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摘 要 目的 比较新型口服抗凝药（NOACs）与华法林用于左心室血栓的有效性和安全性，为临床合理用药提供循证参考。方

法 计算机检索 PubMed、Cochrane Library、Embase、Ovid Medline、中国知网、万方数据和维普网，检索时限为各数据库建库起至

2022年3月。筛选文献、提取资料后，采用 Cochrane 系统评价员手册推荐的5.3.0偏倚风险评估工具评价随机对照研究（RCT）的

质量，采用纽卡斯尔-渥太华量表评价队列研究的质量；采用 RevMan 5.3软件进行 Meta 分析及发表偏倚分析。结果 共纳入13项

研究，包括 2项 RCT、11项队列研究，合计 2 261例患者。Meta 分析结果显示，两组患者的血栓完全溶解率[OR＝1.05，95%CI

（0.81，1.37），P＝0.71]、脑卒中/系统性栓塞发生率[OR＝0.89，95%CI（0.67，1.18），P＝0.42]、大出血发生率[OR＝0.61，95%CI（0.19，

1.97），P＝0.41]、再住院发生率[OR＝0.84，95%CI（0.49，1.46），P＝0.54]、全因死亡率[OR＝0.93，95%CI（0.56，1.56），P＝0.79]比较，

差异均无统计学意义；试验组患者的任何出血事件发生率显著低于对照组[OR＝0.65，95%CI（0.45，0.93），P＝0.02]。亚组分析结

果显示，试验组患者中随访时间≤6个月的血栓完全溶解率显著高于对照组，随访时间＞6个月和欧洲地区患者的任何出血事件

发生率显著低于对照组（P＜0.05）；随访时间＞6个月的血栓完全溶解率、亚洲和美洲地区患者的任何出血事件发生率、RCT 和队

列研究中两组患者的任何出血事件发生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。发表偏倚分析结果显示，血栓完全溶解率方面

存在发表偏倚的可能性较小，而任何出血事件发生率方面存在发表偏倚可能性较大。结论 NOACs早期能更快地消退血栓，但随

着抗凝时间的延长，NOACs与华法林的疗效相当，且NOACs在任何出血事件方面的安全性优于华法林。
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Efficacy and safety of new oral anticoagulants versus warfarin for left ventricular thrombus： a meta-
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ABSTRACT OBJECTIVE To compare the efficacy and safety of new oral anticoagulants （NOACs） and warfarin in the 

treatment of left ventricular thrombus （LVT）， and to provide evidenced-based reference for rational drug use in clinic. METHODS 
Retrieved from PubMed， Cochrane Library， Embase， Ovid Medline， CNKI， Wanfang and VIP during the inceptions to March 

2022， after screening the literature and extracting data， the quality of randomized controlled trials （RCTs） was evaluated by using 

bias risk evaluation tool recommended by Cochrane systematic evaluator manual. Newcastle Ottawa Scale was used to evaluate the 

quality of cohort studies， and RevMan 5.3 software was used for meta-analysis and bias risk analysis. RESULTS A total of 13 

studies were included in the analysis， including 2 RCTs， 11 cohort studies and 2 261 patients； results of meta-analysis showed that 

there was no statistical significance in the incidence of complete LVT resolution [OR＝1.05， 95%CI（0.81，1.37）， P＝0.71]， the 

incidence of stroke/systemic embolism [OR＝0.89， 95%CI（0.67，1.18）， P＝0.42]， the incidence of massive haemorrhage [OR＝

0.61， 95%CI （0.19，1.97）， P＝0.41]， the incidence of 

rehospitalization [OR＝0.84， 95%CI（0.49，1.46）， P＝0.54] or 

all-cause mortality [OR＝0.93， 95%CI（0.56，1.56）， P＝0.79] 

between 2 groups. The incidence of any bleeding event in trial 

group was significantly lower than that control group[OR＝

0.65， 95%CI （0.45，0.93）， P＝0.02]. Subgroup analysis 
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showed that complete LVT resolution of patients with follow-up ≤6 months in trial group was significantly higher than control 

group， and the incidence of any bleeding event was significantly lower in patients with follow-up ＞6 months and in the European 

region than control group （P＜0.05）. There was no statistically significant difference in the rate of complete LVT resolution in 

patients with follow-up＞6 months， the incidence of any bleeding event in patients from Asia and America， or the incidence of any 

bleeding event in the two groups included in the RCT or the cohort study （P＞0.05）. The publication bias analysis showed that 

publication bias was less likely in the rate of complete LVT resolution but more likely in the incidence of any bleeding event. 

CONCLUSIONS NOACs can eliminate thrombus faster in the early stage， but with the prolongation of anticoagulation time， the 

efficacy of NOACs is comparable to warfarin， and the safety of NOACs in any bleeding event is better than warfarin.

KEYWORDS left ventricular thrombus； warfarin； new oral anticoagulants； efficacy； safety

左心室血栓（left ventricular thrombus，LVT）是急性

心肌梗死、心力衰竭及各种心肌病的少见并发症，栓子

的脱落可直接造成脑栓塞和外周动脉栓塞，常并发左室

收缩功能受损，具有较高的发病率和病死率[1－2]。若未

进行抗凝治疗，10%～15% 的 LVT 患者会增加脑卒中或

系统性栓塞的发生风险[1]。目前，美国心脏协会和欧洲

心脏病学会均推荐 3～6 个月的维生素 K 拮抗剂（vita‐

min K antagonist，VKA）用于 LVT 的血栓管理[3－4]。VKA

是传统的抗凝药，以华法林为代表，主要通过抑制凝血

酶因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅺ和Ⅹ的水平来预防或治疗血栓，但存在

治疗窗窄、需频繁监测国际标准化比值（international 

normalized ratio，INR）、受食物或药物影响大等缺陷，从

而限制了这类药物在临床的使用。新型口服抗凝药

（new oral anticoagulants，NOACs）主要包括直接Ⅹa 和Ⅱ
a 因子抑制剂，具有较少与其他药物或食物相互作用、无

需监测 INR、有效性和安全性较好等优势[5]。有研究发

现，用于深静脉血栓和非瓣膜性房颤时，NOACs 较华法

林具有更好的有效性和安全性，已逐渐取代华法林[3，6]。

但关于 NOACs 与华法林用于 LVT 的结果存在争议，如

姚自鹏等[7]的 Meta 分析发现，NOACs 用于 LVT 患者的

血栓完全溶解率较华法林更高，且不增加血栓栓塞和出

血风险；Abdelaziz 等[8]研究认为，NOACs 与华法林用于

LVT 患者的血栓完全溶解率和出血风险相似，但增加了

患者血栓栓塞的发生风险。基于此，本研究采用 Meta 分

析的方法比较了 NOACs 与华法林用于 LVT 的有效性和

安全性，旨在为临床用药提供循证参考。

1　资料与方法
1.1　纳入与排除标准

1.1.1　研究类型　本研究纳入的文献类型为国内外公

开 发 表 的 随 机 对 照 研 究（randomized controlled trial，

RCT）、队列研究；语种限定为中文和英文。

1.1.2　研究对象　本研究的患者均经超声心动图或心

脏核磁共振检查诊断为 LVT，且接受口服抗凝治疗。

1.1.3　干预措施　试验组患者给予 NOACs，包括利伐

沙班、阿哌沙班、依度沙班或达比加群等。对照组患者

给予华法林。

1.1.4　结局指标　本研究的主要结局指标为：血栓完全

溶解率、任何出血事件发生率；次要结局指标为：脑卒中/

系统性栓塞发生率、大出血事件发生率、再住院发生率

和全因死亡率。大出血主要为全球应用链激酶和组织

型纤溶酶原激活剂治疗闭塞冠状动脉研究（Global Utili‐

zation of Streptokinase and Tissue Plasminogen Activator 

for Occluded Coronary Arteries，GUSTO）定义的中重度

或危及生命的出血[9]、出血学术研究联合会（Bleeding 

Academic Research Consortium，BARC）定义的 3 型或 5

型出血 [10]、国际血栓与止血协会（International Society of 

Thrombosis and Haemostasis， ISTH）定义的大出血[11]。

1.1.5　排除标准　本研究的排除标准为：（1）系统评价/

Meta 分析、综述、案例报告、信件和评论；（2）重复发表的

文献；（3）无数据或无可用数据的文献。

1.2　文献检索策略

计 算 机 检 索 PubMed、Cochrane Library、Embase、

Ovid Medline、中国知网、万方数据、维普网。英文检索

词为“warfarin”“vitamin K antagonist”“direct oral antico‐

agulant”“new oral anticoagulant”“rivaroxaban”“dabiga‐

tran”“apixaban”“edoxaban”“LV thrombus”“left ventricu‐

lar thrombus”。中文检索词为“华法林”“维生素 K 拮抗

剂”“直接口服抗凝药”“新型口服抗凝药”“利伐沙班”

“达比加群”“阿哌沙班”“依度沙班”“左心室血栓”。检

索时限均为各数据库建库起至 2022年 3月。采用主题

词和自由词结合的检索方式；同时检索纳入文献的参考

文献。

1.3　文献筛选与资料提取

由两位研究者按纳入与排除标准独立筛选文献，并

交叉核对，如遇分歧则与第三位研究者讨论后决定。提

取资料包括：第一作者、发表年份、国家、研究类型、患者

例数、年龄、性别、干预措施、结局指标、随访时间等。

1.4　文献质量评价

采用 Cochrane 系统评价员手册推荐的 5.3.0偏倚风

险评估工具评价 RCT 的质量，具体包括：随机分组、分配

隐藏、盲法、结局指标描述、结局指标完整性、报告偏倚、

其他偏倚；每项分为低偏倚、高偏倚或不清楚[12]。采用

纽卡斯尔-渥太华量表（Newcastle-Ottawa scale，NOS）评

分评价队列研究的质量，具体包括：研究人群的选择、

组 间的可比性、结果评价；总分为 9 分，≥7 分为高质

量，＜7为中低质量[13]。
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1.5　统计学分析

采用 RevMan 5.3软件进行 Meta 分析。计数资料以

比值比（odds ratio，OR）及其 95% 置信区间（confidence 

interval，CI）表示。采用χ 2检验进行异质性分析，I 2判断

异质性大小，若 I 2＜50%，P＞0.1，表示各研究间无统计

学异质性或异质性较小，采用固定效应模型进行 Meta 分

析；反之，则首先分析异质性的来源及原因，若研究间的

异质性为非临床异质性，采用随机效应模型进行 Meta 分

析。采 用 倒 漏 斗 图 进 行 发 表 偏 倚 分 析。检 验 水 准

α＝0.05。

2　结果
2.1　文献筛选流程与纳入文献基本信息

初检共获得相关文献471篇，经阅读题目、摘要及全

文后，最终纳入13篇文献[14－26]，包括2项 RCT，11项队列

研究；共计2 261例患者，其中试验组619例，对照组1 642

例。文献筛选流程见图1，纳入文献基本信息见表1。

2.2　纳入文献的质量评价结果

2.2.1　RCT　2项研究为 RCT[16－17]，均未描述随机序列

生成；1项研究采用了中心分配隐藏方法[16]，1项研究未

描述分配隐藏方法[17]；纳入研究均未采用盲法及结局指

标的测量，均不存在随访偏倚和报告偏倚，均不清楚是

否存在其他偏倚来源[16－17]。结果见图2、图3。

2.2.2　 队 列 研 究　 11 项 研 究 中 ，10 项 研 究 为 高 质

量[14，18－26]，1项研究为低质量[15]。结果见表2。

2.3　Meta分析结果

2.3.1　血栓完全溶解率　12项研究报道了血栓完全溶

解 率[14－25]，各 研 究 间 无 统 计 学 异 质 性（P＝0.27，I 2＝

18%），采用固定效应模型进行 Meta 分析。结果显示，两

组患者的血栓完全溶解率比较，差异无统计学意义

[OR＝1.05，95%CI（0.81，1.37），P＝0.71]，详见图4（因文

献[20，24]有部分患者后期未再进行超声心动图的检查，

故例数与表1不同）。

按不同随访时间（≤6个月或＞6个月）进行亚组分

析。结果显示，试验组患者中随访时间≤6个月的血栓

完全溶解率显著高于对照组（P＜0.05）；两组患者中随

访时间＞6个月的血栓完全溶解率比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。结果见表3。

2.3.2　任何出血事件发生率　12项研究报道了任何出

血事件发生率[14，16－26]，各研究间无统计学异质性（P＝

0.29，I 2＝16%），采用固定效应模型进行 Meta 分析。结

果显示，试验组患者的任何出血事件发生率显著低于对

照 组 [OR＝0.65，95%CI（0.45，0.93），P＝0.02]，详

见图5。

按不同区域进行的亚组分析结果显示，两组中亚洲

和美洲地区患者的任何出血事件发生率比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）；试验组中欧洲地区患者的任何

出血事件发生率显著低于对照组（P＜0.05）。按不同研

究类型进行的亚组分析结果显示，不管是 RCT 还是队列

研究，两组患者的任何出血事件发生率比较，差异均无

进一步得到文献（n＝71）

纳入定量合成的文献（n＝13）

阅读题目和摘要后删除文献（n＝
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系统评价或 Meta 分析（n＝19）
案例报告或综述（n＝21）
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无 数 据 或 无 可 利 用 的 数 据（n＝
11）
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剔除重复发表的文献（n＝129）

图1　文献筛选流程图

表1　纳入文献基本信息

第一作者及
发表年份

Zhang 2022[14]

王鹏 2022[15]

Abdelnabi 2021[16]

Alcalai 2022[17]

Willeford 2021[18]

姚艳 2021[19]

Mihm 2021[20]

Xu 2021[21]

Robinson 2020[22]

Jones 2021[23]

Iqbal 2020[24]

Guddeti 2020[25]

Bass 2021[26]

国家

中国

中国
保加利亚
以色列
美国

中国

美国
中国

美国
英国

英国

美国
美国

研究类型

回顾性队列

回顾性队列
RCT

RCT

回顾性队列

回顾性队列

回顾性队列
回顾性队列

回顾性队列
前瞻性队列

回顾性队列

回顾性队列
回顾性队列

样本量/例
试验组

33

25

39

17

22

42

33

25

121

41

22

19

180

对照组

31

25

40

15

129

58

75

62

236

60

62

80

769

年龄/岁
试验组

60.3±14.7

58.5±3.6

49.6±12.5

55.5±12.9

54

59.4±12.3

63.3

59.4±11.5

58.1

58.73±14.2

62±13

60.7±13.1

63.4±16.7

对照组

61.3±9.0

60.53±4.65

58.8±10.2

56

58.5±11.7

60.3

61.9±12.2

58.2

60.81±14.3

62±14

61.3±12.2

61.6±15.3

男性/%
试验组

74.2

未提及
57

80.0

77.3

82

72.0

75.9

77.7

80.4

91

79.0

69.4

对照组

72.7

未提及

72.2

80.6

81

69.7

76.0

72.0

85.0

89

68.8

70.9

干预措施
试验组

利伐沙班（剂量根据肌酐清除率、肾功能、出血风
险调整）

利伐沙班（8 mg/d）

利伐沙班（20 mg/d）

阿哌沙班（标准剂量 10 mg/d，低剂量 5 mg/d）

阿哌沙班（5 mg/d 或 10 mg/d）、利伐沙班（15 mg/d

或 20 mg/d）

利伐沙班（10 mg/d 或 15 mg/d 或 20 mg/d）、达比
加群（220 mg/d 或 300 mg/d）

利伐沙班、阿哌沙班
利伐沙班（10 mg/d 或 15 mg/d 或 20 mg/d）、达比
加群（220 mg/d 或 300 mg/d）

利伐沙班、阿哌沙班和达比加群
利伐沙班、阿哌沙班和依度沙班（剂量依据指南
推荐和患者自身因素）

利伐沙班（20 mg/d）、达比加群（300 mg/d）和阿哌
沙班（5 mg/d）

利伐沙班、阿哌沙班和达比加群
利伐沙班、阿哌沙班、达比加群和依度沙班

      对照组

华法林（目标 INR 2.0～2.5）

华法林（起始剂量 3 mg/d，后依据 INR 调整剂量）

华法林（起始剂量 3 mg/d，目标 INR 2.0～3.0）

华法林（起始剂量 3 mg/d，目标 INR 2.0～3.0）

华法林（依据 INR 调整剂量）

华法林（目标 INR 2.0～3.0）

华法林（依据 INR 调整剂量）

华法林（目标 INR 2.0～3.0）

华法林（依据 INR 调整剂量）

华法林（目标 INR 2.0～3.0）

华法林（目标 INR 2.0～3.0）

华法林（依据 INR 调整剂量）

华法林（依据 INR 调整剂量）

随访时
间/月

25

6

6

3

8

3

6

28

12

26.4

36

12

3

结局指标

①②③④⑤⑥
①③
①②③④
①②③④⑤
①②③
①②
①②③④⑥
①②③⑤⑥
①②③⑥
①②③④
①②③⑤⑥
①②③
②③④

①：血栓完全溶解率；②：任何出血事件发生率；③：脑卒中/系统性栓塞发生率；④：大出血发生率；⑤：再住院发生率；⑥：全因死亡率
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统计学意义（P＞0.05）。按不同随访时间进行的亚组分

析结果显示，两组患者随访时间≤6个月的任何出血事

件发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；试验组中

患者随访时间＞6个月的任何出血事件发生率显著低于

对照组（P＜0.05）。结果见表4。

2.3.3　次要结局指标　两组患者的脑卒中/系统性栓塞

发生率、大出血发生率、再住院发生率、全因死亡率比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。结果见表5。

2.4　发表偏倚分析

以血栓完全溶解率、任何出血事件发生率为指标绘

制倒漏斗图。结果显示，以血栓完全溶解率为指标时，

各研究散点分布在倒漏斗图两侧，较对称，表明本研究

存在发表偏倚的可能性较小；以任何出血事件发生率为

指标时，各研究散点分布不对称，表明本研究存在发表

偏倚的可能性较大。结果见图6。

3　讨论
LVT 是导致体循环栓塞的重要原因之一，且存在独

立 危 险 因 素[27]，一 旦 发 生 心 肌 梗 死 或 心 力 衰 竭 合 并

LVT，应立即开始 VKA 抗凝治疗。大多数脑卒中/系统

性栓塞事件发生在 LVT 治疗后的前4个月，因此 VKA 的

抗凝疗程为 3～6个月[4]。最新的欧洲心脏病学会指南

指出，华法林依旧是 LVT 的标准治疗方案，仅在一些特

殊情况下（如不能进行 VKA 监测，或尽最大努力也无法

稳定患者的 INR）可考虑 NOACs 的超说明书用药[3]，主

要原因是 NOACs 抗凝治疗在该领域目前缺乏前瞻性的

RCT 数据。NOACs 主要包括直接Ⅹa 和Ⅱa 因子抑制

剂，前者可通过与凝血因子Ⅹa 的位点结合，来阻止凝血

Low risk of bias                              Unclear risk of bias                        High risk of bias

0%             25%            50%            75%           100%

Random sequence generation（selection bias）

Allocation concealment（selection bias）

Blinding of participants and personnel（performance bias）

Blinding of outcome assessment（detection bias）

Incomplete outcome data（attrition bias）

Selective reporting（reporting bias）

Other bias

图2　偏倚风险条形图
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A
lcalai R

 2022

图3　偏倚风险总图

表2　队列研究的质量评价结果

第一作者及年份
Zhang 2022[14]

王鹏 2022[15]

Willeford 2021[18]

姚艳 2021[19]

Mihm 2021[20]

Xu 2021[21]

Robinson 2020[22]

Jones 2021[23]

Iqbal 2020[24]

Guddeti 2020[25]

Bass 2021[26]

研究对象选择
4

4

4

4

4

4

4

4

4

4

4

组间可比性
2

1

1

2

1

1

1

1

1

1

1

结果评价
3

1

3

3

3

3

2

3

3

2

2

总分
9

6

8

9

8

8

7

8

8

7

7

图4　两组患者血栓完全溶解率的Meta分析森林图

表3　不同随访时间下血栓完全溶解率的亚组分析结果

亚组

≤6 个月[15－17，19－20]

＞6 个月[14，18，21－25]

异质性
P

0.26

0.14

I 2/%
24

38

效应模型

固定效应模型
固定效应模型

OR（95%CI）

1.78（1.12，2.81）

0.98（0.73，1.32）

P

0.01

0.90

图5　两组患者任何出血事件发生率的 Meta 分析森林

图

表4　任何出血事件发生率的亚组分析结果

亚组

亚洲地区[14，17，19，21]

欧洲地区[16，23－24]

美洲地区[18，20，22，25－26]

RCT 研究[16－17]

队列研究[14，18－26]

≤6 个月[16－17，19－20，26]

＞6 个月[14，18，21－25]

异质性
P

0.73

0.96

0.19

0.70

0.26

0.06

0.69

I 2/%
0

0

35

0

20

55

0

效应模型

固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
随机效应模型
固定效应模型

OR（95%CI）

0.47（0.14，1.55）

0.28（0.12，0.65）

0.88（0.57，1.36）

0.26（0.06，1.11）

0.70（0.48，1.01）

0.73（0.23，2.26）

0.56（0.33，0.97）

P

0.21

＜0.05

0.56

0.07

0.06

0.58

0.04

表5　两组患者次要结局指标的Meta分析结果

结局指标

脑卒中/系统性栓塞发生率[14－18，20－26]

大出血发生率[14，16－17，20，23，26]

再住院发生率[14，17，21，24]

全因死亡率[14，20－22，24]

异质性
P

0.11

0.09

0.40

0.53

I 2/%
35

48

0

0

效应模型

固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型
固定效应模型

OR（95%CI）

0.89（0.67，1.18）

0.61（0.19，1.97）

0.84（0.49，1.46）

0.93（0.56，1.56）

P

0.42

0.41

0.54

0.79
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酶原转变为凝血酶，从而发挥抗凝作用（代表药物有利

伐沙班、阿哌沙班等），后者能特异性阻滞凝血酶活性

（代表药物有达比加群）。2018年 McCarthy 等[28]提出，

NOACs 与华法林可实现一致的抗凝效果，可降低约50%

的颅内出血风险，这种良好的药理学和临床特征使得

NOACs 在已知或疑似 LVT 治疗中更具有吸引力。另有

Meta 分 析 发 现 ，NOACs 在 治 疗 LVT 方 面 优 于 华 法

林[7，29－30]，但也有研究发现 NOACs 未表现出优势[8，31]。

本研究结果显示，在血栓完全溶解率、脑卒中/系统

性栓塞、大出血、再住院和全因死亡发生率方面，NOACs

与华法林均无显著差异；在任何出血事件发生率发面，

NOACs 显著低于华法林。这提示，NOACs 与华法林在

降低 LVT 形成和血栓栓塞风险方面的疗效相当，但

NOACs 在任何出血事件方面的安全性优于华法林。虽

然，随访期间 NOACs 与华法林的血栓完全溶解率相似，

但与姚自鹏等[7]研究结果存在差异，其原因可能为该研

究纳入的文献均发表于 2021年前，而本研究纳入了 10

篇最新文献[14－21，23，26]，其中文献[17，20]均未发现 NOACs

的溶栓效果优于华法林；文献[16]认为，NOACs 组中

LVT 早期消退的速度比 VKA 组更快。亚组分析结果显

示，随访时间≤6个月时，NOACs 的血栓完全溶解率显

著高于华法林，随访时间＞6个月时，NOACs 与华法林

的血栓完全溶解率无显著差异。Zhang 等[14]研究结果认

为，术后早期（6个月内）NOACs 的 LVT 消退率显著高于

华法林，但随着随访时间的延长，两组间差距不断缩小，

这与本研究结果一致。此外，随访时间≤6个月时，两组

在任何出血事件发生风险方面无显著差异，但随访时间

越长（＞6个月），NOACs 患者的任何出血事件发生风险

更低。按不同区域的亚组分析结果显示，在亚洲地区和

美洲地区，NOACs 和华法林在任何出血事件发生风险

方面无显著差异；在欧洲地区，使用 NOACs 患者的任何

出血事件发生风险更低。这提示，不同区域人群的任何

出血风险可能存在差异。按不同研究类型的亚组分析

结果显示，不管是 RCT 还是队列研究，两组患者的任何

出血事件发生率无显著差异。

综上所述，NOACs 使用早期能更快地消退血栓，但

随着抗凝时间的延长，NOACs 与华法林的疗效相当，且

NOACs 在任何出血事件方面的安全性优于华法林。本

研究的局限性：（1）纳入的部分文献的样本量较少且非

随机；（2）不同研究中大出血的定义不同，这可能导致结

果的偏倚；（3）不同研究的给药剂量存在差异，这可能影

响结果的可靠性；（4）本研究仅对 NOACs 与华法林进行

了比较，不同品种 NOACs 之间是否存在差异仍未知。

因此，本研究所得结论尚需多中心、大样本的 RCT 进一

步验证。
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