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'

失访和退出描述
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研究目标明确
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结果测定准确
$ $ $ $ $ $ $

入组标准清晰
$ $ $ $ $ $ $

样本数合理
$ $ % $ % $ $

干预措施明确
$ $ $ $ $ $ $

对照组合理
$ $ $ $ $ $ $

不良反应评价
$ % % % % $ $

统计方法描述
$ $ $ $ $ $ $

合计
$% ( / $% / ( (
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4DFH

分析

?&@&>

!

异质性分析
!

-

篇文献&

$%.$)

'报道的
>6B.J

$

!

1

`

1&(1

#

!P̀ $

#

! %̀&%(

#

R

1

)̀K&/Y

%*

B6B.J

$

!

1

-̀K&'/

#

!P̀ $

#

!

$

%&%%%%$

#

R

1

(̀/&-Y
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2=

$

!

1

`$%&$-

#

!P̀ K

#

!`%&%-

#

R

1

K̀$&%Y

%*

2J

$

!

1

`'/&/%

#

!P̀ $

#

!

$

%&%%%%$

#

R

1

`(-&

0Y

%均存在异质性)分析异质性来源后#按阿托伐他汀和氟伐

他汀的最大使用剂量异同分为最大剂量相同组$亚组
$

#

0

篇%

和最大剂量不同组$亚组
1

#

'

篇%进行后续分析)

?&@&?

!

效果分析

?&@&?&>

!

>6B.J

!

)

篇文献&

$%.$K

'比较了氟伐他汀$

% )̀K/

%和

阿托伐他汀$

%`1$10

%治疗前后
>6B.J

水平)亚组
$

!

!

1

`

0&'-

#

!`%&$$

#

R

1

`K0Y

(亚组
1

!

!

1

`'&)0

#

!`%&$)

#

R

1

`

0KY

#均无异质性#采用固定效应模型分析)亚组
$

!

@ $̀&1)

#

! %̀&1$

#

A4`[1&-1

#

(KY"R

!

[)&(0

#

$&K%

(亚组
1

!

@`

$&K'

#

! %̀&$'

#

A4 $̀&$(

#

(KY"R

!

[%&'0

#

1&-1

)两药调节

>6B

的作用比较#差异无统计学意义$

@ $̀&%$

#

!`%&'$

%#见

图
1

)

图
1

!!

氟伐他汀与阿托伐他汀调节
>6B.J

的森林图

?&@&?&?

!

B6B.J

!

-

篇文献&

$%.$)

'比较了氟伐他汀$

%`)/0

%和

阿托伐他汀$

%`11%/

%治疗前后
B6B.J

水平)亚组
$

!

!

1

`

%&%-

#

! $̀&%%

#

R

1

`%

(亚组
1

!

!

1

`0&0-

#

!`%&$$

#

R

1

`KKY

#

均无异质性#采用固定效应模型分析)亚组
$

!

@`$)&0%

#

!

$

%&%%%%$

#

A4`[1/&)(

#

(KY"R

!

['1&$1

#

[1K&1)

(亚组
1

!

@ $̀(&$$

#

!

$

%&%%%%$

#

A4`[$1&0/

#

(KY"R

!

[$'&-)

#

[$$&1%

(阿托伐他汀降低血清
B6B.J

作用明显强于氟伐他

汀#差异有统计学意义$

@ 1̀'&)'

#

!

$

%&%%%%$

%#见图
'

)

图
'

!!

阿托伐他汀与氟伐他汀调节
B6B.J

的森林图

?&@&?&@

!

2=

!

-

篇文献&

$%.$)

'比较了氟伐他汀组$

%`))1

%和

阿托伐他汀$

% 1̀$1K

%治疗前后
2=

水平)亚组
$

!

!

1

$̀&01

#

! %̀&0(

#

R

1

%̀

(亚组
1

!

!

1

`$&1K

#

!`%&K'

#

R

1

`%

#均无异质

性#选择固定效应模型分析)亚组
$

!

@`K&%/

#

!

$

%&%%%%$

#

A4`[1/&(K

#

(KY"R

!

[0%&$1

#

[$-&-(

(亚组
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!
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#

!

$
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#
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#

(KY"R

!

[$K&/0

#
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(阿托

伐他汀降低血清
2=

作用明显强于氟伐他汀#差异有统计学意

义$

@ K̀&K%

#

!

$

%&%%%%$

%#见图
0

)

图
0

!!

氟伐他汀与阿托伐他汀调节
2=

的森林图

?&@&?&A

!

2J

!

-

篇文献&
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'比较了氟伐他汀$

%`)K/

%和阿

托伐他汀$

%`1$1K

%治疗前后
2J

水平)亚组
$

!

!

1

`%&0/

#

! %̀&-(

#

R

1
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(亚组
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!

!
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性#以固定效应模型分析)亚组
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@`$1&0-

#

!
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#

(KY"R

!
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(亚组
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!
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#

(KY"R
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(阿托

伐他汀降低血清
2J

作用明显强于氟伐他汀#差异有统计学意

义$

@ 1̀'&'1

#

!

$

%&%%%%$

%#见图
K

)

图
K

!!

氟伐他汀与阿托伐他汀调节
2J

的森林图

?&@&?&G

!

偏倚分析
!

为考察本研究偏倚性#选择
B6B.J

指标

进行
I

77

DNd+

回归和漏斗图分析#漏斗图较对称#发表偏倚较

小#见图
)

)以
C;3

检验发表偏倚对结果的影响#

J

M)

K̀)&-

#

研究结果受发表偏倚影响较小)

?&@&?&H

!

敏感分析
!

以随机效应模型替代固定效应模型对

>6B.J

*

B6B.J

*

2=

和
2J

重新进行
4DFH

分析#计算结果与

原结果一致#表明本研究结果稳定)

?&A

!

药物经济学评价
!

本研究中#两种药物根据
1%$)

年重庆

市集中招标价格计算#分别为阿托伐他汀$进口%

-$&K%

元和氟

伐他汀$进口%

01&'%

元)阿托伐他汀!每降低
$

个单位
B6B.

J

*

2J

和
2=

的费用低于氟伐他汀#但升高
$

个单位
>6B.J

的费用高于氟伐他汀(从
#

J

"

#

I

分析结果看#阿托伐他汀较

氟伐他汀每增加
$

个单位的疗效#

B6B.J

*

2J

和
2=

分别需多

花费
$&'(

*

$&/%

和
$&'-

元#而
>6B.J

少花费
K$&1'

元#见表

'

)经济学敏感度分析是为了考察各种假设条件对
J

"

I

分析

结果的影响#由于药品费用总体呈下降趋势#现假设药品费用

下降
$%Y

#结果显示与原分析一致#见表
0

)

图
)

!!

氟伐他汀和阿托伐他汀调节血脂

异常偏倚性分析漏斗图

表
'

!!

氟伐他汀和阿托伐他汀调节血脂异常
J

)

I

分析

参数
氟伐他汀$

% )̀/0

%

J

$元%

I

$元%

J

"

I

,

J

"

,

I

阿托伐他汀$

% 1̀1%/

%

J

$元%

I

$元%

J

"

I

,

J

"

,

I

B6B.J 01&'% 10&K( $&-1

"

-$&K% 0K&K) $&K- $&'(

2J 1%&%- 1&$$

"

')&'' $&(- $&/%

2= K&11 /&$%

"

1)&K1 1&-% $&'-

>6B.J 0&/- /&)(

"

0&'% $)&)' [K$&1'

表
0

!!

成本
.

效果敏感性分析

参数
氟伐他汀$

% )̀/0

%

J

$元%

I

$元%

J

"

I

,

J

"

,

I

阿托伐他汀$

% 1̀1%/

%

J

$元%

I

$元%

J

"

I

,
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"

,

I

B6B.J '/&%- 10&K( $&KK

"

)0&'K 0K&K) $&0$ $&1K
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"

')&'' $&-- $&)1

2= K&11 -&1(

"

1)&K1 1&0' $&1'

>6B.J 0&/- -&/1

"

0&'% $0&(- [0)&$$

@

!

讨
!!

论

血脂异常主要表现为血清
B6B.J

*

2=

*

2J

水平升高和

>6B.J

水平降低#由机体脂肪代谢紊乱或转运异常引起#易导

致动脉粥样硬化并诱发高血压*冠心病和糖尿病等发生&

$

'

)他

汀类药物为
>4=.J"@

还原酶抑制剂#可竞争性抑制体内胆

固醇的合成并降低肝细胞内胆固醇水平(同时具有上调
B6B

受体#提高机体对
B6B

的摄取*清除和降低血浆总胆固醇的能

力(同时还可抑制血小板聚集*降低血液黏度和减少血栓发生)

因此#该类药物可通过抑制冠状动脉粥样硬化的发生和发展#

促进斑块稳定和消退#从而起到一级预防与二级预防心血管意

外的效果#可显著降低发生心血管意外的概率&

1.'

'

)

单独的
:J2

研究往往有样本量小*代表性不强*存在发表

偏倚等不足#而
4DFH

分析可弥补这些缺陷&

$-

'

)为综合评价阿

托伐他汀和氟伐他汀调节血脂异常的优劣#本研究根据
J".

AONH,D

系统评价方法#纳入
-

篇高质量
:J2

文献进行
4DFH

分

析)针对各研究间的异质性#分析原因后按两种药物最大剂量

异同分为两个亚组)各亚组无异质性#采用固定效应模型分

析#两亚组结果均显示!阿托伐他汀降低血清
B6B.J

*

2J

和

2=

的作用优于氟伐他汀$

!

$

%&%K

%(此外#两药均能升高

>6B.J

水平#但差异无统计学意义$

!

%

%&%K

%)阿托伐他汀是

第
'

代新型全合成他汀类药物#具有以下特点!$

$

%平均血浆消

除半衰期$

$0O

%较氟伐他汀$

1&'O

%更长#对
>4=.J"@

还原

酶抑制作用更持久有效($

1

%具有更强的抑制胆固醇生成的作

用#进而使脂蛋白合成和分泌减少($

'

%使肝细胞脂蛋白受体数

((%0
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年
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量和功能增大#提高机体对脂蛋白的利用和代谢)

此外#本研究结果
I
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DNd+

回归漏斗图较对称#且
J

M)

值

为
K)&-

#表示至少需要纳入
K-

篇无显著性差异的文献才会影

响结果#说明受发表偏倚影响较小)转换分析模型后研究结果

未受影响#表明敏感性良好)经济学分析表明阿托伐他汀每降

低
$

单位
B6B.J

*

2J

和
2=

的费用低于氟伐他汀#但升高
$

个

单位
>6B.J

的费用高于氟伐他汀(而如果提高
B6B.J

*

2J

*

2=

和
>6B.J

疗效#阿托伐他汀增加总费用低于氟伐他汀)

本研究尚存在不足!$

$

%

4DFH

分析只能对已发表资料进行

回顾性研究#因此不能完全替代真正的大规模*多中心临床对

照试验($

1

%由于试验设计原因#入组
-

篇文献均未采用盲法#

尽管已经验证对研究结果影响较小#但不能完全排除发表偏倚

的可能性($

'

%纳入研究间有一定异质性#虽采用亚组分析#但

对结果可能有一定影响($

0

%中文文献由于不符合纳入标准全

部被剔除#因此纳入样本在人群种族*地域分布和基因多态性

等方面还存在不足)因此#本研究还可进一步深入进行)后续

随着更多高质量*大样本*随访时间更长的
:J2

文献报道#特

别是国内相关研究结果的发表#可不断充实本研究的文献基

础#使结果具有更高的可信度和代表性#为临床实践提供更好
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