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稳定型心绞痛为冠心病心绞痛中最常见的心绞痛类

型，全球约有５４００万患者，我国的患病率约为３．６％犤１－３犦。

其有效治疗方法为手术治疗（冠心病介入治疗或主动脉

冠状动脉旁路移植术）和抗心绞痛药物治疗犤４犦。但ＡＬ－
ＬＡＭＥＥ等犤５犦的研究表明，冠心病介入治疗后稳定型心

绞痛患者并未在总体症状上获益。抗心绞痛药物是治疗

复方丹参滴丸与硝酸异山梨酯片治疗稳定型心绞痛的

Ｍｅｔａ分析及药物经济学评价

郑盈盈，王晓丽，王宪英△

（河北医科大学第三医院，河北 石家庄 ０５００００）
摘要：目的 系统评价复方丹参滴丸与硝酸异山梨酯片治疗稳定型心绞痛的疗效，并进行药物经济学分析。方法 采用计算机检索中国

知网、维普、万方、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等数据库，检索时限为各数据库自建库起至２０１９年９月１日，提取复方丹参滴丸与
硝酸异山梨酯片治疗稳定型心绞痛的随机对照试验，计算复方丹参滴丸组牗观察组牘与硝酸异山梨酯片组牗对照组牘症状和心电图改善
的有效率；用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．３软件进行 Ｍｅｔａ分析，并在此基础上采用成本－效果分析法进行经济学评价。结果 观察组与对照组

症状改善有效率分别为９１．２１％和７６．５６％，心电图改善有效率分别为７６．２７％和５２．１９％，Ｍｅｔａ分析结果显示，观察组上述两指标的
改善效果均明显优于对照组犤ＯＲ＝０．３１，９５％ＣＩ（０．２３，０．４０），Ｐ＜０．００００１犦，犤ＯＲ＝０．３１，９５％ＣＩ（０．２４，０．３９），Ｐ＜０．００００１犦。药物经
济学评价结果显示，增量成本－效果比值为５６６．７３元。敏感性分析结果显示，该评价结果稳定性较好。结论 与硝酸异山梨酯片相比，

复方丹参滴丸治疗稳定型心绞痛具有良好的有效性和安全性，且有一定的经济优势。临床可根据患者的支付意愿选择治疗方案，若意

愿支付值高于５６６．７３元，则复方丹参滴丸具有经济学优势。
关键词：硝酸异山梨酯片；复方丹参滴丸；稳定型心绞痛；成本 －效果分析；药物经济学；Ｍｅｔａ分析
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通过数据库检索到文献（ｎ＝７６２）

删除重复文献后获得文献（ｎ＝５０３）

浏览全文后符合纳入、排除标准的文献（ｎ＝３１）

定量和定性分析文献（ｎ＝１８）

图１ 文献筛选流程

Ｆｉｇ．１ Ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇｆｌｏｗｃｈａｒｔ

排除文献：

非 ＲＣＴ文献（ｎ＝５）

结局指标不同（ｎ＝７）

重复文献（ｎ＝１）

排除文献（ｎ＝４５６）

初筛后得到文献（ｎ＝４７）

稳定型心绞痛的基石，常规治疗药物有硝酸酯类、β受
体阻滞剂和钙离子通道阻断剂犤４犦，以硝酸异山梨酯片为

代表的硝酸酯类药物因起效快在临床应用广泛。近年的

众多研究表明，中药在冠心病心绞痛的治疗上具有重要

地位和独特优势犤６犦。复方丹参滴丸为我国自主研发的

中成药复方制剂，治疗心绞痛具有良好的安全性和有效

性犤７－９犦。本研究中系统评价了硝酸异山梨酯片与复方丹

参滴丸治疗稳定型心绞痛的有效性、安全性及经济性，

以便为临床选用治疗药物提供参考。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 文献纳入与排除标准

纳入标准：复方丹参滴丸与硝酸异山梨酯片治疗稳

定型心绞痛的随机对照试验（ＲＣＴ），无论纳入研究是否
采用盲法。研究对象符合世界卫生组织（ＷＨＯ）制定的
稳定型心绞痛的诊断标准犤１０犦，分为观察组与对照组。观

察组予复方丹参滴丸干预，每次１粒，每日３次；对照组
予硝酸异山梨酯片干预，每次１０ｍｇ，每日３次。

排除标准：非 ＲＣＴ研究；无法获取全文；同一作者
一文多投（只采用 １份）；干预措施采用其他药物或方
案；不符合结局指标和纳入标准；无法获取有效数据；重

复发表的文献；综述性文献、硕士和博士毕业论文、会议

文章、教科书内容等。

１．２ Ｍｅｔａ分析
检索策略：计算机检索中国知网、维普、万方、

ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等数据库；检索时限
为各数据库自建库起至２０１９年９月１日；中文检索关
键词为“硝酸异山梨酯片”“复方丹参滴丸”“消心痛”“稳

定型心绞痛”，英文检索关键词为“Ｉｓｏｓｏｒｂｉｄｅｄｉｎｉｔｒａｔｅ
ｔａｂｌｅ”“ＣｏｍｐｏｕｎｄＤａｎｓｈｅｎＤｒｉｐｐｉｎｇＰｉｌｌ”“Ｘｉａｏｘｉｎｔｏｎｇ”
“Ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａ”。必要时几个检索词之间用“ａｎｄ”或“ｏｒ”
进行二次检索或在检索结果中再检索。

文献筛选与资料提取：由２名研究人员搜索、筛选、
提取相关文献并交叉核对，如有分歧，通过讨论解决或

征求第三方意见解决。文献筛选流程见图 １。提取内容
包括纳入文献的基本信息，如作者、发表年份等；研究对

象的基线特征，如年龄、病例数等；结局指标，如心绞痛

症状改善有效率和心电图改善有效率。其中症状疗效以

心绞痛发作次数、程度、持续时间均减少５０％以上为有
效，心绞痛发作次数减少不足５０％为无效；心电图疗效
以静息心电图缺血性ＳＴ段下降回升０．５ｍｍ以上或主
要导联倒置 Ｔ波变浅 ５０％为有效，静息电位后缺血性
ＳＴ－Ｔ段无明显改善，甚至加重，为无效。
１．３ 药物经济学评价

研究角度：常用角度有全社会角度、医疗保健系统

角度等犤１１犦，本研究中从医疗保健系统角度分析。

成本－效果分析：复方丹参滴丸和硝酸异山梨酯片
的价格根据药智网公布的 ２０１９年数据取平均值可得；
治疗周期为纳入研究疗程的中位数，即 ５６ｄ。假设除药
品成本外的直接成本均基本一致，仅纳入药品成本。由

于模拟时间未超过 １年，因此无须对成本进行贴现。本
研究以Ｍｅｔａ分析结果的心绞痛症状改善有效率为疗效
评价指标，以是否有效为效果评价指标，有效为１，无效
为０。

决策树模型：主要用于评价短期内治疗方案的经济

性。本研究中通过Ｍｅｔａ分析得到有效性指标，而后通过
决策树模型进行药物经济学评价，模型结构见图 ２。

敏感性分析：采用单因素分析（得旋风图）和概率性

分析（得可接受曲线）。成本根据药智网２０１９年全国不
同省份的药品价格计算出最高价和最低价，效果变动范

围设定为５％。
１．４ 统计学处理

采用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．３软件进行 Ｍｅｔａ分析，使
用 Ｊａｄａｄ量表评估文献质量。以比值比牗ＯＲ牘为心绞痛
症状改善有效率的效应指标，给出其点估计值和 ９５％
置信区间牗ＣＩ牘。若各研究间无异质性（Ｐ＞０．１，Ｉ２＜５０％），
则采用固定效应模型分析。

药物经济学评价中，采用 ＴｒｅｅａｇｅＰｒｏ２０１１软件进
行决策树模型分析，分别将复方丹参滴丸和硝酸异山梨

酯片治疗心绞痛有效率代入模型，进行成本－效果分
析。敏感性分析中，单因素敏感分析采用旋风图描述，多

稳定型心绞痛

复方丹参滴丸

硝酸异山梨酯片

有效

无效

有效

无效

图２ 决策树模型结构

Ｆｉｇ．２ Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｄｅｃｉｓｉｏｎｔｒｅｅｍｏｄｅｌ
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５．３±２．８

３．７
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８４
５６
５６
５６
５６
４２
５６
６０
６０
５６
６０
３０

Ｊａｄａｄ评
分牗分牘

２
２
３
３
３
２
２
４
４
１
４
１
２
１
４
２
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２

表１ 纳入文献基本资料

Ｔａｂ．１ Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ

年龄（岁） 病程（年）

图３ 心绞痛患者症状改善有效率 Ｍｅｔａ分析森林图
Ｆｉｇ．３ ＦｏｒｅｓｔｐｌｏｔｏｆＭｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ：Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｓｙｍｐｔｏｍ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ

注：Ｔ为观察组，Ｃ为对照组。
Ｎｏｔｅ：Ｔｉｓｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，Ｃｉｓｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．

因素敏感分析假设心绞痛症状改善有效率符合 Ｂｅｔａ分
布，两组的成本符合正态分布，使用 １０００次二阶蒙
特卡洛模拟进行概率性敏感分析，得到成本 －效果可
接受曲线。

２ 结果

２．１ 纳入文献的基本信息

检索得到７６２篇文献，初筛后得到４７篇，最终纳入
１８篇犤７－９，１２－２６犦，共计２００５例患者。纳入文献中均含有心绞
痛患者症状改善有效率，纳入文献基本资料见表１。
２．２ Ｍｅｔａ分析结果

心绞痛症状改善有效率：观察组有效率为９１．２１％
（９６５／１０５８），对照组有效率为 ７６．５６％（７２５／９４７）。两
组间无异质性（Ｉ２＝４６％），选择固定效应模型进行Ｍｅｔａ
分析。结果显示，观察组心绞痛症状改善有效率明显优

于对照组犤ＯＲ＝０．３１，９５％ＣＩ（０．２３，０．４０），Ｐ＜０．００００１犦，
详见图３。

心电图改善有效率：１１篇文献含心电图改善情况，
共 １３２５例患者，观察组有效率为７６．２７％（５２４／６８７），
对照组有效率为 ５２．１９％（３３３／６３８）。两组间无异质性
（Ｉ２＝０），选择固定效应模型进行Ｍｅｔａ分析。结果显示，
观察组心电图改善有效率明显优于对照组犤ＯＲ＝０．３１，
９５％ＣＩ（０．２４，０．３９），Ｐ＜０．００００１犦，详见图４。
２．３ 药物经济学评价

效果：根据Ｍｅｔａ分析结果，对心绞痛症状改善有效
率进行加权计算 犤２７犦。加权计算后，观察组有效率为

９０．１０％，对照组为 ７０．５６％。两组药品不良反应均较
轻，故在评价时不予考虑。

成本－效果分析：以药品成本牗Ｃ牘、加权症状改善
有效率牗Ｅ牘为参考指标，计算两者比值及增量成本 －效
果比值，结果后者为５６６．７３元，即相对于硝酸异山梨酯
片组，使用复方丹参滴丸组治疗稳定型心绞痛患者１个
疗程每增加１个有效病例需花费５６６．７３元。详见表２。
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组别

观察组

对照组

Ｃ（元）

２５４．４５
１４３．７１

Ｅ
０．９０１０
０．７０５６

Ｃ／Ｅ
２８２．４１
２０３．６７

ΔＣ／ΔＥ
５６６．７３
－

图４ 心绞痛患者心电图改善有效率 Ｍｅｔａ分析森林图
Ｆｉｇ．４ ＦｏｒｅｓｔｐｌｏｔｏｆＭｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ：ＴｈｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｏｆＥＣＧ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ

１００

８０

６０

４０

２０

０
０ ２００ ６００ １０００ １４００ １８００

意愿支付值 ／元

复方丹参滴丸

硝酸异山梨酯片

图６ 成本－效果分析可接受曲线
Ｆｉｇ．６ Ｐａｔｉｅｎｔｓ′ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙｐｒｏｆｉｌｅｂａｓｅｄｏｎｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓａｎａｌｙｓｉｓ

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

迭代成本效应 ／％表２ 两组患者成本－效果分析结果
Ｔａｂ．２ Ｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

敏感性分析：单因素分析所得旋风图见图５。可见，
对结果影响较大的参数为硝酸异山梨酯片的成本、有效

率及复方丹参滴丸的有效率。单因素分析结果显示，以

上３个因素发生变化时对结果无影响。

概率性分析：结果见图６。可见，当意愿支付值大于
６００元时，复方丹参滴丸具有经济优势。当意愿支付值
小于 ６００元时，硝酸异山梨酯片具有经济优势，所得结
果与成本－效果分析结果相近，说明结果稳定性较好。
３ 讨论

药物治疗稳定型心绞痛的目的是改善症状和长期

预后。有研究表明，硝酸异山梨酯片通过扩张静脉、动脉

血管，使回心血量减少，降低心肌耗氧量；同时扩张冠状

动脉血管，增加心肌供氧量，缓解心肌缺氧症状犤２８犦。复

方丹参滴丸临床广泛用于治疗心脑血管疾病，可扩张冠

状动脉，改善心肌缺血缺氧状态，拮抗由于心肌缺血导

致的钙超载等犤２９犦。两药的药理作用相似，但关于两药间

经济性评价的文献较少。

Ｍｅｔａ分析结果表明，观察组心绞痛症状和心电图
的改善有效率均明显高于对照组。说明从这两方面综合

看来，复方丹参滴丸具有显著疗效。稳定型心绞痛属中

医“胸痹”范畴，复方丹参滴丸由丹参、三七和冰片组方，

其中丹参和三七为主药，冰片为辅药。丹参可活血化瘀，

主心腹邪气，可生新血祛瘀血，《滇南本草》载其可

“补心定志，安神宁心，治健忘怔忡，惊悸不寐”；三七

既可活血又可止血，有散血止痛功效；冰片归心、脾、

肺经，可活血散结、引药入络，效果显著犤３０－３１犦。全方共

奏活血化瘀、理气止痛之功效，使气血调达、瘀血消

散，从而治疗胸痹。

与对照组比较，观察组的增量成本 －效果比值为
５６６．７３元，即每增加 １个有效病例平均每天增加成本
１０．１２元。国家统计局的数据显示，２０１９年人均国民生
产总值为 ７０８９２元，即平均每天为 １９４．２２元，结合我
国现有国情，该成本增加值在接受范围内，复方丹参滴

丸具有一定的经济优势。

本研究存在以下局限：纳入文献数量较少、质量不

０ ２００ ４００ ６００ ８００ １０００ １２００

Ｃ＿ｘｄｒｕｇ
Ｐ＿ｆｄｒｕｇ
Ｐ＿ｘｄｒｕｇ
Ｃ＿ｆｄｒｕｇ

注：Ｃ＿ｘｄｒｕｇ为对照组药品成本，Ｐ＿ｆｄｒｕｇ为观察组有效率，Ｐ＿ｘｄｒｕｇ
为对照组有效率，Ｃ＿ｆｄｒｕｇ为观察组药品成本。

图５ 心绞痛患者症状改善有效率旋风图（纯收益）
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高（１８篇文献中仅４篇为高质量文献，且得分偏低），缺
乏大规模的ＲＣＴ；成本仅纳入药品成本，患者住院成本、
检查成本及误工费等均未考虑，仍需完善；未考虑药品

不良反应成本（但这是因为纳入文献中这些不良反应基

本可缓解，患者均可耐受，且均较轻微，故所产生的成本

可忽略不计）。

综上所述，与硝酸异山梨酯片相比，复方丹参滴丸在

治疗稳定型心绞痛方面具有良好的有效性和安全性，且

有一定的经济优势，但仍需纳入更多高质量文献进行研

究，并对研究加以完善和优化。且复方丹参滴丸治疗冠心

病心绞痛与其他抗心绞痛药物相比的安全性、有效性及

经济性是否存在优势，仍需进一步探讨，以期为临床合理

用药和医保决策者探索出更加有效、安全、经济的方案。
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