = 68%

2. 5 发表偏倚
将纳入研究数量最多的心电图疗效及不良事件

发生率指标进行 Egger 线性回归检验，结果表明，
复方丹参滴丸联合西医常规治疗对比西医常规治疗

的心电图疗效 ( P =0. 01) 与不良事件发生率 ( P =
0. 045) 均存在一定程度上的发表偏倚。
2. 6 GＲADE证据分级结果
对各结局指标进行 GＲADE 评价，其中心血管

事件发生率、hs-CＲP、心电图疗效及不良事件发
生率为低质量证据，心绞痛发作次数及心绞痛持续

时间为极低质量证据 ( 表 3) 。证据降级的原因主
要是由于原始研究存在一定程度的选择性偏倚及测

量偏倚的风险，同时研究间异质性较为明显，使得

研究结果的真实性受到影响。

3 讨论

现代药理研究证实，复方丹参滴丸具有抗氧

化、抗炎、保护血管内皮［47 － 48］，抑制血小板黏附、
聚集及活化［49 － 52］、抗细胞凋亡［53 － 56］的作用; 可增
加冠状动脉血流，改善微血管循环［57 － 60］，调节受

损心肌细胞的能量和脂质代谢［61］，对缺血心肌细

胞起到保护作用。并且因其舌下含服、滴丸剂型的
特点，具有吸收快、起效快的优势，有利于 UAP
患者迅速缓解病情，是临床防治冠心病心绞痛的常

用中成药。
从 Meta 分析的结果来看，在治疗 UAP 患者

时，复方丹参滴丸联合西医常规治疗与单纯西医常

规治疗相比，可降低 6 个月内心血管事件发生率、
减少心绞痛发作次数、降低炎性因子 hs-CＲP、改
善心电图疗效、缩短心绞痛持续时间，且不良事件

发生率低。亚组分析发现，各疗程的心电图改善情
况均较好，且不良事件发生率均较小。以上说明复
方丹参滴丸对 UAP 患者有良好的治疗效果，且安
全性高，由此我们认为，复方丹参滴丸联合西医常

规治疗效果优于单纯西医治疗。依据 GＲADE 标
准，判定心血管事件发生率、hs-CＲP 水平、心电
图改善率及不良事件发生率 4 个结局指标均为低质
量证据，心绞痛发作次数及心绞痛持续时间为极低

质量证据。基于 GＲADE体系总体证据的质量分级
方法［62］，本研究的整体质量取决于关键结局指标

的最低证据等级，故本研究整体评价结果为低质

量。由于临床决策的复杂性，临床医生在使用复方
丹参滴丸治疗 UAP时需要综合考虑。
本研究具有一定的局限性: 1 ) 本研究中纳入

的 ＲCT，因其在临床设计、方法学等方面缺乏严
谨性，仅有 32 篇文献提及明确诊断标准，但诊断
标准不统一，且纳入文献中仅 1 篇提及中医证候分
型，可能导致纳入患者的基线资料存在差异，造成

选择性偏倚，从而导致本研究整体质量不高; 2 )
为便于分析，在某些情况下将抗凝、抗血小板、扩
张冠状动脉、降血压、调血脂等治疗均归为西医常
规治疗，在一定程度上导致临床异质性，可能导致

治疗效果存在差异; 3 ) 纳入研究的样本量均较
小，虽大部分指标均符合 “最优信息样本量
( OIS) ”［63］，统计效能尚可，但仍缺乏多中心、大
样本的研究，故可能会影响本研究结果的精确性;

4) 未检索到灰色文献，阴性结果报道不完全，可
能会产生发表偏倚; 5) 本研究纳入的 ＲCT所报告
的结局指标存在不一致、不规范等问题，除以上分
析的 6 个指标外，还有中医证候积分、心肌酶谱、

·3281·中医杂志 2019 年 11 月第 60 卷第 21 期 Journal of Traditional Chinese Medicine，2019，Vol． 60，No． 21



彩色多普勒超声、血液流变学及各种量表评分等，
结局指标差异大，无法进行合并分析，影响了研究

结果之间的比较，且研究资源利用率低。
结合本研究的结果和局限性，建议今后开展中

医药临床研究应注重研究方案的顶层设计，进行更

严谨的多中心随机前瞻性的大样本研究，实施过程

中加强偏倚风险因素的控制，ＲCT 应严格按照
CONSOＲT报告规范［64］的要求条目汇报，提高研究
证据的级别和临床价值。另外在临床研究设计时，
可参考并建立核心结局指标集 ( COs-TCM) ［65］，节
约并高效利用研究资源，提升研究结果的价值及公

认度，提高中医临床研究方案的科学性、合理性和
可行性，以进一步反映患者、临床医生或政策制定
者的需求。
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Meta-analysis and GＲADE Evaluation of Compound Danshen Dripping Pills ( 复方丹参滴丸) Combined with
Western Medicine in the Treatment of Unstable Angina Pectoris
YANG Ying1，2，WANG Xianliang1，BI Yingfei1，HOU Yazhu1，CAO Yawen1，LIU Dong1，MAO Jingyuan1

( 1． First Teaching Hospital of Tianjin University of Traditional Chinese Medicine，Tianjin 300201; 2． Nankai Hospital of Traditional
Chinese Medicine，Tianjin)

ABSTＲACT Objective To evaluate the efficacy and safety of Compound Danshen Dripping Pills ( 复方丹参滴丸)
combined with western medicine in the treatment of unstable angina pectoris ( UAP) ． Methods China National
Knowledge Infrastructure，VIP Chinese Journal Database，Wanfang Digital Journal Full-text Database，China Biome-
dical Literature Database，Embase，PubMed，Cochrane Library were retrieved to collect randomized controlled trials
of Compound Danshen Dripping Pills for UAP． The search time was from database begining to May 31，2019． The
methodological quality of the included studies was assessed using a bias risk assessment scale． Meta-analysis of out-
come measures including cardiovascular events，angina pectoris，high-sensitivity C-reactive protein ( hs-CＲP) ，elec-
trocardiogram efficacy，duration of angina pectoris，and adverse event rates was performed by using ＲevMan 5. 3 soft-
ware，and according to GＲADE criteria，an evaluation of the quality of the evidence was conducted． Ｒesults A to-
tal of 43 randomized controlled trials involving 4545 patients were included． Meta-analysis showed that the Compound
Danshen Dripping Pills combined with western medicine conventional treatment more significantly reduced the inci-
dence of cardiovascular events within 6 months［ＲＲ = 0. 47，95% CI ( 0. 26，0. 83) ，P = 0. 010］，reduced angina
attacks［SMD = －2. 43，95% CI ( － 3. 66， － 1. 20 ) ，P = 0. 001］，reduced hs-CＲP［SMD = － 1. 70，95% CI
( － 2. 79，－ 0. 61) ) ，P = 0. 002］，improved ECG efficacy［ＲＲ = 1. 31，95% CI ( 1. 25，1. 37 ) ，P ＜ 0. 001］，
shortened angina duration［MD = －2. 97，95% CI ( － 4. 09，－ 1. 85) ，P ＜ 0. 001］; and the incidence of adverse
events was lower［ＲＲ = 0. 71，95% CI ( 0. 54，0. 93) ，P = 0. 01］as compared with simple use western medicine
conventional treatment． According to the GＲADE criteria，the 4 outcome measures of cardiovascular event rate，hs-
CＲP，ECG efficacy，and adverse event rate were low-quality evidence，and the number of angina attacks and angina
duration were extremely low-quality evidence． Conclusion The effect of Compound Danshen Dripping Pills com-
bined with conventional western medicine in treating UAP is better than that of conventional western medicine alone．
The adverse reactions are few，but the quality of the research is low． More well-designed multi-center controlled trials
are needed to increase the intensity of evidence．
Keywords Compound Danshen Dripping Pills ( 复方丹参滴丸) ; unstable angina pectoris; Meta-analysis; GＲADE
evaluation
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