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［摘要］ 网状 Meta分析是近年迅速发展起来的一种研究方法，是传统 Meta分析的扩展，这种方法可以同时
对多个不同临床处理因素的直接或间接证据进行整合并相互分析、比较。针对其最新进展，从基本条件、实
现软件、存在问题等方面进行分析和介绍，并结合中医药的特点，探讨网状 Meta 分析在中医药领域的应用
前景，以促进其正确应用。
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随着医学技术的不断发展，临床对疾病的干预

措施或药物增长迅速，如用于治疗抑郁症的一线药

物就有 12 种之多［1］，因此，医生与患者在诊疗时
所面对的选择也越来越多。循证医学中系统评价 /
Meta分析方法的发展和应用，为临床实践中最佳
医疗措施的选择提供了更多依据和可能。传统Meta
分析已经在国内外广泛开展，其主要是基于随机对

照试验 ( randomized controlled trial，ＲCT) 的干预
性 Meta分析，对进行直接比较的两种干预措施的
临床试验证据进行合并评价，以确定 2 种干预措施
的疗效或安全性的优劣，但并不是每种疾病的所有

临床干预措施都有两者之间的直接比较，当缺乏两

种干预措施的直接比较时，传统的 Meta 分析方法
就不能对它们进行比较评价，且传统的 Meta 分析
不能同时对多个干预措施进行比较。
网状 Meta的发展，为解决上述情况提供了可

能，它可以将临床试验中不同干预措施间的直接比

较证据与间接比较证据合并起来进行 Meta 分析，
从而对多个临床干预措施的优劣进行比较和排

序［2 － 3］。近几年网状 Meta 在国内也引起了一定程
度的关注，本文就网状 Meta 分析在中医药领域应
用的前景进行探讨，以促进其正确应用。

1 网状 Meta分析介绍

1. 1 定义
网状 Meta 分析( network meta-analysis，NMA) ，

又称混合处理比较Meta分析 ( mixed treatment com-
parisons meta-analysis，MTC ) 或多处理因素 Meta
分析 ( multiple-treatments meta-analysis，MTM) ，是
一种对干预措施的相对有效性进行评估，并通过随

机对照试验所形成的网状关系图进行证据合成的分

析方法。这种方法是基于将传统直接 /头对头比较
和间接比较同时合并起来进行 Meta 分析，可以同
时比较三个或三个以上的干预措施的疗效，是传统

Meta分析的扩展［4 － 5］。这里的直接比较是指不同
干预措施间的结果可以通过已开展的 ＲCT 直接获
得; 间接比较则是指通过干预措施 A vs. C 和干预
措施 B vs. C的结果，间接得出 A vs. B 的相对效
果的一种方法，干预措施 C 扮演了共同比较者的
角色，可以表示为 AB 间接 meta-analysis = AC direct
Meta-analysis － BC直接 Meta-analysis。
1. 2 实施 NMA的基本假设
不同干预措施的临床研究证据要实现 NMA 分

析，需满足以下 3 个假设: 同质性假设、相似性假
设和一致性假设。同质性假设用于传统 Meta 分析，
当不同研究的结果同质性足够时 Meta 分析才有价
值; 相似性假设用于调整间接比较，这里的相似性

主要是指临床相似性和方法学相似性，只有充分考

虑这些因素，才能确保评估结果的有效; 一致性假

设用于直接与间接证据的合并，其实质是分别汇总

直接与间接比较结果后，判定两者的相似度［6 － 7］。
这 3 种假设反映了对临床试验研究结果合成的不同
水平的决策，只有当同质性假设有效时，用于调整

间接比较的相似性假设才有意义，同时进行一致性
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假设的前提是纳入研究需具备同质性和相似性。
1. 3 实现方法及软件
目前合并直接比较和间接比较证据的方法有频

率学方法和贝叶斯方法［8］。频率统计 NMA 主要用
混合模型进行建模，综合考虑研究间的异质性、混
合因素等条件; 二分类变量也有用 Logistic 回归进
行建模［8］。在 NMA应用领域，研究者往往更倾向
于运用贝叶斯方法建模，其优势在于不仅可以有效

地整合数据、灵活建模，而且可以利用所得到的后
验概率对所有参与比较的干预进行排序，分出优劣

顺序; 而频率统计 NMA 在排序上目前仅能依靠两
两比较的 OＲ及 95%的可信区间而已［9］。
根据不同的方法，频率统计 Meta 分析可以通

过 Stata 软件的 gllamm 程序、SAS 软件的 PＲOC
MIXED或 PＲOC NLMIXED来实现［5］; 而基于贝叶
斯理论制作的专业 BUGS ( Bayesian inference using
gibbs sampling) 软件则是当前制作网状 Meta 分析
的主流软件，其代表为 WinBUGS 和 OpenBUGS 软
件［10 － 11］。但是目前仍缺乏能完美实现网状 Meta 分
析的软件，一般多采用 Ｒ 软件［12］、Stata 软件、
WinBUGS 软件和 ADDIS ( Aggregate Data Drug In-
formation System) 软件［13］多种搭配实现。曾宪涛，
张超等对这些软件的使用进行了详细的介绍［14 － 16］。
随着网状 Meta 分析日益广泛的应用，其实现软件
也在不断发展与完善，相信其功能会越来越强大。

2 中医药研究领域引入 NMA的前景

随着中医药干预措施的不断发展，并不是每种

干预措施之间都存在直接证据，因此，需要研究者

寻找间接证据，从而形成了间接比较的 Meta 分析
或多种干预措施比较的 Meta 分析，即 NMA［7］。因
此，NMA近年来也受到了中医药业相关人士的关
注［17］。
2. 1 中成药品种趋于多样化
中医药是我国传统医药卫生事业的重要组成部

分，我国现有的中药制药企业约有 1500 余家，已
有中成药品种 9000 余个，剂型 40 多种［18］。目前
中药治疗某一疾病或证候存在多个品种，且部分品

种又有多种剂型，以治疗冠心病的中药为例，根据

病理特征，临床上主要有三类活血化瘀药，即和血

类、活血类和破血类，仅和血药就有多种单味或复
合制剂［19］。要想通过 ＲCT 对这些药物的有效性和
长期疗效进行验证几乎是不可能的，这样的试验耗

时耗力，且难以获得足够的资金支撑。同时，由于

中成药品种同质性严重，且不同厂家存在竞争关

系，因而难以对同一品种不同生产厂家的质量进行

比较。因此，有必要将 NMA 引入中医药领域解决
这些问题。
2. 2 NMA方法有利于多种中成药品种的评价
近年来中医药相关的 Meta 分析文献发表数量

逐年增长，说明目前医学界对于中医药有效性证据

的需求非常迫切［20］。相比于传统 Meta 分析仅能对
2 种干预措施进行比较，NMA 最大优势是可以同
时比较多种干预措施的疗效，整合直接比较和间接

比较的证据，并对结局指标的效果好坏进行排

序［21 － 22］，同时还被用于识别证据等级的差距［23］。
除此之外，通过经软件处理后所形成的 “网络”
关系图，研究者可以对不同处理因素之间的关系强

度有一个整体的认识，从而判定这些干预措施之间

的比较是否具有代表性［24］。
有研究采用网状 Meta分析的方法评价了 10 种

中药注射剂联合化疗治疗胃癌的疗效，分别从生活

质量、恶心呕吐发生率和白细胞 ( Ⅲ-Ⅳ) 减少的
发生率等指标进行网状 Meta 分析，构建干预措施
关系图，综合相关网状 Meta 分析，结果显示，康
莱特注射液、黄芪注射液和鸦胆子油乳注射液的疗
效在一定程度上优于其他注射液［25］。这不仅为日
后临床医生依据不同的化疗方案遴选最佳中药注射

剂提供参考，而且避免选择那些疗效不明显的药

物，从而为患者提供性价比高的干预措施。同时将
NMA 方法用于药物经济学分析和卫生技术评估，
对于减轻国家医疗费用和患者经济负担具有重要

意义。

3 中医药领域应用 NMA可能存在的问题

3. 1 中医药原始研究质量低
目前在循证医学快速发展的大环境下，中医药

类系统评价 /Meta分析文章的发表数量及引文次数
呈逐年上升的趋势，但其质量有待进一步评价。中
医药领域开展的 ＲCT 严格按照 GCP 要求进行的较
少，部分试验方案设计、统计分析方法存在不足，
且研究质量评价工具不足，报告不规范［26］; 研究

人员水平参差不齐，缺乏相关领域人员的参与。由
于中医药文献质量普遍较低，已有的 Meta 分析结
果大多数强调证据质量差，因而 NMA 也面临这些
问题。
3. 2 NMA自身方法学和报告有待完善
虽然 NMA应用越来越广泛，但不少研究者在
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网状 Meta分析的某些方法学和评价准则方面欠缺
理解。为了确保多个干预措施证据的高质量合成，
对相关比较的证据强度和偏倚风险、干预措施内部
及之间的异质性的检测和探索以及广泛使用的统计

模型和影响措施的理解都是很重要的，同时也值得

对其作进一步解释［27 － 28］。理解 NMA的关键是对其
干预措施构成的网络几何关系图的评估，然而在一

项对已发表的 121 例网状 Meta 分析文章报告结果
分析的研究表明，只有 17%的网状 Meta 分析充分
描述了其干预措施关系图［29］。尽管系统评价 /Meta
分析的报告指南已经开发出来，国际上尚缺乏

NMA的报告指南，对分析结果的报告不足和基本
假设的理解不当可能会阻碍直接与间接证据合并的

一致性［30］。

4 小结

NMA是从传统 Meta分析中发展而来的一种方
法，其最大的优势是可以同时比较多个干预措施的

疗效。将其应用于中医药领域，有利于多个中成药
品种的评价，同时对不同干预措施进行优劣排序，

发挥其优势。虽然将 NMA 应用于中医药尚存在问
题，但越来越多的研究者关注这些问题并积极采取

措施: 一是提高中医药原始研究质量，即要求中医

药 ＲCT试验在中国临床试验注册中心、美国临床
试验数据库等国内外试验注册中心进行注册，严格

按照 GCP要求规范试验，同时中医药研究专家积
极与统计专家、循证医学专家和临床研究方法学专
家沟通，确保试验方案设计的合理性，选择适当的

统计方法; 二是正确理解 NMA 方法学问题，积极
关注 NMA的报告问题，同时在突出中医药特色元
素的基础上，中医研究者有必要建立针对中医药

NMA的质量评价工具。
NMA面临的最大挑战是方法学的可靠性和稳

定性，其实质是需要统计学方面的突破。作为一种
先进的统计学方法，将其应用到中医药领域有利于

彰显中医药的特点和优势，对其有效性和安全性给

予科学评价，推动中医药国际化。
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The Network-meta-analysis and Its Application in the Field of Traditional Chinese Medicine
LI Nan1，LEI Xiang1，CAO Hongbo2，ZHAI Jingbo2，SHANG Hongcai1，3

( 1． Evidence-based Medicine Center，Tianjin University of Traditional Chinese Medicine，Tianjin，300193; 2． Traditional Chinese
Medicine Ｒesearch Institute，Tianjin University of Traditional Chinese Medicine; 3． Dongzhimen Hospital，Beijing University of
Chinese Medicin)

ABSTＲACT The network-meta-analysis is a research method that has been developing rapidly in recent years，and
it is an extension of the traditional Meta-analysis． This method can integrate with direct or indirect evidences of
different clinical treatment factors，then analyze and compare with each other at the same time． According to the latest
progress and combining the characteristics of the traditional Chinese medicine，the authors discuss application prospect
of the network-meta-analysis in the field of traditional Chinese medicine，analyze and introduce information from
aspects such as basic conditions，implementing software and problems，in order to promote its correct application．
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