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!思路与方法学!

慢性阻塞性肺疾病比较效益研究

中医药干预切入点的思考

谢$洋#

"

!

$李建生#

$余学庆!

摘要$笔者介绍了比较效益研究#

?09C-D-E:F7 7GG7?E:F7H7== D7=7-D?I

"

'8J

$的基本内涵"阐述了

'8J

在慢性阻塞性肺疾病#

?ID0H:? 0K=EDL?E:F7 CL190H-D. M:=7-=7

"

'AN@

$临床研究中的应用% 基于

近年来中医药治疗
'AN@

研究实践"从
'AN@

有效中药筛选"治疗方案&方法&技术建立"结局评价等方面提

出了
'AN@

#

'8J

中医药干预切入点的思考%

关键词$比较效益研究'慢性阻塞性肺疾病'中医药
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$$比较效益研究$

?09C-D-E:F7 7GG7?E:F7H7== D7

#

=7-D?I

!

'8J

%是近年提出的新理念'

#

(

!通过比较不

同干预措施或策略在临床对患者产生的效益和风险!

确立最佳的措施或策略!为临床研究的转化应用和卫

生政策的制定提供思路与方法'

!

(

) 慢性阻塞性肺疾

病 $

?ID0H:? 0K=EDL?E:F7 CL190H-D. M:=7-=7

!

'AN@

%病死率高*疾病负担沉重!严重危害公众健

康'

&

!

$

(

)

'AN@

的干预措施主要有西医规范治疗*中

医辨证治疗*肺康复*戒烟*氧疗等'

%

(

) 评价上述干预

措施的效益和风险!确定适宜的最佳措施!是当前

'AN@

临床研究亟需解决的问题) 目前
'AN@

#

'8J

的研究较少'

5

(

!尤其是
'AN@

#

'8J

中医药干预研究)

因此!笔者探讨了
'8J

在
'AN@

临床的应用!并提出

了
'AN@

#

'8J

中医药干预切入点的思考)

#

$

'8J

背景和基本内涵$

'8J

兴起于美国) 由

于美国卫生保健成本不断增加!

!"""

%

!""5

年医疗保

险成本增幅达
46a

!

!""b

年医疗费用支出约
!

!

%

万

亿!占
V@N

的
#4a

'

6

(

) 然而!依据婴儿死亡率*人均寿

命等指标的综合排名$分别为第
$&

位和第
$6

位%!高

成本的投入并未获得理想的健康产出'

4

(

) 因此!美国政

府开展了
'8J

!以减少医疗费用支出)

!""4

年!国会

议员提交了
'8J

法案)

!""b

年!美国政府投入
##

亿

美元资助
'8J

&

!"#"

年成立了患者为中心的结局研究

所$

N-E:7HE

#

'7HE7D7M ALE?097= J7=7-D?I )H=E:EL

#

E7

!

N'AJ)

%以管理
'8J

!之后又不断完善方法学研

究'

!

!

b

(

) 目前
'8J

已引起各国重视并广泛应用) 我国
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学者也对
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进行了深入探讨'

#"

"

#!

(

)

'8J

是效力研究$

7GG:?-?.

%和效果研究$

7GG7?

#

E:F7H7==

%比较的延伸) 效力研究关注干预措施的内部

真实性!在接近理想条件下达到的最大期望作用!用来

体现干预措施的净效应&效果研究更加关注干预措施的

外部真实性!在实际真实条件下所产生的效果'

#!

(

)

'8J

除了关注干预措施的真实性!更加关注其有效性)

'8J

的基本内涵包括
N@)'A*

六个要素'

#&

(

!即研究对

象$

C-E:7HE

%*设计方案$

M7=:PH

%*干预措施$

:HE7DF7H

#

E:0H

%*对照措施$

?09C-D:=0H

%*结局$

0LE?097

%和研

究时限$

E:97

%)

'8J

研究对象具有广泛的代表性!尽

可能放宽纳入标准和减少排除标准!以反映出临床实际

变化的异质性人群)

'8J

的设计方案包括实用性

J'*

*注册登记研究*前瞻性的队列研究*自适应设计*

系统评价和卫生经济学研究等)

'8J

很少采用安慰剂

对照!而干预措施多选择具有循证证据的干预方案
B

技

术进行比较)

'8J

的结局指标具有多维属性!除实验

室指标之外!还包括患者关注的结局$如疗效满意*生活

质量*临床症状%及医护人员和推广单位关注的指标$如

可行性*实用性%)

'8J

研究周期长!应尽可能地长时

间观察以获得远期的临床结局)

!

$

'AN@

#

'8J

主要内容$目前国内尚缺少

'AN@

#

'8J

的报道)

!"#"

年美国国立心*肺*血液

病研究所呼吸病分所$

*I7 @:F:=:0H 0G SLHP @:=7-

#

=7= 0G EI7 3-E:0H-1 W7-DE

!

SLHP

!

-HM \100M )H=E:

#

ELE7

!

3WS\)

%举行会议!确定了呼吸疾病和睡眠障碍

疾病
'8J

优先资助的内容'

#$

(

!包括哮喘*

'AN@

*肺

纤维化和睡眠呼吸暂停等!但未对
'AN@

#

'8J

进行

明确阐述)

!"##

年美国成立了涵盖患者*研究者*决

策者等
%$

家机构参加的慢性阻塞性肺疾病临床疗效

和研究转化评价小组$

'AN@ ALE?097=

#

K-=7M 37E

#

^0DO G0D '1:H:?-1 8GG7?E:F7H7== -HM J7=7-D?I

*D-H=1-E:0H

!

'A3'8J*

%)

!"#&

年
'A3'8J*

确定

了
'AN@

#

'8J

优先资助的内容'

#%

(

!主要包括
$

个方

面$表
#

%#

'AN@

长期治疗*联合治疗*急性加重期治

疗和治疗措施的转化) 其中肺功能对诊断和治疗的价

值*

'AN@

治疗措施效果*肺康复*

'AN@

合并症管

理*抑郁和其他精神疾病对
'AN@

的影响*急性加重

治疗规范的实施*急性加重期合并症的处理*急性呼吸

衰竭无创呼吸的实施和效果!保健策略和治疗措施的

转化结合为建议最优先资助的研究内容) 上述

'AN@

#

'8J

主要内容的商定!可为我国开展相关

'8J

研究提供示范!也可为
'AN@

#

'8J

中医药干预

提供借鉴)

&

$

'AN@

#

'8J

中医药干预切入点思考$

'8J

和中医药研究均以患者得到最佳的治疗为目标)

'8J

强调以患者关注的结局为核心!与中医学+辨证

论治,*+因人制宜,的观点相吻合'

#5

(

) 目前
'AN@

#

'8J

以现代医学研究为主!尚缺乏中医药研究) 引入

'8J

的理念和方法!对完善中医药临床疗效评价体系

是有益的尝试) 因此!结合中医学临床诊疗特点!探寻

'AN@

#

'8J

中医药干预相关切入点并进行研究极为

重要) 基于前期的工作基础!提出以下研究思路)

&

!

#

$

'AN@

治疗药物研究$目前
'AN@

治疗药

物包括短效
!

!

受体激动剂*长效
!

!

受体激动剂*胆碱

能受体拮抗剂*甲基黄嘌呤*吸入型糖皮质激素和长效

!

!

激动剂
B

吸入糖皮质激素联合制剂等) 国际上著名

的
*AJ'W

试验*

TNS)Z*

试验已对沙美特罗*氟替卡

松*沙美特罗
B

氟替卡松*噻托溴铵等进行了药物比较

研究'

#6

!

#4

(

) 我国也对小剂量缓释茶碱和羧甲司坦进

行了研究'

#b

!

!"

(

!但是
&

种以上药物之间的
'8J

报道

较少) 虽然中药治疗
'AN@

的研究报道较多!但多是

经验方及加减!缺乏疗效确切的上市中成药)

'8J

研

究的兴起!可以为筛选*验证某一中药的疗效!用于上

市前的临床研究!也可以开展不同中药之间的比较及

上市后的研究)

表
#

#

'AN@

#

'8J

主要内容

序号
内容

长期治疗 联合治疗 急性加重期治疗 治疗措施的转化

#

肺功能对诊断和治疗的价值
'AN@

合并症的管理 急性加重期的诊断规范 保健策略和治疗措施转化结合

!

肺康复的效果 肺康复对联合治疗的示范效果 急性加重期合并症判断 多学科和治疗措施的转化

& 'AN@

治疗措施的效果和指南的转化 抑郁和其他精神疾病对
'AN@

的影响 急性呼吸衰竭无创呼吸的实施和效果 转化研究中患者和家庭成员的参与

$

家庭治疗 联合治疗质量控制的评价 急性加重抗生素的作用 临终或姑息治疗和治疗措施的转化

%

绩效评估建立 综合健康教育 治疗措施质量控制的评价 早期诊断和治疗

5

氧疗 联合治疗措施的成本效果
'AN@

呼吸困难 治疗措施转化中的心理障碍

6

症状缓解 患者管理 急性加重发作后的氧疗 干预措施建模和治疗措施转化

4

药物治疗
'AN@

风险测评工具 急性气道阻塞的治疗

b

戒烟 定期的多学科人员讨论
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'AN@

治疗方案*方法*技术研究

&

!

!

!

#

$

'AN@

稳定期方案*方法研究$

'AN@

防治管理的重点在稳定期!稳定期患者虽然病情相对

稳定!但始终伴随肺通气功能$

Z8/

#

%进行性下降和肺

组织进行性损害)

Z8/

#

下降与
'AN@

病情严重程

度*急性加重次数*病死率等有密切关系'

!#

(

) 目前稳

定期的治疗方案主要有西医规范治疗*中医辨证治疗

和中西医联合治疗!但各方案在真实临床实践中的效

益和风险仍需进一步的评估!亟需开展
'AN@

稳定期

的
'8J

研究) 研究可以采用前瞻性队列研究!也可

以开展实用性
J'*

等) 在前期形成中医辨证治疗方

案和中医综合治疗方案研究的基础上'

!!

!

!&

(

!拟开展

'AN@

稳定期的
'8J

研究 $注册号#

'1:H:?-1*D:-12

P0F 3'*"#4&5"#5

%!评价三种不同治疗方案的效益

和风险!进而确定适宜
'AN@

稳定期患者的最佳治疗

方案)

&

!

!

!

!

$

'AN@

急性加重期方案研究$

'AN@

急

性加重$

-?LE7 7_-?7DK-E:0H= 0G 'AN@

!

[8'AN@

%

指患者短期内咳嗽!咳痰!气短和$或%喘息加重!痰量

增多!呈脓性或粘脓性!可伴发热等炎症明显加重的表

现!超过日间正常变化!并需改变基础的常规用药'

!$

(

)

[8'AN@

是患者就诊及住院治疗的主要原因!也是严

重经济负担的主要来源) 频繁的
[8'AN@

会造成肺

功能恶化*疾病进展加重*生活质量降低等!同时增加

患者的死亡风险) 目前
[8'AN@

的治疗措施包括氧

疗*支气管扩张剂*糖皮质激素$短期全身使用%*酌情

应用抗生素和机械通气治疗!同时给予对症支持治

疗'

!%

(

) 目前
[8'AN@

的中医干预研究较少!中医干

预联合西医治疗较单纯的西医治疗能否缩短激素使用

时间!降低机械通气的发生率!降低病死率等仍需进一

步的研究) 在前期研究的基础上!提出了+

[8'AN@

危险窗,的概念!并进行了急性加重期中药的序贯治

疗'

!5

(

!研究进展顺利!将为
[8'AN@

#

'8J

的开展提

供一定基础)

&

!

!

!

&

$

'AN@

肺康复技术研究$目前
'AN@

肺康复研究受到广泛关注!循证证据显示其具有一定

的临床疗效和远期效应'

!6

(

) 国内
'AN@

的康复治疗

尚处于起步阶段!多停留于对国外报道技术的有效性

验证!缺乏行之有效的
'AN@

康复技术) 中医传统疗

法$太极拳*八段锦*气功*呼吸操等%具有类似肺康复

的治疗作用!并长期在临床实践中应用!但缺乏客观的

疗效评价'

!4

(

) 在前期研究的基础上!形成规范的中医

肺导引技术!并初步评价其疗效和安全性!将为肺康复

技术的
'8J

提供一定基础'

!b

(

) 因此!可以采用前瞻

性队列研究!或随机对照试验!或大样本的横断面调查

研究!比较西医肺康复技术*中医肺导引*太极拳*八段

锦*气功等不同康复技术在提高
'AN@

患者运动耐

力*肺功能和生活质量等方面的疗效!进而确定适宜

'AN@

患者最佳的肺康复治疗措施)

&

!

&

$

'AN@

结局评价研究

&

!

&

!

#

$

'AN@

结局指标的综合评价研究$

'AN@

临床结局指标具有多维属性!单一指标如肺功

能的评价方法受到局限!国外学者对
'AN@

结局综合

评价进行了探索'

&"

(

)

'AN@

常用综合评价包括#

\A@8

$

K0M. 9-== :HM7_

!

-:DG10^ 0K=EDL?E:0H

!

M.=CH7- -HM 7_7D?:=7 ?-C-?:E.

% 指数'

&#

(

*

][Z8

$

]VJc =?0D7

!

-:D

#

G10^ 1:9:E-E:0H -HM 7_7D?:=7

E017D-H?7

% 指 数'

&!

( 和
@A]8

$

,J' @.=CH7-

]?-17

!

-:DG10^ 0K=EDL?E:0H

!

=90O:HP =E-EL= -HM

7_-?7DK-E:0H GD7UL7H?.

%指数'

&&

(

) 但上述指数缺

乏卫生经济学因素的考虑!在引进国内使用时未进行

本土化考核) 中医药治疗
'AN@

具有多靶点*多途径

的治疗优势!单一指标的评价方法制约了中医药临床

疗效的优势和特色!综合评价及其方法的研究亟待加

强) 基于前期研究!笔者提出了
'AN@

疗效评价指标

体系'

&$

(

#医护人员注重的指标!如病死率和住院率*急

性加重等&患者注重的指标!如临床症状*生活质量*医

疗费用&实验室指标!包括生物学指标和生理学指标&

中医证候相关指标或中医疗效优势的指标)

'AN@

结局指标的西医综合评价和中医综合评价!二者是否

具有相关性!哪种更有利于评价结局仍需进一步研究)

因此!结合
'8J

研究!选择合理的综合评价方法!构

建
'AN@

综合评价模型具有重要意义)

&

!

&

!

!

$

'AN@

患者报告结局研究$患者报告结

局$

C-E:7HE D7C0DE7M 0LE?097

!

NJA

%指直接来自于

患者的*非经医生及其他人解释的关于患者自身的健

康状况报告) 包括患者自身的生活质量和健康状况!

患者对治疗措施的满意度*与临床结局直接相关的治

疗依从性以及通过其他方式获得的结局评价信息'

&%

(

)

NJA

作为一种从患者角度评价治疗的效应!对解释临

床结局和进行治疗决策具有重要意义) 目前
'AN@

患者报告
NJA

量表主要有
'AN@

评估测试$

'AN@

-==7==97HE E7=E

!

'[*

%*临床
'AN@

问卷$

'1:H:

#

?-1 'AN@ cL7=E:0HH-:D7

!

''c

%*

'AN@

自我效能

量表$

'AN@ ]71G

#

8GG:?-?. ]?-17

!

']8]

%*圣乔治

呼吸问卷 $

]E2 V70DP7

&

= J7=C:D-E0D. cL7=E:0H

#

H-:D7

!

]VJc

%*成人慢性阻塞性肺疾病量表$

-ML1E

'AN@ UL-1:E. 0G 1:G7 UL7=E:0HH-:D7

!

'AN@

#

cAS

%
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) 此外!笔者根据
'AN@

病证结合理论模型!研

制了慢性阻塞性肺疾病患者报告结局量表$

'AN@

#

NJA

%和慢性阻塞性肺疾病患者疗效满意度问卷

$

8]c

#

'AN@

%) 然而!目前尚缺乏各量表最小差异值

和不同量表之间的比较研究!哪种量表对
'AN@

患者

有更好的准确度*灵敏度!有待于进一步研究!以为科

学*合理的评价
'AN@

临床疗效提供最佳的测评

工具)

&

!

&

!

&

$

'AN@

患者合并症研究$

'AN@

不仅有

局部的气道炎症!还伴有一些肺外其他系统的异常表

现!即
'AN@

的全身效应及常合并多种疾病'

&6

(

) 合

并症对
'AN@

的诊断*治疗及预后有重要影响!同时

合并症的风险亦是导致
[8'AN@

的危险因素) 目前

'AN@

常见的合并症包括#心血管疾病$缺血性心脏

病*心力衰竭*心房纤颤和高血压病等%*骨质疏松症*

焦虑和抑郁症*肺癌*严重的感染*代谢综合征和糖尿

病'

&4

(

) 因此!在临床治疗
'AN@

的同时!如何对合并

症的严重程度进行评估!如何选择合适的药物进行治

疗!是亟需关注的问题) 此外!中医药具有整体调节作

用!长期应用中药是否减少合并症的发生率!尚需进一

步验证)

&

!

&

!

$

$

'AN@

卫生经济学研究$

'8J

除了关

注干预措施的疗效和安全性外!更加注重其经济学效

益'

&b

(

) 卫生经济学研究可为干预措施的评价提供经

济学依据!协助制定相关政策!优化资源配置)

'AN@

疾病负担主要包括两个方面!一是用伤残调整生存年

反映的疾病负担!即残疾生存年和寿命损失年) 另一

方面是
'AN@

的经济负担!包括直接成本*间接成本

及机会成本等'

$"

(

) 目前对中医药干预
'AN@

的评价

主要侧重于临床的有效性与安全性!忽视了对疾病负

担与卫生经济学的评价!限制了中医药的推广与应用)

目前常用的卫生经济学分析方法主要包括最小成本分

析法*成本-效果分析法*成本-效用分析法*成本-

效益分析法'

$#

(

) 然而!传统的经济学评价方法不能对

疾病的发展结局及疾病负担进行科学预测评估) 采用

'8J

的研究方法!运用相关模型和经济学评价方法分

析中医药干预
'AN@

的疾病负担!建立中医干预疾病

负担评估模型!是目前亟需解决的问题)

&

!

&

!

%

$

'AN@

风险评估研究$疾病风险评估是

根据患者疾病相关信息!预测在一定时间发生某种疾

病或危险的可能性!能够较好地评估患者的疾病状况!

以及未来某时间内的疾病风险和发展趋势!是慢病管

理核心环节'

$!

(

)

'AN@

是呼吸系统常见慢性疾病!目

前尚缺乏
'AN@

风险评估模型的相关研究) 导致

'AN@

发生发展的风险因素较多$肺功能*近一年急

性加重次数*六分钟步行距离*

'[*

评分*

,,J'

评

分*血氧饱和度等%!且伴随患者病程*病情严重的变

化而动态变化) 因此!科学筛选风险因素*合理确定风

险系数*综合构建
'AN@

风险评估模型显得尤其必

要'

$&

(

) 常见的预测模型有回归预测法*灰色预测法*

神经网络预测*实证分析法*

S0P:=E:?

回归*

'0_

比例

风险模型*贝叶斯分析*马可夫模型等) 各种预测方法

有自己的优势) 根据中医药干预
'AN@

的特点!选择

合适的风险评估模型方法!建立中医药
'AN@

风险评

估模型和预警模型是需要亟需关注的问题)

综上!

'AN@

#

'8J

中医药干预尚处于起步阶段!

在具体开展临床研究的过程中!除参照临床试验设计

的要点之外!还要注意实施过程中大量混杂因素和偏

倚的控制!复杂数据的多元统计分析!以及伦理学的思

考)

'8J

作为一种先进的思路和方法!引入并应用于

中医学临床研究中!将有利于提高中医学临床研究水

平!并推动其转化应用)
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第十六届全国中西医结合消化系统疾病学术会议征文通知

为了促进中西医结合事业的发展"交流中西医结合诊治消化系统疾病的研究成果"由中国中西医

结合学会消化系统疾病专业委员会主办"广东省中西医结合学会脾胃消化病专业委员会&广东省中医

药学会消化病专业委员会&首都医科大学附属北京中医医院和北京中医药大学东方医院承办的(第二

十六届全国中西医结合消化系统疾病学术会议)拟定于
!"#$

年
4

月
#

*

&

日在广东省广州市召开%

会议将围绕中西医结合诊治消化系统疾病研究进展及临床应用进行学术交流"届时将邀请有关国内

知名中西医结合专家&名老中医和著名西医消化病专家作学术报告% 现将会议征文事宜通知如下+

征文内容$#

#

$炎症性肠病的中西医结合诊治'#

!

$功能性胃肠病的中西医结合诊治'#

&

$内镜下

胃肠疾病的新方法演示视频' #

$

$疑难性消化系统疾病的中西医结合诊断与治疗新进展'#

%

$

WN

相

关性胃病的中西医结合治疗'#

5

$肝脏疾病中西医结合治疗'#

6

$国家名老中医脾胃病诊治经验'#

4

$

其他消化系统疾病#包括食管&胆&胰腺等疾病$的基础研究&临床研究与实践等%

征文要求$#

#

$论文内容真实可靠"具备科学性&先进性&实用性"未在国内公开发行的刊物发表%

#

!

$稿件请附
4""

字论文摘要"论文撰写格式请参照,中国中西医结合杂志-

!"#&

年稿约要求% 编排

顺序为+文题&单位&邮编&姓名&摘要&正文% #

&

$投稿方式+一律采用电子邮件投稿"请以
+0DM

文挡

#

[$

纸版式$发送至邮箱
%"6$!%"&6>UU2?09

% #

$

$来稿请务必注明作者姓名&工作单位&通讯地

址&邮编和联系电话% 截稿日期+

!"#$

年
5

月
&"

日#以电子邮箱发送时间为准$"请在投稿邮件的(主

题栏)标注(中西医结合消化会议征文)字样% 联系地址+北京市丰台区方庄芳星园一区
5

号"北京中

医药大学东方医院消化内科"联系人+张贺资&毛友堂&李军祥"邮编+

#"""64

"联系电话+

#&6"##5!%$$

"

#&%4#bb$&%b

"电子邮箱+

%"6$!%"&6>UU2?09

%


