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[摘　 要] 　 目的　 分析比较裸金属支架(BMS)、药物涂层球囊(DCB)及药物洗脱支架(DES)在冠心病高出血风险

(HBR)患者中应用的有效性和安全性。 方法　 检索国内外电子数据库,收集在冠心病高出血风险患者中应用 DCB
或 DES 对比 BMS 的临床随机对照试验数据,使用 Revman 5. 3 软件进行 Meta 分析。 本次研究的主要终点为 DCB
和 DES 对比 BMS 在冠心病高出血风险患者中应用后的靶病变血运重建率、再发心肌梗死率、心源性死亡率以及出

血率,次要终点为间接比较应用 DCB 和 DES 的靶病变血运重建率、再发心肌梗死率、心源性死亡率以及出血率,用
以对比三者的临床效果。 结果　 在冠心病高出血风险患者中,DCB 组和 DES 组对比 BMS 组,靶病变血运重建率较

低(RD= -0. 04,95% CI:-0. 05 ~ -0. 03,P<0. 05),心源性死亡率较低(RD = -0. 02,95% CI:-0. 04 ~ -0. 01,P<
0. 05),再发心肌梗死率也较低(RD=-0. 03,95%CI:-0. 05 ~ 0. 01,P<0. 01)。 DCB 组比 DES 组拥有更低的靶病变

血运重建率(0%比 5. 5% ,RR= 0. 06,95% CI:0. 00 ~ 0. 98,P = 0. 05)和再发心肌梗死率(0% 比 5. 8% ,RR = 0. 06,
95%CI:0. 00 ~ 0. 93,P<0. 05)。 三者均采取极短的双联抗血小板治疗(DAPT)方案,在出血率上无显著差异。 结论

在冠心病高出血风险患者中,DCB 和新一代 DES 联合短期的 DAPT 对比 BMS 拥有更高的有效性及安全性。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To compare the efficacy and safety of bare metal stent (BMS), drug-coated balloon (DCB)
and drug-eluting stent (DES) in coronary heart disease patients with high bleeding risk (HBR). 　 　 Methods　 Domestic
and international electronic databases were searched to collect randomized controlled clinical trials of DCB or DES vs. BMS
in coronary heart disease patients with HBR, Meta-analysis was performed using Revman 5. 3 software. 　 The primary end-
points of this study were to compare the target lesion revascularization (TLR) rate, recurrent myocardial infarction rate,
cardiogenic mortality rate and bleeding rate of DCB and DES vs. BMS in coronary heart disease patients with HBR. 　 The
secondary endpoints were to indirectly compare the TLR rate, recurrent myocardial infarction rate, cardiogenic mortality
rate and bleeding rate of DCB and DES, so as to compare the clinical effect of the three. 　 　 Results　 In coronary heart
disease patients with HBR, compared with BMS group, DCB group and DES group had lower TLR rate (RD=-0. 04, 95%CI:
-0. 05 ~ 0. 03, P<0. 05), lower cardiogenic mortality rate (RD=-0. 02, 95%CI: -0. 04 ~ -0. 01, P<0. 05), and lower
recurrent myocardial infarction rate (RD=-0. 03, 95%CI: -0. 05 ~ 0. 01, P<0. 01). 　 Compared with DES group, DCB
group had lower TLR rate (0% vs. 5. 5% , RR=0. 06, 95%CI: 0. 00 ~ 0. 98, P=0. 05) and recurrent myocardial infarc-
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tion rate (0% vs. 5. 8% , RR=0. 06, 95%CI: 0. 00 ~ 0. 93, P<0. 05). 　 Patients in the three groups were treated with
very short dual antiplatelet therapy (DAPT) program, and there was no significant difference in bleeding rate among the
three groups. 　 　 Conclusion　 In coronary heart disease patients with HBR, DCB and new generation DES combined with
short-term DAPT have higher efficacy and safety than BMS.

　 　 冠心病在 75 岁以上的老年人群中十分常见,
2013 年中国冠心病死亡人数已达 139. 4 万,并且随

着社会老龄化其数量不断增加,成为首位死亡原

因[1]。 美国心脏协会推荐 75 岁以上的急性冠状动
脉综合征患者进行侵入性治疗以获得血运重建(A
级证据) [2],但介入方式及术后双联抗血小板治疗
(dual antiplatelet therapy,DAPT) 方案一直存在争

议。 老年人冠状动脉病变复杂,常合并心房颤动、
卒中、肝肾功能障碍、贫血等多种基础疾病,需要长

期药物维持治疗,普遍存在出血的高危因素。 对于

存在高出血风险(high bleeding risk,HBR)的患者,
介入方式以及术后 DAPT 方案的选择面临更大的

挑战。
经皮冠状动脉介入治疗( percutaneous coronary

intervention,PCI)自 1977 年诞生以来,因其疗效可

靠,成为冠心病的主要治疗技术之一。 裸金属支架

(bare metal stent,BMS)植入术后仅需短期的 DAPT,
曾被推荐于存在 HBR 的患者[3],但其较高的支架内
再狭窄率所被人诟病。 药物洗脱支架(drug-eluting
stent,DES)极大程度上降低了支架内再狭窄发生

率,但初代 DES 易发生晚期支架内血栓形成,使得

术后 DAPT 变得更加严谨[4]。 2018 ESC / EACTS 指
南建议即使存在 HBR 的患者,DES 植入后也需 6 个

月的 DAPT[5]。 药物涂层球囊(drug-coated balloon,
DCB)是传统球囊和药物洗脱技术的结合,能够在扩

张血管的同时向血管壁均匀地涂布抗增殖药物,没
有金属支架的植入,仅需要较短期的 DAPT[6]。

BMS 植入术后 DAPT 时间较短,曾被推荐应用

于 HBR 患者,但越来越多的研究显示新一代 DES
的临床结果甚至优于 BMS;DCB 拥有 DES 类似的优

点且仅需短期 DAPT,在理论上拥有更大的优势。
对于存在 HBR 的患者,目前没有指南明确推荐适宜

的 PCI 方式以及 DAPT 方案。 本研究旨在将 DES
或 DCB 对比 BMS 应用于 HBR 患者的数据进行荟

萃分析,同时将 DCB 和 DES 进行间接比较,以评估

其有效性和安全性。

1　 资料和方法

1. 1　 文献检索策略

　 　 通过计算机检索中国知网、万方、维普、PubMed、

OVID、CENTRAL 以及 Web of Science 数据库。 中文

关键词为药物洗脱球囊、药物涂层球囊、紫杉醇涂

层球囊、支架、经皮冠状动脉介入治疗、高出血风险

及老年人,英文关键词为 Drug-eluting balloon、drug-
coated balloon、paclitaxel-coated balloon、 stent、percu-
taneous coronary intervention、 high bleeding risk 及

elderly。 检索年限为 2000 年 1 月 1 日—2020 年 5
月 1 日。 阅读以前的 Meta 分析并寻找可能符合条

件的临床试验,摘要、个案报告、综述文章、评论文

章、社论及指南均被排除在外。
1. 2　 纳入与排除标准

符合下列一项则定义为存在 HBR:①年龄>75
岁;②长期口服抗凝药或非甾体类抗炎药;③血红

蛋白<110 g / L;④血小板计数<105 个 / mm3;⑤肾功

能衰竭;⑥1 年内出现明显胃肠道出血、颅内出血;
⑦3 年内存在肿瘤史;⑧1 年内计划手术。 只纳入在

新生冠状动脉病变中对比应用 DES / BMS 或 DCB /
BMS 的试验数据,无对照组、对照组为单纯球囊或

者是另一种药物洗脱支架,以及干预病变部位为支

架内再狭窄的试验均不予以纳入。
1. 3　 数据提取和临床终点

数据由两位独立的作者分别单独提取,只纳入

随机对照试验( randomized controlled trial,RCT)中

的数据,对于同一个试验不同随访时间的数据,选
择随访时间最长的结果。 提取作者、发表年份、植
入物类型以及患者年龄、ST 段抬高型心肌梗死(ST-
segment elevation myocardial infarction,STEMI)、稳定

型冠心病( stable coronary artery disease,SCAD)、左
前降支( left anterior descending,LAD)病变、设备直

径、既往心肌梗死情况,术后双联抗血小板药物使

用时间以及随访时间。
本次研究的主要终点为 DCB 和 DES 对比 BMS

在 HBR 患者中应用后的靶病变血运重建 ( target
lesion revascularization,TLR)率、再发心肌梗死率、心
源性死亡率及出血率,次要终点为间接比较使用

DCB 和 DES 后的 TLR 率、再发心肌梗死率、心源性

死亡率及出血率。
1. 4　 质量评估

使用 Cochrane 的随机试验偏倚风险评估工具

评估纳入文献质量。 在随机序列分配方法、分配盲
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法、参与者和人员的盲法、结果评估盲法、不完整的

结果数据、选择性报告和其他偏倚等方面评估实验

的低、不明确或高偏倚风险。
1. 5　 统计学分析

使用 Revman 5. 3 软件对提取的数据进行分析,
采用卡方检验进行异质性检验,I2 值估计 RCT 之间

的异质性,当 I2 <50% 时,采用固定效应模型,反之

采用随机效应模型。 二分类变量采用危险差( risk
difference,RD)、危险度比 ( relative risk,RR) 以及

95%置信区间(confidence interval,CI)表示,P<0. 05
表示差异具有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 纳入研究基本特征及质量评价

通过关键词检索国内外数据库共得到文献 242
篇。 75 岁 以 上 的 老 年 人 普 遍 存 在 HBR 因 素

(ADAPT-DES 研究[7]),且随着年龄增长风险持续

增加,故本次研究也将年龄>75 岁列为 HBR。 通过

阅读题目、摘要、全文进行筛选,最终符合纳入条件

的有 6 篇文献,2 项试验为 DCB 对比 BMS,共 283 例

患者;4 项试验为 DES 对比 BMS,共 6 874 例患者。

在纳入人群中,男性为主要群体(占 64. 2% ),冠状

动脉介入设备直径均在 3 mm 左右,随访时间为 9
个月至 2 年,绝大部分患者 DAPT 时间为 1 个月(文
献检索和筛选流程见图 1,纳入研究的基本特征见

表 1,文献质量评价见图 2)。

图 1. 文献检索和筛选流程图

Figure 1. Process of literature searching and screening

表 1. 纳入试验的基本特征

Table 1. Basic characteristics of included trials

作者 试验
发表
年份

植入物
人数 /
例

年龄 /岁 心肌梗
死史 /例

STEMI /
%

SCAD /
%

LAD /
%

设备直径 /
mm

DATP
时间

随访
时间

Shin 等[8] / 2019 DCB 20 57. 5±9. 2 1 / 70 30 3 1 月 1 年

BMS 20 61. 6±9. 5 0 / 60 40 3. 5

Rissanen 等[9] DEBUT 2019 DCB 125 77. 6±8. 4 23 / 54 40 3. 0±0. 4 1 月 9 月

BMS 118 76. 2±8. 5 20 / 54 38 3. 1±0. 4

Krucoff 等[10] LFII 2020 DES 1 203 74. 6±9. 7 / 2. 3 / / 2. 9±0. 5 1 月 1 年

BMS 1 211 75. 7±9. 3 / 4 / / 2. 9±0. 5

Varenne 等[11] SENIOR 2018 DES 596 81. 4±4. 3 100 11 34 54 3. 0±0. 5 1 月 1 年

BMS 604 81. 4±4. 2 80 10 36 52 3. 0±0. 5 6 月

Garot 等[12] LEADERS-FREE 2017 DES 1 221 75. 7±9. 4 237 4. 7 58. 5 / 3 1 月 2 年

BMS 1 211 75. 7±9. 3 258 4 56. 9 / 3

Ariotti 等[13] ZEUS 2016 DES 424 80. 4 117 15. 3 34. 7 55. 2 3 1 月 1 年

BMS 404 80. 5 114 15. 3 34. 7 48. 5 3

2. 2　 Meta 分析结果

2. 2. 1　 靶病变血运重建率　 　 6 项试验(n=7 157)
报道了随访期间靶病变血运重建的发生情况(图
3)。 选择固定效应模型,靶病变血运重建率在 DCB
组比 BMS 组为 0%比 6. 5% (RD= -0. 06,95% CI 为
-0. 11 ~ -0. 02,P<0. 05)、在 DES 组比 BMS 组为

5. 5% 比 9. 4% ( RD = - 0. 04,95% CI 为 - 0. 05 ~
-0. 03,P<0. 05)、在非 BMS 组比 BMS 组为 5. 3%比

9. 3% (RD = -0. 04,95% CI 为 -0. 05 ~ -0. 03,P <
0. 05)。 DCB 组与 DES 组临床结果均显著优于

BMS 组。
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图 2. 纳入文献质量评价

Figure 2. Quality assessment of included literature

图 3. 靶病变血运重建率 Meta 分析森林图

Figure 3. Meta-analysis forest map of target lesion revascularization rate

2. 2. 2　 再发心肌梗死率 　 　 6 项试验(n = 7 157)
报道了随访期间再发心肌梗死发生情况(图 4)。 选

择随机效应模型,再发心肌梗死率在 DCB 组比 BMS
组为 0% 比 4. 3% (RD = -0. 04,95% CI 为-0. 08 ~
-0. 00,P<0. 05)、在 DES 组比 BMS 组为 5. 8% 比

8. 3% (RD = -0. 03,95% CI 为-0. 05 ~ -0. 00,P <
0. 05)。 随访期间,DCB 组与 DES 组再发心肌梗死

率均显著低于 BMS 组。
2. 2. 3　 心源性死亡率 　 　 6 项试验(n = 7 157)报

道了随访期间心源性死亡发生情况(图 5)。 选择随

机效应模型,心源性死亡率在 DCB 组比 BMS 组为

0. 7% 比 4. 3% ( RD = - 0. 04,95% CI 为 - 0. 07 ~

0. 00,P < 0. 05)、在 DES 组比 BMS 组为 4. 5% 比

6. 4% (RD = -0. 02,95% CI 为-0. 04 ~ -0. 00,P <
0. 05)。 DCB 组和 DES 组心源性死亡率均显著低于

BMS 组。
2. 2. 4　 出血率　 　 6 项试验(n= 7 122)报道了 PCI
术后出血发生情况(图 6)。 选择固定效应模型,出
血率在 DCB 组比 BMS 组为 10. 7% 比 8. 7% (RD =
0. 02,95%CI 为-0. 05 ~ 0. 09,P = 0. 60)、在 DES 组

比 BMS 组为 11. 5% 比 11. 9% (RD = -0. 00,95% CI
为-0. 02 ~ 0. 01,P = 0. 57)、在非 BMS 组比 BMS 组

为 11. 4%比 11. 8% (RD=-0. 00,95%CI 为-0. 02 ~
0. 01,P=0. 64)。 DCB 组与 DES 组出血率均未表现
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出优势。
2. 2. 5　 DCB 组与 DES 组比较结果　 　 目前缺少在

HBR 患者中直接对比应用 DCB 与 DES 的 RCT,所以

将应用 DCB 和 DES 的临床随访数据汇总进行间接比

较。 靶病变血运重建率在 DCB 组比 DES 组为 0%比

5. 5%(RR= 0. 06,95% CI 为 0. 00 ~ 0. 98,P = 0. 05),
再发心肌梗死率在 DCB 组比 DES 组为 0%比 5. 8%
(RR=0. 06,95%CI 为 0. 00 ~ 0. 93,P=0. 04);在靶病

变血运重建率和再发心肌梗死率方面,DCB 存在一定

优势。 心源性死亡率在 DCB 组比 DES 组为 0. 7%比

4. 5%(RR= 0. 15,95% CI 为 0. 02 ~ 1. 09,P = 0. 06),
出血率在 DCB 组比 DES 组为 10. 7%比 11. 5%(RR=
0. 93,95%CI 为 0. 55 ~1. 57,P=0. 78);在心源性死亡

率及出血率方面,二者无显著性差异。
2. 3　 发表偏倚

分别对靶病变血运重建率、再发心肌梗死率、
心源性死亡率及出血率绘制漏斗图(图 7),所有对

应数据的漏斗图均呈中心对称,说明发表偏倚较小。

图 4. 再发心肌梗死率 Meta 分析森林图

Figure 4. Meta-analysis forest map of recurrent myocardial infarction rate

图 5. 心源性死亡率 Meta 分析森林图

Figure 5. Meta-analysis forest chart of cardiogenic mortality
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图 6. 出血率 Meta 分析森林图

Figure 6. Meta-analysis forest chart of bleeding rate

图 7. 漏斗图

Figure 7. Funnel plot

3　 讨　 论

本研究采取 Meta 分析的方法分析冠心病 HBR
患者中不同冠状动脉介入治疗方式的有效性和安

全性,结果显示,接受 DCB 和 DES 治疗的 HBR 患者

均比接受 BMS 治疗的患者拥有更低的 TLR 率、心
源性死亡率及再发心肌梗死率。 同时 DCB 组比

DES 组拥有更低的 TLR 率和再发心肌梗死率。 三

者均采取极短的 DAPT 方案,出血率组间无显著差

异。 面对新一代的 DES 以及 DCB 联合极短的

DAPT 方案,BMS 未能体现任何优势。
自 20 世纪 90 年代起,金属支架的使用彻底改

变了 PCI 的策略,DES 的发明更是显著降低了支架

内再栓塞事件的发生[14]。 然而 DES 植入造成血管
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内皮功能障碍,使得第一代 DES 需要 1 年的 DAPT
以确保支架完全内皮化,而不完整的 DAPT 导致支

架内再栓塞事件的发生风险甚至高于 BMS[15]。 但

长期的 DAPT 带来出血事件风险往往抵消了预防缺

血性事件发生的益处,超过 1 年时其风险则远远超

过益处[16]。 老年人(尤其是年龄>75 岁者)出血风

险随着年龄的增加而增加,超过 6 个月的 DAPT 不

仅没能减少主要不良心脑血管事件的发生,反而带

来更高的出血风险[17-18]。 HBR 患者往往年龄较大

(年龄>75 岁者占 54% ),常合并高血压、糖尿病、冠
心病、充血性心力衰竭、肾功能不全等慢性疾病[19],
长期服用多种药物,使得 PCI 方式以及术后 DAPT
维持时间存在诸多争议以及挑战。

虽然 BMS 曾被推荐应用于存在 HBR 的患者,
但随着技术的发展,新一代的 DES 几乎完全替代

BMS 且得到了广泛应用[3]。 SENIOR 试验[20] 揭示,
在老年患者中 DES 联合短期 DAPT 较 BMS 拥有更

好的临床结果。 正如本研究结果显示,在 HBR 患者

中,DES 组 TLR 率、再发心肌梗死率、心源性死亡率

均显著优于 BMS 组,并且不增加出血事件的发生,
说明新一代 DES 联合短期的 DAPT 拥有足够的安

全性和有效性。 STOPDAPT-2 试验[21] 同样显示对

于最新一代的钴铬药物洗脱支架,1 个月的 DAPT
比 12 个月的 DAPT 在不增加心血管事件的前提下

显著减少了出血事件的发生,尤其是存在 HBR 的患

者。 即使是在 HBR 患者发生 ACS 这一复杂情况,
LEADERS FREE ACS 试验[22]证实新一代 DES 联合

1 个月 DAPT 在 TLR、心肌梗死以及心源性死亡方

面均显著优于 BMS。 在老年人群中,新一代 DES 联

合短期 DAPT(小于 3 个月甚至 1 个月)足够安全并

可著减少出血事件的发生[23-24]。 总之,新一代 DES
联合短期的 DAPT 拥有足够的安全性和有效性。

DCB 可提供短期抗增殖药物且无永久植入物,
不需要长期的 DAPT,在理论上特别适用于 HBR 患

者[24]。 本研究结果显示 DCB 组的临床结果均优于

BMS 组,即使对比 DES 组,DCB 组也拥有更低的

TLR 率和再发心肌梗死率。 多数 DCB 试验的 DAPT
时间为 1 ~ 6 个月不等,Corballis 等[25] 回顾性研究

认为 DCB 植入后 1 个月 DAPT 是一个安全的选择,
与较长期的 DAPT 相比,在 TLR、靶病变心肌梗死、
心源性死亡等方面均无统计学差异。 BASKET
SMALL2 试验[26] 同样建议在 HBR 患者中,DCB 联

合 1 个月的 DAPT 比 BMS 更具有优势。 仅 Sinaga
等[27]报道过 DCB 在年龄超过 75 岁的老年人中的

应用情况,结果显示即使年龄超过 75 岁组患者基础

状况显著劣于低龄组,但二组随访期间不良心血管

事件发生情况无差异,说明 DCB 在高龄患者中应用

的安全性。 既往出于对 DCB 安全性的考虑,DCB 很

少直接应用于新生冠状动脉病变和急性心肌梗死

患者,但目前越来越多的试验支持其应用的安全性

以及有效性。 REVELATION 研究[28] 显示对于发生

急性心肌梗死且存在 HBR 的患者,采用 DCB 治疗

后,在术后随访时拥有与 DES 一致的血流储备分

数。 DCB 无永久植入物,在保持血管正常解剖的同

时不需要长期的 DAPT,越来越多的 RCT 也证实其

使用的有效性及安全性,对于存在 HBR 的患者拥有

更大的吸引力。
中国正面临老龄化所带来的巨大挑战,到 2050

年 65 岁以上的老年人口将占总人口的 26. 9% ,80
岁以上的老年人口将达到 1. 5 亿[29]。 随着老龄化

的进展,心血管疾病已成为人类主要的死亡原因,
中国到 2030 年将较 2010 年增加 2 130 万心血管事

件和 770 万心血管死亡事件[30]。 随着冠心病发病

人数以及发病人群复杂性增加,对特殊人群需要更

精确地选择适合的治疗方案。 老年人合并多种慢

性病症,依赖多种药物,往往存在 HBR。 虽然目前

的指南仍推荐 HBR 患者 PCI 术后长达半年的

DAPT,但本研究以及多项 RCT 结果均支持新型的

DES 或者 DCB 联合 1 个月的 DAPT 拥有足够的有

效性及安全性。 未来,随着越来越多临床证据的支

持,对于特殊人群的 PCI 方案选择也将越来越精确。
本次研究也存在不足,目前,在 HBR 患者中对

比应用 DCB 和 BMS 的研究较少,病例数目也比较

少,并且没有直接对比 DCB 和 DES 的 RCT;在间接

比较过程中,DCB 组样本量较少,对结果可能产生

一定偏倚。 对于发表偏倚的评估选取图表法观察,
未进行定量分析。
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