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目的
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评价
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年中国中医药干预化疗致消化道毒性反应临床试验的方法学质量%方法
!

计算机检索知

网&万方&维普&中国生物医学文献数据库及中国中医药数据库 "

1%%%

年
$

月至
1%$0

年
$1

月#!并辅以手工检索%采用
:"4D3G,A

偏倚风险评估表对纳入的随机对照试验&半随机对照试验进行方法学质量评价%结果
!

最终筛选研究
1($

篇!符合
:"4D3G,A

偏

倚风险评估表)低风险*标准至少一条的随机对照试验及半随机对照试验仅
-)

个!总体方法学质量欠佳%结论
!

近
$0

年来!中医

药疗法干预化疗致消化道毒性反应的临床试验发表呈逐年上升趋势!但总体研究设计存在缺陷%
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胃肠黏膜损伤是恶性肿瘤化疗后的常见并发症#主要表现

为化疗后急性或延迟性恶心呕吐*腹泻等消化道毒性反应#并

可继发严重的水电解质*酸碱平衡紊乱&
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%理念促进了相关中医药临床试验

数量不断增加&

'

'

)但目前#对国内相关中医药疗法干预化疗所

致的消化道毒性反应临床试验的质量尚不清楚)鉴于此#本研

究对过去
$2

年间国内发表的所有关于中医药疗法干预化疗所

致消化道毒性反应的临床试验进行方法学质量评价#以明确本

领域临床试验存在的主要问题及未来研究设计中需要提高的

方向)
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资料与方法
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纳入*排除标准
!

纳入标准!

1%%%

年
$

月至
1%$0

年
$1

月

发表的所有中医药干预化疗致消化道毒性反应的临床研究#包

括随机对照试验$

9:7

%*半随机对照试验 $

aHG+#.9:7

%*非随

机对照试验 $

E",.9:7

%及病例报道等#发表类型为期刊论

文*学位论文或会议论文#发表文种限中文)排除标准!综述*

RA5G

分析*研究计划*临床经验体会及重复发表论文)学位论

文与期刊论文为同一研究的文献#方法学表述最为详细者将被

纳入分析)
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!

检索策略
!

以 $+中医
"3

中药
"3

中医药
"3

中草药
"3

中

西医
"3

灸
"3

刺
"3

膳
"3

汤
"3

粥
"3

方
"3

散
"3

穴
"3

压,

G,!

+化疗
"3

化学疗法,

G,!

+胃
"3

肠
"3

消化
"3

黏膜
"3

粘膜
"3

恶

心
"3

呕吐,%为关键词#并参考中国生物医学文献数据库

$

:\R

%编制的中文主题词#在知网*万方*维普*

:\R

及中国

中医药数据库进行扩大检索#时间限定为
1%%%

年
$

月至
1%$0

年
$1

月)同时#手工检索
1%%%

年
$

月至
1%$0

年
$1

月国内主

要的中医药核心期刊$/中医杂志0*/中国中西医结合杂志0*

/新中医0*/中华中医药杂志0*/中国中西医结合急救杂志0*

/中国中医基础医学杂志0*/中国实验方剂学杂志0%及各高等

中医院校学报)
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文献筛查方法
!

由两名研究者独立进行检索#将各数据

库检索文献的题录导入文献管理软件)剔除重复发表文献后

$))'

重庆医学
1%$2

年
(

月第
00

卷第
1)

期

"

基金项目!国家自然科学基金资助项目$

/$0%'00)

%)

!

作者简介%黄惠榕$

$()2V

%#本科#副主任护师#主要从事中医外科康复护理方面

的研究)



继续阅读题目及摘要#剔除不符合纳入标准的文献后进一步通

过数据库下载或者图书馆原文传递获取全文进行分析)文献

筛查流程按照+系统评价及
RA5G

分析最佳报道标准,$
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%推荐的流程图进行报道&
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资料提取方法
!

获取初筛文献后#根据
1%$$

年最新版

:"4D3G,A

偏倚风险评估工具#设计相应的文献资料提取表#采

用
F

K

#!G5G'&$

数据库进行资料录入#并应用
F

K

#!G5G

双录入数

据模式进行核对)录入资料主要包括!$

$

%基本信息$作者#题

目#发表期刊#发表年份及研究地点%($

1

%文献类型$

9:7

#半

9:7

#非
9:7

或病例报道%($

'

%干预措施 $实施者#干预频次#

总疗程及随访%($

0

%

9:7

及半
9:7

的方法学质量评价$随机

序列产生方法#随机方案隐藏#盲法运用#不完全结局数据报

道#选择性报道研究结果#其他偏倚来源如样本量计算*基线评

估*病例纳入标准*病例排除标准*西医诊断标准*中医辨证分

型标准*疗效判断标准*安全性描述及统计学处理等%)

@&D

!

文献质量评价方法
!

采用
1%$$

年版
:"4D3G,A

偏倚风险

评估表对纳入研究进行方法学质量评估)该表包括
)

大项#

分别是随机序列产生方法*随机方案隐藏*盲法$此项又细分为

针对研究对象及研究者的盲法以及针对结局评价者的盲法%*

不完全结局数据*选择性报告结果和其他偏倚来源$样本量计

算#基线评估#诊断"纳入"排除标准#疗效判定标准#安全性描

述及统计方法运用等%)每项使用+低偏倚风险,*+高偏倚风

险,及+不清楚的偏倚风险,三级进行评价)

评判标准为$

$

%随机序列产生方法!采用随机数字表*计

算机随机*抛硬币或抽签随机为低偏倚风险#采用入院或就诊

先后顺序*床号*住院号或患者生日随机等为高偏倚风险#未说

明为偏倚不清楚($

1

%随机序列隐藏!采用中心随机*按顺序编

码或使用不透光的信封等为低偏倚风险#未采用分配隐藏为高

偏倚风险#信息不足难以判断为偏倚不清楚($

'

%盲法!对研究

者及病例采用盲法且盲法不被破坏*仅对结果测量者采用盲法

但不导致偏倚评为低偏倚风险#未采用盲法为高偏倚风险#信

息不足难以判断为偏倚不清楚($

0

%不完全结局数据!有失访*

退出或丢失报告#对有失访的研究采用意向性分析$
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5".53AG5G,GC

M

+#+

#
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%为低偏倚风险#无报告或信息不足难以

判断为偏倚不清楚($

2

%选择性报告结局!研究方案可利用及所

有结局指标均报道或无研究方案但所有预期结果均报道评定

为低偏倚风险#结局指标并未都测量或报道的主要结局指标采

用预先未设计的分析方法为高偏倚风险#研究方案不可用或信

息不足难以判断为偏倚不清楚)

A

!

结
!!

果

A&@

!

文献筛查结果
!

见图
$

)

A&A

!

纳入文献的一般情况
!

1($

篇文献中#期刊论文
1-$

篇#

会议论文
$/

篇#学位论文
1

篇)所有纳入文献中#

9:71$)

个#半
9:7'$

个#非
9:71$

个#病例报道
1'

个)干预措施为

中药方剂
$)%

个#穴位注射*针刺或敷贴
-(

个#耳穴埋籽
12

个#灸法
$$

个#药膳调护
2

个#中西医结合干预
/

个#及中药保

留灌肠
'

个)

A&B

!

纳入研究的各年份分布情况
!

1%%%

'

1%%2

年#中医药疗

法干预化疗致消化道毒性反应的研究较少#从
1%%)

年开始逐

渐呈增长趋势#相关研究发表量于
1%%(

'

1%$%

年达到高峰)

9:7

及半
9:7

文献的发表情况与纳入文献总的发表趋势类

似)所有纳入文献及
9:7

"半
9:7

各年份发表量统计#见图
1

)

图
$

!!

文献筛选结果

图
1

!!

纳入文献及
9:7

"

9:7

各年份发表量统计

A&C

!

纳入
9:7

及半
9:7

的方法学质量评价结果
!

10-

个

9:7

及半
9:7

中#符合
:"4D3G,A

偏倚风险评估工具+低风险,

标准至少一条的研究仅
-)

$

'%&--Y

%个#具体评价如下)

A&C&@

!

随机方法的报告
!

1$)

个
9:7

中仅
02

个$

1%&/'Y

%

报道了随机序列产生方法#其中#

1-

个为随机数字表#

$'

个为

抽签法#

2

个抛硬币法)所有
9:7

及半
9:7

均未报道是否对

随机序列的产生进行了隐藏)

A&C&A

!

盲法的应用
!

10-

个研究中仅
$0

个$

2&)-Y

%采用了

盲法#其中
$%

个为针对研究对象进行的单盲#

0

个为针对结局

指标评价者进行的单盲)

A&C&B

!

不完全结局数据
!

10-

个研究中仅
$

个$

%&0%Y

%提及

随访#

(

个报道了退出*脱落及失访病例)其余均未报道不完

全数据结局情况#没有任何一个研究进行
S77

分析)

A&C&C

!

选择性报道结局
!

10-

个研究均未报道原始的设计方

案#大多数难以判断其是否存在选择性报道结局情况)

$2

个

研究$

)&%-Y

%试验指标数据报道数量少于研究设计中观察指

标数#可视为存在选择性报道结局)

A&C&D

!

其他偏倚来源
!

10-

个研究均未报道样本估算方法(

$)-

个$

)-&)$Y

%描述了基线评估状况且表明组间具备可比

性(

/(

个$

')&%'Y

%报道了病例纳入标准#

/1

个$

''&1%Y

%说明

了病例排除标准#

$'2

个$

20&))Y

%报道了西医诊断标准#仅
')

个研究$

$0&2-Y

%有中医证型诊断标准(

1%(

个$

/0&)1Y

%描述

了疗效判定标准(大多数研究未对安全性进行描述#仅
02

个

$

$/&11Y

%提及了干预后不良反应的发生情况#但仅
(

个

$

'&)0Y

%报道了不良反应的结局)

102

个研究$

((&$(Y

%对研

究结果进行了统计检验#

$1-

个$

2$&01Y

%研究的统计学方法

运用适当#

))

个$

1)&-1Y

%统计学方法运用不恰当$等级资料

未采用秩和检验而仅简单运用卡方检验%#其余
21

个研究

1))'

重庆医学
1%$2

年
(

月第
00

卷第
1)

期
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1$&%2Y

%因未报道具体统计学方法而无法判断其运用是否恰

当)

B

!

讨
!!

论

国际肿瘤支持学会等组织#基于循证医学方法#将目前广

泛应用于控制化疗致消化道毒性反应的干预措施进行了证据

分级&

2.)

'

)推荐措施多为现代医学药物介入及物理治疗手段#

仅+针刺内关缓解恶心呕吐,一项被列入第二级+考虑采用,措

施#其余中医药干预手段均未获推荐&

2.)

'

)纵观本研究纳入文

献#绝大多数干预仍集中在中药方剂及针刺*敷贴领域#药膳*

中药灌肠及耳穴埋籽等领域研究偏少#且整体方法学质量欠

佳)

1%%%

'

1%$0

年间#中医药干预化疗致消化道毒性反应临

床试验的报道总体呈逐年上升趋势#但各研究均存在不同程度

的设计缺陷#总体质量偏低)纳入的
9:7

及半
9:7

中#满足

:"4D3G,A

偏倚风险评估工具+低风险,标准至少一条以上的研

究仅
'%&--Y

)

B&@

!

随机方法报道及执行质量亟待提高
!

本研究纳入的大多

数文献缺乏必要的随机方案描述)随机*盲法及分配隐藏对于

减少选择性偏倚及增强组间可比性至关重要&

-

'

#然而#上述方

法在本次纳入研究中普遍应用不足#使研究结果不自觉地带有

主观倾向#并导致研究出现选择性偏倚的可能#降低了研究的

论证强度#研究者在参考和引用相关试验证据时应持谨慎

态度)

B&A

!

中医药干预措施长期效应观察亟待重视
!

对病例进行随

访有助于观察干预措施的长期效应#为确保研究的真实可靠#

研究者亦应明确报道失访*脱落病例#对存在失访的研究应使

用
S77

分析#降低减员性偏倚&

/.(

'

)本研究纳入文献中#仅
$

篇论文提及了随访#

(

个研究报道了脱落"失访病例#但并未就

此进行
S77

分析#这些均可导致夸大或低估试验干预效果)

纳入的
9:7

及半
9:7

均未见等效结果报道#少数研究的部分

指标报道了阴性结果#提示存在发表偏倚的可能)

B&B

!

强化样本量估算以增强研究的检验效能
!

样本量估算是

临床科研质量控制的重要环节#样本过大将会增加研究负担#

过小则增加了假阳性及假阴性结果的可能&

$%.$$

'

)然而#本研

究中#所有
9:7

及半
9:7

均未报道样本量估算方法)在统计

分析方面#基线评估应对重要项目的统计学异质性进行比较#

明确各研究组间的可比性#本研究中#大多数文献报道了组间

基线评估的统计分析结果#有效地减小和控制了组间的混杂因

素&

$1

'

)

B&C

!

依照标准诊断指南及制定严格的纳入排除标准
!

本研究

纳入的
9:7

及半
9:7

中#半数以上均描述了明确的西医诊断

标准)中医药临床试验的特殊性在于辨证论治#但仅
')

个研

究表明了纳入病例的中医辨证分型标准#且各研究间的证型标

准不统一#这虽然在一定程度上体现了中医个体化治疗的特

色#但治疗的量化性和各标准统一性的不足#在相当范围内限

制了此类干预手段的推广应用)纳入分析文献中#不超过半数

的研究制订了详细的纳入排除标准#难以避免其余治疗因素对

干预结果的影响)鲜有文献对干预后的远期效应及患者主观

资料如整体生存质量进行报道#这可能与纳入研究未进行远期

随访有关)仅少数研究对干预措施产生的不良反应进行评价#

难以明确中医药干预措施的临床应用安全性)

C

!

小
!!

结

今后的研究需注意在研究设计上的进一步完善#有条件的

科研机构可进行大规模*多中心的临床试验#对中医药干预措

施的临床疗效及安全性进行全方位的探讨#推动传统中医中药

的国际化)同时#在中医药缓解化疗致消化道毒性反应领域#

研究者可更多关注药膳调护*耳穴埋籽及中药灌肠等领域#明

确其临床疗效并着眼发展简便易行*经济有效的中医药干预措

施&

$'.$0

'

)
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