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·学术探讨·

功能性胃肠病中医临床研究

规范化的若干问题
王伟岸 胡品津

近10年来，国外学者也开始关注包括中国传统医

学(TCM)在内的经验性本草疗法(phyptherapy)在功

能性胃肠病(functional gastrointestinal disorder，

FGID)治疗中的应用，国外文献也逐年增多H“。。国

内FGID中医临床研究现蓬勃发展，不但大量临床研

究见诸文献，而且建立了主要FGID的中医诊治标准，

为进一步科学总结中医在FGID治疗中的作用奠定了

基础¨3。但如何规范中医临床试验(clinical trial)的设

计、评价，仍是中医药国际化的重要障碍∞一“。新近，

本文作者受邀撰写罗马Ⅲ标准中有关功能性胃肠病中

医治疗相关问题的内容，发现许多有悖循证医学原则

的问题，值得未来研究重视。

1进一步规范和强化FGID中医诊断和分型标

准 FGID是一组缺乏结构和生化异常基础的、以胃

肠道症状为主要表现的症状群旧’。我国已建立功能性

消化不良(FD)和肠易激综合征(irritable bowel syn—

drome，IBs)中医诊治标准，但文献报道的分型极为混

乱，例如FD中医分型有几十种，难以进行不同研究间

疗效比较，进行循证医学研究和文献荟萃分析几乎不

可能。因此，进一步规范和强化中医诊治标准的临床

应用，提高其学术权威性和普遍应用性是目前工作的

重点；统一术语标准，准确进行标准和术语的外文翻

译，促进国际交流，推动中医药治疗功能性胃肠病的国

际化‘引。

2遵循循证医学原则，规范FGID中医临床研究

科学评价中医诊治体系是值得深人探讨的重大课

题。中医是典型的经验医学，专家个人的经验是疾病

诊治的重要法宝。但现代医学，尤其是循证医学要求，

不能只根据个人经验或专家建议进行诊治决策，作为

标准推荐的治疗方法必须有科学的依据。

2．1 FGID中医临床研究现状 中医治疗FGID

长期应用的确切疗效固然可作为有效的客观证据，但

缺乏科学数据支持的“经验”难以推广应用。香港学者
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Tang等¨叫对我国1999年前期刊刊登的随机试验进行

分析发现，盲法设计仅15％，样本量300例以上的研

究很少；不少研究采用一种疗效未经随机对照试验证

实的中药作对照药，多数研究周期较短，缺乏长期疗效

的随访研究。沈芸等⋯。对1995年1月一2000年12

月国内医学期刊发表的中医治疗IBS的文献进行评

价，发现41篇RCT文章中高质量随机双盲设计非常

少，选择的诊断标准混乱，多数研究疗效评定指标只采

用定性指标。

尽管国内学者积累了大量FGID临床研究的经

验，但存在如下几个明显缺陷；诊断标准缺乏共识，缺

乏中、西医对FGID的平行诊断和分型；多数研究样本

量小，缺乏真正意义上的随机双盲研究；对照研究设计

中，对照药物多是西药或安慰剂，是否恰当值得商榷；

疗效判断标准不明确，结果评价定义清晰；患者对治疗

的依从性和长期随访研究很少，统计分析效力差；以致

国内、外学者认为我国多数中医文献资料缺乏方法学

详细叙述，不足以进行客观的疗效分析¨1’”13。。

2．2中医临床试验设计的特殊性 中医和西医

(weStern medicine)代表两种完全不同的有关人体健

康的哲学体系，西医在方法学上寻找结构和功能之间

的联系，药物针对特定的病原体和(或)病变细胞或组

织。在某种程度上，中医囤有的哲学体系决定了按照

西医试验设计要求进行临床研究的困难¨’7’，不但反映

在中医诊断标准和术语不同于西医，还反映在中医以

阴(yin)阳(yang)之间平衡(balance)的观点界定健康。

与西医一旦确定诊断后医生就会给患者开出标准药物

(standardized drug)不同，中医强调辨证论治。中医临

床研究设计要符合个体化(individualization)的原则，

不仅在治疗开始就具体患者遵循个体化原则，而且在

治疗过程中要根据病情变化随时调整治疗方案。有证

据显示，个体化的中药方剂比固定制剂(standardized

preparation)更有效H。。这些特征就进一步增加了中药

临床试验设计的复杂性，既要方法学的稳定性，又要治

疗过程的灵活性。

中医理论和实践表明中药的效能是存在于各种中

药的化学成分的复杂组合所特有的，是一种特殊的组

 万方数据



中国中西医结合杂志2004笙!!旦整!!鲞箜!!塑g!：!型丛!!至!!!竺!!坐!!!l：!!!丝!：!!

合医学(combinative medicine)治疗模式。尽管可通过

形态学和化学成分分析、生物学鉴定法(biological as一

。av)等现代技术确定中药中的某些成分，但每一种中

药方剂含有若干中药成分，每种中药又有数百种化学

成分。其中，许多成分的性质及其对药物最终疗效的

影响并不清楚。加上每种草药天然的易变性以及方剂

化学组成的复杂性，所以沿用现代临床试验设计的观

察方法又触及许多现实难以逾越的困难¨“。比如道

理上，一旦患者接受了中药治疗，在患者血液和尿中就

可能检测到其活性成分，进而研究药物的药代动力学。

对复杂的中药成分而言，要做到这一点是极其困难的，

因为不知道方剂中何种活性成分在生物学上最重要。

目前推荐通过主要活性和关键的成分含量检测及其化

学指纹图谱(chemical fingerprint)来评价产品的质量

和稳定性。

临床上所采用的药物剂量基本上是经验性的，不

可能有准确的血药浓度检测指标。中药临床终效的测

评通常是主观性的，如何尽可能多地采用可以计量和

可重复的测量指标评价中药治疗效果是一个现实的

问题。

总之，中药临床试验应以反映这种制剂特征的方

式进行设计，而不是单纯地满足西医临床试验的金标

准(gold standard)，即随机、双盲、安慰剂对照试验

(randomized，double—blind placebo trial)。

2．3 中医功能性胃肠病临床试验设计范例 澳

大利亚学者BensoussanH川以IBS为例提出中医治疗

的规范化问题，值得借鉴。符合罗马I标准的IBs患

者116例随机进入安慰剂、固定方剂治疗组和个体化

治疗组，草药和安慰剂均以同样颜色和气味的干粉装

入胶囊，安慰剂设计类似于草药。治疗过程中，中医师

根据患者病情变化对所有患者进行处方，但医师只对

个体化组调整处方，疗程16周，随访14周。结果发

现，治疗结束时固定方剂组和个体化治疗组均明显优

于安慰剂组，但个体化组疗效不优于固定方剂组，而随

访发现个体化组长期疗效明显H1。这项研究既说明中

医药治疗试验研究设计的复杂性，又提示中药对

FGID独特的疗效¨J。

2．4 中医FGID临床试验研究报告的规范化

重视中医药临床试验报告的科学性和系统性，是推广

中医药走向国际的重要前提。Tang等¨叫发现，我国中

医文献普遍缺乏恰当的试验随机化方法描述，大多数

未报告患者的依从性和随访的完成情况，一半以上未

报道患者的基线特征或药物治疗的副作用信息；很少

采用定量方法描述治疗效果，根本未进行意向治疗分

析(Intention to treat analysis)。许多试验报告以短篇

报道的形式发表；多数试验认为治疗组有效，可能存在

发表偏倚。沈芸等¨23的研究进一步说明我国FGID临

床试验报告存在大量值得重视的缺陷，除上述缺陷外，

很少描述用药的不良反应。缺乏恰当的意向性治疗分

析(ITT分析)。所有文章未报告患者对治疗方法的依

从性。研究者忽视重要临床试验细节的报告是普遍的

现象；通常对所设定观察指标的可靠性、有效性和终效

测评指标的临床意义也未进行必要的讨论，难以提供

令人信服的科学研究资料。

在恰当的试验设计基础上，如何进行试验报告呢?

一般而言，好的试验报告应包括所有重要的试验信息，

即不但要包括实验对象的一般人口社会统计学信息，

还要包括所采用诊断标准、纳入和排除标准，症状严重

程度标准及其在治疗组和对照组分布特征、试验设计

方法、样本量的估计方法，疗效和不良事件(反应)的判

定标准，以及出现不良反应后的处理方法，还应说明实

验数据的统计学处理方法。同时，不能忽视性别和年

龄因素的影响。对中医药试验而言，应尽可能列出西

医诊断标准以及相应的中医诊断及分型标准，还应包

括潜在影响疗效的中药产地、加工炮制、贮存、服用方

法等。详细报告试验中所发生的药物不良事件和不良

反应及其处理。

3重视重要复方、成方暨经典方剂的临床研究和

机制探讨遵循循证医学基本原则确定经典方剂、治

则和有效性，是推动中医现代发展的必经之路。中药

复方化学成分复杂，揭示复方配伍的科学内涵及作用

机制极为困难。中药复方的拆方研究为复方配伍中各

药对全方的贡献度分析展示了一个新领域，对于确认

发挥作用的药效物质的研究是一项关键的基础性工

作。但对FGID治疗有效的诸多方剂中，已进行拆方

研究的很少。今后应在中医药性理论和病机理论指导

下，遵循病证结合、方证关联、理法方药统一的思路，对

某些疗效确切的代表性复方进行研究。在筛选治疗

FGID治疗药物时，应引进现代科学的研究手段，如指

纹图谱、模式识别等¨4’15’，是保证临床和基础实验资料

的可比性和重复性。

4加强与功能性胃肠病相关的中医基础理论

中医临床实践是建立在中医哲学理论体系之上的，中

医典籍对FGID有着详尽的描述，也有行之有效的大

量方剂。这些方剂的疗效需要进一步科学验证。因

此，也应建立一整套符合中医理论体系的FGID基础

研究方法¨。。

4．1发病机制研究 目前有关FGID发病机制
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的中医理论研究还多限于理论阐述，缺乏深层次研究。

既缺乏对具体病症的科学系统阐述和可检测指标的定

量化概括，又缺乏药物机制的详尽了解。未来研究要

结合西医FGID诊断标准和中医的辨证分型，在明确

中医分型标准后，进一步从中医理论体系研究FGID

的发病机制，进而结合现代医学理论阐明其发病基础，

为FGID中医治疗奠定科学基础。

4．2药物作用机制研究 用于FGID治疗的中

药极多，加上不同的组方，方剂数量极为可观。尽管中

药方剂中的某些成分可通过分离萃取得到，进而达到

生物学鉴定法(biological assay)所要求的化学药品标

准化(chemical drug standardization)。但这似乎不符合

中药特殊的作用形式。因为分离到的某些药物成分可

能并非真正的药物活性成分，体外药物实验结果有可

能不同于人体实验的结果。应借助现代技术和手段建

立可计量的和重复的方法，结合方剂成分不同组合的

在体实验和体外器官、组织、细胞水平研究，确定方剂

真正的活性成分和作用机制以及可能的量效关系等检

测指标。化学指纹图谱的应用有助于保持方剂成分的

一致性和效能的可比性。

总之，加强中医中药基础理论研究和发掘的同时，

采用现代技术方法，遵循循证医学的基本原则，确定

FGID中医治疗原则、方剂筛选和作用机制研究，将是

中医药治疗FGID实现理论和实践飞跃、加速中医药

治疗FGID的国际化进程的必经之路。
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