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摘要　目的：建立中医临床伦理质量控制评价指标，实现对伦理质量的量化评价。方法：依据指标对科技部“十一五”国家
科技支撑计划重大项目的全部课题组进行了中期和结题两阶段的量化评分，通过雷达图描述各课题的实际得分，利用卡

方检验和相关性方法分析伦理质控水平对于课题总体质控得分的影响。结果：从中期到结题，伦理质控得分占质控评估

总分的重要性呈下降趋势。结论：在试验早期阶段伦理质控的水平对于课题整体质量控制水平的影响更为重要。
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　　中医临床研究是运用中医药治疗方法，以人体
为受试对象，为解决临床实际问题而进行的研究活

动，属于人体生物医学研究范畴，而所有涉及到以人

体为研究对象的医学研究都必须首先遵从伦理学原

则［１］。近年来国家也越来越重视临床研究的伦理学

建设，出台了多项法规规范，如 ＣＦＤＡ颁布的《药物
临床试验伦理审查工作指导原则》、国家中医药管理

局印发的《中医药临临床研究伦理审查管理规范》

等，以加强伦理审查工作质量，提升保护受试者的水

平。临床研究的伦理原则根本目的是保护受试者的

权益，将所有风险甚至不适控制在最小范围内［２］。

因此，对于临床研究的伦理质控应着眼于临床研究

是否符合伦理学基本要求，研究的开展是否遵照本

单位医学伦理委员会的程序以及具体的执行情况

等。

１　中医临床研究伦理质量控制［３］

１１　研究方案伦理审查　伦理审查是开展生物医
学研究的国际通则，中医临床研究方案在正式进入

临床实施前必须经过伦理委员对其科学性和伦理合

理性进行审查，以充分保护医学研究中受试者的权

益和安全，保障研究的科学性和伦理合理性。对于

研究方案的伦理质控要点包括［４］：１）临床试验开始
前应获得本单位伦理委员会的批件，作为参加单位

如伦理委员会不要求再次审核的，至少应保留组长

单位伦理批件的复印件；２）批件上标注的版本日期
及版本号应与临床实施的方案版本号和日期对应；
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３）临床实施阶段对于方案的各种变更需经过伦理委
员会的批准；４）颁发批件的日期应早于首例受试者
签署知情同意书日期等。

１２　知情同意过程及知情同意书的签署　知情同
意过程作为受试者了解试验风险和自身受益的重要

途径，应严格执行“充分告知，完全理解，自主选择”

的原则［５］，研究者应保证所做出的解释和说明使得

受试者充分知情，受试者最终是否参与临床研究的

决定是在充分知晓整个研究的基础上做出的。对知

情同意及知情同意书的签署质控要点包括［６－７］：１）
签署的知情同意书份数应与筛选的受试者人数一

致。２）签署时间是否在所有试验相关检查之前，但
与疾病诊断相关的检查或医疗机构的常规检查除

外。３）知情同意书签署内容应包括受试者（法定代
理人）和研究者的签名、有效联系方式、签署日期。

４）知情同意书的签署日期、姓名与试验过程及病历
资料的相符性，如核实知情同意书的研究者签字是

否与研究病历一致，受试者签字是否与患者日志一

致。原则上必须是受试者本人签署知情同意书，但

对于无行为能力和无法正常书写的受试者，应确保

签署日期与签署人与原始文件中记录一致。５）应给
予受试者充分的时间考虑是否参加该临床试验，但

受试者与研究者的签字必须是同一天。６）给受试者
一份签字后的知情同意书复印件。７）对于在临床试
验中变更的知情同意书，需经过伦理委员会的审核，

且在此之后入组的受试者应签署新版知情同意书等。

１３　跟踪审查　伦理委员会应确保临床试验的全
过程处于其监管范围内，定期跟踪审核研究方案的

执行情况，重点关注安全性管理，包括新的安全性信

息，严重不良事件以及非预期不良反应等，以确定是

否需要采取相应措施重新平衡受试者的风险与收

益，使得受试者的权利和安全得到持续的保护［８－９］。

对于伦理跟踪审查的质控要点包括：１）临床试验中
发生的严重不良事件和方案偏离均应向伦理委员会

报告。２）对于时间跨度较长的研究项目，研究者每
年至少向伦理委员会提交一次年度进展报告，并得

到伦理委员会的批复意见。如审查意见是需要做必

要修正后方可继续研究，则应制定向相应的修改措

施并确保其落实情况。３）临床试验结束后应汇总受
试者入组，严重不良事件发生以及受试者权益保护

情况，向伦理委员会递送结题审查文件。

２　中医药临床研究伦理质量控制量化评价
中医临床研究伦理质量控制评估是对以解决中

医临床问题为目的而进行的科研活动伦理质量的评

估，考核的重点是受试者保护的措施及其执行水平。

评估从方法上区分，有定性评估、定量评估及定性与

定量相结合的评估。定性评估指标测评面较广，但

不能较为直观地区分课题的执行水平；定量指标不

易设置，但可实现对于课题的精确评价［１０－１１］。科技

部“十一五”国家科技支撑计划重大项目“中医临床

研究的方案优化及质量控制研究”课题组对“重大

疑难疾病中医防治研究”项目的全部４２个课题的伦
理管理水平进行了中期和结题质控检查，并初步探

索了伦理质控评价量化指标：

表１　中医临床伦理质量控制评估指标

指标 评分标准

ｘ１ 伦理委员会批件 定性指标（有或无）

ｘ２
知情同意书签署

完整规范性

抽查２０份知情同意书，满分１０分，最
低０分。每份知情同意书无研究者
或受试者（或证明人、监护人）签名、

时间或联系方式，或填写时间在入组

之后则扣１分

　　注：抽查的２０份知情同意书，其中课题承担单位５份，其余课题

参加单位共计１５份。

２１　依此指标对全部课题进行了中期和结题的量
化评估数据采集　对于有多名测评者参与采集的课
题取平均值为其最终数据，同时为了消除定量评价

结果在各指标间的数量差异，将各课题数据进行标

准化处理，最终以雷达图的方式进行描述。

图１ Ｘ２伦理质控中期评估图 图２ Ｘ２伦理质控结题评估

图３　中期质控评估总分　图４　结题质控评估总分

２２　根据全部课题质量控制评估指标（１２个指标）
采集的数据，绘制中期和结题两阶段各课题的质控

评估总得分，并将伦理质控评估得分和课题质控评

估总得分进行相关性分析。

２３　以伦理质控指标的重要性，即伦理质控得分占
质控总得分的比例，分析中期和结题两个阶段伦理
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质控指标重要程度的变化。

表２　伦理质控评估与质控总分的相关性分析（中期）

Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数，Ｎ＝３８
当Ｈ０：Ｒｈｏ＝０时，Ｐｒｏｂ＞｜ｒ｜

ｘ５ ｘｔｏｔａｌ
ｘ５ １ ０２６６１４
ｘ５ ０１０６３
ｘｔｏｔａｌ ０２６６１４ １

０１０６３

表３　伦理质控评估与质控总分的相关性分析（结题）

Ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数，Ｎ＝４２
当Ｈ０：Ｒｈｏ＝０时，Ｐｒｏｂ＞｜ｒ｜

ｘ１０ ｘｔｏｔａｌ
ｘ１０ １ ０１４６５６
ｘ１０ ０３５４３
ｘｔｏｔａｌ ０１４６５６ １

０３５４３

表４　伦理质控指标重要性统计描述

ｇｒｏｕｐ ｎ Ｍｅａｎ ＳｔｄＤｅｖ９５％ ＣＬ Ｍｅａｎ ｔＶａｌｕｅＰｒ＞｜ｔ｜

１（中期）３８０１２４５００３１３０１１４２０１３４７
２（结题）４２ ００９６ ００１７１００９０７０１０１３
Ｄｉｆｆ（１－２） ００２８４００２４９ ００１７ ００３９９
Ｓａｔｔｅｒｔｈｗａｉｔｅ ４９７ ＜００００１

３　讨论
３１　各课题在ｘ１指标上的得分　全部课题在定性
指标伦理委员会批件上的数据显示，中期和结题两

个时间节点上被评估课题该指标得分均为满分。结

合质控监查的实际情况，所有课题承担单位在正式

进入临床受试者招募之前，研究方案均经过了本单

位的伦理委员会的审核批准，同时参研单位（分中

心）至少也保留了课题承担单位的伦理批件的副本，

符合《中医临床研究质量控制与质量保证规范》规

范要求以及以学伦理学的基本要求，说明研究者重

视研究方案的伦理审查，在伦理审查对保护受试者

的作用方面认识较为一致。

３２　ｘ２与质控总得分在中期和结题两阶段的变化
　对各课题在 ｘ２（知情同意书签署完整规范性）指
标的得分以雷达图表示。雷达图最内层的圆代表评

价对象的最低水平，最外层的圆代表评价对象的最

高水平；从圆心引出若干条射线将圆平均分割，每条

射线代表一个评价对象，评价对象的实际值按比例

标在图中相应的射线上，然后将实际值用直线连接

起来，形成不规则的多边形［１２－１４］，就绘制出了全部

课题伦理质控评价的“雷达图”。从图１－图４，我们
看到中期到结题两个时间节点上该指标变化不大，

同时课题的总体质控得分也大致相同。同时分析

Ｘ２的伦理质控评估分数与课题质控总分的相关性，
相关性系数从中期的０２６６１４下降到结题的０１４６
５６，且相关检验都没有统计学意义（Ｐ＝０１０６３和Ｐ
＝０３５４３），说明伦理质控评估分数和课题质控总
分不具有相关性。再进一步分析伦理质控指标的重

要性，即计算伦理质控得分占质控总得分的比例，中

期的均值为０１２４５（９５％ ＣＩ０１１４２，０１３４７），结
题的均值为００９６（９５％ ＣＩ００９０７，０１０１３），且二
者具有统计学意义（Ｐ＜００００１）。说明伦理质控从
中期到结题占质控评估总分的重要性呈下降趋势，

分析原因是在课题前中期入组数量相对较少，质控

评估涉及的若干方面（研究记录质量、真实性、依从

性、质量控制、数据管理）刚刚开始或尚未开始，因此

分数也相对较低，此时强调研究开展的第一步：知情

同意书签署规范性对于质控评估的总分影响相对较

大；而到结题时鉴于前期的要求，知情同意书的签署

已基本规范，各课题在此指标上的水平大致相同，而

其他方面如研究记录质量、数据管理等方面各课题

的水平变化差异变大，这些方面的优劣差异决定了

质控总得分的差异，而此时伦理质控水平对总体质

控得分的影响相对降低。

３３　伦理质控中存在的常见问题　通过中期和结
题伦理质控评估数据采集发现各课题普遍缺少伦理

跟踪审查，尽管全部课题在开始试验之前已经获得

了伦理委员会的批件，但是对于研究周期较长（＞１
年）的临床研究应进行持续的伦理跟踪审查，以确保

方案执行的依从性以及伦理性。对于知情同意书签

署规范性存在签署时间在筛选检查之后，知情同意

书未交受试者一份，研究者、受试者联系方式及日期

等必要信息缺失等问题［１５］。

４　结论
中医临床研究伦理质控量化评估指标可以定量

分析各课题在伦理质量方面的差异，同时通过雷达

图以直观的二维图形式呈现不同时间节点上课题伦

理质量的变化，有助于测评者客观评估课题伦理质

控的整体质量和变化趋势。但目前中医临床研究伦

理质控量化评估指标设置尚显不足，仅从知情同意

书签署的规范性方面考量，若今后推广使用评价其

他课题还应进行指标的补充。评估的目的不是单纯

评出名次及优劣的程度，更重要的是引导和鼓励被

评价对象向正确的方向和目标发展。依据评估指标

进行考核，指标的评分标准及其所反映的内容，就具

（下接第４３７页）
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风热，淡豆豉宣发郁热，淡竹叶清热泻火，诸药合用

既能清里热，又能解表邪，达到表里双解，祛邪扶正

之功效。

综上，本研究应用数据挖掘方法对《新编国家中

成药》中的清热类中成药组方规律进行了系统分析，

研究所得结果如高频次药物、药物组合、高置信度关

联规则等对于阐明中医清热类处方规律提供了参

考，同时有助于清热类中药处方的优化与新药研发

时的辅助设计。当然，应用关联规则和熵聚类所得

的组方规则等还需进一步临床验证，数据挖掘方法

亦有其局限性，需结合中医药理论与实践综合分析、

评价［１４－１６］。
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有较强的导向作用，引导被评估者向目标靠近。因

此，中医临床研究伦理质控评估指标就中医临床研

究伦理质量控制的关键环节进行评估，对课题组提

高临床研究伦理质量控制水平有明显的导向作用。

同时，在试验早期阶段伦理质控的水平对于课题整

体质量控制的影响更为重要。
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