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［摘要］ 个体化诊疗强调个性化及动态化的治疗决策，因此迫切需要适应这种模式的新型疗效评价体系。通

过回顾以往临床研究实践，指出在个体化诊疗视角下，中医药临床疗效评价体系在伦理审查、试验设计、数

据管理和统计分析等方面面临新的需求，并以传统中医辨证论治的评价为例，围绕这些需求提出一套以亚群

化动静态平行组设计与分析为主要方法，以持续审查、动态知情同意及多中心伦理审查体系为保障机制，以

个体化临床疗效评价与证据支持一体化平台为技术支撑，以融合贝叶斯与传统统计方法的统计策略为基础的

疗效评价体系方法，旨在促进中医个体化诊疗的发展。
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长期以来，循证医学强调基于最佳科学证据来

指导临床决策，其中随机对照试验由于能够显著减

少偏倚，被公认为评估疗效与安全性的“金标

准”［1］。然而随着精准医学的发展，基于生物标志

物等信息的个体化治疗策略逐渐成为新趋势［2-3］；

同时也促使我们重新认识疾病，并要求探索深入分

子层面的个体化治疗逻辑［4］。与之相应的，疗效评

价体系也需要不断革新，这不仅是医学模式演进的

直接体现，更是迈向精准化与个体化医疗深度实践

的必经之路。中医学作为个体化诊疗的典范，其辨

证论治原则强调通过综合分析患者的体质、病机及

所处环境因素，实现治疗方案的个体定制，这与精

准医学追求的个体化理念高度契合。尽管中医学与

精准医学理论根基各异，但在追求个体化诊疗的实

践中却共同面临着治疗效果评估的挑战［5］。探讨如

何构建符合中医药自身特点的临床研究和评价体

系，以应对当前主流临床试验设计与分析方法对中

医学发展的约束，同时寻找一种既能满足现代医学

严谨性要求又能充分展现中医药独特优势的临床试

验设计与分析方法，显得尤为重要。

1　个体化诊疗视角下的临床研究实践

现有的疗效评价体系虽然在描述群体平均治疗

效果方面表现良好，但在应对个体化医疗需求时显

得力有不逮。为适应个体化诊疗的新趋势，临床研

究设计与评价体系需进行重大变革。

现代医学界已采取一系列创新实践，如适应性

设计允许研究过程中根据累积数据调整研究方案，

高效响应个体差异，更贴近个体化需求［6］；主方案

设计聚焦于核心研究问题，通过同时容纳多个子研

究设计，可极大地丰富个体化治疗策略，增强治疗

的针对性与有效性［7］；真实世界研究强调覆盖更广

泛的患者群体，尤其适用于验证个体化治疗方案在

多样化群体中的适用性与效果；富集设计及巢式设

计等策略的采用，能够更精确地识别有效治疗靶

点，优化患者分层［5］；多终点分析、个体化终点设

定等可更好地匹配个体化治疗的需求［8］。这些更适

合个体化评价的设计方法可提高临床研究对个体化

治疗的适应能力，不仅增强研究的科学性，还可为

制定更加个性化的治疗方案提供坚实的基础。

中医学亦积极探索与创新，结合现代医学研究

方法展示其个体化治疗的优势。如在一项关于缺血
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性中风病的研究中，研究者们提出了一种新型复杂

干预模式，该模式将针对核心证候群的固定处方与

随症加减相结合，旨在展示中医辨证论治的个体化

治疗，同时确保标准化，以便有效评估干预的整体

效果［9］；一项原发性高血压病的研究通过患者自身

多次交叉对照试验，有效评估个体化随证调整牛黄

降压胶囊剂量，揭示了药物剂量效应关系［10］；一

项对类风湿性关节炎患者长期随访的研究中，以真

实世界数据展现中医药复杂干预模式的长期疗效及

安全性，证实了中医药防治的重要作用［11］。针对

原评价体系的局限性，研究者致力于指标及评估体

系创新，尝试提出优化替代指标的选择［12］，构建

医患认可的临床结局评价体系［13-14］，应用综合评估

法、干预成分分析法［15-17］，以及对传统证候疗效评

判标准进行反思与革新［18-19］，确保评价既科学严谨

又贴近中医临床实际。通过这些研究方法的探索，

不仅展示了中医药在个体化治疗方面的独特优势，

还推动中医药临床疗效评价体系的进一步完善。

针对个体化诊疗需求增加背景下的临床研究开

展情况，尽管现代医学和中医学均进行了诸多尝试

并取得进展，但仍存在局限性。复杂的个体化特

征，如基因多态性、代谢差异和环境暴露等，需要

疗效评价体系具有更高的灵活性和精确度；特殊的

个体化干预措施，如免疫治疗、靶向治疗和复杂干

预等，虽然展现出巨大潜力，但其有效性和安全性

评估比传统研究更加复杂。因此，在标准化与个性

化之间找到平衡，构建更为严谨的评价方法仍是当

务之急。

2　个体化诊疗模式对临床疗效评价的新要求

“个体化特征复杂性”与“个性化干预措施特殊

性”两大挑战，既是疗效评价体系革新所面临的直

接障碍，也深刻影响着医疗实践的多个具体层面，

特别是伦理审查、试验设计、数据管理及统计分析。

在伦理审查方面，伴随个体化诊疗模式的发

展，临床试验中对方案的适时调整已成为常见做

法，这强化了持续和介入式监管的必要性，以确保

任何方案变动均符合伦理规范，切实保护受试者安

全与权益［20］。知情同意程序不再是一个孤立的步

骤，而转变为随试验演进过程不断更新的互动环

节。随着试验的推进及方案调整，向受试者及时传

达新出现的风险与受益信息至关重要。

试验设计不再是静态框架，而是允许因时制宜

的前瞻性策略。对方案的适时修订不应视为“临时

补救”，而是旨在持续优化试验方案进而惠及更广

泛人群。在个体化诊疗模式下，预设的规划必须考

虑到可能的治疗路径调整、患者亚群的识别以及相

应的统计分析方法，这不仅考验研究者对疾病理解

的深度，也要求其在设计之初就具备对未知变化的

预见性。

数据管理的挑战在于如何高效、准确地处理实

时数据，同时保证数据安全与隐私。随着研究的即

时调整，数据管理系统需具备快速响应能力，能够

及时收集、整合、分析数据，确保数据质量不受影

响。鉴于数据流动性的增加，数据保护变得尤为重

要，采用加密技术、严格的访问权限控制等措施，

以防止数据泄露，确保受试者的隐私权不受侵犯，

这是维护研究信任度的基础［21］。

可调整的研究方案将为统计分析带来极大挑

战。在维护统计功效时，一方面，设计的高度可调

性可能无意间促进对治疗效果的过早或错误判断，

即出现第一类错误；另一方面，试验的样本量不足

或设计框架不够严谨，可能导致对真实效果评估失

准，将有潜在价值的治疗手段误标为无效，这属于

第二类错误。期中分析之后的试验调整虽能及时指

导研究，但可能引入预期偏倚，干扰患者分配或数

据解读，损害结果的真实性。此外，频繁执行的假

设检验会加剧多重比较问题，即使每项单独检验均

采用严格的检验水准，累积的检验次数仍会增加得

出假阳性结果的概率，使得真实治疗效应与随机波

动被混淆，从而增加区分有效干预与偶然现象的

难度［22］。

3　优化中医药临床疗效评价体系以适应个体化诊

疗模式的策略

个体化诊疗模式对临床疗效评价提出了全新要

求，涵盖伦理审查、试验设计、数据管理和统计分

析等关键领域。中医药疗效评价体系需在确保精准

治疗的同时，融合科学性、伦理性与实用性，以应

对这些挑战。

3. 1　伦理审查：伦理框架下的个体化保障

个体化诊疗在增强治疗精准性的同时可深化伦

理关怀，但伴随的试验动态性、知情同意繁复性以

及多中心研究中伦理审查统一高效实施的困难性，

均构成了严峻伦理挑战。在此背景下，需在保护患

者权益的同时确保研究的科学性。

首先，持续审查机制的建立，要求伦理委员会

不仅在研究启动前进行一次性审批，还要在整个研

究周期内尤其是当试验方案出现变动时，进行及

时、严格的审查，以确保所有变动均符合伦理规
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范。例如，在根据患者证候群变化随时调整处方的

复杂干预模式之下，伦理委员会需要在整个研究过

程中持续监督，确保每次调整都符合伦理标准［9］。

其次，传统的知情同意模式已难以满足个体化医疗

的长期性、动态性特点，因此开发出动态知情同意

模式显得尤为迫切。动态知情同意模式的核心在于

定期更新信息与知情同意书，确保信息的时效性和

透明度，以维护受试者的知情权和自愿参与原

则［23］。例如，通过患者自身的多次交叉对照试验

评估个体化药物剂量调整的效果［10］，在这种情况

下，动态知情同意模式可确保患者在每次调整剂量

前都能获得最新信息并根据自己的意愿作出选择。

最后，在多中心研究的背景下，针对临床试验伦理

审查低效及标准不一等问题，解决方案着重于构建

高效的多中心临床试验伦理审查体系，包括依托权

威机构，遵循法规，统一审查标准；实施联动管

理，明确定位与责任；实行单一中心主审制，避免

重复审查；通过信息化手段提高审查效率，以实现

体系协同优化［24］。

3. 2　试验计划与设计：融合传统与现代的路径创新

在个体化临床研究的计划阶段，整合人用经

验、中医药理论、临床试验，形成三结合证据，为

试验提供科学全面的决策依据，确保研究设计的科

学性及创新性，增强终点指标的多样性，是突破传

统评价模式束缚的关键［25］。三结合证据融合了三

个核心要素的互补优势：人用经验作为中医药长期

实践的结晶，提供了药物在真实世界广泛应用中的

疗效与安全性指引，有效弥补了传统临床试验可能

面临的样本量不足或观察周期局限性问题［26］；中

医药理论的融入确保了临床试验设计的科学性和中

医特色，使研究既能遵循辨证施治的原则又能吸收

古代文献和实践中的智慧［27］；临床试验作为验证

药物安全性和疗效的黄金标准，通过严格的科学方

法论，验证并加强了人用经验及中医药理论提供的

证据基础。通过这样内在紧密相连、互为支撑的证

据整合方式，可对中医药的价值进行更加广泛和深

入的评估，进而彰显中医药独特优势的新型证据生

成与应用路径。

在设定终点指标时，必须确保其紧贴中医药个

体化诊疗和整体观的核心理念，不仅要关注疾病的

客观改善，还要涵盖中医“证”的概念以及个体的

整体健康状态。具体来说，应从多元化视角探究疗

效内蕴，首论“病”的层面，应兼容西医客观指标

与中医对疾病演进规律的独到理解，量化评估疾病

对机体功能的具体影响；次论“证”的层面，应融

入中医药对疾病发生发展规律的独特理解，通过量

化“证”的变化，描绘证候特征、演变趋势及邪正

关系，反映人体机能状态的动态调整和恢复情况；

此外，还应关注患者的生活质量、心理健康、社会

适应能力等，以全面反映中医药治疗对个体健康的

深远影响。在实践探索方面，本团队提出的“状态

辨识”理论将宏观自然环境因素、中观的生物心理

社会因素与微观的理化指标相结合，通过将这三个

层面与现有的专病量表结合使用，并融入医生的专

业判断与患者的主观感受，可以更精确地识别和评

价干预方式对特定亚群或个体的适用性和效果，为

构建疗效评价体系提供理论支撑，为量化评估提供

测量工具［28-29］。

在实施方法方面，本团队参考适应性主方案设

计理念［30］，基于平行亚组随机对照试验理论［31］，

提出亚群化动静态平行组设计与分析方法，帮助实

施中医个体化诊疗效果评价。此方法将患者细分为

亚群，允许针对亚群特点实施治疗策略，并依据个

体实时病情动态调整方案；允许同时设立中医与中

医、中医与西医平行对照，中医对照设于亚群内，

西医对照则根据研究需求可设于亚群内或外；研究

对象既可随机分组，亦可取决于临床实践；治疗策

略既可固定不变进行静态比较，亦可随实时病情调

整进行动态比较，或动静态结合综合比较；最终，

深度融合各亚群静态与动态数据，全面评估亚群间

及亚群内治疗方案效果，筛选有效的辨证调整策

略。此法遵循中医辨证论治理念，精确分类患者，

可确保评价体系与中医特性契合；同时通过亚群化

研究揭示不同患者的疗效特异性与差异，且动静态

兼容，体现三因制宜，提升治疗针对性。此外，设

计融入西医对照，可直接比较中西医疗效，保证科

学严谨。在实施过程中该方法也面临挑战，特别是

在亚群划分和动态方案调整上，亚群划分需基于临

床特征进行科学合理界定，以保证标准的一致性和

可操作性；动态调整则需要预设合理的调整方案，

并实时监控病情，这对诊疗经验和监测技术提出了

更高要求。

3. 3　数据管理：一体化平台支撑下的精准医疗

构建中医药个体化临床疗效评价与证据支持一

体化平台，核心在于通过精细化数据管理、智能分

析技术及中医理论与现代科技的深度融合，提升诊

疗精准度及临床转化效率。此平台需充分利用人工

智能、大数据、云计算等现代信息技术，不仅加速
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数据处理与深化分析，如应用机器学习预测疾病进

展，还可促进远程医疗与数据共享，扩展服务边

界。面对数据质量、标准统一、隐私保护等挑战，

应聚焦于实施个性化数据标准、数据治理，并采用

区块链和高级加密等技术确保数据安全和隐私［32-33］。

同时，通过构建知识图谱融合中医传统智慧与现代

科技，平台应支持智能化诊疗推荐，以安全、高效

的决策支持系统推动中医药个体化诊疗进展。

3. 4　统计分析：精准评估个体化疗效

个体化诊疗模式的评价要求灵活的统计策略来

应对其复杂性。在具体策略方面，首先，融合传统

统计方法与贝叶斯统计方法至关重要，贝叶斯方法

允许在已有先验知识的基础上，通过累积的证据更

新后验概率，为治疗方案的动态调整提供支持［34］；

其次，研究设计之初就必须有明确的期中分析计划

和决策准则，样本量、干预措施和纳入标准的调整

需基于期中分析结果进行；再次，随着研究的深

入，数据监察委员会的作用日益凸显，负责监控期

中数据，评估疗效与安全性，为是否继续、调整或

终止试验提供关键建议［35］；最后，必须有一个透

明的统计计划包括初始设计的分析框架和方案调整

细节，以确保所有分析步骤公开透明，并便于外部

验证和复制。这一综合性的统计策略安排不仅关乎

研究的科学性和有效性，更触及医学伦理的核心，

旨在保障患者权益，确保研究结果的真实可靠。

4　结语

个体化诊疗作为精准医学的核心驱动力，正在

驱动一系列重要改变，重新定义疾病诊断与治疗的

范式。本文提出的多项策略，旨在探索一种既符合

科学研究设计原则又契合中医个体化诊疗特点的临

床疗效评价体系。在试验计划与设计方面，提出从

证据体系构建、评价指标与标准的确立、评价方法

的设定三个角度出发在追求创新的过程中，还需要

考虑伦理规范、数据管理和统计分析等多个方面的

问题，借助大数据与人工智能技术增强决策的准确

性和效率。在坚持中医辨证论治原则的基础上，融

合现代科技与先进的研究方法，建立评价个体化治

疗效果的体系，成为中医临床研究的新任务。这一

进程不仅有助于彰显中医药的疗效，同时也可为全

球精准医学的发展贡献中医个体化诊疗的智慧。
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Discussion on Innovative Methods of the Clinical Efficacy Evaluation System for Traditional Chinese Medicine 
in the Context of Personalized Medicine
QIU Xinrui1， LENG Xiangjie2， LAI Xinmei1， YANG Zhaoyang1， FANG Jiqian3， LI Candong1

1.  Base for Research on Traditional Chinese Medicine Syndromes， Fujian University of Traditional Chinese Medicine， Fuzhou，
350122；2.  College of Ophthalmology，Chengdu University of Traditional Chinese Medicine；3.  School of Public Health，Sun 
Yat-sen University
ABSTRACT Personalized medicine emphasizes individualized and dynamic treatment decisions.  There is an urgent 
need for a new efficacy evaluation system that can adapt to this approach.  By reviewing past clinical research practices， 
this article pointed out the innovative needs of traditional Chinese medicine （TCM） efficacy evaluation from the per⁃
spective of personalized medicine in terms of ethical review， trial design， data management， and statistical analysis.  
Focusing on these needs， the article has proposed a strategic framework using syndrome differentiation and treatment 
in TCM as an example.  The framework includes a method based on subgroup dynamic-static parallel group design and 
analysis， a safeguard mechanism of continuous review， dynamic informed consent， and multicenter ethical review， a 
technological support platform for personalized clinical efficacy evaluation and evidence support， and a statistical 
strategy integrating Bayesian and traditional analysis methods， aiming to promote the development of personalized 
TCM diagnosis and treatment.
Keywords clinical efficacy evaluation； personalized medicine； traditional Chinese medicine； ethical review； clini⁃
cal trials design； data management； statistical analysis
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