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［摘要］ 目的 评价目前我国中医药队列研究的文献质量，为今后高质量的队列研究设计提供方法学参考。
方法 在中国知网、万方数据库、维普数据库和中国生物医学数据库，系统检索应用队列研究评价中医药疗
效的文献，检索时间为各数据库建库至 2015 年 12 月 31 日。两名研究者独立筛选文献并进行资料提取，对
纳入文献的一般情况、疾病分类与治疗方法进行描述，依据 Newcastle-Ottawa Scale ( NOS) 量表对纳入文献
的方法学质量进行评价，并分析其队列研究的方法学要点报告情况。根据纳入文献的实际情况对其研究类型
进行重新分类。 结果 本研究共获得 113 篇中医药队列研究文献，NOS 评分多为 4 ～ 7 分 ( 103 篇，
91. 15% ) ，平均 ( 5. 12 ± 1. 19) 分。经过对研究设计的评估并重新分类，其中完全符合队列研究原则的仅
41 篇 ( 36. 28% ) ; 5 篇 ( 4. 42% ) 研究同时提到“队列研究”和 “随机分组”，应为随机对照试验; 67 篇
( 59. 29% ) 不符合观察性队列研究的设计原则，应为临床对照试验。 结论 我国中医药临床疗效评价的队
列研究方法学质量不高，存在诸多设计与方法学问题，并极易与其他临床试验设计相混淆，应加强研究人员

的方法学培训，从而合理、科学地应用队列研究评价中医药的疗效。
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中医药临床实践多以复杂疗法为主［1］，中医

师综合患者的病情、体质及患者的意愿等，结合自
身的临床经验，给予患者不同的治疗方案，而且治

疗方案常会随着疾病的发展或证候的变化而改变。
目前开展的大量中医药随机对照试验 ( ＲCT) 中多
制定了严格的纳入、排除标准，只适用于高度同质
的群体，治疗方案亦标准化，研究环境与常规治疗

相去甚远，这些研究得出的结论应用到临床实践中

具有很大困难［2］。此外，随机分配形成的治疗措
施可能与患者的意愿相违背，造成 ＲCT 在中医药
复杂干预的疗效评价中具有一定的局限性［3 － 4］，因

此，国内外学者开始尝试采用流行病学观察性研究

对中医药临床疗效进行评价，以提供更广泛、可靠
的诊疗证据［2，5］。
队列研究最早用于探索疾病的病因和危险因

素，近年来开始用于医疗防治措施的效果评价，治

疗性队列研究是将特定患病人群根据是否接受某种

治疗措施分为观察组和对照组，或接受不同类别的

治疗措施分为不同的组别，然后追踪观察一定时

间，比较各组间结局事件的发生率 ( 如病死率)

的差异［6］。队列研究疗效评价在循证医学的证据
等级中仅亚于 ＲCT［7］，有以下特点: 1 ) 队列研究
适用于评价复杂干预的综合效果; 2) 允许个体化
治疗; 3) 评价结局指标简单且易于测量，如死亡
率、生存率等; 4 ) 尤其适用于随机分组难以操
作，患者对治疗措施有选择偏爱的疗效评价研

究［8］。基于以上这些优势，队列研究在中医药疗
效评价中逐渐受到重视并被采用，尤其是国家的一

些重大中医药临床研究课题，已经开始应用队列研

究的方法。但国内目前所发表的中医药队列研究的
现状如何，队列研究是否被合理应用，是中医药行

业普遍关注的问题。本研究全面检索国内中文数据
库发表的中医药队列研究文献，并按照国际标准对

其进行方法学质量评价，以便了解当前我国大陆地

区中医药疗效评价研究中队列研究的现状和问题，

为今后进一步开展高质量的队列研究提供依据。
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1 方法

1. 1 文献检索
检索国内中文数据库: 中国知网 ( CNKI) 、维

普数据库 ( VIP ) 、中国生物医学数据库 ( Sino
Med) 、万方数据库 ( Wan Fang ) 。检索词包括:
针灸，针刺，电针，艾灸，耳穴，穴位按压，按

摩，中医，中西医结合，中药，草药，气功，太

极，刮痧，拔罐，中成药，汤，方; 队列研究，随

访研究，前瞻性观察性研究，队列观察，注册登记

研究。语言限中文，发表形式不限。检索时间为各
数据库建库至 2015 年 12 月 31 日。
1. 2 纳入标准
在文献的题目或摘要中提到该研究为 “队列

研究”的文献; 用于中医药疗效评价，所治疗疾
病不限; 观察组的治疗措施为中医药疗法，包括药

物疗法 ( 中成药、中药提取物、中药制剂等) 和 /
或非药物疗法 ( 如针灸、拔罐、刮痧、太极等) ;
对照组治疗措施不限; 发表语种限中文。
1. 3 排除标准
非疗效比较的中医药队列研究; 重复发表的或

仅有摘要而无法获得全文的文献。
1. 4 资料提取分析
采用 Epidata 3. 1 软件构建资料提取表。提取

的资料内容包括发表年份、发表类型 ( 期刊、学
位论文、会议论文) 、文献报告的队列研究类型
( 包括前瞻性队列研究、回顾性队列研究和双向性
队列研究) 、基金资助、样本量、观察组的治疗措
施、所研究的疾病病种，并按 《疾病和有关健康
问题的国际统计分类 ( ICD-10 ) 》［9］分类。队列研
究方法学评价依据 Newcastle-Ottawa Scale ( NOS )
量表［10］逐条评价，分值越高质量越好。除此之外，
参考观察性流行病学研究报告规范 ( STＲOBE) ［11］

补充评价队列研究设计方法学要点的条目及分类依

据，主要包括: 队列形成的依据，治疗方案 ( 辨

证论治: 仅限定到“治则”或“治法”; 标准化的
治疗方案: 固定了具体药物组成和用量、服用剂量
和疗程等细节) ，主要结局指标 ( 终点事件: 生存

率、病死率、癌症的复发率等; 生物学指标: 生
理、生化等实验室指标; 临床结局: 治愈率、有效
率等) ，样本量估算的依据，统计分析方法 ( 单因

素统计分析方法: t 检验、单因素方差分析、卡方
检验等; 校正协变量的统计分析方法: 重复测量的

方差分析、协方差分析、生存分析、倾向指数评

分、其他校正协变量的统计模型等) 。
由两名研究者独立对纳入的文献进行资料提取

及方法学质量评价，遇有分歧时与第三位作者协商

解决。采用 Excel 2007软件对所提取资料进行描述。

2 结果

2. 1 纳入文献一般情况
本研究共纳入 113 篇文献。图 1 示，国内第一

篇中医药疗效评价队列研究文献发表于 2004 年，
且自 2010 年后呈增长趋势直至 2013 年。期刊论文
65 篇 ( 57. 52% ) 、学位论文 34 篇 ( 30. 09% ) 、会
议论文 14 篇 ( 12. 39% ) ; 根据纳入文献自我报告
的研究类型进行分析: 前瞻性队列研究 81 篇
( 71. 68% ) 、回顾性队列研究 22 篇 ( 19. 47% ) 、
双向性队列研究 1 篇 ( 0. 88% ) 、因文献报告不充
分无法判断的 9 篇 ( 7. 96% ) ; 标注有基金资助的
队列研究为 52 篇 ( 46. 02% ) 。本研究纳入的 113
篇文献共计 21470 例观察对象，平均 190 例。≤99
例的 35 篇 ( 30. 97% ) ，100 ～ 199 例的 36 篇
( 31. 86% ) ，200 ～299例的 19篇 ( 16. 81% ) ，300 ～
399 例的 13 篇 ( 11. 50% ) ，≥ 400 例的 10 篇
( 8. 85% ) 。

图 1 我国中文发表的中医药疗效评价队列研究趋势

2. 2 疾病分类和治疗方法
本研究将纳入文献所关注的疾病按照 ICD-10

进行分类，队列研究涉及病种广泛，共 12 类疾病，
以肿瘤 ( 39 篇，34. 51% ) 和循环系统疾病 ( 24
篇，21. 24% ) 为主，详见表 1。
本研究纳入文献观察组的治疗方法包括: 中西

医结合 71 篇 ( 62. 83% ) ，中药汤剂及中成药 22 篇
( 19. 47% ) ，针灸 13 篇 ( 11. 50% ) ，中医综合疗
法 4 篇 ( 3. 54% ) ，穴位埋线 2 篇 ( 1. 77% ) ，八
段锦 1 篇 ( 0. 88% ) 。
2. 3 方法学质量评价
将纳入文献采用 NOS 量表对方法学质量进行

逐条评价，本研究纳入的 113 篇文献有 64 篇 ( 占
56. 64% ) 进行了随访，因此，随访时间的充分性
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表 1 纳入的 113 篇文献涉及的疾病分类

ICD-10 编码 疾病分类 文献［篇( %) ］

C00-D48 肿瘤 39 ( 34. 51)
I00-I99 循环系统疾病 24 ( 21. 24)
A00-B99 某些传染病和寄生虫病 12 ( 10. 62)
M00-M99 肌肉骨骼系统和结缔组织疾病 8 ( 7. 08)
N00-N99 泌尿生殖系统疾病 10 ( 8. 85)
J00-J99 呼吸系统疾病 7 ( 6. 19)
K00-K93 消化系统疾病 5 ( 4. 42)
D50-D89 血液及造血器官疾病和某些涉及

免疫机制的疾病
3 ( 2. 65)

G00-G99 神经系统疾病 2 ( 1. 77)
F00-F99 精神和行为障碍 1 ( 0. 88)

Ｒ00-Ｒ99 症状、体征和临床与实验室异常
所见，不可归类在他处者

1 ( 0. 88)

S00-T98 损伤、中毒和外因的某些其他后果 1 ( 0. 88)

和随访的完整性两个条目仅对此 64 篇文献进行评
价，其他 49 篇关于随访的两个条目均记为 0 分。
结果表明，NOS 评分 9 分的 0 篇，8 分的 1 篇
( 0. 88% ) ，7 分的 15 篇 ( 13. 27% ) ，6 分的 20 篇
( 17. 70% ) ，5 分的 49 篇 ( 43. 36% ) ，4 分的 19
篇 ( 16. 81% ) ，3 分的 7 篇 ( 6. 19% ) ，2 分、1 分
的各 1 篇 ( 0. 88% ) ，平均 ( 5. 12 ± 1. 19 ) 分。项
目报告情况见表 2。
2. 4 方法学要点评价
针对队列研究的主要方法学设计要点提取资料

并进行归类，真正意义上的队列研究仅 41 篇
( 36. 28% ) 。5 篇 ( 4. 42% ) 文献同时提到 “队列
研究”和“随机分组”，显然混淆了 “队列研究”
和“随机对照试验”的概念或进行了错误的描述。
67 篇 ( 59. 29% ) 不具备观察性队列研究的设计原
则，其中 37 篇文献剔除了依从性差的或违背治疗
方法的病例，30 篇文献因样本量小，且经过严格
的纳入，排除标准筛选病例，未进行随访或随访不

充分，采用单因素的统计分析方法，被判定为临床

对照试验。
11 篇 ( 9. 37% ) 文献报告了研究队列的形成
依据参与者自愿选择的疗法; 65 篇 ( 57. 52% ) 文
献采用了辨证论治; 46 篇 ( 40. 71% ) 文献报告了
终点事件; 10 篇 ( 8. 85% ) 文献有明确的样本量
估算公式; 33 篇 ( 29. 20% ) 文献采用了校正协变
量的统计分析方法; 4 篇 ( 3. 54% ) 文献采用了连
续收集病例的方法，52 篇 ( 56. 02% ) 文献报告了
安全性结局指标，3 篇 ( 2. 65% ) 采用了意向性分
析 ( ITT) 的方法，7 篇 ( 6. 19% ) 报告了缺失数
据是如何处理的。

表 2 纳入的 113 篇文献 NOS条目报告情况

条目 评分依据 文献［篇( %) ］

暴露组的代表性 真正代表人群中暴露组的特
征 ( 多个社区)

1 ( 0. 88)

一定程度上代表了人群中暴
露组的特征( 单个社区)

5 ( 4. 42)

选取某类人群 ( 住院或门诊
病例)

102 ( 90. 27)

没有说明来源 5 ( 4. 42)
非暴露组的选择 与暴露组的来源相同 90 ( 79. 65)

与暴露组的来源不同 18 ( 15. 93)
没有说明非暴露组的来源 5 ( 4. 42)

暴露的确定 固定的档案记录 112 ( 99. 12)
参与者的自我报告 1 ( 0. 88)

研究开始前无预 无预期事件发生 47 ( 41. 59)
期事件发生 因文章报告不充分无法判断 66 ( 58. 41)
组间可比性 研究控制了最重要的因素，

如年龄
105 ( 92. 92)

研究控制了其他重要的混杂
因素

85 ( 75. 22)

两组不可比 7 ( 6. 19)
未进行两组比较 11 ( 9. 73)

结局事件评估 盲法独立评价 97 ( 85. 84)
有档案记录 2 ( 1. 77)
自我报告 4 ( 3. 54)
两者结合 3 ( 2. 65)
未描述 7 ( 6. 19)

随访时间是否 充分 32 ( 23. 32)
充分* 不充分 ( 无随访) 8 ( 7. 08)

不确定 24 ( 21. 24)
随访的完整性 全部随访 12 ( 10. 62)

少数失访，但不大可能引入
偏倚

30 ( 26. 55)

多数失访 1 ( 0. 88)
未描述随访情况 21 ( 18. 58)

注: * ，共 64 篇进行了随访，故随访时间是否充分仅对此 64

篇文献进行评价

3 讨论

近几年文献发表量逐渐增多，研究所关注的疾

病和疗法较为广泛，但方法学质量不高，本研究共

纳入 113 篇中医药队列研究疗效评价的文献，NOS
评分平均为 ( 5. 12 ± 1. 19 ) 分，且通过队列研究
主要设计要点的分析，一部分文献的研究设计并非

真正的队列研究，应为临床对照试验。
在实际的临床科研中易与临床试验相混淆，主

要体现以下几个方面: 1) 队列研究的分组是自然
形成的，参与者是否接受某种治疗是研究者不能控

制的，本研究纳入文献仅 11 篇报告是按参与者意
愿选择的治疗措施，其余文章没有说明分组依据，

因此，不能判断医生本人作为研究者是否在分组时

有人为干预的影响。2) 队列研究是在自然状态下
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“真实世界”的研究，病例的收集不应剔除违背方
案者［12］，此时连续收集病例能够真实反映客观实

际，本研究中仅 4 篇文献是连续收集病例，37 篇
文献剔除了依从性差的病例，违背了观察性研究的

原则。3) 队列研究宜选择便于客观测量的、明确
的终点事件作为主要结局指标，如生存、死亡等。
但本 研 究 中 报 告 终 点 事 件 的 文 献 仅 46 篇
( 40. 71% ) ，另有一部分以生物学指标改变作为主
要结局指标，不能排除研究者出于研究目的增设了

不必要的临床检查项目来评价其治疗效果，同时这

些指标不能充分反映出中医学整体调节对人群远期

健康的影响。4) 队列研究在研究过程中不宜施加
过多的人为控制，极易受到混杂因素的影响，因

此，在统计分析方法上也不同于临床试验，需进行

协变量校正，可采用 Logistic 回归或 Cox 比例风险
模型［12］。对于评价终点事件的长期随访数据应采
用生存分析，对于基线不均衡的情况可采用配对或

倾向指数评分进行分析［13］。本研究纳入的文献仅
23 篇在统计分析过程校正了混杂因素的影响，其
余文献仅使用了 t检验、卡方检验等单因素统计分
析方法，今后在设计高质量的队列研究中要加强对

混杂因素影响的控制。5) 队列研究的样本量确定
需要依据队列研究的样本量估算公式［14］，还需考

虑统计分析方法的选择导致样本量的减少 ( 如倾

向指数评分) 、长期随访引起的失访以及缺失数据
等［15］，应当综合这些因素正确评估实际进入分析

的样本量是否充分。本研究中仅有 10 篇文献报告
了样本量估算过程，其余文献未提及，且纳入的文

献样本量普遍偏少， ＜ 300 例为 90 篇。这些研究
很难保证足够的样本量来回答研究提出的问题，因

此建议未来治疗性队列研究应当进行科学的样本量

估算，保证结论的可靠性、可信性。
NOS量表由澳大利亚 Newcastle 大学和加拿大

Ottawa大学联合起草，目的是评价观察性研究 ( 队
列研究和病例对照研究) 的方法学质量［10］。本研
究纳入的 113 篇文献 NOS 评分主要集中在 4 ～ 7
分，得分较低的条目是暴露组代表性和随访情况。
在本研究中，6 篇文献的样本来源于社区，具有很
好的代表性，102 篇文献通过医院收集门诊或住院
病例，会因为患者病情不同而引入选择性偏倚。对
于随访情况，64 篇文献 ( 56. 64% ) 进行了随访，
仅 12 篇文献报告全部参与者随访情况。在实际研
究中，参与者住址的变动、依从性低、不愿意配合
随访等因素会对随访的完整性带来困难。因此，为

尽可能控制失访偏倚，一方面，随访方式应简化，

如参与者来院复查或电话、电子邮件、信件随访;
另一方面，研究者应完整地报告全部参与者的随访

情况，并将退出或失访的病例纳入统计分析。
本研究是根据文献的报告情况来判断方法学质

量，未联系原作者获取研究方案或询问设计中相关

的条目，可能存在实际研究方法与文章报告不符合

的情况。文章报告的质量不完全等同于其设计的质
量或实施的质量，有些文章报告质量好并不一定就

能说明其方法学质量也好，有些文章可能由于杂志

版面限制的影响，研究细节在正文中报告不全面，

这也可能导致本研究结果代表性受限。
综上所述，中医药临床疗效评价队列研究的设

计存在较大问题，研究者极易将其与临床试验相混

淆，甚至存在 “队列研究”方法误用的情况，建
议加强队列研究方法学的培训，提升研究人员的科

研能力，从而使中医药疗效评价合理地采用队列研

究的设计并确保其质量。
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Evaluation of Methodological Quality of Cohort Study on Chinese Medicine Effect Assessment
WANG Mei1，WANG Jianhua1，ZHANG Kang2，LIANG Ning2，LIU Jianping2

( 1． Liaoning University of Chinese Medicine，Shenyang，110847; 2． Evidence-based Medicine Centre，Beijing University of Chinese
Medicine)

ABSTＲACT Objective To evaluate quality of current literature on Chinese medical cohort studies in China，and
to provide methodological reference for further high-quality cohort study design． Methods Literature on effect evalu-
ation of Chinese medicine by cohort study was systematically searched from China National Knowledge Infrastructure，
Wan Fang Data，VIP Data and Chinese Biological Medical Literature Database on disc from the date of database
inception until December 31，2015． Two researchers screened the papers independently and extracted data． General
conditions，classification of diseases and treatment methods were described． The methodological quality of included
papers was evaluated with Newcastle-Ottawa Scale ( NOS) ． The reported methodological key points of cohort studies
were analyzed． The research types were reclassified according to contents of included papers． Ｒesults Totally 113
papers on Chinese medicine cohort study were included in this research． NOS scores of most papers were 4 － 7 ( 103
papers，91. 15% ) ，and ( 5. 12 ± 1. 19) on average． After the research design was evaluated and papers were recla-
ssified，only 41 papers ( 36. 28% ) were completely in line with the principles of cohort study． Five papers ( 4. 42% )
mentioned both“cohort study”and“randomization”，which should be randomized controlled trials． Sixty-seven
papers ( 59. 29% ) were not in accord with the design principles of observational cohort study，which should be clini-
cal controlled trials． Conclusion The methodological quality of cohort study on Chinese medicine clinical effect
evaluation in China was poor． There were many problems in study design and methodology． It was easy to confuse
cohort study with other clinical trial design． The methodological training for researchers should be enhanced． Thus，
Chinese medicine effect might be evaluated by cohort study reasonably and scientifically．
Keywords cohort study; Chinese medicine; effect evaluation; methodology; bibliometrics
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