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摘要　注册登记研究模式能够满足真实世界下中风病的研究需求，提供更为丰富、全面、真实的数据信息。通过对中风病
注册登记研究源流和国内外研究现状的分析，结合中医药研究自身特点，探讨中医中风病注册登记研究开展的关键环节，

并展望中医中风病注册登记研究应用方向。
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　　注册登记研究是一种前瞻性的观察性研究，针
对特定人群，在一段时间内不断收集和更新数据，以

分析真实世界下的研究需求。而随着信息技术与数

据分析方法的发展，大数据时代的到来为海量临床

信息转化为科研数据提供了技术支持［１］。登记研究

模式越来越广泛的应用临床科研工作中。相对于有

着严格要求的随机对照试验和多为单一研究服务的

队列研究，注册登记研究模式因其能更好反映真实

世界中各类患者的发病、诊治、预后特点［２］，提供更

为真实、全面的临床证据，有着更为宽泛的外延范

围。中风病注册登记研究通过前瞻化、结构化的卒

中登记表，从患者入院／就诊的时刻开始围绕中风病
特点采集全面、完整、准确地采集相关数据，从而实

现对特定时间范围及地点的全样本信息采集［３］。目

前国际上已有多个关于中风病的注册登记研究，对

中风病的防治决策、疗效评价和卫生政策制定起到

重要影响。

１　中风病注册登记研究发展历程
国际的中风病登记研究开始于上世纪７０年代

初，由世界卫生组织牵头开展，共涉及亚非欧共１０
个国家的１５个中心［４］，在３年４个月的研究时间中
共纳入６３９５例新发卒中患者，这项研究为中风病
研究者提供了一种能同时对中风病流行病学、危险

因素、诊断标准应用、诊疗模式差异和卫生经济学进

行比较分析的方法，并逐渐为各国，特别是发达国家

所认可。

瑞士的洛桑卒中登记（ＬａｕｓａｎｎｅＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙ，
ＬＳＲ）是由 ＪｕｌｉｅｎＢｏｇｏｕｓｓｌａｖｓｋｙ的建立［５］，该项目虽

然是单中心研究，但考虑到其开展的医院是当地唯

一开设神经科和接受中风患者转运的公立医院［６］，

在尽可能全样本的收集病例的同时，质控和经费消

耗更少，从而能保证常态化的登记；１９８１年英国牛
津郡开展了社区中风登记项目（ＯｘｆｏｒｄｓｈｉｒｅＣｏｍｍｕ
ｎｉｔｙＳｔｒｏｋｅＰｒｏｊｅｃｔ，ＯＣＳＰ）［７］，大名鼎鼎的ＯＣＳＰ分型
便是该研究的成果之一，该研究将登记研究的时点

进一步前移、下移，从社区入手，避免了就诊选择的

偏倚，外部真实性更强，但由于纳入样本从患者扩大

到社区人群，工作量较大，研究成本也高；这２项研
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究可以说是在单中心开展中风病登记研究的典范。

从１９９５起，瑞典则将逐渐中风病登记推广到全
国范围，建立 Ｒｉｋｓ中风登记（ＲｉｋｓＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙ，
ＲＳＲ）［８］，在１９９８年的时候几乎全国所有的医院都
加入到该项目中，并形成“总结现状形成方案反馈
优化”的动态临床科研一体化的登记模式，从而降低

本国因中风所致的伤残率和社会负担［９］；美国的

ＰａｕｌＣｏｖｅｒｄｅｌｌ国家急性卒中登记（ＰａｕｌＣｏｖｅｒｄｅｌｌＮａ
ｔｉｏｎａｌＡｃｕｔｅＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙ，ＰＣＮＡＳＲ）［１０］则是在美国
疾病预防和控制中心资助下，由 ＮＩＮＤＳ根据中风病
登记的特点，将相关术语进行整理，形成通用数据元

素（ＣｏｍｍｏｎＤａｔａＥｌｅｍｅｎｔｓ，ＣＤＥｓ），围绕着这一由核
心、补充、扩展３个子集组成的卒中登记相关的标准
化数据元素集（包括每个元素定义、数据类型、采集

模式和详尽解释等内容）［１１］，搭建大型数据库来集

成不同分中心的上传数据，该研究根据时间分段如

Ｒｉｋｓ登记一样也在不断形成新的证据，指导临床实
践［１２］，并为数字化管理卒中登记信息提供基础，促

进全球中风病研究的协作和数据共享，扩大卒中登

记影响的范围［１３］；加拿大则是建立了国家级的数据

登记网站（ｔｈｅＲｅｇｉｓｔｒｙｏｆｔｈｅＣａｎａｄｉａｎＳｔｒｏｋｅＮｅｔ
ｗｏｒｋ，ＲＣＳＮ），在进行中风病登记研究同时，还能为
医患提供诊疗和护理的知识，从而进一步提升民众

对中风病的认识，除此之外，加拿大还针对早期出现

的因隐私权及知情同意难获得等问题更新立法，为

中风病登记信息的采集赋予特殊地位，从而保证信

息全面连续的采集［１４］。

在亚洲，日本相对较早地开展中风病登记研究，

１９９９—２０００年进行的日本多中心中风调查协作（Ｊａ
ｐａｎＭｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒＳｔｒｏｋｅＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｏｒｓ′Ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｏｎ，
ＪＭＵＳＩＣ）［１５］是在重组组织型纤溶酶原激活剂（ｒｅ
ｃｏｍｂｉｎａｎｔｔｉｓｓｕｅＰｌａｓｍｉｎｏｇｅｎＡｃｔｉｖａｔｏｒ，ｒｔＰＡ）尚未应
用之前的研究，共有１６９２２例缺血性中风或 ＴＩＡ患
者被纳入研究，主要对分型、预后和并发症进行研

究；日本标准化中风病登记研究（ＪａｐａｎＳｔａｎｄａｒｄ
ＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙＳｔｕｄｙ，ＪＳＳＲＳ）则是目前日本持续时间
最长（１２年）、纳入病人数最多（７８０９６例）的研究，
主要探索的是中风病危险因素［１６］和性别差异［１７］。

比较之下，韩国中风临床研究中心五部（ＣｌｉｎｉｃａｌＲｅ
ｓｅａｒｃｈＣｅｎｔｅｒｆｏｒＳｔｒｏｋｅＦｉｆｔｈＤｉｖｉｓｉｏｎ，ＣＲＣＳ５）的登
记项目［１８］启动于２００８年４月，该研究对登记启动
时点要求比较严格，需在就诊４８ｈ内完成，并每 ２
周进行随访，该研究通过与西方登记的研究结果进

行比较，进一步证实了东亚裔更适宜低剂量（≤０９

ｍｇ／ｋｇ）的ｒｔＰＡ治疗，但由于在分中心选择中以大
城市三级医院为主，存在忽视了农村人群的中风特

点的不足［１９］。

２　国内应用现状
相对日韩，我国的中风登记开展不算晚。最早

在１９９５年，由北京市脑血管病防治办公室组织，７
家三甲医院参与，针对国人脑血管病的发病特点、病

因以及各种危险因素，参照 ＮＩＮＤＳ的数据结构搭建
脑卒中数据库，并进行研究［２０］。

刘新峰等［２１］自２００２年７月起在南京大学医学
院／金陵医院启动了南京中风登记项目，这是一个基
于医院患者的单中心研究，相对于脑卒中数据库研

究，有着相对规范的病例纳入流程和数据管理规范，

主要对中风病的相关风险因素识别、疗效评估和自

然病程演变进行研究。但由于是单中心研究，存在

一定的病例纳入偏倚，难以反映整个人群的特点。

该团队随后针对中风介入治疗建立了持续运营的中

国中风病介入登记项目（ＣｈｉｎａＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌＳｔｒｏｋｅ
Ｒｅｇｉｓｔｒｙ，ＣＩＳＲ）［２２］，至２０１２年在６个分中心共登记
了１３５６例患者的临床诊疗信息，从而总结真实世
界中风病介入治疗的特点，服务循证临床实践指南

的制修订。华西医院刘鸣等首先参照 ＯＣＳＰ模式，
在基于住院患者通过探索前瞻性登记的形式对成都

市缺血性中风的亚型分布进行研究后［２３］，进一步将

英国爱丁堡大学的苏格兰脑卒中登记表与中国国情

相结合，开展成都卒中登记研究，这项研究与南京中

风登记项目一样，也是基于医院患者的单中心研究，

存在同样的弊端。

北京天坛医院王拥军等则在中国七城市卒中事

件急诊登记数据库研究［２４］的基础上，于２００７年在
卫生部的支持下，建立了中国国家卒中登记（Ｃｈｉｎａ
ＮａｔｉｏｎａｌＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙ，ＣＮＳＲ）项目［２５］，该研究共分

３期，Ｉ期和ＩＩ期已经完成，ＩＩＩ期将在２０１７年１２月
完成。首次在国内采用统一的电话随访，以保证评

估的一致性和真实性。ＣＮＳＲ将国内中风病登记研
究的从单中心或小区域内的多中心研究提升至几乎

覆盖全国的多中心大样本研究，是迄今参加单位最

多（２７个省、１３２个分中心），登记患者数量最多（Ｉ
期２１９０２例患者，ＩＩ期２５０１８例患者）的项目。ＩＩＩ
期工作将主要探索以下几方面工作：１）建立基于标
准诊断流程进行病因分型的中国缺血性脑血管病研

究队列；２）明确不同病因缺血性脑血管病的相关危
险因素及临床预后差异；３）建立缺血性脑血管病复
发的预警模型；４）评价缺血性脑血管病医疗服务现
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状及社会经济学效益。

３　中医中风病注册登记研究开展的关键环节
目前具有中医内涵的中风病登记研究较少。北

京中医药大学东直门医院脑病团队基于前期搭建中

风病临床科研一体化技术平台，按照中风病中医诊

治规律，于２００８年编制了最早的《中风患者入院登
记表》，组织全国各地共１５家医院进行中医中风病
入院登记研究［２６］，但该次研究所使用的《中风患者

入院登记表》中存在着中风病入院登记表内容复杂、

页数多、填写耗时、结构化程度不足等问题，从而影

响到临床信息及时、准确地采集和录入，同时也不利

于后期数据共享［２７］。因此在依托“十二五”科技支

撑计划所开展的登记研究中，东直门医院脑病团队

加强了中风病注册登记研究的内涵建设工作，主要

体现以下３个关键环节。
３１　条目术语标准化　临床和科研信息的分离会
给注册登记研究增加大量的工作量。因此将２者融
汇便是最先要做的。围绕临床工作需求，根据大数

据时代的术语研究特点，重新编制了《中风病中医标

准化术语集》［２８］。将前期临床研究 ＣＲＦ表中内容
与临床电子病历系统中术语条目相结合，以语义为

核心，对标准术语和真实世界名词关联编码，以适应

机器语言识读的需求，服务结构化查询语句的调用，

实现真实世界信息向结构化数据的转化。

３２　注册登记表结构化　数据共享的基础便是结
构化，非结构化的文本信息只能成为信息孤岛，难以

被利用分析。借鉴 ＮＩＮＤＳ的卒中数据库的架构，在
团队专家的指导下，将前期所汇总的文本信息进行

清洗、归类，纳入到编码的条目术语之下，从而将文

本填写转化为选项和数值。这一步可以提升通过登

记采集的信息的结构化水平，减轻后期数据挖掘过

程中数据清洗的工作压力，同时也为实现中风病登

记信息大数据实时查询、分析提供基础。

３３　登记平台信息化　随着信息技术的不断发展，
注册登记研究的数据采集逐渐转移到信息平台，同

时也可以与临床工作中应用的ＨＩＳ、ＬＩＳ、ＰＡＣＳ、ＥＭＲ
等信息系统桥接，自动获取医疗卫生信息及检验检

查结果，对于多中心大样本的研究而言可以有效地

提升工作效率和准确度。东直门医院脑病团队依托

２０１２中医院行业专项完成了中医中风病信息集成
平台的建设，将中风病注册登记研究与移动医疗技

术相结合，把信息采集和量表测评前移到病床旁，改

变传统先采集再录入的临床研究信息采集模式；创

立中风病单病种电子病历模板，将实现临床数据的

科研共享［２９］。

４　中医中风病注册登记研究应用展望
相对于随机对照试验的研究模式，注册登记研

究更适宜于具有整体观和复杂巨系统特点的中医药

中风病研究工作开展，主要体现在以下５个方面。
４１　分析中风病发病状态及危险因素　《黄帝内
经》提出“圣人不治已病治未病”，明确中风病发病

相关危险因素及发病时状态，可以更好、更早地识别

中风先兆和?取干预措施，有利于减轻患者神经功

能缺损程度。但中风病的危险因素极为繁杂，特别

是涉及到中医特色的方面，如运气、情志、调摄等。

借助注册登记研究的模式可以将这些海量的个性化

内容通过中风病为轴串联起来，以不同危险因素为

切入点进行挖掘分析。

４２　探索中风病中医证候的生物学基础　此类探
索是挖掘中医证候与西医实验室／影像／超声等生物
学标志之间的关系，从而探寻其物质基础。但由于

不同的标志物常难以在一次研究中全部留存，而且

具有严格纳排标准的随机对照研究难以获得真实世

界下各类患者的资料，从而导致偏倚的产生。而不

断发展的注册登记研究平台则能较好的弥补这个不

足，涵盖海量信息且接口完善的电子登记平台可谓

升级版的“生物样本库”。

４３　为临床诊断标准的研究提供信息　诊断和评
价是指导临床诊疗的关键标尺，但这把标尺需要不

断地校正才能保证其评估的灵敏度和特异度。注册

登记研究所提供不断更新的海量数据，正是这把标

尺校准所需的。

４４　获得中风病临床演变及中医干预　借助中风
病注册登记研究的全程、动态监测特点，对可以动态

采集患者不同时点的中医证候特点，通过构建演变

规律模型，可以与预后等信息相结合，探索中风病本

身规律和中医干预的关键时点。

４５　评价临床中中成药适应证范围及用药安全性
　　目前国际上已有多国的药物监管部门将注册登
记研究的模式应用于药品上市后再评价工作［３０］，因

其最大限度地纳入临床实际人群，包括多并发症患

者、多合并用药者及孕产等其他特殊人群，可以更好

地避免药物上市前随机对照试验中研究人群过于单

一、研究时间有限、忽略临床实践中复杂性的不足。
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ｅｒｓｔｒｏｋｅｉｎＣｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓ：ＴｈｅＮａｎｊｉｎｇＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙ［Ｊ］．Ｃｅｒｅ

ｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒＤｉｓｅａｓｅｓ，２００６，２２（２３）：１３０１３６．

［２２］ＸｉｎｆｅｎｇＬ，ＹｕｎｙｕｎＸ，ＺｈｉｍｉｎｇＺ，ｅｔａｌ．ＣｈｉｎａＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌＳｔｒｏｋｅ

Ｒｅｇｉｓｔｒｙ：ＲａｔｉｏｎａｌｅａｎｄＳｔｕｄｙＤｅｓｉｇｎ［Ｊ］．ＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒＤｉｓｅａｓｅｓ，

２０１３，３５（４）：３４９３５４．

［２３］林川，刘鸣，唐萍，等．成都市缺血性脑卒中的亚型分布：基于住

院病人的研究［Ｊ］．华西医学，２００１，１６（１）：４１４３．

［２４］王伊龙，吴敌，周永，等．中国七城市卒中患者急诊溶栓情况分析

［Ｊ］．中国卒中杂志，２００９，４（１）：２３２８．

［２５］ＷａｎｇＹ，ＣｕｉＬ，ＪｉＸ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＣｈｉｎａＮａｔｉｏｎａｌＳｔｒｏｋｅＲｅｇｉｓｔｒｙｆｏｒ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓ：ｄｅｓｉｇｎ，ｒａｔｉｏｎａｌｅ，ａｎｄ

ｂａｓｅｌｉｎｅｐａｔｉｅｎｔｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｔｒｏｋｅ，

２０１１，６（４）：３５５３６１．

［２６］赵江鹏．现中风病登记制度下吸烟与中风病证候相关性初探

［Ｄ］．北京：北京中医药大学，２０１３．

［２７］董兴鲁，曹克刚，高颖．卒中登记及《中风病入院登记表》研制与

展望［Ｃ］．第八届中医／中西医结合循证医学方法研讨会会议材

料，２０１４：１６４１６９．

［２８］董兴鲁，马斌，房位昊，等．《中风病中医标准化术语集》的研究

思路．北京中医药大学学报，２０１４，３７（８）：５０９５１２．

［２９］董兴鲁，曹克刚，薛丹，等．中医电子病历系统工作现状及展望

［Ｊ］．中国病案，２０１４，１５（６）：５０５２．

［３０］廖星，谢雁鸣，杨薇，等．将注册登记研究引入到中医药上市后再

评价研究领域的意义［Ｊ］．中国中西医结合杂志，２０１４，３４（３）：

２６１２６６．

（２０１７－０６－１０收稿　责任编辑：徐颖）
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