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临床疗效评价的效应指标之一——需要治疗的
病例数及其应用

曹卉娟 刘建平

摘要 需要治疗的病例数(number needed to treat，NNT)是近年来国际上用于评价临床疗效的一个简单

而有效的指标，它通过对分类变量数据绝对危险度减低这一指标的计算，能够客观评价干预措施的临床疗

效。然而，目前国内对于这一指标临床应用的介绍尚未见报道。本文通过已发表的临床研究文献的实例，解

释NNT这一指标及其95％可信区间的计算，并通过其相关名词的解释、荟萃分析的方法等方面说明该指标

的具体应用。
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ABSTRACT Number needed to treat(NNT)iS a simple and effective index for clinicaI therapeutic effect

assessment worldwide accepted in recent years．By calculation of absolute risk reduction(ARR)of classified

variables．1t made the effect estimate reflect objectively the therapeutic effect of an intervention．However．clinicaI

application of this index was introduced rarely in Chinese Iiterature．With the examples from some published clini-

cal repods，the calculation of NNT and its 95％confidence interval were demonstrated in this paper，and its appli-

cation was iIlustrated by some relevant terms explanation and Meta-analysis methods introduction．
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根据不同性质的临床研究课题，临床试验的类型

可以划分为病因探索性研究、诊断性研究、防治性研究

三大不同种类型⋯。对于每一类临床试验研究，描述

结论时都有其相应的评价或结局指标，对于治疗性试

验研究，研究目的往往是要验证干预措施治疗相应疾

病时的疗效及安全性，此时，疗效评价指标的选择、测

量、分析和效应的报告分析就成为此类试验最终要回

答解决的问题。

对于疗效评价指标的选择和利用，针对研究数据

类型的不同(计数资料或计量资料)可以有不同的选

择。习惯上，二分类变量(如有效与无效)采用比值比

(odds ratio，OR)、相对危险度(relative risk，RR)来表

示效应大小。随着循证医学概念和方法的普及应用，

在用表达这些指标测量干预措施效果时，还需要同时
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报告95％可信区间(95％confidence interval，CI)。然

而，通过分析国内发表的有关中医药疗效的临床试验

报告，发现大部分文献在描述测量效果时仍然简单延

续着对P值这一单一统计分析指标的应用，对于分类

变量的统计仍然使用类似于显效率、有效率、无效率的

综合效应指标，其缺点是效应指标不具体，干预的效应

大小及范围点不清楚。此外，这些指标在临床实践中

也难以具体应用。国际上在进行中医药系统综述中发

现诸多此类报告的数据不能被使用，因此在评价中医

药疗效时需要借鉴国际上公认的、容易被临床医生理

解和使用的指标。事实上，在1988年，Laupacis旧。就定

义了这样一个指标——需要治疗的病例数(number

needed to treat，NNT)，与P值相比，NNT能更清晰地

反映两种或多种干预措施在治疗相关疾病比较时的优

势或安全性，通过需要治疗的病例数这～指标使研究

者或临床操作者对于疗效的评价有更直观的了解。在

此概念提出后的20年里，这一指标逐渐被临床研究者

利用，然而中医药领域尚未见应用的报告。

德国的一项系统评价的研究¨。结果显示，在734
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个随机对照试验中，仅62个试验使用了NNT作为疗

效评价指标，其中34个试验用时间终点结局指标，在

这34个试验中，只有一半的试验正确地使用了NNT

这一指标，而62个报告了NNT的试验中，也仅有21

个同时报告了该指标的95％CI。为更详尽地阐释

NNT在临床中的应用与报告方法，笔者以国内已发表

文献的数据为例，具体解释NNT及其95％CI的计算

及应用。

1 NNT的定义

NNT是一个临床流行病学的评价指标，用于医疗干

预措施尤其是药物有效性的评价。从字面上直接翻译

为需要治疗的患者例数，是指为了防止l例不利事件

(如死亡或并发症)的发生，需要治疗的患同类疾病的

病例数¨1。其计算的方法为绝对危险度减低(absolute

risk reduction，ARR)的倒数值。以2×2的四格表来表

示治疗组与对照组发生某一事件与否的病例数，那么

ARR及NNT的计算可以用如下公式表示(表1)：

表1 临床研究结果分析四格表资料

ARR=c／(c+d)一a／(a+b)

NNT=l／ARR

从公式中可以看出，ARR即绝对危险度减低值，

指对照组治疗病例中某一事件的发生率与试验组病例

发生该事件发生率的绝对差值"’。一般来讲，如果该

事件为不良事件(如病死率、肿瘤复发率等)，ARR为

大于0的数值，NNT则为(0～00+)分布的1个整数

(因为人数只能是整数，故计算结果需将含小数点的

数字加1后用整数表示)。NNT越小，即ARR越大，

则不同干预措施的组治疗效果的差异就越显著。

当然，由于对ARR和NNT的表达也需要利用

95％CI来表达其效应范围(以此来代替传统的_P值)。

对于有些试验结果，ARR的95％CI可能包括0，也就

是说从统计学意义上讲，治疗组与对照组对于发生某

一事件的干预效果上没有显著差异，此时仍然可以用

NNT来描述干预措施使用与否对结果的影响，而相应

的NNT的95％CI也可能包括0。负数的NNT则需要

新的定义，即治疗同类疾病后会发生1例不良事件的

病例数(Number Needed to Harm，NNH)¨。，也表示要

发生1例不良事件，需要暴露在某危险因素下的同类

观察对象的例数。NNH的计算方法与NNT相类似，

一般是表示为归因危险度(attributable risk，AR)的倒

数，它是当ARR为负数，即NNT在(∞一一0)时的表

达。用于评价干预措施的安全性。

NNT在描述干预措施治疗效果时更为简单易懂，

例如有研究∽3显示，在斯堪的那维亚和苏格兰西部分

别进行的2项利用他汀类降脂药物预防心血管疾病发

生的研究，对于该类疾病发生的预防率相近，分别为

3l％和30％，但要预防l例心肌梗死或冠心病死亡事

件的发生，在苏格兰进行的研究需要治疗42人，比另

一项研究(NNT=11)要付出更多的努力。

正是因为由于该指标计算简单，易于理解，当今已

逐渐被广泛应用在慢性病防治效果评价、疾病筛查效

力评价、疾病防治的成本效果评价¨。等诸多方面。

2 NNT及NNH的应用举例

2．1 实例1：NNT及其95％cI计算

用火针结合拔罐的方法治疗48例急性带状疱疹

患者，并与40例单纯两医常规治疗患者作对照一。。治

疗后各组出现并发后遗神经痛的例数见以下四格表

(表2)：

表2 两种疗法治疗带状疱疹产生后遗神经痛事件的分析(例)

针罐结合治疗组事件发生率：PI=I／(1+47)=

2．08％

单纯西医常规治疗组事件发生率：P2=16／(16+

24、=40％

ARR=P2一P1=40％一2．08％=37．92％

Pc=(1+16)／(48+40)=17／88=19．32％

Sp=[Pc(1一Pc)／(1／hi+l／n2)]Ⅳ2=0．0845

ARR的95％CI为(ARR—1．96×Sp，ARR+

1．96×Sp)即。21．35％～54．48％

根据ARR的计算结果，NNT=1／ARR=3，

95％CI：2～5。

其中Pc是两个率的联合概率，Sp是两个概率差

的标准误¨⋯。

尽管通过卡方检验(SAS 8．2软件)计算的结果，

两种干预措施对预防急性带状疱疹后遗神经痛的发生

比较，差异有统计学意义，而且通过NNT值我们可以

了解到，与单纯西医常规治疗对比，针罐结合治疗组每

治疗3个带状疱疹的患者就可以避免l例患者发生后

遗神经痛。

2．2实例2：NNH及其95％CI计算

观察不同剂量的氟派利多与吗啡合并使用后的术

后镇痛疗效¨“，试验组分别为氟派利多使用5、15、50

斗g组，对照组未使用氟派利多治疗。对各组用药后的
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安全性进行观察，发现治疗后氟派利多501xg组与对

照组比较，出现的镇静过度的比率见如下四格表(表

3)：

表3 吗啡是否联合氟派利多镇痛后镇静过度的比较结果(例)

氟派利多50“g组事件发生率：P1=15／(15+

68 1=18．07％

对照组事件发生率：P2=2／(2+80)=2．44％

ARR=P2一PI=2．44％一18．07％=一15．63％

Pc=(15+2)／(83+82)=17／165=10．30％

Sp=[Pc(1一Pc)／(1／nl+l／n2)]Ⅳ2=0．0473

ARR的95％CI为(ARR一1．96×Sp，ARR+

1．96×Sp)即，一24．9l％一一6．36％

根据ARR的计算结果，NNH=I／ARR=7，

95％CI：4—16。

NNH代表着干预措施可能造成治疗后研究者不

期望发生的事件，此例中事件为镇静指数为2或3的

患者，包括昏睡、嗜睡和定向力障碍等，镇静指数提示

患者镇静深度，此时所计算出的指标结果是评价该干

预措施安全性的。此例NNH数值为7，即相对于单纯

使用吗啡的镇痛治疗来说，每使用氟派利多联合吗啡

治疗术后疼痛的患者7例，就可能造成1例患者出现

镇静过度。

2．3实例3：NNT 95％CI包含0时的计算及含义

在ARR的95％CI包括0时，相应的NNT的

95％CI也会包括0，此时往往会出现两个问题，一是

NNT取值从负值到正值，其含义如何理解；二是这个

95％cI可能不包括NNT的点估计值。通过下面的例

子，具体解释一下这种情况下NNT的正确表达。

将48例重症胰腺炎的患者随机分为中西医结合

的治疗组(试验组)和常规治疗的对照组¨川，治疗后两

组病例的死亡结局如表4所示：

表4 两种疗法治疗莺症胰腺炎后死亡病例结果(例)

试验组病死率：PI=l／(27+1)=3．57％

对照组病死率：P2=3／(3+17)=15％

ARR=P2一P1=15％一3．57％=1 1．43％

Pc=(1+3)／(nl+n2)=4／(28+20)=

8．33％

Sp：[Pc(1一Pc)／(1／nl 4-l／n2)]Ⅳ2=0．0809

ARR的95％CI为(ARR—1．96×Sp，ARR+

1．96×Sp)Bp．一4．43％一27．29％

根据ARR的计算结果，NNT=1／ARR=9，

95％CI：一23—4。

此时，ARR的95％CI包括0，即两组疗法对于减

少重症胰腺炎患者的病死率比较，没有统计学意义，

NNT的95％CI同样包括0，且点估计值9并不包含在

其95％CI内。那么对于这种情况，需要把95％CI的

表达改写为NNT 9，95％CI(NNH 23一∞一NNT

4)¨“，此时的95％CI相当于包括NNH(23一∞+)及

NNT(4一∞+)两个范围。

3关于NNT的荟萃分析

NNT资料同样可以运用荟萃分析(Meta．分析)的

方法对不同进行研究的结果进行合并，由于它的计算

利用了ARR的数值，因此它的Meta．分析也与ARR的

Meta-分析结果相关联，同时需要报道各个研究NNT

值及其95％CI¨“。我们检索到1篇2001年发表在某

学报上的文章¨“，文章报道了研究中医药疗法治疗急

性脑出血与其他疗法对比的Meta-分析结果。该研究

的结局指标选择了治疗后的病死率，然而文中描述的

Meta一分析结果仅为所有纳入研究中药治疗组和对照

组各自总病死率和总病例数的比值，而即没有提供

RR或OR值，也没有计算95％CI。

事实上，Meta．分析的结果并不是所有文章阳性率

的综合，它还需要根据不同研究的样本量确定该研究

在结果综合中所占的权重。因此，NNT的Meta．分析

结果需要通过对各个纳入研究治疗组与对照组NNT

及其95％CI的系统综合来完成。此时Meta．分析的森

林图，需要按照NNT的表达加以修饰，即当无效线左

侧为治疗组相对有效时，横轴左侧为NNT值，横轴右

侧为NNH值，纵轴代表的值并非0或者1，而是∞¨引。

在RevMan 5．2．0软件中，我们可以实现对ARR

的Meta-分析，例如有3篇文献报道了采用刺络拔罐的

方法与常规西药治疗组对比治疗带状疱疹的随机对照

试验研究，将试验组与对照组治疗后分别产生后遗神

经痛(PHN)的患者例数进行分析，可以得到如下表格

(表5，图1)：

表5 刺络拔罐与常规西药对照治疗带状疱疹患者产生后遗

神经痛ARR的Meta．分析

研究编号蔫器器权重觚R(觥g【N㈣NNN-间

此结果森林图如下：
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绝对危险度减低(随机模式)

危险度苊异及95c壳CI
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支持试验组 支持对照组

图1 3个随机对照试验采用ARR的Meta．分析

根据ARR及其95％CI的结果，NNT及其95％CI

可以表示为5(3～20)，即为防止l例带状疱疹后遗神

经痛的发生，利用刺络拔罐的治疗方法比普通常规西

药可少治疗5例患者。

4 NNT应用于临床试验疗效评价中的注意事项

4．1 分类变量等级分类标准的选择 NNT的计

算要运用ARR值的结果，此类指标一般应用于等级分

类指标或时间终点结局指标。对于等级分类指标来

说，分类标准是首要注意的问题。由于中医药疗效评

价中长期沿用《中药(新药)疗效评价标准》Ⅲ’中的分

类标准，采用“显效”、“有效”、“无效”的等级变量资

料，而分析结果时却采用二分类率的变量如总有效率，

使得运用该标准定义后得到的ARR及NNT的计算结

果的真实性也受到怀疑。以2008年发表的1篇文

章¨驯为例，研究运用中西医结合的方法与单纯西药对

照治疗慢性肾小球肾炎，其治疗有效的标准为：症状和

体征改善，尿蛋白减少<50％，尿红细胞减少<25％，

CCr<70 mL／rain。此处，对于标准中的“症状和体征

改善”的界定不清楚，而且这4项内容之间的逻辑关

系难以界定，运用类似这样标准的研究比比皆是，造成

对于结果的解释分析和解释不够客观。因此，选择客

观的、可测量的效应指标并选用国际标准来进行结果

的测量和疗效评价是十分重要的。运用NNT的计算

前提也是要有明确和准确的等级分类。

4．2 NNT的其他表达形式 由于NNT是需要治

疗的病例数这一指标的统称，因此当发生事件为好的

结局或差的结局两种选择时，单纯用NNT这一名词并

不能够清楚表达，因此国际上也应用相应的名词来说

明发生事件的性质。NNTH(number needed to treat

harm)表示的是治疗多少例患者会发生1例不良事

件；NNTB(number needed to treat benefit)表示的是要

避免发生1件不良事件需要治疗多少例患者¨“。用

这此两个指标表达NNT应当可以更加清楚直观。

NNS(number needed to screen)即需要筛查的人

数，这一指标应用在疾病诊断筛查的过程中，它的含义

是为了预防1例死亡或癌症的发生，需要接受进行筛

查的人数¨⋯。

综上所述，NNT作为一种国际公认的疗效评价指

标，其意义表达准确，直观易懂，在临床疗效评价中逐

渐被推广应用。但在应用使用这一指标时，需要准确

地定义并测量所发生的临床结局事件，并以分类变量

的形式表达效应值。
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