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　　【摘要】　目的　目前有不少随机对照临床试验比较西罗莫司洗脱支架（ＳＥＳ）与紫杉醇洗脱支架（ＰＥＳ）的介入

治疗对于合并糖尿病的冠心病患者的临床及影像结果，但是还缺乏循证医学的证据来进一步证实到底哪一种支架

更适合这类人群。方法　在循证医学思想的指导下，系统性搜索已发表的相关临床研究，并对纳入的研究进行质量

评价，对相关结果进行ｍｅｔａ分析，更好地评估两种支架在合并糖尿病的冠心病患者中的作用。结果　共纳入５篇

随机对照临床试验，这些研究共纳入１２６４例糖尿病合并冠状动脉病变的患者，其中有６４４例患者分配到ＳＥＳ组，

另外６２０例患者分配到ＰＥＳ组。ｍｅｔａ分析结果证明，ＳＥＳ的介入治疗在以下几个方面优于ＰＥＳ的介入治疗，血管

再狭窄率（犗犚：０．３１，９５％犆犐：０．１８～０．５３，犘＜０．０１）、后期管腔丧失（ＷＭＤ：－０．３２，９５％犆犐：－０．３９～－０．２５，犘＜

０．０１）、靶病变血运重建（犗犚：０．４１，９５％犆犐：０．２５～０．６６，犘＝０．０００２）以及主要心血管事件发生率（犗犚：０．４２，９５％

犆犐：０．２５～０．６９，犘＝０．０００８）。但是其他方面包括最后的最小管腔直径、总的病死率、心脏原因的病死率、心肌梗死

率以及支架血栓发生率，两种支架的介入治疗并没有明显差异。结论　总的来说，ＳＥＳ优于ＰＥＳ，至少在预防血管

再狭窄、靶病变血运重建和主要心血管事件方面优于ＰＥＳ。
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　　对于糖尿病患者来说，冠心病是产生并发症和死亡的一个

主要原因［１］。研究发现，冠心病人群中合并糖尿病者病变血管

支数和严重程度显著增加［２］，对于同时有糖尿病和冠心病而需

要血管再通的患者，目前既可选择经皮冠状动脉介入治疗

（ＰＣＩ），也可选择冠状动脉搭桥术（ＣＡＢＧ）。与ＣＡＢＧ相比较

而言，选择金属裸支架（ＢＭＳ）的ＰＣＩ对糖尿病患者进行血运

重建，更容易出现不好的临床结果，而且更容易出现血管再狭

窄［３５］。目前研究显示相对于ＢＭＳ而言，药物洗脱支架（ＤＥＳ）

治疗糖尿病合并冠心病的患者能够明显减少再狭窄的发生

率［６１２］。西罗莫司洗脱支架（ＳＥＳ）与紫杉醇洗脱支架（ＰＥＳ）均

属于ＤＥＳ，但两者孰优孰劣一直存在着争议
［１３］。最近有不少

随机对照研究，比较ＳＥＳ与ＰＥＳ两者治疗合并糖尿病的冠心
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病患者的临床及影像结果［１４１６］。为了系统性搜索已发表的相

关研究，对其质量进行评估，现用 ｍｅｔａ分析的方法，对这些研

究的结果进行综合分析，以达到扩大样本量，更进一步理解两

种不同支架的介入治疗在合并糖尿病的冠心病患者中的作用，

找出哪一种方式更适合这类患者。

１　资料与方法

１．１　资料来源及筛选　按照Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网工作手册的要

求制订检索策略。计算机检索Ｐｕｂｍｅｄ（１９６０年至２０１１年１

月）、ＥＭｂａｓｅ（１９８０年至２０１１年１月）、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆（１９８９

年至２０１１年１月）、中国生物医学文献光盘数据（１９７９年至

２０１１年１月）、中文科技期刊全文数据库（维普，１９８９年至

２０１１年１月）、ＣＮＫＩ数字图书馆（１９７９年至２０１１年１月）。在

英文数据库中所用的检索词为：“ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒ

ｖｅｎｔｉｏｎ”“ｄｒｕｇｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔ”“ｓｉｒｏｌｉｍｕｓｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔ”“ｐａｃｌｉ

ｔａｘｅｌｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔ”以及“ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ”。中文数据库中搜

索所用的检索词为“经皮冠状动脉介入治疗”“支架”，以及“多

支冠状动脉病变”。只有随机对照研究纳入这个 ｍｅｔａ分析。

追查纳入文献的参考文献。初筛文献题目和摘要、剔除不符合

纳入标准的文献、合并重复文献，再查找原文，根据纳入、排除

标准确定最后纳入研究的文献。

１．２　纳入与排除标准　所纳入的临床研究需满足：（１）糖尿病

患者；（２）处理组为西罗莫司洗脱支架的介入治疗；（３）对照组

为紫杉醇洗脱支架的介入治疗；（４）随机对照临床试验；（５）中

英文文章。排除标准：非随机对照的临床研究；非中英文文章。

１．３　测量指标　（１）影像学结果：最小管腔直径；后期管腔丧

失；血管再狭窄率。（２）临床结果：总病死率；心脏原因的病死

率；心肌梗死；靶病变血运重建；支架血栓；主要心血管事件。

１．４　文献质量评价　由两名评价员分别独立按预先设计的表

格提取资料，纳入研究的一般信息，干预措施及结局指标，如遇

意见不一致，双方讨论协商，对缺乏的资料尽量与作者联系补

充。采用Ｊａｄａｄ等
［１７］的３条质量评价标准对纳入的随机对照

试验进行评分：（１）随机方法是否正确和充分；（２）是否采用盲

法；（３）有无失访或退出。这个评分标准为０～５分，评分为３

分及以上被认为是高质量研究，在方法学上没有严重的错误。

如果研究中采用了分配隐藏和意向性分析，认为该研究在设计

上面就更为合理。

１．５　统计学处理　采用Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网提供的ＲｅｖＭａｎ４．２

软件。对连续性变量采用加权均数差（ＷＭＤ）及其９５％可信

区间（犆犐），对二分类变量用比值比（犗犚）及其９５％犆犐。χ
２ 检验

（犘＜０．０５为差异有统计学意义），当犐２＞５０％时，异质性较大，

应尽可能找出来源，并行亚组分析，即临床同质性研究归为各亚

组进行统计学分析。若亚组异质性不大时（犐２＜５０％，亚组内犘

＞０．１，亚组间犘＞０．０５），采用固定效应模型，反之采用随机效

应模型。假设检验采用狌检验，用犣值和犘值表示，显著性水

平定为０．０５，即犘＜０．０５时表示差异有统计学意义，假设检验

的结果在森林图中列出，存在低质量研究时进行敏感性分析。

２　结　　果

２．１　初检出相关文献２０７篇，阅读标题、摘要，排除重复发表、

非临床研究文献共１９０篇，剩余１７篇进一步筛查，其中有８篇

研究为相关的随机对照临床试验。这８篇文献中，有３篇文章

是同一个临床试验，其中两篇报道的内容与本文探讨的主题不

相关，另外有两篇文献也是同一个试验，只是随访时间不同。

最后这个ｍｅｔａ分析纳入了５篇文章。这５篇文章皆为英文文

献［１８２２］，中文并没有相关文章发表。这些研究共纳入１２６４例

糖尿病合并冠状动脉病变的患者，其中有６４４例患者分配到

ＳＥＳ组，另外６２０例患者分配到ＰＥＳ组。５个研究的基本情况

和质量评价分别见表１和表２。如表１所示，５个研究有两个

研究来自于韩国，都是多中心临床试验，纳入的患者平均年龄

在６５岁左右，大部分患者为男性。对纳入文献进行质量评价，

所有文章都是通过电脑产生的随机数字表进行随机分配，除了

Ｂｉｌｌｉｎｇｅｒ的研究进行了单盲设计之外，其他研究均未采用盲法

设计，随访报道都很清楚，随机分配的隐藏都是通过封闭信封

的形式进行的，都采用了意向性分析法则，总体得分都属于较

高质量的临床研究。

表１　纳入文献的基本情况

参考文献 国家 单（多）中心
纳入患者人数

（ＳＥＳ／ＰＥＳ）

年龄

（岁，ＳＥＳ／ＰＥＳ）

男性

（％，ＳＥＳ／ＰＥＳ）

影像随访

时间（个月）

临床随访

时间（个月）

Ｄｉｂｒａ２００５ 德国 多中心 １２５／１２５ ６８／６８ ７４／７１ ８ ９

Ｂｉｌｌｉｎｇｅｒ２００８ 瑞士 多中心 １５８／１３４ －／－ ６９／７２ ８ ２４

Ｋｉｍ２００８ 韩国 多中心 ８５／８４ ６３／６２ ７２／７６ ６ ６

Ｌｅｅ２００８ 韩国 多中心 ２００／２００ ６１／６１ ６１／５５ ８ ８

Ｍａｅｎｇ２００９ 丹麦 多中心 ７６／７７ ６６／６５ ８４／７４ ６ ２４

表２　纳入文献的质量评价

参考文献 随机分配 盲法设计 失访和退出，及结果的报道 Ｊａｄａｄｓｃｏｒｅ 分配隐藏 意向性分析

Ｄｉｂｒａ２００５ 是 否 报道清楚 ３ 正确 是

Ｂｉｌｌｉｎｇｅｒ２００８ 是 单盲 报道清楚 ４ 正确 是

Ｋｉｍ２００８ 是 否 报道清楚 ３ 正确 是

Ｌｅｅ２００８ 是 否 报道清楚 ３ 正确 是

Ｍａｅｎｇ２００９ 是 否 报道清楚 ３ 正确 是
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２．２　影像学随访结果的 ｍｅｔａ分析　这５篇临床研究报道了

相关的影像学随访结果，随访时间为６～８个月。这篇文章主

要报道了以下几个影像学结果。第一，血管再狭窄率（支架

内）。有４篇文章报道了该结果，共纳入９０４例患者，其中有

４５４例患者被使用ＳＥＳ（共４．２％，即１９例患者出现了再次血

管狭窄），另外４５０例患者被使用ＰＥＳ（共１２．２％，即５５例患者

出现了再次血管狭窄），ｍｅｔａ分析结果为犗犚：０．３１，９５％犆犐：

０．１８～０．５３，犘＜０．０１。异质性检查并未发现明显的异质性。

第二，最后的最小管腔直径（支架内）。也有４篇文章报道了该

结果，共纳入１０６６例患者，其中有５４５例患者被使用了ＳＥＳ，

另外有５２１例患者被使用ＰＥＳ，异质性检查发现明显的异质

性，采用随机效应模型进行 ｍｅｔａ分析，其结果为 ＷＭＤ：０．１７，

９５％犆犐：－０．０８～０．４１，犘＝０．１８。第三，后期管腔丧失（支架

内）。也有４篇文章报道了该结果，共纳入９０４例患者，其中有

４５４例患者被使用了ＳＥＳ，另外有４５０例患者被使用ＰＥＳ，异

质性检查未发现明显的异质性，采用固定效应模型进行 ｍｅｔａ

分析，其结果为 ＷＭＤ：－０．３２，９５％犆犐：－０．３９～－０．２５，犘＜

０．０１。其他的影像学结果见表３。

表３　对各影像结果的ｍｅｔａ分析

指标
纳入临床研究的

数量及总人数
９５％犆犐 犣 犘

异质性检验

χ
２ 犘 犐２（％）

支架内（ｉｎｓｔｅｎｔ）

　ＡＢＲ ４篇（狀＝９０４） ０．３１（０．１８，０．５３） ４．２３ ０．０００１ ３．０５ ０．３８ １．７

　ＦＭＬＤ ４篇（狀＝１０６６） ０．１７（－０．０８，０．７５） １．３５ ０．１８ ４４．７３ ０．０００１ ９３．３

　ＬＬＬ ４篇（狀＝９０４） －０．３２（－０．３９，－０．２５） ８．７０ ０．００００１ ６．２６ ０．１０ ５２．０

相关节段内（Ｉｎｓｅｇｍｅｎｔ）

　ＡＢＲ ３篇（狀＝７３５） ０．３０（０．１７，０．５１） ４．４８ ０．０００１ ２．３５ ０．３１ １４．７

　ＦＭＬＤ ３篇（狀＝８９７） ０．１５（－０．０５，０．３５） １．４７ ０．１４ １６．０４ ０．００３ ８７．５

　ＬＬＬ ２篇（狀＝６０５） －０．３３（－０．４０，－０．２５） ８．１９ ０．００００１ １．８２ ０．１８ ４５．０

　　注：ＡＢＲ为管再狭窄率；ＦＭＬＤ为最后的最小管腔直径；ＬＬ为后期管腔丧失。

２．３　临床随访结果的 ｍｅｔａ分析　这５篇临床研究也报道了

相关的临床随访结果，随访时间为６～２４个月。这篇文章主要

报道了以下几个临床结果。第一，总病死率，５篇文章都报道

了该临床结果，共纳入１１７３例患者，其中有５９４例患者被使

用了ＳＥＳ（共２．７％，即有１６例患者死亡），另外５７９例患者被

使用ＰＥＳ（共３．３％，即有１９例患者死亡），ｍｅｔａ分析结果为

犗犚：０．７７，９５％犆犐：０．３９～１．５２，犘＝０．４５。异质性检查并未发

现明显的异质性。第二，心脏原因的病死率，有３篇文章报道

了该结果，共纳入７５４例患者，其中有３８４例患者被使用了

ＳＥＳ（共２．１％，即有８例患者出现了心脏原因的死亡），另外

３７０例患者被使用了ＰＥＳ（共２．４％，即有９例患者出现了心脏

原因的死亡），ｍｅｔａ分析结果为 犗犚：０．７９，９５％犆犐：０．３０～

２．０４，犘＝０．６２。异质性检查并未发现明显的异质性。第三，

靶病变血运重建，５篇文章都报道了该结果，共纳入１１７３例患

者，其中有５９４例患者被使用了ＳＥＳ（共４．５％，即２７例患者进

行了靶病变血运重建），另外５７９例患者被使用了 ＰＥＳ（共

１０．２％，即５９例患者进行了靶病变血运重建），ｍｅｔａ分析结果

为犗犚：０．４１，９５％犆犐：０．２５～０．６６，犘＝０．０００２。异质性检查并

未发现明显的异质性。第四，心肌梗死率，有５篇文章报道了

该结果，共纳入１１７３例患者，其中有５９４例患者被使用了

ＳＥＳ（共１．５％，即９例患者出现了心肌梗死），另外５７９例患者

被使用了ＰＥＳ（共２．６％，即１５例患者出现了心肌梗死），ｍｅｔａ

分析结果为犗犚：０．５８，９５％犆犐：０．２６～１．３１，犘＝０．１９。异质性

检查并未发现明显的异质性。第五，支架血栓，有４篇文章报

道了该结果，共纳入１００４例患者，其中有５０９例患者被使用

了ＳＥＳ（共０．６％，即３例患者出现了支架血栓），另外４９５例患

者被使用了ＰＥＳ（共１．２％，即６例患者出现了支架血栓），ｍｅ

ｔａ分析结果为犗犚：０．５７，９５％犆犐：０．１８～１．８４，犘＝０．３５。异质

性检查并未发现明显的异质性。第六，主要心血管事件，有３

篇文章报道了该结果，共纳入７５４例患者，其中有３８４例患者

被使用了ＳＥＳ（共６．８％，即２６例患者出现了主要心血管事

件），另外３７０例患者被使用了ＰＥＳ（共１３．８％，即５１例患者出

现了主要心血管事件），ｍｅｔａ分析结果为犗犚：０．４２，９５％犆犐：

０．２５～０．６９，犘＝０．０００８。异质性检查并未发现明显的异

质性。

３　讨　　论

在循证医学思想的指导下，本文充分搜索数据库中已发表

的随机对照临床试验，结合文献质量评价，对纳入的文献资料

进行ｍｅｔａ分析，充分了解ＳＥＳ、ＰＥＳ方式在糖尿病合并冠心病

的患者中的作用。充分利用各个研究的资料，分别对影像学随

访资料和临床随访资料进行了综合分析。在影像学结果来看，

如从血管再狭窄率这个角度来讲，ｍｅｔａ分析结果发现ＳＥＳ优

于ＰＥＳ。同时发现在后期管腔丧失这个方面，ＳＥＳ也优于

ＰＥＳ。但是在最后的最小管腔直径这个方面，ＳＥＳ和ＰＥＳ两者

并没有差异。在临床结果来看，在靶病变血运重建率以及主要

心血管事发生率件方面ＳＥＳ优于ＰＥＳ，其他方面包括最后的

最小管腔直径、总的病死率、心脏原因的病死率、心肌梗死率以

及支架血栓发生率，两者并没有明显差异。但本文还存在以下

缺点：第一，纳入的文献数量较少；第二，各个研究之间存在一

些异质性；各个研究纳入的人群在基础情况方面存在一些

差异。

总的来说，ＳＥＳ在预防血管再狭窄、靶病变血运重建和主

要心血管事件方面优于ＰＥＳ。
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ｃｌｉｔａｘｅｌｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓ

ｅａｓｅ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００４，３５０（３）：２２１２３１．

［１１］ＭｏｓｅｓＪＷ，ＬｅｏｎＭＢ，ＰｏｐｍａＪＪ，ｅｔａｌ．Ｓｉｒｏｌｉｍｕｓｅｌｕｔｉｎｇ

ｓｔｅｎｔｓｖｅｒｓｕｓｓｔａｎｄａｒｄｓｔｅｎｔｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｔｅｎｏｓｉｓｉｎ

ａｎａｔｉｖｅｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙ［Ｊ］．Ｎ ＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００３，３４９

（１４）：１３１５１３２３．

［１２］ＭｏｕｓｓａＩ，ＬｅｏｎＭＢ，ＢａｉｍＤＳ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｃｔｏｆｓｉｒｏｌｉｍｕｓ

ｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔｓｏｎｏｕｔｃｏｍｅｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ：ａＳＩＲＩＵＳ

（ＳＩＲｏｌＩｍＵＳｃｏａｔｅｄＢｘＶｅｌｏｃｉｔｙｂａｌｌｏｏｎｅｘｐａｎｄａｂｌｅｓｔｅｎｔ

ｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｅｎｏｖｏｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙ

ｌｅｓｉｏｎｓ）ｓｕｂｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２００４，１０９（１９）：２２７３

２２７８．

［１３］ＷｏｌｆＷＭ，ＶｌａｃｈｏｓＨＡ，ＭａｒｒｏｑｕｉｎＯＣ，ｅｔａｌ．Ｐａｃｌｉｔａｘｅｌ

ｅｌｕｔｉｎｇｖｅｒｓｕｓｓｉｒｏｌｉｍｕｓｅｌｕｔｉｎｇｓｔｅｎｔｓｉｎｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉ

ｔｕｓ：ａｒｅｐｏｒｔｆｒｏｍｔｈｅＮａｔｉｏｎａｌＨｅａｒｔ，Ｌｕｎｇ，ａｎｄＢｌｏｏｄ

ＩｎｓｔｉｔｕｔｅＤｙｎａｍｉｃＲｅｇｉｓｔｒｙ［Ｊ］．ＣｉｒｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＩｎｔｅｒｖ，
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ｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆｚｏｔａｒｏｌｉｍｕｓ，ｓｉｒｏｌｉｍｕｓ，ａｎｄｐａｃｌｉｔａｘｅｌ
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ａｎｄｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＣｉｒｃＪ，２０１１，７５（９）：２１２０

２１２７．
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ｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＳＴｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌ
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（ＫＯＭＥＲ）ａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ（ＡＭＩ）ｔｒｉａｌ［Ｊ］．

ＥｕｒＩｎｔｅｒｖ，２０１１，７（８）：９３６９４３．
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［２１］ＭａｅｎｇＭ，ＪｅｎｓｅｎＬＯ，ＧａｌｌｏｅＡＭ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ
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ｐｈｙｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＡｍＪＣａｒｄｉｏｌ，２００９，１０３（３）：３４５３４９．
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（收稿日期：２０１４０２１６　　修回日期：２０１４０８０１）
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