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心脏再同步化治疗心力衰竭的Meta分析 

卢庭义，考国营，苏 立 

(重庆医科大学附属第二医院心内科，重庆 400010) 

【摘 要】目的：评价心脏再同步化治疗(伴或不伴除颤功能)在降低心力衰竭患者的死亡率方面的作用。方法：查阅已公开发 

表的有关心脏再同步化治疗心力衰竭的临床随机对照试验文献，以死亡率为主要评价指标，用Cochrane协作网的软件RevMan 

5．1进行 Meta分析。结果：本次分析最终纳入文献 12篇(n=7 539)。与单纯药物治疗组相比，心脏再同步化治疗(Cardiac resyn— 

chronization therapy，CRT)~JI药物治疗组的死亡率明显降低(RR 0．73，95％CI O．62—0．85)；而与埋藏式除颤器(Implantable car— 

dioverter defibrillator，ICD)治疗组相比，带除颤功能的心脏再同步化治疗组(CRT—D)死亡率亦显著降低(RR 0．83，95％CI O．72— 

0．96)。在心功能 I、Ⅱ级(NYHA)的心力衰竭患者中，上述结果十分明显(RR 0．81，95％C1 0．67—0．97)；但在心功能Ⅲ、Ⅳ级的患 

者中则不然(RR 0．86，95％C1 0．69—1．07)。结论：药物加心脏再同步化治疗及具备除颤功能的心脏再同步化治疗能显著降低心 

力衰竭患者的死亡率。 
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Meta-analysis of cardiac reSynChrOnizatiOn therapy for heart failure patients 

LU Ting-yi，KA0 Guo—ring，SU Li 

(Department of Cardiology，the Second Affiliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To evaluate the effect of cardiac resynchronization therapy，with or without implantable defibrillator，on mortality 

in patients with heart failure．Methods：The published literatures related to clinical randomized controlled trials on cardiac resynchro—— 

nization therapy were searched，mainly with mortality as result indicators，and software RevMan5．1 in Cochrane Cooperation Net was 

used to process meta—analysis．Results：12 studies(n=7 539)were included in this meta—analysis．Compared with simple drug ther- 

apy，cardiac resynchronization therapy plus medical therapy significantly reduced mortality(relative risk【RR】0．73，95％confidence 

interval 95％C1 0．62—0．85)．Compared with an implantable defibrillator．cardiac resynchronization therapy plus an implantable defib— 

rillator significantly reduced mortality(RR 0．83，95％CI O．72—0．96)．This finding remained significant in patients with New York Heart 

Association(NYHA)class I or II(RR 0．81，95％C1 0．67—0．97)，but not in those with class 11I or 1V(RR 0．86，95％C1 0．69—1．07)． 

Conclusion：Comp~ed with optimal drug therapy，the cardiac resynchronization therapy，with or without implantable defibrillator，sig- 

nificantly reduces mortality in patients with heart failure． 

I Key words】cardiac resynchronization therapy：heart failure；Meta—analysis 

众所周知，心力衰竭是各种心脏疾病发展至晚期的 1个 

严重临床综合征。恶劣的预后，高比例的致残、致死率使其一 

直以来都是心血管内科治疗上的难题之一。近年来，一方面 

随着人 口老龄化的加快，另一方面由于大量心血管病防治方 

面的新理念、新技术、新方法不断涌现，更多的心血管病患者 

尤其是心肌梗死患者得以生存，使心力衰竭患者的数量日趋 

增多。据流行病学调查资料显示 ，我国约有 400～500万心衰 

患者【1_。如何能够更好的服务于这一特殊人群，改善其临床症 

状、生活质量，降低其住院率、死亡率，是每个心血管科医师 

作者介绍：卢庭义(1982一)，男，硕士， 

研究方向：心力衰竭的器械治疗。 
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共同追求的目标。目前，随着B受体阻滞剂、血管紧张素转换 

酶抑制剂等药物的广泛应用，合理的药物治疗在改善心力衰 

竭患者死亡率等方面的作用已得到广泛肯定 。而在心衰的 

非药物治疗方面，进展更是迅速，涌现了心脏再同步化治疗 

(Cardiac resynchmnization therapy，CRT)、干细胞移植 、心脏 

移植、全人工心脏、背阔肌心肌成形、外科左心室减容术、左 

心室复形装置等多种治疗方法 。在上述的诸多新技术中， 

CRT治疗自其诞生以来，经过十余年发展，已使大量心衰患 

者从中获益。相对于干细胞移植、人工心脏等技术而言．CRT 

治疗在我国有更大的可行性，其现实意义将促使 CRT相关 

技术在全国各医疗单位迅速推广。毫无疑问，在不久的将来。 

CRT治疗将会造福更多的心衰患者。 
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目前已有众多研究表明，CRT治疗相比于单纯药物治疗 

能够降低心衰患者的发病率及死亡率 ”。但对于已植入埋 

藏式心律转复除颤器 (Implantable eardioverter defibrillator， 

1CD)的心衰患者而言．采取CRT---D治疗与ICD治疗相比能 

否进一步降低死亡率尚缺乏文献支持。直至2010年，Tang等 

通过 RAFT(Resynchronization／defibrillation fo．r ambulatory heart 

failure tria1)研究发现 。已接受最佳药物治疗的心衰患者中 ， 

给予带除颤功能的心脏再 同步化治疗 (Cardiac resynchro— 

nizatkn therapy—defibrillator，CRT—D)组。较标准 ICD治疗组 

能够降低入院率和全因死亡率。为了进一步评价 CRT和 

(或)CRT—D对心衰患者死亡率的影响．本文对近年相关的 

最新研究进行了 Mela分析。 

1 资料与方法 

1．1 纳入与排除标准 

1．1．1 研究类型 有关 CRT治疗心力衰竭的临床随机对照 

试验。 

1．1．2 入选人群 成人 QRS时阳!>120 ms的心力衰竭患者。 

1．1-3 干预措施 在患者已接受最佳药物治疗的基础上给 

予CRT或CRT-一D治疗(最佳药物治疗是指患者连续服用稳 

定剂量的血管紧张素转换酶抑制剂或血管紧张素Ⅱ受体抑 

制剂、B受体阻滞剂、螺内酯及其它利尿剂至少 1个月)。 

1．1．4 对照设置 包括 CRT组对照单纯最佳药物治疗组； 

CRT—D组对照 ICD治疗组。 

1．1．5 研究指标 全因死亡率，只有提供死亡率数据的文 

献方能人选本研究。 

1．1．6 排除标准 不满足上述 5项条件即排除，不纳入本研 

究。 

1．2 检索策略 

在 MEDHNE、PubMed、EMBASE、Cochrane Library上检 

索 1980年 1月至 2010年 12月发表的文献资料，限定文献 

发表类型为临床随机对照试验。检索词为 ：cardi~c resynchm— 

nization therapy，heart failure，pacer or pacemaker or implantable 

defibrillator。 

1．3 资料提取 

所得资料由2名研究者分别独立进行提取，并交叉核对。 

提取内容包括：试验设计类型，研究对象的例数、干预措施、 

对照设置及研究结果是否包含死亡率。如 2人之意见有分 

歧。则加入第3名研究者由3人共同讨论决定是否纳入。 

1．4 统计学方法 

统计分析采用 Cochrane协作网的专用 Meta分析软件 

RevMan5．1进行数据整理和分析。各临床试验的异质性检验 

采用 检验，若出现异质性时，采用随机效应模型，无统计学 

异质性的研究结果则采用固定效应模型，分别计算各研究的 

相对危险度(Relative ri,,k，RR)和95％可信区间(95％Confi-一 

dence interval，95％CI)。用漏斗图检测潜在发表偏倚。 

2 结 果 

2．1 文献检索及 筛选结果 

初步检索共获得相关文献976篇，审查标题和摘要排除 

867篇，剩余潜在入选可能的文献 109篇。上述 109篇文献 

经进一步筛选确认，排除试验设计类型不符合 16篇．研究人 

群不符合3篇，干预措施和对照设置不符合 73篇。缺乏死亡 

率数据2篇，综述文献3篇，共排除97篇。遂将剩余的12篇 

文献最终纳入本次 Meta分析I 。见图 1。 

最终纳入文献 12篇 

研究人群不符合排除3篇； 

干预措施和对照设置不符合73篇 

缺乏死亡率数据2篇； 

综述文献 3篇； 

共排除97篇 

图 1 文献检索及筛选流程图 

2．2 纳入文献基本情况 

12篇文献的基本情况见表 1。 

上述研究总共有7 539例患者参与(CRT组4 244例。对 

照组3 295例)。他们的平均年龄约在 62～67岁，平均左室射 

血分数21％一27％，其中男性患者所占比例在 63％～89％。各 

研究对入选病例的随访时间由3个月到40个月不等，其中有 

5项研究的随访时间达 12个月左右c13 。所有 12项研究中 

均包含缺血性(所占比例为38％～7O％)和非缺血性心肌病病 

例。其中有5项将CRT组(n=1 342)与最佳药物治疗组(Op— 

fimal medical therapy，OMT)(n=l 013)进行对照研究'D4,15,]8,2o,2 ， 

另外7项则将CRT一-D组(n=2 902)与ICD组(n=2 281)进行 

对照 3|16，”， 丑竭。入选患者的心功能(NYHA分级)有 4项 

研究在 I、Ⅱ级之间[14,17,22,231；4项在Ⅲ、Ⅳ级 ， ，驯；另外 4 

项则将 I、Ⅱ级与Ⅲ、Ⅳ级心功能的患者均纳入研究 l2l】。 

虽然各研究对入选病例最短 QRs时限的要求标准有所不 

同，但实际纳入试验的患者其平均QRs时限还是较为接近的 

(153 176 ms)。按照Jadad评分标准，本次 Meta分析纳入文 

献均为高质量文献。 

2．3 CRT的总体效应 

将纳入的12篇文献的数据进行综合分析，结果显示接 

受 CRT可使已给与 OMT或ICD治疗的心衰患者死亡率降 

低(RR 0．79，95％CI O．31—0．87)(人选的各项研究之间无显著 

异质性 =0)。见图2。 

2．4 CRT与 OMT的对照研究 

共有 5篇文献将 CRT组与 OMT组进行了对照研究⋯ ， 

，
20，21】

。 这些研究都纳入了心功能Ⅲ、Ⅳ级(NYHA分级)的心 

衰患者。结果显示，CRT组较 OMT组死亡率显著降低(RR 
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注：sD=标准差，NYHA=纽约心脏协会，OMT=最佳药物治疗 }对应参考文献所列序号 
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图2 CRT组与对照组死亡率比较 

CRT OMT Risk Ra【i0 m Ratio 
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图3 CRT组与 OMT组死亡率比较f森林图 ) 

0．73，95％C1 0．62～0．85)(各研究之间无显著异质性 =0)。 

但是，所有 5篇文献中，只有 20号文献报道了死亡率显著下 

降(RR 0．65，95％CI O．53—0．80)。除开2O号文献后，其它几项 

研究的分析结果显示 CRT组较 OMT组死亡率下降并不显 

著。见图 3。 

2．5 CRT—D与ICD治疗的对照研究 

共有7篇文献将 CRT—D组与ICD治疗组进行了对照研 

究[12,13,16,17,19,22,23]。纳入病例的心功能等级包含 I、Ⅳ级(NYHA 

分级)。结果亦显示CRT—D组较对照组死亡率下降显著(RR 

0．83，95％CI O．72—0．96)(各研究之间无显著异质性 =0)。 

然而在除去 12号文献之后，仅以其余6篇文献的数据分析， 

CRT—D组较ICD治疗组死亡率降低并不显著(RR 0．93，95％ 

cI O．70—1．23)，其中有 3篇的结果显示死亡率相对危险度降 

低[13,16,23]；另外3篇则报道死亡率相对危险度增高[17,19, ，但均 

不显著。而新近发表的12号文献的研究结果则显示．CRT-D 

组较ICD治疗组死亡率显著下降(RR 0．79，95％CI O．67-o．93)。 

见图4。 

2．6 纳入文献发表偏倚分析 

用RevMan 5．1软件绘制漏斗图对纳入研究的文献进行 

发表偏倚分析(根据对照设置不同分别制作，见图5 7)。图 

5、6中的各点分布基本呈漏斗状，提示发表偏倚可能性小；图 

7中各点分布明显不对称，提示可能存在发表偏倚。 
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CIIT_D ICD Ri8k Rati0 Risk Ratio 
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图 4 CRT-D组与 ICD治疗组死亡率比较 (森林圈 1 
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图5 心衰患者死亡率(CRTVS对照组 )漏斗图 
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图6 心衰患者死亡率(CRTVS OMT)漏斗图 
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图7 心衰患者死亡率(CRT—D vs ICD)漏斗图 

2．7 CRT对心功能 I、Ⅱ级心衰患者死亡率的影响 

有 4篇文献在进行 CRT—D组对 ICD治疗组的对照研究 

时将心功能I、Ⅱ级(NYHA分级)的心衰患者纳入其中 ， 

23]
。 经综合分析发现，CRT—D组较ICD治疗组死亡率显著 

降低(RR 0．81，95％C1 0．67—0．97)(各研究之间无显著异质眭 

=0)。但除了 12号文献外(RR 0．74，95％C1 0．59—0．92)，其 

它 3篇文献的结果均显示 CRT—D组较对照组对患者死亡率 

的影响(降低或升高)并不显著[17,22,23]。综合此 3项研究的数 

据进行分析，CRT—D组较ICD治疗组死亡率无显著降低(RR 

0．97。95％C1 0．70—1．34)。23号文献样本量较大，但其报道的 

结果显示死亡率下降并不显著(RR 0．94，95％C1 0．67—1．32)。 

2．8 CRT对心功能Ⅲ、Ⅳ级心衰患者死亡率的影响(图9) 

共有 4篇入选文献在进行 CRT—D组对 ICD治疗组 的 

对照研究时纳入了心功能Ⅲ、Ⅳ级(NYHA分级)的心衰患 

者[12,13,16,1 。综合其数据分析发现，CRT—D组较 ICD治疗组死 

亡率无显著降低 (RR 0．86，95％C1 0．69—1．07)(各研究之间 

无显著异质性 -0)。而在除去 12号文献的数据后，其它 3篇 

文献的研究结果经分析后可以得 出同样的结论(RR 0．83． 

95％C1 0．48—1．43)[13,16,1 。 

CRT-D ICD Risk Rati0 Ri k R ti 

12 110 708 i54 730 68 6％ 0．74IO 59，o 9 - 

17 2 85 2 101 0 8％ I191017．8．261 — —  

22 9 419 3 191 1．9％ 1．3710 37．4 99】 一  

23 74 1 089 53 731 28 7％ 0．94~0．67 l 32l -I 

Total(95％CI) 2 301 0．81[0 67 0．97] ● 

⋯0tal eWllt$ 195 212 

图8 CRT—D组与 ICD治疗组(NYHA I、II级 )死亡率比较 

(森林图 ) 

CRT-D ICD Risk Ratio Risk Ratl。 

12 76 186 82 174 75．4％0．87[0 69，l l0】 _ 
13 5 109 10 1I 3 8 7％ 0 52[018，1 47】 一  

16 14 187 15 182 l3 5％ 0 9110 45，I 83】 _1 

19 6 119 2 60 2 4％ 1．51[o 31 7 27] 一  

Total(95％CI) 601 529 100 0％ 0．86[0 69 1 071 ● 
T0tM eyeflt$ 101 109 

图 9 CRT—D组与 ICD治疗组(NYHAⅢ、IV级 )死亡率比较 

I森林图 ) 

3 讨 论 

经过本次Meta分析发现，CRT或CRT—D组的心衰患者 

相对于OMT或者ICD治疗组的患者而言，全因死亡率有所 

降低。CRT或 CRT—D能使入选本研究的心力衰患者确切受 

益。这一效应在心功能 I、Ⅱ级的心衰患者中尤为明显。然 

而，1 2号文献的研究结果公开之前，CRT—D组并未被发现能 

较对照组显著降低死亡率。在本次研究开展之前，已有其它 

评价CRT疗效的Meta分析发表I“， 2叼。之前的Meta分析就 

CRT组对照OMT组进行分析所得出的结论与本次研究基本 

相同『11一，但并未显示出CRT—D组相对于 ICD治疗组在降低 

患者死亡率上的优越性。本研究在纳入了12号文献的数据 

后便使这一结果发生了改变。正是有了新近发表的12号文 

献的相关数据，才能得出CRT或 CRT—D较对照组(OMT或 

ICD组)死亡率显著降低的结论。 

临床上 ICD治疗主要被用于猝死的一级预防。在发生猝 

死的心衰患者中。约有40％的心功能是 Ⅱ级(NYHA分级)。随 

着心衰程度的加重，猝死的比例相对于总体死亡率有所下 

降，而此时的死亡事件主要由心衰加重所致。因此，ICD最大 

的潜在获益人群主要是轻、中度心衰患者。由此推测，在心功 

能Ⅲ、Ⅳ级(NYHA分级)的心衰患者中，CRT—D组与ICD组 

。  2  
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相比似乎更应显现出统计上的显著差异。然而本次 Meta分 

析的结果却并非如此，CRT—D降低死亡率的效应在心功能 

I、Ⅱ级(NYHA分级)的心衰患者中更为明显。而在心功能 

Ⅲ、Ⅳ级(NYHA分级)的患者中CRT组较对照组死亡率无 

显著降低可能由多种因素所致：(1)本次入选的文献中，有几 

篇报道的随访时间较短，在 3～12个月之间[13~17,19,221。(2)心功 

能Ⅲ级的入选患者(n=1 330)数要远远少于心功能Ⅱ级的入 

选患者数(n=3 947)。这一差距主要是由 20号文献引起的。 

正是这项研究的结果显示 CRT组较 OMT组显著降低死亡 

率 ，使得 ACC／AHA(American college of cardiology／American 

heaa association)在其 2008年推出的指南中将心功能 Ⅲ级 

(NYHA分级)、左室射血分数<35％及 QRS时限>130 ms的心 

衰患者列为 CRT的 I类适应证[271。 

本次 Meta分析同样存在一些局限性 ：(1)各项人选研究 

进行随机分组的时间并不统一，很多研究的随机分配是在 

CRT成功植入以后，而不是在患者刚被纳入研究的时候。植 

入之前或植入过程中可能发生的死亡事件在文献中并未计 

数。(2)所谓“最佳药物治疗”在一些文献中并未明确、详细的 

予以说明。(3)一些文献没有严格按照心功能分级(NYHA)报 

道研究结果。因此，按心功能Ⅱ或Ⅲ级分类的数据可能并不 

完全准确。(4)随访时间差别太大，且有相当一部分研究的随 

访时间不超过 6个月。这些因素可能使 CRT的真实效应被 

低估，尤其是当长期随访的研究结果同那些短期研究作比较 

时更加明显 

综上所述．经本次 Meta分析显示．CRT能够较对照组 

(OMT或 ICD组)显著降低死亡率 ，尤其是在轻度有症状的 

心衰患者(心功能 NYHA分级 Ⅱ级 ，QRS时限>120 ms)中更 

加明显。而本次研究分析所得的 CRT～D对照 ICD治疗的研 

究结果此前尚未发现类似报道。根据这一结果，我们应当在 

患者出现心功能不全的早期尽快给予 CRT—D干预治疗，以 

求更好的发挥 CRT-D降低心衰患者死亡率的作用。当然，我 

们不能只看到患者获益的一面，CRT植入过程给患者增加的 

风险同样需要严格衡量。另外，CRT降低心衰患者死亡率的 

机制仍待进一步阐明。尽管如此，我们相信，随着更多的研究 

结果问世，拓宽CRT的适应证势在必行。将来会有更多的心 

衰患者从这项新兴的治疗技术中获益。 
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不同稀释容积芬太尼鞘内注射对分娩镇痛术中瘙痒的影响 

陈伟业 ，王爱群 ，张立贤z 

(1．广州市天河区妇幼保健院麻醉科，广州 510220；2．广州市红十字会医院麻醉科，广州 510220) 

【摘 要】目的：探讨不同稀释容积芬太尼鞘内注射对分娩镇痛术中瘙痒的影响。方法：100例分娩镇痛产妇随机分成 4组，每 

组 25例，均采用腰硬联合麻醉鞘内注入芬太尼 20 g。4组稀释容积分别为 1．5、2、2．5、3 ml。分别评估各组产妇瘙痒率、瘙痒程 

度以及疼痛视觉模拟评分(Visual analogue scale，VAS)，并记录产妇感觉减退平面以及呼吸抑制、胎心减慢、恶心呕吐、低血压 

等不良反应。结果：3 ml组产妇瘙痒率和瘙痒程度低于 1．5、2 ml 2组(P<0．05)，较2．5 ml组有减轻趋势。4组产妇VAS评分及 

不良反应率差异无显著性(尸>0．05)。结论：增加鞘内注射芬太尼的稀释容积可减轻分娩镇痛术中瘙痒。 

【关键词】稀释容积；芬太尼；分娩镇痛；瘙痒 
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Effects of diluted volumes of intrathecaI fentanyI on pruritus 

during labour analgesia 
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【Abstract]Objective：To investigate the effects of diluted volumes of intrathecal fentanyl on pruritus during labour analgesia． 

Methods：One hundred pa~urients were randomly assigned to one of four groups to receive intrathecal fentanyl 20 Ixg in either 1．5， 

2，2．5 ml or 3 ml diluted volumes via a combined spinal—epidural technique(n=25 patients in each group)．The incidence and severity 
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