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摘 要：病例报告表（Case report form，CRF）是获取临床研究数据的重要工具，科学设计且规范记录的

CRF 对于提升临床研究质量具有重要意义。作者总结了目前中医药临床研究 CRF 设计及记录存在的共性

问题，包括①设计时点滞后；②CRF设计、记录及修改欠规范；③合并用药/疗法记录不完善；④证候疗效指标

量化及舌脉的客观化不足；⑤受试者隐私保护不足；⑥不良事件记录欠规范。与之相应，本文探讨了一些解

决策略，以期为其他中医药研究者提供参考，具体包括①CRF设计时点前移；②规范 CRF设计、记录及修改；

③根据临床数据获取协调标准（Clinical Data Acquisition Standards Harmonization，CDASH）设计合并用药/疗
法；④证候标准化及舌脉标准化研究；⑤使用受试者鉴认代码保护隐私；⑥不良事件记录要“因研究而异”。
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高质量的中医药临床研究是实现中医药创新发

展的重要前提，临床研究的结果由数据体现，数据质

量决定临床研究的质量[1]，提高中医药临床研究数据

管理水平是产生高质量研究数据、提升研究质量的重

要途径[2]。病例报告表（Case report form，CRF）是临床

研究中收集、记录、保存数据的重要载体，2020 年《药

物临床试验质量管理规范》指出，CRF 是按照研究方

案要求设计并记录受试者相关信息的纸质或者电子

文件[3]。科学严谨设计和规范记录的CRF是获得高质

量临床研究数据的重要保障[4]。

CRF设计是临床研究数据管理的首要环节，设计

良好的 CRF 对于临床研究数据库建设、数据准确性、

数据查询及清理等都非常重要[5]，还对原始资料核查、

数据溯源起到支持作用[6]，同时也是新药申报评审的

重要依据[7]。CRF设计是将研究方案转化为标准化问

卷的第一步，其首要目标是收集完整的数据[8]，规范

化、标准化及可控性是CRF设计的基础[9]，理想的CRF
应该具备内容完整、结构良好、数据准确、容易完成、

用户友好等特点[10]。但仅有完善的CRF设计并不能保

证获得高质量数据，CRF 记录与 CRF 设计相辅相成，

只有在设计良好的基础上进行规范记录，才能保证临

床研究数据获取的真实性与可靠性。

过程管理是保证科研项目实施的必备要素，其中

中期检查是过程管理的重要手段，是促进研究质量改

进的重要举措[11]。作为临床研究重要的记录文件，

CRF 是中期检查的重点内容之一。既往的中期检查

发现，研究者对 CRF 设计不够重视，CRF 记录格式杂

乱，难以实现数据共享，且不重视保护受试者的隐私

和其相关信息，不利于研究质量提升[4]。鉴于此，本文

深入探讨了中医药临床研究中 CRF 设计及记录的共
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性问题，并阐述了相应的解决策略，希望能为中医药

领域研究者提供参考。

1 中医药临床研究CRF设计和记录的存在问题 

1.1　CRF的设计时点滞后　

在进行临床研究时，很多研究者不清楚应该何时

进行CRF设计，目前绝大多数临床研究的CRF设计普

遍滞后，都是在临床研究方案定稿后才进行 CRF 设

计，这样存在的问题是：由于 CRF 设计过程中经常会

出现与预期不同的情况，例如发现一些数据难以量化

和收集，此时研究者需要再次召开专家论证会去修改

已定稿的方案，影响研究进度。

1.2　CRF设计、记录及修改欠规范　

目前，中医药临床研究CRF设计常见问题集中体

现在内容设计和版式设计两方面：内容设计常见问题

包括漏项、非必要信息的采集等，影响了临床研究的

可行性；版式设计常见问题如封面缺失、无填写说明、

页眉页脚缺如等。及时、完整、准确、清晰、可辨是

CRF记录的原则，CRF记录方面的问题主要为数据缺

陷，其中记录规范类缺陷及数据缺失类缺陷较为常

见[12]，导致数据可溯源性差，影响了研究的数据质量。

临床研究的可溯源性是数据质量的保证，也是临床研

究质量控制的重要内容[13]，数据的完整性和可溯源性

是临床研究质量管理重点关注的内容[14]。作为临床研

究中期检查的重要文件，未能依据原始资料进行CRF
记录导致数据无法溯源较为普遍。此外，CRF修改不

规范的问题普遍存在，对后期数据录入及统计分析造

成困扰。

1.3　合并用药/疗法记录不完善　

中医药临床研究中，CRF设计要结合不同研究设

计类型的特点，参考相应的临床研究报告规范[15]。根

据临床数据交换标准协会（Clinical Data Interchange 
Standards Consortium，CDISC）发布的临床数据获取协调

标准（Clinical Data Acquisition Standards Harmonization，
CDASH），CRF应包括以下内容：封面、填写说明、研究

流程图、纳入及排除标准、基本信息、生命体征、伴随

疾病、临床症状、心电图检查、实验室检测、评价量表、

不良事件记录、合并用药/疗法记录、药物发放/回收记

录、研究完成情况总结和相关声明等[16]。合并用药/疗
法是CRF设计及记录的重要内容，是指受试者在临床

研究过程中除研究干预措施外接受的其他药物或疗

法，包括西药、中成药、中药汤剂、针灸等[17]。合并用

药/疗法是受试者治疗的重要部分，如果没有规范设计

和全面采集，可对临床研究结果产生干扰，影响疗效

评价及不良事件判定[18]。中期检查发现目前中医药临

床研究 CRF设计的合并用药/疗法部分存在两方面的

问题，一是设计要点不全面；二是存在大量文本型数

据，加大后期数据治理的难度。

1.4　证候疗效指标量化及舌脉的客观化不足　

辨证论治是中医学的特色，证候具有动态时空、

内实外虚、多维界面等特点[19]，证候疗效为中医药疗效

的独特之处。目前，中医药临床研究CRF设计常见问

题是证候疗效指标量化及舌脉的客观化不足。复合

结局指标总有效率是中医药临床研究中最经常使用

的疗效评价指标，通常包含中医证候积分、症状、体征

的变化，主观性强，且缺乏规范的评价标准[20]。中医四

诊的客观化研究，是实现中医现代化发展与提高的重

要路径。舌象、脉象是中医望诊与切诊的重要内容，

是中医辨证论治的重要依据。传统的舌诊主要依靠

医生进行观察、辨别，舌质、舌苔的判断受医师自身经

验与客观环境如光线的影响，具有很大的主观性，且

无法实现量化。脉诊作为中医学独特的诊断方法，具

有“在心易了，指下难明”的特点，即便对于同一种脉

象，不同临床医师亦可得出不同的判断。

1.5　受试者隐私保护不足　

尊重受试者的隐私权是临床研究最基本的伦理

要求，保护受试者的隐私是每一位临床研究者的责任

和义务，受试者隐私权的保护应贯穿临床研究整个过

程[21]。2023年 2月 18日发布的《涉及人的生命科学和

医学研究伦理审查办法》[22]强调要保护研究参与者的

隐私及个人信息。2020版《药物临床试验质量管理规

范》第七条亦提出应保护受试者的隐私，注意相关信

息的保密性。然而，中期检查发现，部分研究者直接

将受试者的姓名、手机号码、身份证号、家庭住址等信

息置于 CRF封面，未采取适当的保密措施[23]。还有一

些研究者将化验单直接粘贴于CRF，未进行匿名化处

理，造成受试者个人信息泄露。

1.6　不良事件记录欠规范　

不良事件（Adverse event，AE）是临床研究重点关注

的安全性数据，具有时间合理性、不利性以及与干预措

施因果关系不确定性的特征[24]。2023 年 9 月 26 日，国

家药品监督管理局药品审评中心（Center For Drug 
534



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

世界科学技术-中医药现代化★中医药临床研究

Evaluation，NMPA）发布了《药物临床试验不良事件相

关性评价技术指导原则》的征求意见稿，文件指出AE
范围较广，涵盖了受试者接受试验用药品后出现的所

有不良医学事件，包括症状、体征、疾病或者实验室检

查的异常，而且此类异常不一定与研究用药品有因果

关系。一般来说，CRF中需要详细记录AE的名称、临

床表现、开始时间、结束时间、频率、严重程度、与研究

用药的因果关系判断、对研究的影响、处理措施、转

归、处理结果、报告方法等[25]。中期检查中发现 AE记

录内容不完整，具体包括记录遗漏、起止时间无法溯

源或与溯源材料不一致、未能按照研究方案要求随

访、未能提供相关性判定依据、实验室检查异常值有

无临床意义的判断无依据等。另外，CRF 中的 AE 记

录缺乏特异性，具体表现为所有临床研究使用同一个

AE记录模板。

2 中医药临床研究CRF设计和记录存在问题的解决

策略 

2.1　CRF设计时点前移　

通常，CRF 设计时点可在研究方案定稿前、定稿

后或与研究方案设计同步进行[26]。CDASH 建议研究

者在研究方案尚未定稿之时着手CRF设计，将CRF设

计时点充分前移[13]（图 1）。前置 CRF 设计的优势是：

如果发现CRF设计过程中与预期不同的情况，此时尚

可借助方案修订来解决，通过持续沟通和反馈使CRF
与研究方案相互促进，不断提升研究质量。

另外，CRF设计完成之后，在正式收集数据前，建

议选择一定数量的受试者（例如 3-5名）进行预填写，

对预填写中出现的问题及时修改，如果未进行此步骤

而直接开展临床研究，在研究过程中发现CRF漏掉一

些重要指标，如受试者入组的实验室指标等基线信息

将由于错过了采集时间窗而无法补救，造成基线信息

缺失，影响研究质量。

2.2　规范CRF设计、记录及修改　

CRF 设计包括内容设计及版式设计。CRF 内容

设计时，应充分考虑数据录入及统计分析的需求，纳

入有资质的生物统计学家、临床医生和临床药理学家

等参与，重点采集能回答研究问题且能提供安全性和

有效性的数据，避免文本化内容过多。CRF版式设计

时，需注意除封面页、填写说明页、流程图外，其余页

均需包括页眉、主体内容和页脚。页眉、页脚是 CRF
设计的重要内容，可进行自己定义。通常，页眉一般

包括受试者姓名拼音缩写、入组号、访视日期及时间

窗等，以便了解研究参与者的信息，页脚可设置页码、

研究者签名及日期等，以强化研究者的审核意识。

源数据的溯源与核查是确保临床研究数据真实、

准确的核心环节，数据的可溯源性也是临床研究过程

管理透明化的重要体现[28]，CRF是源数据采集的载体。

研究者应确保所有研究数据均来自源文件，包括但不

限于病历、实验室检查记录、受试者记录、药物发放记

录、影像学资料如CT及X光片等[3]。根据 2020年药物

临床试验质量管理规范，如CRF中记录的数据与源文

件不一致，应当做出合理解释。ALCOA+CCEA标准是

目前公认的高质量临床研究数据标准，包括 ALCOA

图1　CRF设计流程（译自CDASH）[27]
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基本要求的数据质量标准与 CCEA 数据质量补充要

求，前者包括可溯源性、易读性、同时性、原始性与准

确性，后者包括完整性、一致性、持久性与可用性，其

中，可溯源性是基本要求[29]。

中医药临床研究应准确、有效的获取数据，高度重

视研究数据的可溯源。CRF的规范填写是数据可溯源

的重要保障。CRF填写说明是CRF规范记录的指南，

每一份CRF都应有相应的填写说明。CRF定稿之后，

首先要对研究者进行统一培训，详细介绍填表说明，使

其熟悉表格填写方式并严格按照填写说明进行记录。

CRF填写一般使用黑色签字笔，尽量避免数据涂抹或

擦除，如填写有错误发生，修改时要在错误处划横线，

并在错误之处上方书写正确值，由修改者进行签名并

注明修改日期，必要时需说明修改的理由。

2.3　根据CDASH设计合并用药/疗法　

CDASH中列出了合并用药/疗法部分需要采集的

20 个条目（见表 1），其中强烈推荐是指一般情况下

CRF都要包含这些条目，推荐是指特定条件下需要包

含这些条目，可选是指根据方案或研究者实际需求选

择性包含这些条目。在 CRF中对合并用药/疗法进行

设计时，可参考 CDASH 中的条目进行设计。以偏头

痛为例，急性止痛药的使用为国际公认的偏头痛临床

疗效评价指标之一，此种情境下的合并用药/疗法使用

对干预措施的疗效判定非常重要[30]，如患者在参与临

床研究期间出现头痛不能耐受，可使用课题组发放的

止痛药，但在CRF表中需要详细记录服用止痛药的种

类、用量、何时服用、头痛程度和头痛持续时间。有研

究者以 CDASH 为基础探讨了合并用药/疗法的设计，

内容包括合并用药/疗法名称、剂量、剂型、给药途径、

使用频率、开始时间、结束时间等[31]，既规范了合并用

药/疗法内容，又降低了文本化，可作为临床研究合并

用药/疗法部分设计的参考。

2.4　证候标准化及舌脉标准化研究　

根据 2018 年 11 月颁布的《证候类中药新药临床

研究技术指导原则》，中医药证候疗效评价的主要方

法包括两类，一是最能反映中医治疗优势的症状指

标，二是科学研制的证候评价量表，二者均可体现中

医辨证论治的理论特色。症状指标的量化评分，可参

考中华中医药学会脾胃病分会发布的脾胃病症状量

化标准专家共识意见，将症状回答尺度数量定为 4级，

分别为无（0 分）、轻度（1 分）、中度（2 分）、重度

（3 分）[32]。证候评价方面，可参考清肝解郁方治疗肝

郁化热证的证候类中药新药临床评价研究，规范研制

证候评价量表，以科学评价证候疗效[33]。

近年来，中医舌脉信息化研究越来越多，为舌脉

信息的标准化采集提供了思路[34]。通过舌象采集设备

采集舌象并进行图片处理，可实现对舌象的客观化处

理[35]。研制既符合中医脉象内涵，又符合现代仪器要

求的中医智能脉诊仪系统，也成为中医脉诊智能化的

趋势[36]。舌诊及脉诊的客观化研究，增加了证候诊断

及证候评价的客观性[37]，也保证了中医证候相关数据

的可溯源性。

2.5　使用受试者鉴认代码保护隐私　

受试者鉴认代码是临床研究中保护受试者个人

隐私及其他诊疗数据的有效方式，该代码是辨识受试

者身份的唯一代码，可鉴别每一位受试者所有临床研

究数据[38]。研究实施过程中，如研究者需要报告不良

事件或其他研究相关数据，可使用该代码代替受试者

姓名。封面信息填写要严格遵守CRF填写规范，可使

用受试者姓名缩写，避免暴露受试者个人信息。此

外，要加强临床科研人员的伦理培训，增强对研究参

与者的隐私保护意识[39]。

表1　基于CDASH的CRF中合并用药/疗法数据收集条目[29]

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

条目

受试者是否使用合并用药/疗法？

合并用药/疗法编号

合并用药/疗法名称

某预定义的合并用药/疗法是否使用？

合并用药活性成分

治疗目的

治疗的不良事件编号

治疗的既往病史编号

单次剂量

每日剂量

剂量单位

剂型

用药/疗法的频率

用药途径

该合并用药/疗法开始日期

该合并用药/疗法开始时间

该合并用药/疗法是否开始在试验前

该合并用药/疗法结束日期

该合并用药/疗法结束时间

该合并用药/疗法是否仍然持续？

推荐程度

可选

可选

强烈推荐

可选

可选

推荐

可选

可选

可选

可选

可选

可选

可选

推荐

强烈推荐

推荐

推荐

推荐

推荐

推荐
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2.6　AE记录要“因研究而异”　

AE 的报告是各种临床研究报告规范的重要内

容[40-41]。只有按照相应报告规范进行，才使临床医生

能更加明确不良事件，将中医药干预措施更好地应用

于临床实际[42]。中医药临床研究中不同干预措施对应

的 AE 类型不同，当干预措施为针刺治疗时，常见的

AE 为局部疼痛、出血、血肿以及滞针、晕针、弯针、断

针等[24]；如干预措施为中草药，AE 多为实验室指标异

常、神经精神系统问题、肝功能异常等[42]。因此，中医

药临床研究 CRF 中记录 AE 时要“因研究而异”，根据

研究类型不同进行相应的调整，规范记录，减少漏报。

3 总结 

CRF是临床研究不可或缺的一部分，其重要性仅次

于研究方案。设计良好和规范记录的CRF，有利于获得

正确、完整、有效的数据，提高数据录入及统计分析效

率，是临床研究获取高质量数据的前提。作为临床研究

数据管理的首要环节，CRF设计的重要性不言而喻。目

前，电子数据采集（Electronic data capture，EDC）在临床

研究数据采集管理中发挥越来越重要的作用，手机版、

网络版CRF逐渐普及[43]，但仍与传统CRF具有一致的设

计原则。虽然中医药临床研究CRF设计目前尚无统一

的设计规范，但建议参考CDASH标准16个领域设计规

范，兼顾中医学“整体观念”“辨证论治”的特点，恰当纳

入中医元素如症状指标、证候指标，同时契合不同研究

特点[44]，提高中医药临床研究CRF设计水平，在此基础

上进行规范记录，促进研究质量提升，推动中医药临床

研究不断创新发展。
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The Problems and Solutions in the Design and Record of TCM Clinical Research Case Report Form

HAN Fang1,2,3， CAO Kegang3,4， GAO Ying3,4， LIU Baoli1， ZHOU Tiantian1,5， HU Jing1,5

(1. Beijing Hospital of Traditional Chinese Medicine, Capital Medical University, Beijing 100010, China；2. 
Beijing Hospital of Traditional Chinese Medicine Huairou Hospital, Beijing 101400, China；3. Institute for 

Brain Disorders Affiliated to Beijing University of Chinese Medicine, Beijing 100700, China；4. Dongzhimen 
Hospital of Beijing University of Chinese Medicine, Beijing 100700, China；5. Beijing Institute of Chinese 

Medicine, Beijing 100010, China)

Abstract: Case report form (CRF) is an important tool to obtain clinical research data. Scientifically designed and 
properly recorded CRF is of great significance to improve the quality of clinical research. The author summarized the 
common problems existing in the design and recording of CRF in traditional Chinese medicine (TCM) clinical studies, 
including: ①Delayed design time point. ②Unstandardized CRF design, recording and modification. ③Imperfect records 
of combined medication/therapy. ④ Insufficient quantification of syndrome efficacy indicators and objectification of 
tongue and pulse. ⑤ Insufficient protection of subjects' privacy. ⑥ Unstandardized records of adverse events. 
Accordingly, this paper discusses some solutions to provide reference for other TCM researchers, including: ①Advance 
CRF design time. ② Standardize CRF design, recording and modification. ③ Design drug combinations/therapies 
according to Clinical Data Acquisition Standards Harmonization (CDASH) . ④Standardization of syndrome and tongue 
and pulse. ⑤Use of subject identification codes to protect privacy. ⑥AE records should vary from study to study.
Keywords: Traditional Chinese Medicine, Clinical research, Case report form, Design, Record
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