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·专家笔谈·

我国小儿外科多中心临床研究的

现状与意义

詹江华 １　余　晨２

【摘要】　临床诊疗共识、指南的制定多依据科学、高效的多中心研究结果。我国小儿外科多中心
临床研究仍处于发展阶段，存在起步晚、实践少、区域发展不均衡等问题。本文就国外小儿外科多中心

研究的经验及前期国内多中心研究创建与运行上的进展加以总结，探讨建立适合中国国情的多中心合

作模式，以推动小儿外科整体医疗逐步走向规范化、同步化。
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　　临床医生的治疗决策往往来源于临床指南。
临床指南是针对特定疾病，系统制订出帮助临床医

生和患者做出恰当治疗决策的指导性意见（推荐意

见），对于指导临床规范化诊疗具有重要意义。目

前，采用循证医学方法制订指南已成为国内外指南

制订的主要方法。循证医学重视证据，证据的来

源、创造、提供和应用是实践循证医学的关键。而

科学、高效的多中心研究作为循证医学证据的重要

来源之一，越来越受到研究者的青睐。除了解决临

床研究病例数量不足的瓶颈问题以外，多中心研究

在病例选择上涵盖范围广，避免了地区、文化和生

活方式等方面的差异，其研究结果更具有代表性、

普适性和通用性，能切实提高实验结果的可靠性，

进而为制定临床指南提供确凿可靠的循证医学证

据，为临床上疾病的病因学探讨、诊疗方式选择以

及预后判断等提供科学准确的指导。

一、我国小儿外科开展多中心临床研究的思考

我国小儿外科经过七十多年的发展从无到有，

不断壮大，并根据我国国情，在诊断及手术治疗方

面进行了适度改良，受益人群广泛。与此同时，我

国小儿外科学科发展也得到了国际社会认可，张金

哲院士获得国际小儿外科最高奖项丹尼斯布朗奖

和世界小儿外科大会终身成就奖［１］。

目前国内除个别偏远地区外，各省、自治区、直

辖市均设有儿童专科医院，大部分医院小儿外科亚

专业设置齐全，规模较大；部分医学院附属医院、省

级医院、三级甲等儿童专科医院小儿外科发展较

好，亚专业设置也较齐全，个别医院的小儿外科甚

至成为国家或者省级重点学科。目前，国内达到一

定规模的小儿外科单位已有５０余家，承担着大部分
小儿外科教学、科研与临床工作［２］。但是地域环境

的差异、经济发展的不平衡致使医疗资源匹配不均



衡，与中心城市相比，我国偏远地区的医疗资源、设

施配备较中心城市明显落后，临床发展及科研进展

呈显著分化；即使是三级甲等医院也仅有部分医院

设置了小儿外科，它们承担着本地及周边地区繁重

的医疗任务。存在病人数量多、临床业务繁忙、相

关文献资料难以获取等问题，使得小儿外科医生在

面对复杂病人时，很难完全遵循循证医学的理念开

展治疗。基于上述原因，积极开展多中心临床研究

将为这些地区解决临床诊疗不规范、病例分散等问

题打开新的思路。同时，经济的发展、临床业务量

的提升、我国病人资源的优势以及各医疗单位之间

更广泛的合作，也为多中心临床研究开辟了道路，

进而为临床指南的制订提供了更为可靠的循证医

学证据。

二、国外多中心临床研究的经验借鉴

在国外，小儿外科多中心临床研究开展较早，

且涉及病种较多。早在２００５年，英国小儿外科协会
（ＢｒｉｔｉｓｈＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆＰａｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｅｏｎｓ，ＢＡＰＳ）与
国家围产期流行病学小组（ＮａｔｉｏｎａｌＰｅｒｉｎａｔａｌＥｐｉｄｅ
ｍｉｏｌｏｇｉｃａｌＵｎｉｔ）就成立了小儿外科医师协会先天异
常监测系统（ＢｒｉｔｉｓｈＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆＰａｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｅｏｎｓ
ＣｏｎｇｅｎｉｔａｌＡｎｏｍａｌｉｅｓＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ Ｓｙｓｔｅｍ，ＢＡＰＳ
ＣＡＳＳ），对一系列小儿外科疾病，包括先天性巨结
肠、食管闭锁、坏死性小肠结肠炎、新生儿腹裂、膈

疝等，开展了全国范围内的队列研究，并不定期报

道其研究成果［３］。近年来，美国小儿外科理事协会

（ＡｍｅｒｉｃａｎＰｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎＢｏａｒｄｏｆ
Ｇｏｖｅｒｎｏｒｓ）成立了先天性巨结肠研究小组（Ａｍｅｒｉｃａｎ
ＰｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎＨｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇＤｉｓｅａｓｅＩｎ
ｔｅｒｅｓｔＧｒｏｕｐ），旨在研究先天性巨结肠手术后并发症
的管理，并相继制订了一系列临床指南［４］。

１９７５年由ＭｏｒｉｏＫａｓａｉ医生首先建立了日本胆
道闭锁协会（ＪａｐａｎｅｓｅＢｉｌｉａｒｙＡｔｒｅｓｉａＳｏｃｉｅｔｙ，ＪＢＡＳ），
随后该协会于１９８９年成立胆道闭锁注册机构（Ｊａｐ
ａｎｅｓｅＢｉｌｉａｒｙＡｔｒｅｓｉａＲｅｇｉｓｔｒｙ，ＪＢＡＲ），研究胆道闭锁
的流行病学特点、病因学以及如何改善手术后预

后。截至 ２０１５年，该机构共有 １２３家医院参与，３
１６０名胆道闭锁患儿登记在册。有文献报道该机构
建立以后，日本胆道闭锁的早期诊断率、术后退黄

率以及自体肝生存率均得到显著提高［５］。美国胆

道闭锁研究联盟（ＢｉｌｉａｒｙＡｔｒｅｓｉａＲｅｓｅａｒｃｈＣｏｎｓｏｒｔｉ
ｕｍ，ＢＡＲＣ）最早于２００２年成立，后在此基础上联合
胆汁淤积性肝病联盟（ＣｈｏｌｅｓｔａｔｉｃＬｉｖｅｒＤｉｓｅａｓｅＣｏｎ
ｓｏｒｔｉｕｍ，ＣＬｉＣ）于２０１０年共同成立了小儿肝脏疾病

研究和教育网（ＣｈｉｌｄｈｏｏｄＬｉｖｅｒＤｉｓｅａｓｅＲｅｓｅａｒｃｈａｎｄ
ＥｄｕｃａｔｉｏｎＮｅｔｗｏｒｋ，ＣｈｉｌＤＲＥＮ），相继发表了一些大
宗病例的多中心随机对照实验研究结果以及一些

疾病的临床指南［６］。

三、国内多中心临床研究进展

近年来，我国已对小儿外科多个领域的多种疾

病进行了多中心研究，部分研究结果也已被真正运

用到临床，并成为可靠的循证医学证据，小儿外科

在多中心临床研究的创建与运行上也已积累了一

定的经验［７，８］。

目前来看，我国小儿外科多中心临床研究主要

以区域性多中心协作组研究为主，逐步成立了新生

儿高胆红素血症临床研究协作组、先天性巨结肠多

中心研究组、胆道闭锁区域性多中心研究协作组、

南方小儿骨科多中心研究协作组、中国胎儿心脏缺

陷一体化诊疗协作组等，各项临床多中心前瞻随机

对照研究也在有条不紊地进行中［９，１０］。这为后续研

究工作的开展与应用奠定了扎实的基础，也为今后

开展深入、大规模的多中心研究积累了知识和人才

的储备。

中国大陆地区关于胆道闭锁多中心研究的报

道最早见于２０１１年，由北方和南方具有地域代表性
的４家儿童专科医院建立了胆道闭锁综合诊断和治
疗协作组，并经专家讨论确定了胆道闭锁综合治疗

方案；研究对象包括进行规范化诊断治疗前后的

４９８例胆道闭锁患儿，术后随访率达８５％以上；研究
结果证实：使用综合诊断和治疗方案对提高胆道闭

锁短期预后和改善其生活质量非常有利［１０］。随后，

数项关于胆道闭锁的多中心研究在协作网模式下

逐步开展，临床数据的空白点不断得到填补和更

新。以胆道闭锁区域性多中心协作组研究为例，该

项目涵盖了胆道闭锁的流行病学调查、病因研究、

筛查、诊断、手术治疗、术后胆管炎的防治、自体肝

生存因素分析等多个方面，各项目负责单位就研究

内容制定了相应的临床资料调查表及执行方案、流

程，发放至各单位，以便各合作单位执行；同时设置

质量控制标准，定期召开项目组会议，确保项目按

质按量完成。

除此之外，为进一步提高儿童骨科疾病的诊疗

水平，南方小儿骨科多中心研究协作组于２０１３年正
式成立，是国内规模最大的儿童骨科联合研究组

织，对先天性胫骨假关节、发育性髋关节脱位、先天

性马蹄内翻足等治疗难度大、并发症多的疾病开展

了多中心临床研究，且成员单位的多中心研究课题



均在美国 ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ网站上成功注册。该项目
具有规模大、涵盖广泛、数据丰富等诸多优势，同时

也开创了国内儿童骨科多中心研究的先河［１１］。此

外，还有由上海儿童医学中心心脏中心发起的中国

胎儿心脏缺陷一体化诊疗协作组，涵盖了我国大部

分产前诊断中心和小儿心脏外科中心，该项目研究

将填补国内胎儿医学缺乏预后和多学科管理评分

的空白，为全国每年近３０万可疑心脏缺陷胎儿的诊
疗提供科学指导。

基于多中心协作组的设立，利用大数据平台并

结合现有循证医学证据以及国内诊疗的特点，制定

出了一系列具有国际水准、可操作性的诊疗流程、

手术操作指南及专家共识，如为进一步提高肛门直

肠畸形的治疗水平，规范手术操作，中华医学会小

儿外科学分会内镜外科学组和小儿腔镜诊断治疗

先天畸形技术规范、标准及新技术评价研究课题

组，组织制定了“腹腔镜肛门直肠畸形手术操作指

南”，并不断更新［１２］。此外，还有“先天性巨结肠的

诊断及治疗专家共识”、“先天性食管闭锁诊断及治

疗（专家共识）”、“新生儿坏死性小肠结肠炎外科手

术治疗专家共识”等的成功制定以及多中心研究文

章的发表，为各类疾病的诊治提供了规范性的

指导［１３－１６］。

四、展望

目前国内小儿外科多中心研究处于发展阶段，

存在起步晚、实践少、准备不足、区域发展不均衡等

问题，各方面仍需不断改进。首先是多中心研究工

作的管理，参与单位多虽然有利于数据的收集，但

也面临质量控制难度大，需建立标准化质量控制体

系，以确保各医院临床数据的真实性和完整性；其

次，多中心研究的周期较长，为确保资料完整保存

以及对患儿进行长期随访，可建立类似国外的多中

心网络平台进行登记注册；第三，各参与单位需投

入相应的人力物力，花费较高，且工作者需熟悉、适

应和掌握多中心方案及流程的特点与要求，以确保

研究按方案执行。

网络及大数据时代，多中心研究在各方努力下

更易实现。建立全国范围内广泛性、深入性的多中

心研究协作组，不仅有利于加速小儿外科各类疾病

诊疗指南的实施及临床应用，更对实现整体医疗水

平规范化、同步化具有积极的推动作用。因此，现

阶段需要做的工作如下：一是进一步深化及拓展前

期的多中心研究，对现有的多中心研究进行更深层

次的挖掘，如增加研究项目，扩充研究方法，从病例

对照研究扩展至队列研究等；二是广泛加入新的医

疗合作中心，尤其对偏远地区加强医疗合作，以中

心城市的力量带动周边地区临床工作的共同进步，

广泛且不均衡的医疗资源配备虽有局限性，但仍可

由点及面，从建立多个区域性多中心协作组开始，

逐步扩展到全国。在借鉴国外多中心合作的基础

上，根据我国现有基本情况，着眼于解决临床实际，

优化选题和科研设计，用循证医学的理念提高临床

科研质量，扩大和加强多中心研究协作网络，搭建

协作平台，实现资源共享，将小儿外科疾病的诊治

推向更标准、更系统化的轨道上来。
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