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摘要： 目的　运用临床试验报告的统一标准（ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０）声明评价 ２００９ －２０１１ 年国内主要期刊发表的关于骨质疏松方
面随机对照试验（ＲＣＴ）文献的方法学质量。 方法　以“随机、骨质疏松”为检索词，搜索万方数据库中可以获得全文的 ＲＣＴ期
刊文献，依据 ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０声明，对文献质量进行综合评价。 结果　共纳入 ＲＣＴ 文献 ３８８ 篇，其中 ２００９ 年 ８３ 篇，２０１０ 年
１２９篇，２０１１年１７６篇。 ３年文献在文题和摘要、引言、方法、结果、结论、其他信息等６大方面各个小方面差异均无统计学意义
（P＞０畅０５）。 ３８８篇文献中，３８４篇（９９畅０％）有结构式摘要，３６３ 篇（９３畅６％）阐述背景，３８６ 篇（９９畅５％）描述试验设计，２６７ 篇
（６８畅８％）有受试者合格标准，３８７篇（９９畅７％）描述干预措施，７篇（１畅８％）预先设定主要和次要结局指标，６７ 篇（１７畅３％）阐述
产生随机序列方法，４篇（１畅０％）描述分配隐藏，２９篇（７畅５％）实施盲法，４２篇（１０畅８％）用表格描述基线资料，１５３ 篇（３９畅４％）
描述危害和意外效应，５０篇（１２畅９％）描述局限性，３８１篇（９８畅２％）解释结果。 结论　２００９ －２０１１年国内发表的关于骨质疏松
方面 ＲＣＴ文献报告质量与 ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０声明标准差距较大，还需在相关期刊推广并采用 ＣＯＮＳＯＲＴ声明。
关键词： 随机对照试验；骨质疏松；ＣＯＮＳＯＲＴ声明

Quality assessment of the reports of randomized controlled trials of osteoporosis published in China from
2009 to 2011
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　　骨质疏松症（ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）是一种以骨量低
下，骨微结构破坏，导致骨脆性增加，易发生骨折为
特征的全身性骨病［１-３］ 。 全国 ２００６ 年在 ５０ 岁以上
人群中约有 ６９４４万人患有骨质疏松症，约 ２ 亿 １ 千
万人存在低骨量。 骨质疏松的严重后果是发生骨质
疏松性骨折，骨折发生后需要投入巨大的人力和物
力，费用高昂，造成沉重的家庭、社会和经济负
担［４］ 。 因此，对骨质疏松症的临床研究尤为重要。
规范设计的临床研究可为医务工作者提高可靠的证

据，从而指导和规范医疗行为；质量低劣的临床研究
所得出的有偏倚的结果会误导从单个患者的治疗到

国家公共卫生政策的制定等各级医疗卫生决策。
随机对照试验（ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ， ＲＣＴ）

具有较好的组间可比性和防止选择偏倚等特点，高
质量 ＲＣＴ 被公认为判断临床治疗性试验的“金标
准” ［５］ 。 目前旨在改进 ＲＣＴ报告质量的临床试验报
告的统一标准（Ｃｏｎｓｏｌｉｄａｔｅｄ Ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｏｆ Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ
Ｔｒｉａｌｓ， ＣＯＮＳＯＲＴ）声明已经修订为 ２０１０ 版。 其规
范的报告体系已经得到了越来越多的医学期刊和专

业人员的认同和支持。 为了解近年我国骨质疏松学
领域临床试验文献报告的方法学质量及与

ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０ 声明的要求所存在的差距，我们采
用 ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０ 声明对国内 ２００９ －２０１１ 年万方
数据库中关于骨质疏松治疗领域发表的 ＲＣＴ 文献
进行了评价。

1　资料和方法
1畅1　资料来源

以万方数据库中关于骨质疏松治疗研究领域随

机对照论文作为调查对象，检索 ２００９ －２０１１年文献。
1畅2　研究方法
1畅2畅1　文献收集方法：通过上海同济大学图书馆进
入万方数据库，于 ２０１２ 年 １１ －１２ 月对上述杂志逐
期逐篇检索，通过阅读标题、摘要和全文，排除不符
合纳入标准的文献后予下载，对下载的 ＲＣＴ文献进
行分门别类管理。
1畅2畅2　文献纳入标准：万方数据库中任何关于骨质
疏松标明为“随机”的临床试验；发表时间为 ２００９ －
２０１１ 年。

1畅2畅3　文献排除标准： 系统综述；临床病例讨论；
病例报告；专家论坛；方法学研究；细胞和组织研究；
动物实验；通讯、书讯。
1畅2畅4　文献质量评价；按照 ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０ 清单，
分别从文题和摘要、引言、方法、结果、讨论和其他信
息等部分，共 ２５个条目对纳入文献报告质量进行评
价。 每一条目根据作者是否报告，给出“是”或“否”
判断。 所有被评估的文献均由 ２位研究者按照评价
表独立完成，再交叉核对结果。 若 ２ 位研究者的结
果出现差异，则互相讨论解决。
1畅2畅5　统计学处理：所有资料录入 Ｅｘｃｅｌ ２０１０ 表
格，再转入 ＳＰＳＳ １３畅０统计软件，主要采用描述性统
计方法。 计数资料描述采用百分率，统计分析采用
卡方检验，以 P＜０畅０５为差异有统计学意义。

2　结果
2畅1　文献数量

２００９ －２０１１年，万方数据库中以“随机、骨质疏
松”为自由词，共检索有全文期刊文献 １１０１篇，２００９
年 ３０３ 篇，２０１０ 年 ３３４ 篇，２０１１ 年 ４６４ 篇。 按期刊
分类，发表文献最多的期刊前五位分别为枟中国骨
质疏松杂志枠、枟中国组织工程研究与临床康复杂
志枠、枟中国老年学杂志枠、枟山东医药枠、枟中华骨质
疏松和骨矿盐疾病杂志枠。 按排除标准排除不合格
文献后，共纳入 ４１６ 篇期刊文献，其中假随机 ２８ 篇，
所以最后纳入 ＲＣＴ 文献 ３８８ 篇，其中 ２００９ 年 ８３
篇，２０１０年 １２９篇，２０１１年 １７６篇。 具体见图 １。
2畅2　文献质量

由表 １ 可见，比较 ２００９、２０１０、２０１１ 三年 ＲＣＴ
期刊文献，在文题和摘要、引言、方法、结果、结论、其
他信息等 ６大方面各个小方面差异均无统计学意义
（P＞０畅０５）。
纳入的 ３８８篇 ＲＣＴ期刊文献在结构式摘要、科

学背景和对试验理由的解释、描述试验设计、资料收
集场所和地点、详述干预措施、招募期和随访期、解
释结果方面报告详细，报告比例 ８０％以上；在问题
能识别随机临床试验、预设主要和次要结局指标、如
何确定样本量、解释中期和试验终止原则、随机方法
类型、分配隐藏、盲法实施、结局和估计值、辅助分析
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方面报道比例小于 １０％。
６１ 篇文献提及产生随机序列的具体方法，如采

用随机数字表法或计算机随机生成程序；有 ２８篇文
献采用患者住院或门诊就诊顺序作为分组方法，皆
为假随机，均予以排除。 有 ４篇文献提交分配隐藏，
均采用不透明信封方式，有 ２９ 篇文献提及盲法，其
中 ２篇为双盲双模拟方法。

图 1　文献纳入排除流程图
Fig．1　Ｆｌｏｗ ｃｈａｒｔ ｏｆ ｉｎｃｌｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｅｘｃｌｕｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ 　

２６７篇文献有受试者合格标准（包括纳入标准和
排除标准），３０９篇文献有资料收集的场所和地点，收
集对象多为研究者所在单位住院或门诊患者。 ４２篇
文献以表格的形式对受试者基线资料进行了描述 。
所有文献均对测量结果进行了的定义和描述，

但只有 ７篇文献预先设定主要和次要结局指标。 所
有文献均未采用受试者流程图描述受试者进入各个

阶段的流程。
纳入文献的研究样本量集中在 ６０ ～１２０ 例，有

１ 篇文献详细描述样本量的计算方法，其余文献均
未提及样本量计算依据。

１５３篇文献提及严重危害和意外效应，５０ 篇文
献对文章局限性进行了描述。 绝大多数文献（３８１
篇）对结果进行了解释。
其他信息方面，有 ３ 篇文献提及资助和支持，所

有文献均未提及试验注册和完整试验方案的获得。

3　讨论
随着生活水平的提高和年龄的增长，骨质疏松

症的患病率越来越高。 骨质疏松的严重后果是发生
骨质疏松性骨折，其危害大，致残率和死亡率高［６］ 。
如发生髋部骨折后 １ 年内，死于各种合并症者达
２０％，而存活者中约 ５０％致残［４］ ，生活不能自理，生
命质量明显降低，护理费和治疗费用高，造成巨大的
家庭和社会经济负担。 合理和规范的治疗可以降低
骨折的发生风险。 目前国内政府部门和医务工作者
已开始高度关注骨质疏松症，多种新药和新方法进
入临床试验阶段，与此相关的 ＲＣＴ文献逐年增多。
但大量证据显示 ＲＣＴ 的报告质量不理想，报告

不透明，还常常缺乏完整性［７］ ，读者从报告中既不能
评判结果是否真实可靠，也不能从中提取可用于系统
综述的信息。 为提高 ＲＣＴ 报告质量，专家已经制定
了 ＣＯＮＳＯＲＴ声明，目前已更新到 ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０［８］ 。

ＣＯＮＳＯＲＴ声明由报告 ＲＣＴ必备的基本项目清
单和描述整个试验过程中受试者流程的流程图组

成，主要针对的是两组平行设计的 ＲＣＴ报告。 其目
的是指导作者提高临床试验报告的质量。
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表 1　ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０声明对 ２００９ －２０１１年国内发表的 ＲＣＴ文献评价结果
Table 1　Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＯＮＳＯＲＴ ２０１０ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ ｏｆ ＲＣＴ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ ｉｎ ２００９ －２０１１

２００９ 抖２０１０ �２０１１ F总计 卡方 P 值
实际随机例数 ８３ 帋１２９ 觋１７６ 2３８８ z
文题和摘要 １ａ 文题能识别随机临床试验 ０ z３ 侣４  ７ R１ JJ畅９４１ ０ 佑佑畅３７９

１ｂ 结构式摘要，设计，方法，结果，结论 ８１ 帋１２８ 觋１７５ 2３８４ z１ JJ畅９９８ ０ 佑佑畅３６８
引言

背景和目的 ２ａ 科学背景和对试验理由的解释 ７７ 帋１１７ 觋１６９ 2３６３ z３ JJ畅６１０ ０ 佑佑畅１６４
２ｂ 具体目的或假设 ４０ 帋６０ 种８７  １８７ z０ JJ畅２５４ ０ 佑佑畅８８１

方法

试验设计 ３ａ 描述试验设计 ８３ 帋１２７ 觋１７６ 2３８６ z４ JJ畅０３６ ０ 佑佑畅１３３
３ｂ 试验开始后对试验方法所作的重要改变 ０ z０ 侣０  ０ R— —

受试者 ４ａ 受试者合格标准 ５７ 帋８８ 种１２２ 2２６７ z０ JJ畅０４３ ０ 佑佑畅９７９
４ｂ 资料收集场所和地点 ６５ 帋９８ 种１４６ 2３０９ z２ JJ畅３５５ ０ 佑佑畅３０８

干预措施 ５  详述干预措施 ８３ 帋１２８ 觋１７６ 2３８７ z２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６
结局指标 ６ａ 预先设定主要和次要结局指标 １ z１ 侣５  ７ R２ JJ畅００７ ０ 佑佑畅３６７

６ｂ 试验开始后对结局指标是否有更改 ０ z０ 侣０  ０ R— —
样本量 ７ａ 如何确定样本量 ０ z１ 侣０  １ R２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６

７ｂ 解释中期分析和试验终止原则 ３ z２ 侣１  ６ R３ JJ畅４３８ ０ 佑佑畅１７９
随机方法

序列的产生 ８ａ 产生随机分配序列的方法 ７ z２４ 种３０  ６１ f４ JJ畅３６９ ０ 佑佑畅１１３
８ｂ 随机方法的类型 ０ z２ 侣５  ７ R２ JJ畅６４０ ０ 佑佑畅２６７

分配隐藏 ９  执行随机分配序列机制，描述隐藏序列号机制 ０ z２ 侣２  ４ R１ JJ畅２２５ ０ 佑佑畅５４２
实施 １０ F谁产生随机序列，招募受试者，谁给分配干预 ０ z１ 侣１  ２ R０ JJ畅６０９ ０ 佑佑畅７３７
盲法 １１ａ 盲法实施描述 ６ z８ 侣１５  ２９ f０ JJ畅５８９ ０ 佑佑畅７４５

１１ｂ 如必要，描述干预措施相似之处 ０ z１ 侣１  ２ R０ JJ畅６０９ ０ 佑佑畅７３７
统计学方法 １２ａ 比较主要和次要指标的统计学方法 ０ z１ 侣０  １ R２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６

１２ｂ 附加分析的方法 ０ z１ 侣０  １ R２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６
结果

受试者流程 １３ａ 随机分配、接受治疗、纳入主要结局分析例数 ５０ 帋６７ 种１００ 2２１７ z１ JJ畅５１６ ０ 佑佑畅４６９
１３ｂ 脱落、剔除例数 １４ 帋２１ 种３６  ７１ f１ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅６０３

招募受试者 １４ａ 招募期，随访时间 ６９ 帋１１０ 觋１５０ 2３２９ z０ JJ畅２２６ ０ 佑佑畅８９３
１４ｂ 试验中断或停止 ０ z０ 侣０  ０ R— —

基线资料 １５ F人口资料、临床特征 ９ z１５ 种１８  ４２ f０ JJ畅１５１ ０ 佑佑畅９２７
纳入分析例数 １６ F各组纳入每一种分析的受试者数目 ５９ 帋９４ 种１２６ 2２７９ z０ JJ畅０９６ ０ 佑佑畅９５３
结局和估计值 １７ａ 主、次要指标，效应估计值 ０ z１ 侣１  ２ R０ JJ畅６０９ ０ 佑佑畅７３７

１７ｂ 二分类结局，提供相对、绝对效应值 ０ z１ 侣０  １ R２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６
辅助分析 １８ F亚组分析和校正分析 ０ z１ 侣０  １ R２ JJ畅０１３ ０ 佑佑畅３６６
危害 １９ F严重危害和意外效应 ２６ 帋４７ 种８０  １５３ z５ JJ畅４４２ ０ 佑佑畅０６６
讨论

局限性 ２０ F偏倚和不精确原因 １４ 帋２０ 种１６  ５０ f４ JJ畅２１８ ０ 佑佑畅１２１
可推广性 ２１ F试验结果被推广的可能性 １９ 帋３１ 种４３  ９３ f０ JJ畅０７４ ０ 佑佑畅９６４
解释 ２２ F解释结果 ８１ 帋１２６ 觋１７４ 2３８１ z０ JJ畅８１３ ０ 佑佑畅６６６
其他信息

试验注册 ２３ F注册号和注册机构 ０ z０ 侣０  ０ R— —
试验方案 ２４ F完整试验方案 ０ z０ 侣０  ０ R— —
资助 ２５ F资助和支持 １ z１ 侣１  ３ R０ JJ畅２９８ ０ 佑佑畅８６２

　　分配干预措施给受试者的方法是临床试验设计
的关键，随机分配是首选的方法，随机方法有三大优
点［９］ ：１．消除选择性偏倚；２．允许使用概率理论来
表达仅由于机遇造成接受不同干预因素的两组之间

结局差异的可能性大小；３．有助于将治疗方法对研
究人员、受试者和评估者设盲。 其中，减少试验入组
时的选择性偏倚是最重要的［１０］ 。 本研究报告表明，

纳入文献文中均提及随机分配，但描述随机分配方
法的只有 ６１ 篇，占纳入文献的 １５畅７％，有 ２８ 篇文
献采用患者住院或门诊就诊顺序作为分组方法，为
假随机，均予以排除。 由此可见，尽管分配受试者干
预措施的方法如此重要，但国内发表关于骨质疏松
方面报告却不充分。 还存在 ２８篇明显假随机报告，
这仅仅是保守估计，因为大多数报告只提示随机分
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配，没有提供足够有关分配方法的信息。
盲法和分配隐藏是减少偏倚的重要方法，尤其

是在评价主观性结局指标时［１１］ （如疼痛程度等）。
盲法可防止实施偏倚和测量偏倚［１２］ ，分配隐藏可防
止选择性偏倚［１３］ 。 如盲法和分配隐藏不充分，即使
进行了随机，还是可能使分配顺序遭到破坏。 本研
究显示， ２９ 篇 （７畅４７％） 文献提及盲法，仅 ４ 篇
（１畅０３％）文献提及分配隐藏，盲法和分配隐藏报告
很不充分。
详细描述受试者合格标准能帮助读者正确理解

研究结果，尤其是理解标准适用于哪些人群。 ２６７
篇（６８畅８％）文献提及受试者合格标准，有 １２１ 篇文
献或者没有入选标准或没有排除标准，或根本没有
受试者标准。 纳入文献中，资料收集场所多数为本
院或本科门诊和病房。 只有 １篇文献提及样本量的
计算。 值得一提的是，所有文献均有结局指标，多数
文章有数个结局指标，但只有 ７ 篇文献分主要和次
要指标，今后可在 ＲＣＴ 研究中对多个结局进行分
类，确定主要指标和次要指标。

ＲＣＴ旨在对仅在干预措施方面不同的各组受
试者进行比较，随机分配虽可防止选择性偏倚，但却
不能保证各组基线一致，而基线特征的任何差异都
是机遇而非偏倚所致，所以对基线资料进行比较可
使读者对组间的相似性进行评估。 本文纳入文献中
有 ４２ 篇（１０畅８％）有基线资料描述。
受试者流程可使读者对整个试验流程一目了

然，失访是难以避免的，各组之间排除受试者的不均
衡更意味着可能存在偏倚［１４］ 。 因此，能否将最初随
机分配到各组的受试者都纳入意向性分析极为重

要。 本研究有 ７１篇（１８畅３％）提及剔除和脱落。
多数干预措施均会产生一定意外效应，不良反

应的存在及其性质对判断某一项干预措施是否可以

接受和是否有用会产生很大影响，读者可以根据这
些信息，以便权衡利弊后作出明智的决定。 本研究
纳入文献中报告意外效应 １５３ 篇（３９畅４％），报告不
充分。
综上所述，关于骨质疏松方面 ＲＣＴ研究逐年增

多，但研究质量与 ＣＯＮＳＯＲＴ 标准有很大差距。 多
数文献对科学背景及试验理由的阐述较多，对试验
干预措施及结果及解释方面进行了详细描述，按照
结构式摘要对目的、方法、结果、结论进行概括，对意
外效应也有一定的描述。 但对随机方法、分配隐藏、
盲法等重要方法学报告较少或没有报告。 对主、次
要指标的确定意向性分析方面报告欠缺，对样本含

量的估计、流程图的使用基本是空白。 ＣＯＮＳＯＲＴ声
明只是临床研究方法学方面的评价，而不是临床研
究质量的评价，所以，应在以上提到的方法学欠缺的
方面多加描述，使国内关于骨质疏松的临床研究与
国际研究接轨。
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