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［摘要］ 临床疗效是中医存在和发展的根本，构建遵循循证设计、适宜中医特点和科学规范的临床疗效评
价方法是亟待解决的关键问题。随机对照试验 ( ＲCT) 是传统临床研究方法的代表和循证证据的基石，但设
计方法与中医诊疗特点难以较好融合。真实世界研究 ( ＲWS) 契合了中医个体化诊疗、整体疗效评价的特
点，有望为中医辨证论治的疗效评价开辟一条新的道路。中医真实世界研究的实施关键环节主要包括临床方
案、中医术语规范化、病历模板设计、数据采集、数据仓库构建、数据分析、质量控制和伦理审查等。在不
违背辨证论治的前提下，利用实际诊疗的中医临床数据，经严格规范的设计、测量和评价，获取高质量的真
实世界证据，可为临床应用提供科学依据。同时，ＲWS 是 ＲCT重要的延续和补充，需应围绕具体的科学问
题，选择适合的研究方法，并且不断优化和完善。
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临床疗效是中医存在、发展的前提和保障。以
临床流行病学和循证医学为代表的传统临床研究方

法在一定程度上促进了中医临床研究水平和质量的

提升，但因其设计方法脱离真实的临床实践场景，

及不能较好地融合中医自身的诊疗特点，难以为个

体化的诊疗提供指导。因此，亟待构建适合中医个
体化诊疗特点的临床疗效评价方法。随着医疗卫生
循证决策的需求持续增加和信息技术的高速发展，

真实世界研究 ( real world study，ＲWS) 逐渐成为
热点，利用实际诊疗的中医临床数据，经严格和规

范设计、测量和评价，获取高质量的真实世界证据
( real-world evidence，ＲWE) ，为临床应用提供科学
依据［1］。本文围绕中医临床疗效评价存在的关键
问题、ＲWS特点与优势，ＲWS 与中医诊疗特点的
契合度、中医 ＲWS 实施的关键环节与难点等方面
进行阐释，冀为中医临床评价提供新的方法参考。

1 构建遵循循证设计、适宜中医特点的临床疗效
评价方法是亟待解决的关键问题

临床疗效是中医存在和发展的根本，如何利用

现代临床流行病学和循证医学等国际临床研究通行

的原则和方法，构建适宜中医自身诊疗特点、科学
规范和可行的临床疗效评价方法是亟待解决的关键

问题。中医临床疗效评价是中医药干预措施与临床
结局之间是否有因果关系的研究［2］。中医自古就
十分注重疗效评价，纵观历代中医经典著作，不难

发现中医对疗效的判定主要体现在对治疗前后症状

的对比和对病机 ( 证候) 转化的关注。虽然这种
评价方法是基于大量的临床实践，反复验证，在

病-证-症-方-药关系方面具有一定的规律性、可预
见性和先兆性等特点［3］，但不可避免存在重复性

差、主观结局为主、观察时间短等局限性。同时，
以思辨抽象结果的 “证”不具有客观属性，作为
疗效判定的依据存在一定的争议［4］。随着循证医
学的发展，中医临床疗效评价逐步从关注临床症状

和生活质量的改善，到重视临床研究的 “研究人
群”“干预措施” “对照选择” “结局指标”等循
证要素的规范和优化，加强数据管理、质量控制和
统计分析等实施环节的控制，并结合患者报告的临

床结局 ( PＲO ) 量表［5］、病证结合［6］、多维指
标［7］等研究方法或手段，使中医药临床研究质量

和水平有了明显的提升。但是，由于循证医学评价
的关键技术多是基于现代生物医学模式，难以解决
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中医治疗个体化、整体性、动态性和复杂性等疗效
问题［8 － 9］，不能充分反映中医学的自身特点，影响

中医临床研究的质量和水平，制约了中医药科技成

果的推广和应用，导致了中医特色淡化、传承和创
新困难。因此，亟待构建既符合中医诊疗特点又遵
循国际临床疗效评价通用原则的新模式、新方法。

2 随机对照试验 ( ＲCT) 与中医诊疗特点难以较
好融合

2. 1 ＲCT在临床疗效评价中的共性问题
ＲCT作为传统临床研究方法的代表和循证证

据的基石，被视为临床证据的 “金标准”，遵循随
机、对照和重复等原则，强调干预措施的稳定性和
治疗对象的同质化，并通过一系列的研究措施来控

制偏倚，结论具有良好内部真实性，评价干预措施

的治疗或预防效果，为临床决策提供科学依据［10］。
但是，由于 ＲCT 要求高度同质化的人群，干预措
施和研究疾病相对单一，并设定严格的纳入、排除
标准，导致研究人群脱离了真实的临床诊疗环境，

研究结果外推性差，难以为个体化的诊疗提供决策

支持［11］。另外，在真实医疗环境中，ＲCT 的盲法
有时难以实现，尤其是对运用医疗器械进行诊疗的

评价［12］。同时，ＲCT 研究存在研究成本高和转化
率低的问题，研究显示，仅有 14%的研究成果约
平均 17 年后可得到临床推广［13］。
2. 2 个体化复杂干预 ＲCT设计的难点与困惑
证候是中医认识和防治疾病核心，在整体观念

和辨证论治思想的指导下，采用个体化的复杂干预

防治疾病［14］。证候具有复杂性、动态性和多维性
等特点［15］。首先，疾病是一个动态变化的过程，
在不同的时间节点或阶段会呈现不同的证候，中医

的干预措施也应阶段性地调整策略适应证候的变

化［16］。由此可见，中医辨证论治的动态干预形式
与 ＲCT固定的干预措施相背离。其次，由于中医
医师临床诊疗经验和学术流派的不同，洞察疾病的

角度不一，形成辨证论治的结果存在较大差异［17］，

诊断标准上无法达成共识，按照 ＲCT 的要求，这
种方法得出诊疗数据很难融合，无法形成客观的证

据。再次，中医的干预是多手段、多途径、多靶点
的复杂干预形式［18］，很难形成标准化的干预措施，

ＲCT干预措施一致性与中医因人而宜、因证而变、
复杂干预的方案相互矛盾。由此可见，基于中医辨
证论治的个体化复杂干预并不适合 ＲCT 的研究设
计特点，如果在中医疗效评价时，撇弃辨证论治，

研究人群只考虑病的因素，无异于削足适履。

3 ＲWS模式为中医临床疗效评价方法提供了新思路

3. 1 信息技术高速发展为中医 ＲWS提供了数据资
源和技术支撑

ＲWS是指在真实临床、社区或家庭环境下，
获取多种数据，从而评价某种治疗措施对患者健康

真实影响的研究［19］。ＲWS 起源于实用性的临床试
验，属于药物流行病学的范畴。ＲWS 并非新的概
念，1954 年索尔克 ( Salk) 脊髓灰质炎疫苗有效
性及安全性临床试验中就采用 ＲWS 的方法［20］。
1993 年 Kaplan 首次以发表论文形式提出 ＲWS 概
念［21］。2016 年美国 《21 世纪治愈法案》提出
ＲWS方法获取的证据可用于药品和医疗器械审批，
将 ＲWS推向了一个全新的高度，引起了临床医生、
医药企业和卫生政策制定者等极大关注［22］。同时，
2017 年我国也制定了 《中国临床医学真实世界研
究施行规范》［23］，有助于进一步规范和指导我国
ＲWS。
随着大数据、电子病历、互联网、物联网、医

疗可穿戴设备、云计算、人工智能、信息技术、数
据挖掘等方法和技术不断涌现和对医疗卫生循证决

策的需求持续增加，使 ＲWS 由理念逐渐变为现
实［24］。中医辨证论治个体化复杂干预只有在真实
世界的条件下，才能得到充分的应用和发挥。但
是，由于在中医临床诊疗实践中所产生的信息，如

电子病历、检查检验、医嘱信息、病程记录等，具
有复杂性、非数据化等特征，阻碍了中医诊疗规律
的发掘和新方药、新技术、新方法等的产生。而信
息技术的高速发展，可将真实世界的中医个体化诊

疗信息进行数据化、数字化、规范化和知识化，如
何能充分利用这些数据资源，形成 ＲWE，为临床
决策提供科学依据，将成为中医实现跨越发展的关

键［1］。
3. 2 ＲWS将为中医辨证论治的个体化诊疗的疗效
评价开辟新道路

3. 2. 1 ＲWS 特点与优势 与传统的临床试验相
比，ＲWS数据来源更为广泛，包括电子病历、医
保数据、个人健康档案、随访数据、药品和疾病登
记表和可穿戴医疗设备等所收集的信息等。同时，
2016 年 12 月，Sherman ＲE 等［19］发表论文指出真
实世界研究与其他证据的区别在于获取数据的环

境，而非试验设计方法，这一观点纠正了之前的错

误概念。随着学术界对 ＲWS 方法研究的深入，对

·745·中医杂志 2019 年 4 月第 60 卷第 7 期 Journal of Traditional Chinese Medicine，2019，Vol． 60，No． 7



研究设计方法的认识也发生重大的转变。之前部分
学者认为 ＲWS是观察性研究，仅用于药物评价和
质量控制，要求相对较低等［24］。实际上 ＲWS 可以
是观察性研究 ( 横断面研究、注册登记研究、队
列研究、病例-对照研究、临床监测等) ，也可以是
干预性研究 ( 实用性随机对照试验、非随机的实效
性试验、自适应设计等) 。

ＲWS属于效果研究的范畴，在研究人群、样
本量估算、评价指标、数据获取、统计分析和伦理
审查等方面具有自身的特点。ＲWS 的研究人群为
临床实际诊疗的患者，纳入、排除标准相对宽泛，
多来源于电子病历、随访系统、医保和药物监测系
统等数据，多为大样本的临床数据。ＲWS 的样本
量主要依据不同的研究类型合理地选择相应的统计

公式进行计算［24］。评价指标多为有临床意义的结
局指标，如死亡率、致残率、心血管事件等。规
范、准确和完整地收集数据是研究的基础和必备条
件，随访是获取数据的重要手段和关键环节。ＲWS
统计分析方法与其他研究类型本质上无区别，多采

用回归分析、生存分析、结构方程模型和聚类分析
等多种方法。但是，ＲWS 多为非随机设计，常采
用倾向性评分法和工具变量法等统计分析方法控制

混杂因素和偏倚，达到事后随机化的效果。伦理审
查更加关注数据本身的安全［25］。

ＲWS的优势主要表现为［26］: 纳入、排除标准
相对宽泛，反映真实诊疗过程，研究的外部真实性

更好; 样本量大，有利于亚组分析和罕见不良反应

的发现; 数据利用快捷方便，研究效率高; 多为结

局指标，非中间替代指标，有利于远后效应评价;

多为非主动干预，伦理限制少。但是，ＲWS 并非
完美无瑕，数据来源途径较多，标准不一，难以融

合，且多为非随机的设计方法，因此，存在较多的

混杂因素和偏倚［27］。
3. 2. 2 ＲWS契合了中医个体化诊疗、整体疗效评
价的特点 目前，中医临床疗效评价方法的困惑在

于辨证论治是临床诊疗中的最佳策略与群体性研究

牺牲个体化诊疗以提高科学性的做法的矛盾［28 － 29］。
由于大数据时代来临和信息技术的飞速发展，中医

药电子化临床诊疗数据呈指数级的增长，充分利用

ＲWS的设计特点和优势，在不违背中医辨证论治
个体化复杂干预的前提下，采用相对宽泛的纳入标

准，以是否接受中医药干预进行分组，以结局指标

为效应指标，利用倾向性评分和工具变量等控制混

杂因素，评价中医干预措施对临床结局的影响，可

能为中医辨证论治的个体化复杂干预的临床疗效评

价开辟一条新的道路。但是，ＲWS 在我国仍处于
探索阶段，尤其是在中医的临床研究方面，需要在

进一步的实践中不断优化设计的各个环节，逐步构

建适合中医诊疗特点的 ＲWS技术规范。
3. 3 中医 ＲWS实施的关键环节与难点
中医 ＲWS的实施关键环节主要包括［30 － 33］: 临

床方案、中医术语规范化、病历模板设计、数据采
集、数据仓库构建、数据分析、质量控制和伦理审
查等。临床方案是以科学问题为导向的具体研究设
计，是围绕中医病因、病机、诊断、治疗和预防等
相关研究问题，依据研究问题选取合适的研究类

型; 中医术语标准化是获取高质量数据的基础，利

用国际、国家、行业等中医药术语标准对实际诊疗
中的术语进行规范; 病历模板设计应以临床科研信

息一体化的理念为指导，以遵循临床研究方案、便
于采集为目标，以实现结构化、规范化和完整性等
采集为设计要点; 数据采集的效率和质量与病历模

板设计密切相关; 构建集成不同来源、格式和特点
的数据，通过数据抽取、转换、加载，形成数据结
构规范和标准的数据仓库是中医疗效评价的基础;

如何有效地控制偏倚和混杂因素是 ＲWS 数据分析
关注的焦点之一; 加强数据质量管理与控制贯穿

ＲWS全流程。综上，ＲWS并非单纯数据量大，更重
要的是如何提供高质量的数据、应用新的统计分析
方法和长期高质量的随访等环节。同时，我国尚无
统一的电子病历、健康档案、公共卫生、药物检测
等信息标准体系，是制约形成高质量 ＲWE的关键。
3. 4 ＲWS在中医临床疗效评价中的实践与探索
近年来，中医对 ＲWS 模式已进行了深入的实

践探索，并结合中医自身的诊疗特点，形成了真实

世界的中医临床科研范式，利用临床科研信息一体

化系统，以人为中心，以数据为导向，以问题为驱

动，医疗实践与科学计算交替，从临床中来到临床

中去的新模式［1］。中医药领域开展了大量的真实
世界研究，主要围绕临床疗效评价、中药上市后再
评价和证候分析等［34 － 35］。同时，在国家中医药管
理局的组织和推动下，全国第一批国家中医临床研

究基地建设单位均建立临床科研信息一体化系统，

实现了国家中医临床研究数据的汇总、管理和分析
利用，为研究新方药、新技术和新方案提供了技术
支撑，并开创了中医临床研究的新模式。河南基地
在中国中医科学院的支持下，构建了临床科研信息

一体化平台，并在艾滋病和慢性阻塞性肺疾病
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( COPD) 重点研究病种上进了系列探索研究，为
临床应用提供了科学依据［36］。

4 ＲWS与 ＲCT区别与联系

循证医学研究证据是临床决策的重要依据，

ＲCT与 ＲWS是在不同理念的指导下，围绕科学问
题，按照研究对象、干预措施、对照措施和结局指
标 ( PICO) 原则［37］，严格遵守临床试验规范，从
不同角度获取的临床证据。ＲCT 是在理想条件的
效力研究，具有较好的内部真实性，多用于新疗法

实施前的研究; 而 ＲWS 是真实诊疗环境下的效果
研究，多用新疗法实施后的研究。两者之间的关系
是非对立的关系，二是相互承启、相互补充的关
系［12］。另外，ＲWS是 ＲCT重要的延续和补充。同
时，任何一种研究方法都并非完美无瑕，应围绕具

体的科学问题，选择适合的研究方法，才能临床应

用提供最佳的证据。

5 小结

中医临床疗效的客观、规范评价一直是制约中
医发展的瓶颈，严重制约中医科技成果的凝练、评
价和推广应用。纵观中医发展史，直到 20 世纪 60
年代临床流行病学的出现，才从根本上改变了中医

从个案诊疗中评估患者的疗效，实现了临床科研模

式突破性变革。随着临床流行病学和循证医学在中
医临床研究的广泛应用，在探讨疾病的病因、诊
断、治疗和预防等整体规律方面，形成了一系列临
床证据并指导临床实践。但是，其核心设计理念和
方法是将复杂问题简单化，通过一套研究规则来证

明因果关系。实践证明，基于中医辨证论治的个体
化复杂干预并不适合这一临床科研范式，导致中医

诊疗特点的弱化和传承创新的困难。进入 21 世纪，
信息技术的高速发展实现了 ＲWS 由理念走向现实
的重大转变，也开启了数据引导医疗决策的新时

代。ＲWS模式契合了中医诊疗特点，在不违背辨
证论治个体化复杂干预的前提下，利用实际诊疗的

中医临床数据，经严格和规范设计、测量、评价，
获取高质量的真实临床证据，为临床应用提供科学

依据。同时，我们也应当清醒的认识到 ＲWS 还存
在一些争议，其理念、方法和相关技术仍需不断优
化、完善和提高，但是，ＲWS 对未来健康和医疗
的推动作用毋庸置疑。今后，如何利用 ＲWS 方法
解决中医临床实践中问题，构建适合中医自身诊疗

特点临床疗效评价的方法是我们努力的方向。
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Ｒeal World Study and Clinical Efficacy Evaluation of Traditional Chinese Medicine
FU Yu1，SHAO Mingyi1，YAN Shuxun1，ZHAO Ｒuixia1，YU Haibin2，CUI Weifeng3，WANG Yu4

( 1． The First Affiliated Hospital of Henan University of Traditional Chinese Medicine，Zhengzhou 4500; 2． Henan University of Tradi-
tional Chinese Medicine; 3． Henan Academy of Traditional Chinese Medicine; 4． Shaanxi Provincial Hospital of Traditional Chinese
Medicine)
ABSTＲACT Clinical efficacy is the foundation of the existence and development of traditional Chinese medicine
( TCM) ． Constructing clinical efficacy evaluation methods that follow evidence-based design，and suitable for TCM
characteristics and scientific norms is a key issue to be solved urgently． Ｒandomized controlled trials ( ＲCTs) are the
representative of traditional clinical research methods and the cornerstone of evidence-based evidence，but the design
methods are difficult to integrate with TCM characteristics． Ｒeal world study ( ＲWS) is in line with the characteristics
of individualized diagnosis and treatment of TCM and overall efficacy evaluation，and it is expected to open a new path
for the evaluation of TCM syndrome differentiation． The key aspects of the implementation of TCM ＲWS include clini-
cal protocols，TCM terminology standardization，medical record template design，data collection，data warehouse con-
struction，data analysis，quality control and ethical review． Under the premise of not relying on syndrome differentia-
tion and treatment，the clinical data of TCM actual diagnosis and treatment is used，through strict normative design，
measurement and evaluation，to obtain high-quality real-world evidence，which can provide scientific basis for clinical
application． Meanwhile，ＲWS is an important continuation and supplement of ＲCT． It is necessary to select appropri-
ate research methods around specific scientific issues，and continuously optimize and improve．
Keywords real world study; Chinese medicine clinical study; efficacy evaluation; methodology
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