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心力衰竭是由于心室泵血或充盈功能低下，导致心脏排

血量不能满足机体代谢的需要，组织、器官血液灌注不足，同

时出现肺循环或体循环淤血，是各种心脏病发展到严重阶段

的临床综合征[1]。血管紧张素转换酶抑制剂（ACEI）通过降低

血管紧张素Ⅱ（AngⅡ）和醛固酮等作用使心脏前后负荷减轻，

使外周血管和冠状动脉血管阻力降低，冠状动脉血供增加，心

肌纤维化减少，心肌细胞凋亡减慢[2]。ACEI是被证实能降低

心力衰竭患者病死率的第一类药物，也是循证医学证据积累最多

的药物，一直被公认是治疗心力衰竭的基石和首选药物[3]。培哚

普利是一种强效和长效的ACEI，可使外周血管阻力降低，而

心输出量和心率不变，从而发挥改善心室重构和心功能的作

用。为此，本研究利用Meta分析的方法系统评价了培哚普利

治疗心力衰竭的临床疗效及安全性，以为临床治疗提供循证

参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

计算机检索Medline、EMBase、Cochrane图书馆、PubMed、

中国期刊全文数据库、万方数据库、维普数据库，检索时限为

建库起至 2013 年 9 月 。 英文检索词包括 ：“Perindopril”

“Heart failure”“Cardiac failure”“Cardiac arrest”“ Randomize-

d controlled trial”“Controlled clinical trial”“Meta analysis”“ pla-

cebo”；中文检索词包括：“培哚普利”“心力衰竭”“随机对照试验”

“临床研究”。获取全文后，对相关的参考文献也纳入研究范围。

1.2 纳入标准

1.2.1 研究对象 纳入符合世界卫生组织（WHO）或国家公认
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摘 要 目的：系统评价培哚普利治疗心力衰竭的临床疗效及安全性，以为临床治疗提供循证参考。方法：计算机检索Medline、

EMBase、Cochrane图书馆、PubMed、中国期刊全文数据库、万方数据库、维普数据库，纳入培哚普利治疗心力衰竭的随机对照试验

（RCT），提取有效数据并进行质量评价后，采用 Rev Man 5.2 统计软件进行 Meta 分析。结果：共纳入 7项 RCT，共计 40 901例患

者。Meta 分析结果显示，培哚普利治疗心力衰竭较常规治疗可显著降低患者的心肌梗死率[RR＝0.76，95％CI（0.70，0.83），P＜

0.000]、病死率[RR＝0.90，95％CI（0.84，0.96），P＝0.001]、中风发生率[RR＝0.78，95％CI（0.69，0.88），P＜0.000]、心力衰竭发生率

[RR＝0.60，95％CI（0.49，0.74），P＜0.000]，两组比较差异均有统计学意义。结论：培哚普利可以有效改善患者的心肌梗死、中风发

生情况，降低病死率，且安全性较好。由于受纳入文献数量和质量的限制，研究存在相应的偏差，该结论有待高质量、大样本的研

究进一步证实。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate the clinical efficacy of perindopril in the treatment of cardiac failure，and to provide evi-

dence-based reference for clinical treatment. METHODS：Retrieved from Medline，EMBase，Cochrane Library，PubMed database，

randomized controlled trials（RCT）about perindopril in the treatment of cardiac failure were collected，and Meta-analysis of out-

comes was conducted by using Rev Man 5.2 statistical software after extracting effective data and evaluating the quality. RE-

SULTS：A total of 7 RCT were included，involving 40 901 patients. Results of Meta-analysis showed that perindopril could signifi-

cantly decrease the rate of myocardial infarction [RR＝0.76，95％CI（0.70，0.83），P＜0.000]，mortality [RR＝0.90，95％CI（0.84，

0.96），P＝0.001]，the incidence of stroke [RR＝0.78，95％CI（0.69，0.88），P＜0.000] and the incidence of cardiac failure [RR＝

0.60，95％CI（0.49，0.74），P＜0.000]；there was statistical significance. CONCLUSIONS：Perindopril can effectively improve myo-

cardial infarction and stroke，and reduce mortality with good safety. Due to small-scale and low quality of included studies，

large-scale and high quality of studies are required for further validation of the conclusions.
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的关于心力衰竭的诊断标准的患者，性别、年龄不限。

1.2.2 研究类型 国内外公开发表的随机对照试验（Random-

ized controlled trial，RCT）。

1.2.3 干预措施 对照组患者在给予卧床、限盐、洋地黄、利

尿药等常规治疗的基础上加用安慰剂；试验组患者在对照组

治疗的基础上加用培哚普利。

1.2.4 结局指标 ①心肌梗死率；②病死率；③中风发生率；

④心力衰竭发生率。

1.3 排除标准

排除动物实验、非 RCT、研究对象无明确诊断标准的研

究、联合其他干预措施的研究。

1.4 资料提取和质量评价

1.4.1 资料提取 分别由两位评价员单独采用统一的质量评

价标准进行资料提取、质量评价并交叉核对，如有分歧讨论决

定或由第三位评价员进行评定。查找纳入评价文献的全文，

并填写文献信息采集表。提取信息包括原文题目、作者、研究

对象、干预措施、随访、结局指标等。

1.4.2 文献质量评价 对文献采用以下标准进行质量评价：

①是否采用随机方法；②是否分配隐藏；③结果评价者是否对

组别分配采用盲法；④医疗服务提供者是否采用盲法；⑤受试

者是否采用盲法；⑥是否报道退出和失访；⑦是否选择性报

道。按照上述评价标准对文献进行评价，将符合以上评价标

准的文献纳入到研究中进行评价。

1.5 统计学方法

采用 Rev Man 5.2统计软件对研究资料进行 Meta 分析。

研究间的异质性采用q检验并计算 I 2值。当P＞0.1、I 2＜50％

时，表示各研究间无统计学异质性，采用固定效应模型进行数

据合并分析；反之，则采用随机效应模型进行数据合并分析。

二分类变量采用相对危险度（RR）及 95％可信区间（Confident

interval，CI）表示，Meta分析结果采用森林图表示。同时，绘

制倒漏斗图验证潜在的发表偏倚。

2 结果
2.1 纳入文献基本信息及质量评价结果

本研究共纳入7篇（项）RCT，其中女性12 047例，男性28 854

例，共计 40 901例患者[4-10]。纳入文献基本信息及质量评价结

果详见表1、表2。

表1 纳入文献基本信息

Tab 1 Basic situation of included literatures

第一作者及发表年份

Remme WJ（2003）[4]

Daly CA（2005）[5]

Cleland JG（2006）[6]

Bertrand ME（2010）[7]

Fox KM（2007）[8]

Bertrand ME（2007）[9]

Fa tima Ceia（2001）[10]

例数
试验组
6 110

721

424

3 326

3 340

3 540

3 051

对照组
6 108

781

426

3 095

3 369

3 556

3 054

干预措施
试验组

培哚普利8 mg

培哚普利4 mg

培哚普利4 mg

培哚普利8 mg

培哚普利8 mg

培哚普利8 mg

培哚普利 l2 mg

对照组
安慰剂
安慰剂
安慰剂
安慰剂
安慰剂
安慰剂
安慰剂

随访，月

4

4

3

4

4

4.2

4

结局指标

①②③④
①②③④

①④
①②④

①
①②

①②③

表2 纳入文献质量评价结果

Tab 2 Quality evaluation of included literatures

第一作者及发表年份
Remme WJ（2003）[4]

Daly CA（2005）[5|

Cleland JG（2006）[6]

Bertrand ME（2010）[7]

Fox KM（2007）[8]

Bertrand ME（2007）[9]

Fa tima Ceia（2001）[10]

是否采用随机方法
是
是
是
是
是
是
是

是否分配隐藏
是
是
是
是
是
是
是

结果评价者是否对组别分配采用盲法
是
是
是
是
是
是
是

医疗服务提供者是否采用盲法
是
是
是
是
是
是
是

受试者是否采用盲法
是
是
是
是
是
是
是

是否报道退出和失访
是
是
是
是
是
是
是

是否选择性报道
否
否
否
否
否
否
否

2.2 纳入文献的偏倚性分析

运用Rev Man 5.2统计软件对纳入的7项RCT进行偏倚性

分析。选择心肌梗死率为主要考查指标，以其RR对数值为横

坐标，RR对数值标准误的倒数1/SE为纵坐标绘制倒漏斗图进

行评价，详见图 1。结果显示，各研究效应点整体基本呈倒漏

斗状分布，两侧分布较均匀，提示发表偏倚较小。

2.3 Meta分析结果

2.3.1 心肌梗死率 7项研究均报道了心肌梗死率[4-10]，各研

究间无统计学异质性（P＝0.41，I 2＝3％），采用固定效应模型

进行分析，详见图 2。Meta分析结果显示，试验组患者心肌梗

死率显著低于对照组，两组比较差异有统计学意义[RR＝0.76，

95％CI（0.70，0.83），P＜0.000]，说明培哚普利对心力衰竭患者

心肌梗死有改善作用。

2.3.2 病死率 5项研究报道了病死率[4-5，7，9-10]，各研究间无统

计学异质性（P＝0.81，I 2＝0），采用固定效应模型进行Meta分

析，详见图 3。Meta分析结果显示，试验组患者病死率显著低

于对照组，两组比较差异有统计学意义 [RR＝0.90，95％CI

（0.84，0.96），P＝0.001]，说明培哚普利对心力衰竭患者病死率

有改善作用。

2.3.3 中风发生率 3项研究报道了中风发生率[4-5，10]，各研究

间无统计学异质性（P＝0.21，I 2＝35％），采用固定效应模型进

图1 心肌梗死率的倒漏斗图

Fig 1 Invertecl funnel plot of the rate of myocardial infarc-

tion

图2 两组患者心肌梗死率的Meta分析森林图

Fig 2 Forest plot of Meta-analysis of the rate of myocardial

infarction in 2 groups
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行Meta分析，详见图4。Meta分析结果显示，试验组患者中风

发生率显著低于对照组，两组比较差异有统计学意义[RR＝

0.78，95％CI（0.69，0.88），P＜0.000]，说明培哚普利对心力衰

竭患者中风有改善作用。

2.3.4 心力衰竭发生率 4项研究报道了心力衰竭发生率[4-7]，

各研究间无统计学异质性（P＝0.97，I 2＝0），采用固定效应模

型进行Meta分析，详见图5。Meta分析结果显示，试验组患者

心力衰竭发生率显著低于对照组，两组比较差异有统计学意

义[RR＝0.60，95％CI（0.49，0.74），P＜0.000]，说明培哚普利对

心力衰竭患者心力衰竭有改善作用。

2.4 安全性评价

培哚普利在正常剂量（2～4 mg/d）下治疗心力衰竭出现的

最常见不良反应为咳嗽、头痛、低血压、呼吸功能障碍、肾功能

衰竭。咳嗽为其主要的不良反应，并且培哚普利引起老年人

咳嗽的发生率比普通人群高，高剂量（8 mg/d）的培哚普利不良

反应发生率比常用剂量（4 mg/d）高。患者用药后出现咳嗽，应

考虑该症状是由培哚普利引起，并且该咳嗽具有持续性和停

药后可消失的特点。因此，老年患者在使用培哚普利时给药

剂量不应过高，可配合其他药物使用，以降低培哚普利的用

量，减少不良反应的发生。

3 讨论
AngⅡ有强烈的缩血管作用，可提高心血管对儿茶酚胺的

反应性，促进血管平滑肌细胞的增生、增殖和迁移，促使心肌

间质纤维化，阻断AngⅡ对心血管的作用，在治疗心力衰竭方

面有着重要的临床意义[11]。AngⅠ能刺激肾上腺髓质分泌肾

上腺素，其直接收缩血管的作用并不明显，而血管紧张素转化

酶能够催化AngⅠ转化为AngⅡ。培哚普利和其他同类药物

比较，其降低血压更为缓和，极少出现突然性血压下降；能够

降低心脏前后负荷，降低左心室和右心室的充盈压，降低总外

围血管阻力，增加心输出量，提高心脏指数，增加局部肌肉血

流，提高运动耐力。本次Meta分析结果显示，在常规治疗的基

础上加用培哚普利，可以显著改善患者的心肌梗死、中风发

生情况，降低患者病死率和心力衰竭发生率，达到治疗效果。

本文中各主要指标经Cochrane q检验和计算 I 2后，均出现

P＞0.1且 I 2＜50％的情况，提示可采用固定效应模型进行

Meta分析。虽然有些文献无论是否存在统计学异质性均采用

随机效应模型分析，以使其所得可信区间更大，结果更为“保

守”[12]。但本文中各指标异质性较小，选择固定效应模型更为

可靠。在进行敏感性分析的过程中，笔者对各组指标分别采

用固定效应模型和随机效应模型进行分析，其结果均保持一

致；对明显偏离真值、权重过大或过小的低质量研究予以剔除

后再次进行Meta分析，其结果仍然保持一致，提示采用固定效

应模型的分析结果具有较高的稳定性。

本文中纳入的研究均为英文文献，主要是因为中文文献

大多缺乏随机性，多为回顾性的病例研究，方法学质量评价不

高；并且中文文献研究对象多为高龄心力衰竭患者，存在特异

性。相较之下，英文文献的临床试验设计方案更完善、阐述更

全面，均包含对RCT的具体阐述，在试验样本量和观察时间方

面都比较详细，结果更为可靠，故只纳入了英文文献的研究。

综上所述，培哚普利可以有效改善患者的心肌梗死、中风

发生情况，降低病死率，且安全性较好。由于受纳入文献数量

和质量的限制，研究存在相应的偏差，该结论有待高质量、大

样本的研究进一步证实。
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头孢他啶对比头孢吡肟治疗下呼吸道感染疗效与安全性的Meta
分析Δ
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摘 要 目的：系统评价头孢他啶对比头孢吡肟治疗下呼吸道感染的疗效与安全性，以为临床治疗提供循证参考。方法：计算机

检索Medline、Cochrane图书馆、EMBase、PubMed、中国期刊全文数据库、中文科技期刊全文数据库、万方数字化期刊全文数据库，

收集头孢他啶（试验组）对比头孢吡肟（对照组）治疗下呼吸道感染的随机对照试验（RCT），提取资料并评价质量后，采用Rev Man

5.0统计软件进行Meta分析。结果：纳入16项RCT，合计787例患者。Meta分析结果显示，试验组患者的临床治愈率[RR＝0.91，

95％CI（0.84，0.98），P＝0.01]、有效率[RR＝0.89，95％CI（0.84，0.94），P＝0.000]均显著低于对照组，两组比较差异有统计学意义；

两组患者细菌清除率 [RR＝0.93，95％CI（0.86，1.01），P＝0.08] 、皮疹发生率[RR＝0.73，95％CI（0.24，2.20），P＝0.58]、腹泻发生率

[RR＝2.63，95％CI（0.79，8.80），P＝0.12]比较，差异均无统计学意义。结论：头孢吡肟治疗下呼吸道感染的疗效总体优于头孢他

啶，安全性相似。由于纳入研究样本量偏小、质量不高，该结论有待大样本、高质量的RCT进一步验证。

关键词 头孢他啶；头孢吡肟；下呼吸道感染；Meta分析；疗效；安全性

Efficacy and Safety of Ceftazidime versus Cefepime in the Treatment of Lower Respiratory Tract Infection：a
Meta-analysis
LIU Xiao-ling，LUO Xuan，ZHANG Yong（Inner Mongolia Autonomous Region People’s Hospital，Hohhot
010017，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate the efficacy and safety of ceftazidime versus cefepime in the treatment of lower respirato-

ry tract infections systematically，and to provide evidence-based reference for clinical treatment. METHODS：Retrieved from Med-

line，Cochrane Library，EMBase，PubMed，CNKI，VIP and Wanfang database，RCTs about ceftazidime（test group）versus ce-

fepime（control group）in the treatment of lower respiratory tract infections were collected，and Meta-analysis was performed by us-

ing Rev Man 5.0 statistical software after extracting data and evaluating quality. RESULTS：A total of 16 RCT were included，in-

volving 787 patients. Results of Meta-analysis showed that clinical cure rate[RR＝0.91，95％CI（0.84，0.98），P＝0.01]，efficiency

[RR＝0.89，95％CI（0.84，0.94），P＝0.000] of test group were significantly lower than those of control group；there was statistical

significance. There was no statistical significance in bacterial clearance rate [RR＝0.93，95％CI（0.86，1.01），P＝0.08]，the incidence

of rash [RR＝0.73，95％CI（0.24，2.20），P＝0.58] and diarrhea [RR＝2.63，95％CI（0.79，8.80），P＝0.12] between 2 groups. CON-

CLUSIONS：Therapeutic efficacy of cefepime is better than ceftazidime in the treatment of lower respiratory tract infections，but

they have similar safety. Due to small-scale and low quality of included studies，large-scale and high-quality RCT are required for

further validation of the conclusions.

KEYWORDS Ceftazidime；Cefepime；Lower respiratory tract infections；Meta-analysis；Therapeutic efficacy；Safety
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下呼吸道感染是临床上常见的呼吸道感染疾病，包括气

管炎、急慢性支气管炎、医院获得性肺炎以及社区获得性肺炎

等疾病，其中以肺炎居多，因此对于细菌性下呼吸道感染的抗

菌药物选择显得尤为重要[1]。
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