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因果推断中研究人群的形成
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【摘要】 流行病学是对一定数量的人群进行特征描述和比较，并在此基础上进行因果推断。研

究人群的形成是其第一步。本研究以观察性研究为例，首先定义个体截面和人群截面，并阐明其测量

需满足的 3个假设：属性真实值随时间保持不变，属性变量间互不干扰，个体间互不干扰；接着指出因

果推断研究应以待定因（或暴露）的发生或状态开始的时间为标准进行统一；最后，基于人群截面的双

重角色，提出人群的因果推断研究可分为 2类：历史重建研究和探索未来研究，并初步梳理了研究设

计框架、估计的效应及设计间的关系。从因果思维角度探讨研究人群的形成过程，可为明确因果推断

研究设计类型奠定基础，选取合适的效应估计进行因果推断，值得深入研究。
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【Abstract】 Epidemiological analysis describes and compares the characteristics of a
certain number of people to make causal inferences. The formation of the study population is always
the first step. In this paper, we first define the concepts of cross-sections at both individual level and
population level and introduce the three assumptions needed in the measurements in observational
studies, i. e. the true values of the attributes are stable with time, the attribute variables are
independent and the individuals are independent during the measuring process. We also determine
that the causal inference research should be unified based on the time of the occurrence or
beginning of a postulated cause, or exposure, should be in. Then, based on the dual roles of the
population cross-section with causal thinking, we propose that research designs can be classified
into two types with different characteristics: history reconstruction research and future exploration
research. Finally, we briefly analyze the research design framework and the relationship between
estimated effects and different designs. The discussion of the formation of a study population from
the perspective of causal thinking can make a foundation for the classification of causal inference
research design with appropriate effect parameters, which needs to be further studied.
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流行病学对一定数量的人群（population）进行

特征的描述和比较。人群是其核心概念，基本研究

单位（通常为个体）能否被纳入研究人群，取决于其

固有的内在和外部关系。因此，被纳入研究的基本

研究单位在现实世界中应具有共同的因果经

历［1-2］。如何选择研究人群？这通常是研究需要直

面的第一个问题，并直接影响着研究的科学性、可

行性、设计类型的选择等。人群的选择，实质上对

源人群中的个体们予以“纳入研究”和“不纳入研

究”的标识，从这点上来说，人群的选择是一个“二

分类”的测量过程。基于因果律结合因果思维，从

测量的角度，本文初步探讨了在观察性研究中，研

究人群的形成、测量及其对因果推断相关设计类型

分类上的作用。

一、截面与测量

在几何学中，截面（或横断面）指用一个平面截

取几何体所得到的平面几何图形。若将此概念应

用于流行病学领域中，对于特定的人群，将自然时

间上个体及其属性或特征的集合视为一个几何体，

以垂直于自然时间轴的平面去截取该人群几何体，

获得一个截面，即获得研究人群及其相应的属性子

集。因此，截面可被定义为同一时点上两个及以上

变量之间虚拟线段与时间轴垂直方向相交所形成

的虚拟时间面（图 1）［3］。由图 1可见，人群属性变

量A、B、C均在时点 t的截面上，为人群截面 t时点

时的属性集合。本文将从个体和群体两个水平来

阐述流行病学研究中截面这一定义及其在测量中

的体现。为便于展示，示意图均采用二维的形式。

1.个体水平：个体是人群的最基本组成单位，

脱离时空的个体是不存在的。一旦空间得以明确，

在某一特定的时点上，个体及其所处环境的相关属

性可通过测量被认识。如要明确张三是否携带

HBsAg，对其进行血液采集并检测，获得张三

HBsAg（+）或HBsAg（-）的属性。从科学家的视角

来看，有血有肉的个体张三实质上是其自身及所处

环境各种（现时的或历史的）属性的集合，或“属性

体”；以合适的变量及其取值来指代这些属性，即构

成了“真实值人”；通过合适的方法对“真实值人”进

行测量，则成为“测量值人”。在观察性研究中，真

实值领先于测量值，二者之间的时间差，提示着人

类认识这个世界是在进行着属性的历史重建或

“考古”［4］！

对个体如张三，在一确定的时点或研究起点，

可认为其“真实值人”（或所有属性的真实值）虽然

是未知的，但是明确的，即此刻张三的所有属性的

真实值不变。这些属性在此确定的时点（或同一时

刻），形成了张三的“真实值人”的截面，或称之为个

体截面。如反映张三属性的变量Q1～Q6（图 2），在

同一时点上各属性相应的真实值集合构成个体截

面。综上，个体截面是由其“属性体”以“真实值人”

形式组合而成的大自然时间轴上特定时点上的垂

直面。

“属性体”可分为：①现时/当前属性：在调查时

刻的属性，如各种生理生化指标、血压、身高、体重

等变量所代表的属性。②历史属性：在调查时刻，

对个体属性自调查时点回溯至历史某一时刻的情

况，如Doll和Hill进行英国医生吸烟与肺癌的研究

时，对医生与吸烟相关历史进行调查，包括开始吸

烟年龄、吸烟量、是否戒烟等变量；孕妇队列研究

时，对孕妇的初潮年龄、既往孕产史等进行调查。

对张三的“真实值人”中的变量Q1～Q6进行具

体调查或测量的时候（或调查时点），同一调查员通

常按照Q1～Q6的顺序依次对其进行测量，其“测量

值人”以同名变量加上标“*”来表示。此时隐含着

1个假设，即调查时点上变量的真实值与个体截面

上对应变量的真实值相等，或个体“真实值人”的属

性真实值不变（第一假设）。变量间测量可存在着

或长或短的时间差，因此对张三的“真实值人”中的

变量进行测量时，其所对应的各个测量变量间表现

为纵向时序；同时，应假设这些变量在整个测量过

程中互不干扰（第二假设）。针对张三上述的 6个
变量，任一调查员可有 6！=720种测量组合，图2列
举了 3种可能的测量方法。若这 2个假设满足，截

面变量Q1～Q6的测量顺序并不重要。

2.人群水平：人群由个体组成。在特定时点，

人群经抽样或选择，一旦得以确定，即形成研究人

群，则该人群中所有个体间或个体的所有属性变量

注：A、B、C:截面上的人群属性变量

图1 截面示意图

·· 1293



中华流行病学杂志 2021年7月第 42卷第 7期 Chin J Epidemiol, July 2021, Vol. 42, No. 7

（“真实值人”）均在此特定时点上（或研究起点）。

因此，人群截面是组成该群体的所有个体截面的集

合。如图 3所示，纳入研究时刘一、陈二和张三的

属性变量 Q1～Q6的“真实值人”，在同一人群截

面上。

研究具体实施时，对人群的测量，是按照同一

调查员对每个个体依次进行（图 3），或不同调查员

对不同个体大致在同一时间进行的（图 4）。从这

点上看来，人群截面研究中的个体们进入实际调查

的时间具有类似于队列人群的纵向“随访”的特征。

个体间同一变量或不同变量间均难以保证同时进

行调查。因此，对人群截面所有个体的所有变量的

测量，除了具备上述个体截面测量的 2个假设之

外，尚需要满足，对人群截面上各个个体“真实值

人”间的测量互不干扰（第三假设）。如张三被诊断

为急性戊型肝炎，告知了李四，李四也去医院进行

检测，这是个体间测量相互干扰的情形。

由上可见，人群或个体一旦确定，即视此刻为

研究起点，个体截面或人群截面得以明确，二者均

为理论上的概念，在实际研究中通常无法做到在某

确定的自然时点完成所有的测量，不同个体的调查

起点可不同，变量间时序表现为按照调查顺序的纵

向时序，个体间同一属性变量或同一个体内不同变

量的测量几乎无法保证同时性，因此研究得以实

现，必须存在 3个假设：个体“真实值人”不变、变量

间和个体间在整个测量过程中互不干扰。仅在假

设成立时，方能称属性被正确测量了，且测量顺序

不影响研究结果，否则可能因为得到错误的测量值

而导致效应估计的错误。3个假设对于研究十分

重要，然而在实际研究中，这 3个假设难以被检验

和评估，通常仅基于经验默认其成立。

二、流行病学研究设计分类——基于截面定义

1.研究人群的确定方式：研究人群由动态人群

中的个体们组成，其确定有 2种方式：第一种方式

为截面人群：以截面形式从动态人群进行截取，即

人群截面，如普查的情况类似于此。如我国第六次

人口普查以 2010年 11月 1日零点作为截面，调查

员上门调查笔者时，带着打印好的信息表，对笔者

的信息逐一进行核对和补充；此次普查中，在截面

时点后出生的新生儿不在调查统计内。第二种方

式为纵向人群：动态人群中的个体逐个依次进入研

究，累积到一定数量，构成研究人群，此种方式可理

解为是由若干人群截面构成的人群。例如，在研究

儿童病毒性脑炎病原学中，在儿科医院进行脑脊液

采集的儿童被逐个纳入研究，其具体的病毒性脑炎

注：Q1～Q6代表个体的 6个属性变量，同一属性在轴上不同位置代表不同时点相应的“真实值人”，为便于展示不再采用不同标

识；带*变量表示其前一时点相应属性变量的“测量值人”

图2 个体截面及其测量

注：Q1、Q2、Q3代表刘一、陈二或张三的 3个属性变量；同一

属性在轴上不同位置代表不同时点相应的“真实值人”，为便于

展示不再采用不同标识；带*变量表示其前一时点相应属性变量

的“测量值人”

图3 人群截面及其测量：同一调查员对3个个体依次调查

·· 1294



中华流行病学杂志 2021年7月第 42卷第 7期 Chin J Epidemiol, July 2021, Vol. 42, No. 7

诊断在此刻及后续时间进行。从具体的调查实践

来看，2种确定人群的方式并无明确不同，个体们

都是逐渐或成批进入实际的调查研究。截面人群

即便是逐个纳入研究，但个体们在选定截面上的属

性是确定的，调查采集的是调查时点上的属性真实

值对应的测量值，而非截面时点的属性真实值对应

的测量值，因此，测量的第一假设确保调查时点和

截面时点属性真实值的一致性，使得调查时点属性

的测量值具有对截面时点属性真实值较好的代表。

通常第一种方式的调查时间相对较短，而第二种方

式的调查时间相对较长。

截面人群或纵向人群所获取的个体，代表在纳

入研究一刻对所有满足或类似于此个体的人群总

体进行的普查或抽样。抽样的代表性取决于多种

因素的影响，如人群是否稳态？抽样是否随机？抽

样比例是否足够？通常，对截面人群的调查时间不

宜很长，具体视研究目的而定。对急性病，如戊型

肝炎，时间不能超过其病程或HEV-IgM可识别的

时期（约 6个月），因疾病状态在短期内将发生变

化；而人群的稳态性，随着时间的推移而可能受到

破坏。对慢性病，因其通常具有无限病程的特征，

时间上的考虑显得次要，而更多地专注于慢性病导

致的结局（如死亡、失访等情形）而产生的偏倚；这

种患者丢失的情形同样可影响人群的稳态性，这对

卫生资源供给性研究的影响不大，然而对疾病的因

果推断则将产生较大影响。对于纵向人群，个体对

人群的代表性取决于纳入个体那一刻，满足条件的

总体人群数量及该个体对此刻总体的代表性。不

同时纳入的个体是对整个纳入过程中各个调查时

点总人群的一个代表。

2.统一研究起点，构建研究人群截面：由上文

可见，实际研究中研究人群的确立可采用截面和纵

向面两种形式，但对人群属性的测量则毫无例外地

采用纵向测量的方式。虽然如此，从测量的本质上

来说仍然是基于截面概念基础上进行的因果推断。

在实际研究中，通常需根据研究目的统一研究对象

的研究起点，构建研究需要的人群截面。

研究起点以研究人群确定的那一刻为准，通常

以实际研究中第一个或第一批个体的调查时点为

准。然而，个体被调查或进入研究则是逐渐进行

的，个体的调查时点可不同。某些研究，以特定的

日期作为研究起点，如出生队列使用的出生日期、

疾病预后队列采用疾病的诊断日期、孕妇队列采用

零孕周等，视研究的不同目的而定。实质上，这些

起点亦与上述研究起点的内涵一致。

以建立孕妇队列为例（图 5），根据自然日期依

次纳入研究的 240例孕妇，第 1例开始于 2018年
3月 2日，最后 1例招募于近 40周后。与常规人群

队列不同的是，妊娠为育龄女性一个特殊的生理状

态，有其固有的起点（零孕周）、终点（妊娠结束）和

相对固定的长度（正常约 40孕周）。到底是以零孕

周为起点，还是以纳入队列的时间为研究起点呢？

毕竟，每一自然日期只有一部分孕妇纳入研究，代

表着我们对该自然日里满足纳入和排除条件的孕

妇们（动态）的一次抽样。如果研究目的是估计纳

入研究时的孕妇的属性如何受其人口学特征的影

响，则应统一以零孕周为研究起点（然而，这个时点

并不明确，一般通过末次月经日期来推算）；如研究

目的是估计纳入研究时的孕妇属性如何影响其未

来的健康或疾病状况（如结局），则通常应以孕妇纳

入研究的自然时间为研究起点。

由上可见，因个体进入研究的具体时机（或调

查时点）不同，实际研究时需对不同个体的不同调

查时点，按照一个明确的时点（病因的发生或维持

的状态时）进行统一，如研究起点。至此，研究人群

注：Q1、Q2、Q3代表刘一、陈二或张三的 3个属性变量；同一

属性在轴上不同位置代表不同时点相应的“真实值人”，为便于

展示不再采用不同标识；带*变量表示其前一时点相应属性变量

的“测量值人”

图4 人群截面及其测量：3名调查员分别对3个个体

几乎同时进行调查
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中的所有个体均归结于同一人群截面。这种人群

招募的方式是否具有代表性，取决于每个个体纳入

研究时，该个体是否能够代表着纳入时点时满足条

件的所有合格的人群。整个研究人群的代表性是

各个调查起点个体（们）对此刻人群代表性的

综合。

3.基于人群截面的形成过程分类研究设计：动

态人群疾病自然发生发展的规律，或动态人群的自

然图景［2］，奠定了研究人群选择的基础。人群截面

既可是其历史人群经过一定时间后形成的，又可是

在此基础上对其进行随访观察，经过一定时间后形

成的未来人群。从因果推断研究来看，前者的果已

然发生，而后者的果将在未来发生。据此，人群研

究可分为两类：

（1）历史重建：研究实施时，既然果已然发生，

那么因自然早于果而发生，此时采用对果及因的测

量以实现因果推断，本文将此类研究定义为历史重

建研究（history reconstruction research，HRR）。其

特点体现在：①暴露（或因）和结局（或果）的情形已

定格于历史，针对因或果的干预已无可能，因此只

能针对已发生的因或果进行观察，即测量因和果。

许多暴发原因的调查属于此类，如 John Snow的伦

敦宽街水泵与霍乱流行的案例。②对因和果的测

量均存在于同一时域，可存在着多种测量时序［5］。

③因和果已经发生，是否能够准确地测量暴露、结

局及其两者之间的关系，成为我们必须面对的问

题；而谁先谁后测量则不重要。

基于因和果的历史测量记录（第一次或多次），

为进行HRR提供了实践选择设计的多种可能性。

基于此，当前HRR可包括以下不同情形：①所有二

手数据：历史已对因和果经过测量，本次HRR研究

系再测量的过程，如记录联结研究。②暴发调查：

暴发的确立是某一特定地理区域在较短时间内出

现并被已被识别（或诊断）的多个病例，显著超过散

发的水平。若暴发的整个过程已然完成，此时进行

的是暴发及其原因的调查。③累积病例对照研究、

横断面研究、历史性队列研究、横断面队列研究［6］。

④（死因或疾病原因）回顾调查。此外，真实世界研

究中涉及果已发生并拟进行因果推断的研究均属

于此。

（2）探索未来：研究实施时，果尚未发生，在优

先获知因的基础上，采用对因的测量或已知的因

（如干预研究中，药物或疫苗的剂量是明确的），并

对人群进行随访以获得果的测量，从而实现因果推

断 ，本 文 将 其 定 义 为 探 索 未 来 研 究（future
exploration research，FER）。其特点体现在：①针对

因或果的干预存在着可能，因此针对已发生的因先

进行测量，在未来某一时刻对果进行测量。②因和

果的测量均存在跨时域的特点，即在测量时序上，

测量因可发生在因果之间、果之后，视不同研究设

计而定。③可对因进行多次的跟踪随访观察。当

前 FER可包括以下不同情形：前瞻性队列研究、重

复横断面研究、干预研究、临床试验等流行病学

设计。

4.不同研究设计的因果推断框架：因果推断是

流行病学研究的主要目标之一。基于上述思想，以

注：纵坐标为1~100个队列孕妇编号，每一线条代表一名孕妇自零孕周至妊娠结束时间

图5 孕妇招募过程：不同研究起点对比
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下将简要阐明不同的研究设计类型在进行因果推

断中实际估计的效应关系。

假定变量A为暴露，Y为结局，其同名变量带

下标代表着不同时间点相应变量，以探索A-Y的效

应为目标；并假定人群截面为A0-Y0，建立了研究人

群因果图的基本结构（图6）。

由图 6可见，在HRR中，横断面设计、横断面队

列研究和历史性队列研究拟估计的是同一效应，即

A-1-Y0间的效应，但 3种设计拟获得的关联可不同，

前二者均为A0*-Y0*的关联，而后者则是建立在已有

A-1
*和 Y0*的数据或可实现对其进行历史重建的基

础上，以获取A-1
*-Y0*的关联为目标。在 FER中，队

列研究以 A0-Y1间的效应为目标，以 A0*-Y1*的关联

来实现；而实验或干预研究则将研究对象限制于暴

露组（如仅吸烟者接受不同戒烟措施的干预，以评

价不同措施间的效应）或非暴露组（如仅易感者才

接受疫苗接种），对其接受可改变A0的不同干预措

施 I*，以影响结局Y1的发生，估计 I*-Y1的效应为目

标，以 I*-Y1*的关联来实现；此时，因研究人群一般

限制于特定人群，如禁烟方法评估针对的是吸烟

者，而不包括非吸烟者；若研究人群未进行限制，即

为社区干预试验。

针对暴露、结局和/或全人群的抽样研究，不影

响图 6的基本结构，其研究的目标不变，如用于

HRR研究的累积病例对照设计等。

三、讨论

大自然只有一个因果律；因果推断研究中，通

过各种设计，以无限接近这种因果律为目标，测量

是实现这一目标的唯一办法。人群中实际发生的

因果律是不以人的意志为转移的，但却可以通过测

量，帮助我们实现因果推断，从而认识这种因果律。

因此，研究实质上是一个测量的过程，研究设计是

规范整个测量过程的计划。形成研究人群是所有

因果推断研究的第一步，实质上是对自然人群中的

个体予以标记为“纳入研究”的符号，以区分自然人

群中其余未被纳入的个体们。从这点上来说，研究

人群的选择实质上也是一个“二分类”的测量过程。

从测量的角度，在因果推断研究人群的形成过

程中，本研究首先提出了个体截面和人群截面的概

念，并发现实现测量的目标需满足：属性真实值不

变、属性变量间和个体间互不干扰的 3个假设；研

究起点是调查时点的统一；因果推断研究可分为历

史重建研究和探索未来研究2种类型。

截面是特定时点上个体或人群的属性组合而

成的与大自然时间轴的垂直面［3］。类似于横断面

研究中的“快照”，截面仅是圈定了研究人群中的个

体们，而不是固定住人群中个体们的属性。不论是

个体还是人群，这种截面的建立和形成，在第一假

设成立的前提下，确保截面时点和调查时点一致的

属性真实值的参考，并锚定了属性变量测量值的大

致变动范围［5］，即在正确的测量过程实施后，测量

值是真实值的一个良好的替代。虽然对每一个体

的同一属性或同一个体的不同属性进行具体调查

或测量的时点不同，但需假设在具体的调查时点

上，属性变量的真实值与截面同一属性变量真实值

不变（第 1假设），这奠定了通过测量过程获得测量

值的可行性；不同个体间或同一个体不同变量间的

独立性（第 2和第 3假设），避免变量测量值间相互

干扰所产生的可能偏倚［3］，从而保障了变量测量值

用于人群因果推断的有效性。由此可见，测量是个

复杂的过程，截面概念的形成和 3个假设的建立，

为基于人群的因果推断研究奠定了理论基础。

注：A0代表待研究的暴露，Y0代表待研究的结局，下标“-1”或“1”代表A0/Y0所对应时点前或后时点的同一属性，上标“*”代表相应属性

变量的“测量值人”，蓝色方框代表对研究人群实施干预时，仅限制人群（以蓝色方框表示）接受干预措施 I*
图6 因果推断研究设计框架
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截面人群和纵向人群由Miettinen［7］于 1982年
提出，然而其具体的内涵不完全明确。研究起点可

界定于个体满足人群的成员资格并进入研究那一

刻；但在实际研究中，在不同的自然时间上，不同个

体逐步进入研究，接受调查，并形成人群；不论是截

面人群还是纵向人群，这个过程是相似的，具有随

着时间而持续不断的特征。因此，如何统一人群研

究的起点是重要的，上述 3个假设为研究起点的确

立奠定基础。同时，考虑到研究目标的不同，因果

推断仍应以暴露（或因）的发生或状态维持的时间

为标准，而对其具体的测量则应以能否获得准确的

测量值为原则。

研究设计的分类有多种方法［8-15］，主要基于样

本选择、调查时机、方向性等；然而设计内涵本身的

模糊性［16-18］，阻碍了对设计的正确认识、选择、误解

或争议［17，19］，如横断面研究与病例对照研究之间、

历史性队列研究与累积病例对照研究之间有时不

易区分［2-3］，方向性对设计类型是否有用的争议

等［14-15，20-29］。本文在上述截面概念、3个假设和研究

起点统一的基础上，以果是否发生为界线，从因果

律结合因果思维的角度，自然地将人群研究分为历

史重建研究和探索未来研究 2大类，并对其特点、

拟估计的效应、可实现的关联计算、不同设计间的

异同等进行了探索，这对澄清不同设计间的基础、

假设及建立根基扎实的研究设计分类具有重要的

参考价值。

综上所述，本文从因果思维的角度出发，首先

建立个体截面和人群截面的概念，提出了实现测量

的 3个假设，并指出因果推断研究用人群应以暴露

（或因）的发生或状态维持的时间为标准，初步建立

了研究设计的分类框架。应在此基础上，进一步进

行研究设计分类的深入研究。
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