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摘要: 目的:了解和综合米非司酮治疗子宫肌瘤中文文献近期综合疗效的研究结果。方法: 全面检索有关中

文文献;应用系统性综述的方法分析和综合各原始研究的结果。结果:搜集到 10篇文献的全文,占可能达标

文献的 68 8%或 84%;试验设计均为自身对照试验,疗效指标多为单项指标,均未设定剔除标准, 不太重视

影响因素的控制,用药方案的介绍比较详细和严谨;总的近期综合疗效的有效率为 90 4% , 95%可信区间为

87 1~ 93 7%或 86 9~ 93 9%。结论:文献的试验设计和操作基本合理和规范,但不太重视疗效综合标准、

剔除标准的设立和对影响因素的控制;米非司酮治疗子宫肌瘤的近期综合疗效相当好; 年龄及肌瘤的多寡、

部位、类型等因素值得重视。
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子宫肌瘤是育龄妇女的常见病,不仅发病率高,

而且也是子宫切除的首要原因。虽然手术是治疗该

病的有效方法, 但由于手术的风险、损伤和继发感染

的缺撼,探索非手术疗法的尝试日益受到重视。米

非司酮疗法在非手术疗法中最为突出和热门, 大量

的有关文献给人的直观印象是, 它对子宫肌瘤具有

明显的疗效。为了更好地从文献总体上(全面)了解

或理解米非司酮的疗效, 基于对中文文献的内容和

质量的分析[ 1] , 采用系统性综述的方法[ 2] , 包括定

性和定量的方法,分析和综合有关文献的近期综合

疗效的研究结果,探索需进一步研究和证实的问题,

是一项必要的有益的工作。

1 资料与方法

1 1 目标文献的定义和标准

米非司酮治疗子宫肌瘤的群组性临床研究。入

选标准:具有综合性疗效判定标准或数据的文献; 治

疗结束时或结束后 1个月内进行疗效评定的文献;

原始文献;中国大陆的文献;对象、治疗方法、观察指

标等基本项目齐全的研究。剔除标准: 重复的文献;

翻译的文献;未对数据进行统计学处理的文献;个例

或系列病例类文献; 注明为摘要发表的文献。

1 2 检索方法

检索工具: 中国生物医学数据库光盘 ;关键

词;米非司酮、RU486 与子宫肌瘤组成的两对关键

词;文献年限: 1990- 2000年;实际检索时间为 2000

年 10月。 通过已获文献的引文进行回溯。

1 3 综合性疗效指标和标准

月经量的变化、痛经和腹部坠痛的变化、贫血和

血红蛋白含量的变化、肌瘤体积的变化构成的综合

性疗效指标。治疗结束时或结束后 1个月内,月经

理明显减少、痛经和腹部坠痛显著减轻、血红蛋白含

量恢复正常或明显上升、子宫肌瘤体积下降 20%以

上为近期疗效的综合评定有效。失访者为无效。

1 4 数据的选择和综合的方法

对设有综合性疗效评定标准的文献, 按上述标

准直接或调整后选用有关数据; 对仅制订了单项指

标的文献,按上述标准对各项指标进行评价;如果能

够得出综合性疗效的数据, 则选用。

采用定性分析的方法
[ 2]
,介绍和分析可能影响

疗效的因素。采用简单合计的方法综合各项研究的

有效率; 应用正态近似法和将各项研究的有效率转

化为计量资料后再加权进行总体均数可信区间估计

的方法, 分别计算总体率的可信区间; 通过 x2 检验

的方法进行各项研究间有效率的总体差异的检验

(一致性检验)。

2 结果

2 1 检索结果

通过光盘共检索到50篇文献。经对文题和部分

摘要的筛选,有38篇文献可能为目标文献。再经过对

33篇获得全文文献的核查, 11篇文献符合要求, 但其

中有两篇内容重复,另外5篇未得到全文。对32篇已

获全文文献的引文进行筛选和核查, 未发现新的符

合要求的文献, 故实际获得达标文献的全文共10

篇[ 3~ 12] , 占可能达标文献的68 8% ( 11/ 16)。
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2 2 文献达标的情况

10篇文献中: 制定了综合性疗效定性(等级)评

价标准的文献仅 1 篇[ 3] ; 通过调整的统一标准

月经量明显减少、痛经和坠痛显著减轻、贫血消失和

肌瘤体积减小 20%以上为有效,又有 9 篇文献的数

据可以利用[ 4~ 12] , 但其中各有 2篇文献未论及贫

血
[ 4, 9]
和痛经

[ 8, 10]
的改善情况。

2 3 定性分析的结果

2 3 1 试验类型

所有文献均为治疗前后的自身对照研究。

2 3 2 对象

虽然所有文献均未明示制定了纳入标准, 但具

有这方面的实际内容。从表 1可见,文献中研究对

象的许多情况大致相仿, 但在一些细节方面可能存

在不同。2篇文献明示包含无症状者, 其中 1篇特

意研究对小型肌瘤的疗效; 2篇文献介绍了年龄的

构成,但并未列出各个年龄组有效数; 4篇文献限定

了子宫的大小; 4篇文献介绍了肌瘤多寡的构成,但

未列出各构成组的有效数; 1篇文献在结果中叙述

了浆膜下肌瘤的构成和无效例数( 2/ 9) ,并在剔除项

目中排除肌瘤变性。

2 3 3 用药方法

所有文献均为口服给药。日剂量见表 1,其中 1

篇文献为每日 2次,每次 25mg。疗程均为 3个月。

2 4 定量分析的结果

10篇文献定量分析的初步结果见表 2。

表 1 10篇文献影响因素的定性分析情况

作者

对 象

基本特征
剔除

项目

纳入

程序
年 龄

(均值范围)

子宫

体积

肌 瘤

大小 多寡 部位 类型

日剂量

林 不适应或不愿手术 6例无症状 无 无 38 30- 56 无 有 6/ 30多发 无 无 25

赵 小型肌瘤 3例无症状 有 无 43 34- 52 40- 60 < 5 22/ 30多发 无 无 12 5

邓 有症状者 有 无 40 32- 52 < 84 有 有 无 无 25

李 有 无 41 26- 54 无 无 无 无 无 25

王 有 无 45 31- 55 无 无 无 无 无 12 5

钟 有 无 38 5 5 无 有 无 无 无 50

周 有症状者 有 无 41 < 90 有 无 有 有 25

张 无 无 43 35- 55 40- 90 有 45/ 51多发 无 无 25

王 有症状者 无 无 37 30- 53 无 无 无 无 无 12 5

曾 有症状者 无 无 45 23- 47 无 有 无 无 无 12 5

均数、极差或标准差; 天,妊娠子宫的大小; 厘米; 10/ 30小于 40岁; 30- 40岁 20例, 41- 45岁 13例, 46- 50岁 6例; 9/ 39例为

浆膜下肌瘤; 排除肌瘤变性; 介绍了构成。

表 2 10篇文献定性分析的初步结果

作者 例数 有效数 无效数 有效率 95%可信区间 权重 | XX| 权重* | X- X| [权重* | X- X| ] 2

林 30 26 4 0 8667 0 69- 0 96 0 872 0 0374 0 0326 0 00106

赵 30 27 3 0 9000 0 73- 0 98 0 872 0 0041 0 0036 0 00001

邓 28 28 0 1 0000 0 88- 1 00 0 814 0 0959 0 0781 0 00610

李 40 35 5 0 8750 0 73- 0 98 1 163 0 0291 0 0338 0 00114

王 30 27 3 0 9000 0 73- 0 98 0 872 0 0041 0 0036 0 00001

钟 19 17 2 0 8947 0 74- 1 00 0 552 0 0094 0 0051 0 00003

周 39 33 6 0 8462 0 69- 0 94 1 134 0 0579 0 0657 0 00432

张 51 48 3 0 9412 0 89- 1 00 1 483 0 0371 0 0550 0 00303

王 32 31 1 0 9688 0 84- 1 00 0 930 0 0647 0 0602 0 00362

曾 45 39 6 0 8667 0 71- 0 95 1 308 0 0374 0 0489 0 00239

344 311 33 0 02171

查表法所得; 例数( 10/ 344) ; 1例失访。

2 4 1 有效率的合计

有效率= 311/ 344= 0 9041= 90 4%

2 4 2 95%可信区间的计算

2 4 2 1 正态近似法

Sp = [ p ( 1- p ) / n ]
1/ 2= 9041* 0. 0959/ 3441/ 2

= 0. 0159

p UaSp = 0. 9041 ( 1 96 * 0. 0159) = 0.

8710~ 0. 9372

2 4 2 2 转换法

S = { [ ( X - X )
2
] / ( n - 1) } 1/ 2 = ( 02171/

9) 1/ 2= 0 0491

Sx = S / n
1/ 2= 0 0491/ 101/ 2= 0 0155
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p t 0. 05(9) S x = 0. 9014 2. 262* 0 0155= 0.

8690- 0 9392

2 4 3 各研究有效率差异的检验

x
2
= N( ARC

2
/ nrnc- 1) = 344[ 26

2
/ ( 30* 311)

+ + 62/ (45* 33)- 1] = 344(1 02459- 1)= 8. 4590

x
2= 8. 4590< x

2
0. 25(9)= 11. 39, P> 0. 25

3 讨论

通过检索和搜集,本文实际获得了 68 8%的可

能达标文献的全文。根据在可能达标文献中仅 1/ 3

( 11/ 33)的文献实际达标的情况, 在未得到全文的 5

篇文献中, 多则 2篇文献可以达标, 因此从理论上

讲,本文获得了近 84%的可能达标文献的全文。在

5篇未获全文的文献中, 通过光盘检索可以得到 2

篇文献的摘要, 其结果的性质与本文相同。所以, 本

文的分析基本上可以反映该专题中文文献的情况,

但由于没有搜集 灰色文献 未发表的文献, 故

还是存在着出现出版性偏倚的可能性。

单就每篇文献的主要研究目的来说, 10篇文献

的试验设计和操作程序基本合理和规范,特别是在米

非司酮的用药方面比较详细和严谨,但从宏观和严格

的角度出发,依然存在着一些需要商榷的问题:无症

状患者的治疗;纳入程序的制定;年龄构成和肌瘤大

小、部位、类型的构成的介绍及各组有效例数的列示

等。虽然这些细节不会影响本文结果的性质,但可能

降低结果的准确性及进行亚组分析的可行性。

通过 Mate- analysis和 observat ional study 组合的

关键词对 Medline的检索,没有发现适合于本文资料

的综合数据的方法,故采用合计的方法计算总的有效

率。这个方面的问题值得进一步探索和证实。

如同有关原始研究,本文的结果显示,米非司酮

治疗子宫肌瘤的近期疗效较好, 总的综合疗效的有

效率为 90 4% , 95%可信区间为 87 1%~ 93 7%或

86 9% ~ 93 9%。
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含甲硝唑应为 0 48% ~ 0 53% ( g ml- 1)。换算成

百分标示量为 96 0%~ 106 0% , 这不仅与 中国药

典 不一致,而且上下限也不一致。

4 3 乳酸依沙吖啶注射液

中国药典 对乳酸依吵吖啶注射液规定, 含乳

酸依沙吖啶应为标示量的 93 0% ~ 107 0%。 规

范 规定, 含乳酸依沙吖啶应为 0 475% ~ 0 525%。

( g ml- 1 )。换算成百分 标示量为 95 0% ~

105 0%。与 中国药典 不一致。 中国药典 和 规

范 , 都是我国药品监督, 检验人员履行监督, 检验职

责的法定依据。作为在中华人民共和国卫生部组织

编写的这两部典籍同时收载的相同品种, 本应具有

相同的质量标准, 否则会给基层监督检验工作带来

造成无所适从,建议再版时应加以统一。
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