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中医药临床试验目标值制定的现状与优化策略
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［摘要］ 当前中医药领域在目标值制定中存在报告质量低、方法欠规范、人群可比性不足及少数民族群体遗

传与环境特殊性被忽视等问题。据此提出针对中医药，尤其是少数民族医药的目标值制定优化策略，即完善

方法学技术与统计描述，确保 Meta 分析及数据源报告透明；规范点估计与置信区间计算，并结合多领域专

家共识进行取值裁定；引入当地同期真实世界数据，尤其是队列研究，以弥补高质量随机对照试验数据不

足。通过流程透明化与动态更新，提升目标值法的公信力，为该领域循证能力建设提供方法学支撑。
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目标值（objective performance criteria，OPC）是

基于历史数据和业界共识确定的某类干预在有效性

或安全性结局上必须达到的最低可接受标准［1］。

1997年，美国食品药品监督管理局（FDA）在医疗

器械审评中首次提出：当随机对照试验（RCT）因

招募困难、伦理限制或成本过高等原因而可行性不

足时，可采用单臂试验结合目标值法作为替代策

略［2］。民族医作为中医药重要分支，其临床单位实

施西医对照较中医医院困难。在少数民族聚居地区

开展临床试验时，患者对少数民族医药（以下简称

民族医）的显著偏好是影响研究质量的关键因素。

这一现象不仅导致西医对照组招募率低、脱落率

高，更可能引发对照组患者自行寻求民族医干预的

沾染，从而引入混杂偏倚。同期阳性对照的招募

难、管理难，恰恰契合了目标值法的适用场景。目

标值法不仅可与单臂试验结合，亦能适配其他各类

型试验设计。引入该法可在控制研究成本的同时，

借助高质量历史数据设定科学的界值，从而提升缺

乏同期阳性对照的民族医临床试验的论证强度。

目标值制定是目标值法的关键环节与主要难

点。由监管部门或专科学会发布的目标值应作为首

选，但中医药领域此类目标值尚属空白，研究者须

基于已有的临床试验数据自行拟定。参照医疗器械

领域的相关报道［3-5］，目标值的制定步骤可归纳为

两个阶段。第一阶段，通过对历史数据进行系统评

价或 Meta 分析，获得目标值的参考范围；第二阶

段，结合专家论证或预先设定的临床共识规则，在

参考范围内对最终取值进行合理裁定。然而，现有

中医目标值多源于单一的RCT，且仅陈述对照措施

与最终数值，证据质量与可比性不明，取值方法亦

缺乏合理解释。这或许解释了为何目标值法在中医

药领域虽具有重要的借鉴意义，却在中医临床试验

中鲜有应用。民族医的循证能力建设较晚，理想的

目标值数据源缺失致其制定更困难，未见相关研

究。基于实践经验，团队针对中医，尤其是民族医

临床试验中目标值的制定流程进行方法学现状分析

及流程优化策略探讨。现总结如下。

1　目标值法在中医药领域的应用现状

1. 1　制定流程的报告质量低

中医药领域目标值制定流程的报告质量低主要

表现在两方面：1）证据质量不清。RCT系统评价

缺乏对检索策略、偏倚风险评估及利益冲突的明确

报告；单项RCT未详细说明随机方法、盲法实施、

脱落/随访情况以及结局指标的测量方式；观察性

研究则常未明确定义暴露因素，且缺乏对混杂控制
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及失访情况的统计描述。上述方法学信息的不透明

直接导致证据可信度无法被有效验证，进而使得基

于此类证据制定的目标值难以获得业内广泛共识。

2）人群可比性不明。数据源本身的证据质量是目

标值权威性的基础，目标值人群与试验组在人口学

及临床特征上的可比性是统计学严谨性的保障。若

在制定过程中忽视这些非干预因素的差异，则混杂

效应将与真实效应相互交织，最终造成目标值效应

估计存在难以控制的偏倚。

1. 2　方法欠规范致公信力差

取值方法的合理性亦是中医药领域目标值制定

亟待规范的问题。医疗器械领域的目标值构建通常

在计算出点估计值基础上，依据不同规则进行后续

调整，或根据临床异质性调整取值［3，6］，或基于临

床意义取点估计值的倍数［4，7］，或加减由相关权威

组织判定的界值［4-5，8］。中医药领域目标值制定常

缺乏合理依据，根据原始研究数量可归纳为两种典

型情形：1）引入外部数据时，直接照搬单项临床

研究的终点结果，而未充分考虑研究人群在社会经

济背景及医疗水平等方面的差异；2）简单取多项

研究的中位数，而未采用考虑研究间权重的 Meta
分析合并公式，亦未对纳入研究进行必要的异质性

检验。上述做法不仅导致统计结果的可重复性差，

更从根本上削弱了所设定目标值的公信力与权威性。

1. 3　少数民族群体特殊性对目标值适用性的影响

少数民族群体通常具有较高的遗传纯合度、独

特的生活起居方式、稳固的本土文化信仰，部分边

远与欠发达地区西医普及率低［9-11］。此时应用目标

值法开展民族医有效性与安全性评价，兼具成本低

与效率高的优势。然而，由于早期民族医临床研究

多未采用国际公认的结局指标［12-13］，可用于制定目

标值的本地文献极为有限，实践中常需借鉴基于汉

族人群的试验数据。鉴于此，在借鉴汉族人群数据

为民族医的临床试验设定目标值时，必须充分考虑

基因遗传、地理环境、生活起居等因素对疗效评价

的潜在影响。已有研究为此提供了重要证据：藏族

人群为适应高原缺氧环境，在基因层面发生了适应

性改变［14］；维吾尔族与汉族在丙泊酚代谢酶表达

水平上存在显著差异，可能与不同的饮食习惯有

关［15］。这些研究提示，人群间的内在差异客观存

在，且足以影响药物的体内过程与疗效，若在应用

目标值法时忽视上述特殊情景，可能导致目标值设

定偏离真实情况，进而得出与客观事实相悖的获

益-风险评价结论，影响疗效评价的准确性，干扰

临床决策的科学性。

2　中医药领域目标值制定流程优化策略

2. 1　完善方法学技术与多维度数据集分析

若目标值的数据源为单项研究，应对其关键协

变量作异质性检验；若数据集基于 Meta 分析，则

参照 PRISMA 2020 声明［16］及《单臂试验中目标值

选择的方法学质量评价清单》［17］的要求，撰写详细

的方法学技术报告。在保证 Meta 分析方法学报告

规范的前提下，建议每个目标值的统计估算应至少

基于以下 4 个分析维度：1）合并数据集（整体估

计）；2）全分析集（FAS）；3）符合方案集（PPS）［18］；

4）高质量证据数据集（基于原始研究的偏倚风险

评估结果筛选）。此外，研究者可根据混杂因素的

临床重要性，酌情增设数据集或开展亚组分析，以

供后续专家论证参考。例如，在制定类风湿关节炎

目标值时，鉴于疾病活动度被公认为重要影响因

素，可为此单设数据集；若标准治疗技术或药物因

时间推移而发生显著迭代，可能对结局产生较大影

响，则可按时间跨度分层构建数据集；针对不同环

境的特殊人群应考虑设置地域性专属数据集。对于

临床重要性较低、但与当前研究人群异质性较大的

混杂因素，可考虑通过亚组分析或敏感性分析进行

探索，为后续共识会提供补充证据。上述附加数据

集的设置应遵循适度原则，避免因过度复杂化而影

响专家论证的聚焦性与决策效率。

2. 2　规范计算公式及多领域专家共识

《中医临床真实世界研究》［19］已系统阐述了基

于 Meta 分析计算目标值取值范围的方法，即点估

计值与置信区间的计算公式。在中医药研究中临床

诊疗强调个体化辨证论治，导致当前试验的受试人

群与既往研究中的标准治疗人群存在显著的临床异

质性，具有良好可比性的目标值数据来源相对匮

乏。为确保试验结论的稳健性，建议采取保守策

略——对于高优指标 （数值越大代表疗效越好）

参考置信区间上限，低优指标则参考置信区间下

限。临床实践中的非干预混杂因素复杂多样，统计

分析难以对其全面校正。因此，在统计推断的基础

上，尚需结合预先设定的临床共识规则或组织专家

论证会对目标值进行最终裁定。共识的参与者应涵

盖相关多领域专家，包括监管机构代表、专科学会

代表、方法学及统计学专家等。若目标值数据仅源

于单项临床研究，建议邀请其主要研究者参与论

证，以深入解读原始数据。当目标值样本与试验受
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试人群存在显著异质性时，应邀请熟悉双方人群特

征的医师参与，从临床经验角度评估外推适用性。

例如，我们在藏医治疗类风湿关节炎、维吾尔医治

疗白癜风的临床试验中开展了西医标准治疗目标值

的制定研究，专家论证时邀请了援藏、援疆专家，

以及有中医院/西医院进修背景的藏医、维吾尔医

医师参与，他们基于临床经验和对当地患者特殊性

的了解，对研究目标值的界定提出了特别实用的

意见。

2. 3　引入当地同期真实世界数据

在目标值的数据源选择上，研究者通常优先考

虑RCT，因其被视为评估医疗干预临床效应（获益

和风险）因果推断的“金标准”［20］。然而，民族医

临床实践中常面临 RCT 文献数据不足的困境，难

以有效支撑目标值制定所必需的人群特征论证。为

此，引入与试验人群同期、同民族且地域特征相近

的队列研究数据作为补充，是一个现实可行的方

案。虽然队列研究在因果推断强度上弱于RCT，但

当其人群特征与试验高度匹配时，通过严谨的设计

与分析，可有效控制混杂因素，使数据更具参考价

值。例如，高原藏区开展藏医临床试验时，若缺乏

高质量的藏医 RCT 数据，可考虑引入同为高原环

境、针对藏民聚居区开展的西医队列研究数据作为

目标值的参考依据。此类队列研究通常报告了更丰

富的协变量信息，且样本量往往更大，这为后续的

数据处理提供了有利条件。队列研究数据可采用倾

向性评分匹配等方法进行基线特征的数据可比性分

析，以减少选择偏倚。若基于队列研究制定的目标

值样本量充足，且实现与当前临床试验在关键基线

协变量上可比，则可显著降低混杂偏倚对效应估计

的影响，从而使采用目标值法的临床试验结果更具

说服力。这一策略不仅拓宽了目标值的数据源，也

为在特殊人群（如少数民族群体、罕见病群体）中

开展高质量临床研究提供了方法学支撑。

3　展望

完善方法学技术与统计描述、规范计算公式及

共识流程、引入当地同期真实世界数据有利于目标

值定位的清晰界定与流程的透明化。明确目标值所

使用的临床情景，能使后续的临床研究者快速获取

并准确判断其是否适用于计划实施的临床试验。一

旦形成定位明确且经过多轮研究验证的目标值，后

续具有相似研究目的的临床研究便可直接采用，降

低人力、物力和时间成本。此外，目标值制定流程

的透明化至关重要。只有通过详尽的流程记录与公

开，接受学术界的广泛讨论与持续完善，目标值法

才有可能逐步获得医学协会、标准组织乃至监管部

门的认可与采纳。流程透明化亦有助于目标值的动

态更新与迭代，大幅提升更新效率、降低维护成

本。即便疾病的某些认知发生改变、某些标准疗法

不再适用，既往制定过程中所探讨的关键问题、争

议焦点及决策逻辑，仍可为新的目标值制定提供方

法参考。待目标值制定技术日益成熟，未来可借鉴

Cochrane Library协作网的模式，建立专门的方法学

协作网络，发布核心目标值制定技术手册，实现其

统一制定、质量控制与持续维护，以促进目标值法

在临床研究中的合理利用。
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Current Status and Optimization Strategies for Setting Objective Performance Criteria in Clinical Trials of 
Traditional Chinese Medicine
LAI Jiaqi1， HUANG Qian1， CHEN Xueyin1， LIU Shaonan1， YANG Lihong1， Mimazhuoga2， Dawa2， LI 
Zhijian3， Tuerxun Wufuer3， GUO Xinfeng1

1.  Guangdong Provincial Hospital of Chinese Medicine/The Second Affiliated Hospital of Guangzhou University of Chinese Medicine，
Guangzhou，510120；2.  Hospital of Traditional Tibetan Medicine Tibetan Medical & Astro Institute；3.  Uygur Medicine Hospital of 
Xinjiang Uygur Autonomous Region/The Second People's Hospital of Xinjiang Uygur Autonomous Region
ABSTRACT Current formulation of objective performance criteria （OPC） in traditional Chinese medicine （TCM） 
faces methodological challenges， including poor reporting quality， insufficient standardization of methods， limited 
comparability of study populations， and inadequate consideration of the genetic and environment particularities of 
ethnic minority populations.  In response to these issues， this paper proposes optimization strategies for setting OPC in 
TCM， with particular attention to ethnic minority medicine.  These include improving methodological techniques and 
statistical descriptions， ensuring transparency in meta-analyses and data sources； standardizing the estimation of 
point estimates and confidence intervals， and incorporating multidisciplinary expert consensus for value determina⁃
tion； introducing local real-world data from the same period， especially cohort study evidence， to compensate for the 
lack of high-quality randomized controlled trial data.  Through process transparency and dynamic updating mecha⁃
nisms， the credibility of OPC method can be enhanced， thereby providing methodological support for strengthening 
evidence-based research capacity in this field.
Keywords traditional Chinese medicine clinical trial； ethnic minority medicine； objective performance criteria 
method； clinical research method
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