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一、 前言 

    支持藥品療效與安全性之證據多來自於隨機對照試驗

(Randomized Controlled Trial，RCT)。傳統隨機對照試驗為維護受試

者的安全，避免試驗病人過度異質性，影響試驗的結果，通常採用

嚴格的納入/排除篩選條件來控制變異，並擬訂各項降低偏差之措施 

(例如：隨機、對照、盲性)及嚴謹的執行程序，以確保數據品質，提

高試驗結果的可靠性。毫無疑問地，隨機對照試驗為藥品療效安全

評估的黃金準則。惟由於上述各項的限制，又臨床試驗情境與真實

臨床實務情境的差異，導致臨床試驗結果外推至真實世界時可能存

在侷限性。 

    相反地，真實世界研究(Real World Study，RWS)係在真實臨床

情境下，系統性地蒐集常規健康照護產生的臨床數據，呈現真實臨

床情境下藥品使用的情況。然而，多數真實世界提供的數據仍無法

作為回答研究問題的證據，唯有蒐集適當的數據，運用科學的方法

處理與分析數據，才能針對研究問題，提供有效的證據，以支持相

關的結論。 

    近年來，產業界和法規單位對於如何將真實世界數據轉化為法

規科學證據，以作為藥品療效與安全性的輔助資料，補強傳統臨床

試驗的不足，皆相當地關注。衛生福利部食品藥物管理署公告之「真
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實世界證據支持藥品研發之基本考量」，將真實世界數據及真實世

界證據定義如下： 

    真實世界數據 (Real World Data，RWD)：係指常規性蒐集

(routinely collect)與病人健康狀態相關或來自於健康照護過程所得

之多種數據。 

    真實世界證據(Real World Evidence，RWE)：係指使用真實世界

數據為資料來源，經適當分析方法產生的臨床證據，此證據可用於

協助說明醫藥品之使用及其效益風險。 

    真實世界數據的來源可包含電子病歷或電子健康紀錄

(Electronic health records，EHRs)、全民健康保險資料庫或其他健康

保險給付資料庫、上市後研究資料、病人登記(patient registry)資料

庫、疾病或藥品登記(disease or product registry)資料庫、經由病人產

生的健康數據資料 (patient-generated health data，PGHD)(例如：居

家照護生理監測系統)或穿戴式行動裝置所產生的數據等。 

    根據上述定義，真實世界數據與傳統臨床試驗數據最大的差別，

在於數據的來源、納入研究樣本的條件及蒐集與管理數據的方法。

然而真實世界數據來源是多元且分散的，通常無法直接作為有效的

證據。唯有適當的數據來源，且經由客觀完整地蒐集，並運用科學

方法處理和分析數據，才能提供有價值的證據，以支持相關的結論。 
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    過去，真實世界證據常用於藥物安全性的評估，例如藥品上市

後安全監視，幫助研發單位及法規單位了解藥品於真實世界使用的

安全性。尤其某些發生率極低或於長期使用後才會發生之不良反應，

更須仰賴真實世界數據作為評估的來源。截至目前為止，各國法規

單位採用真實世界證據於支持藥品療效的審查經驗仍然有限。真實

世界證據可能的應用範圍包含：精進及輔助臨床試驗的設計、輔助

藥品上市前的療效證據、藥品上市後的監視與安全性評估及輔助支

持藥品上市後其他仿單資訊的變更等。 

    真實世界證據之研究可以是介入性(interventional)或觀察性

(observational)研究；可以是前瞻性 (prospectively)或回溯性

(retrospectively)研究。數據可由既有的數據庫中取得，或蒐集未來

執行之研究所產生的數據。不論哪種研究，對於預設的假說，皆須

清楚訂定研究目標，擬訂適當的研究設計與統計分析方法。依照研

究設計來蒐集適當的真實世界數據，執行數據分析，方可產生符合

研究目標之研究結果，進而形成證據。證據力的強度取決於以下三

個關鍵因素：真實世界數據的適用性(fit for use)、研究設計的適切

性(adequacy)及研究執行的合規性。 

    適用性係指收集的真實世界數據是否能用來回答所提出的研

究問題，為證據力強度的基本。真實世界數據的適用性可由數據的
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關聯性(data relevance)及可靠性(data reliability)兩個面向來考量。數

據關聯性確保蒐集的數據符合研究目標，而高可靠性的數據則為數

據價值的前提，也是真實世界證據的基礎。因此，真實世界數據適

用性的判定，以數據關聯性和數據可靠性為關鍵。 

 

二、 目的及應用範圍 

    本指引係基於「真實世界證據支持藥品研發之基本考量」及國

際相關指引，提出對數據關聯性和數據可靠性評估的建議，且延伸

探討建立真實世界數據之數據處理與注意事項，並針對不同真實世

界數據之來源，討論與研究目的之契合度及評估其數據品質。 

    本指引所闡述的原則適用於所有類別的真實世界研究，不論是

介入性或觀察性、前瞻性或回溯性，數據來源可由既有的數據庫中

取得，或蒐集未來執行之研究所產生的數據。 

 

三、 建立真實世界數據之數據處理 

    蒐集適合特定用途之真實世界數據，建議遵循「真實世界證據

支持藥品研發之基本考量」所提出的流程，如下圖所示： 
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    真實世界產生巨量的醫療相關數據，並非皆適用於法規用途，

必須經由設計良好的真實世界研究以蒐集合適的數據。研究設計的

原則與傳統臨床試驗相同，須清楚訂定研究目標，並事先擬定研究

計畫書(protocol)與統計分析計畫(statistical analysis plan)。 

    計畫書的內容必須完整，其中須具體說明數據的來源及其合理

性，數據蒐集的方式可由既有已存在的數據庫中取得，或經由所擬

訂執行的研究所產生。不論採用方式為何，皆須訂定符合醫學診斷

常規的納入/排除條件，如此才能由複雜多樣的醫療照護體系中，篩

選出適當的研究族群，取得有意義的臨床數據。計畫書須詳列要蒐

集的重要數據變項，且其定義與測量方式應清楚明確。 

    計畫書應說明擬收納的研究群體人數，且所選取的人數應合理

以支持研究目標之關鍵問題。例如，若有正式假說檢定，宜考量檢

定力(power)以估算樣本數。 

    依據計畫書所蒐集之數據需經過處理後才能進行分析。數據處

理的步驟包含數據清理(clean)、數據轉換(transform)與數據串聯

(link)。 

明確

研究目標

制定

計畫書

選擇合適的
數據來源

數據蒐集

(Data accrual)

數據處理

清理

轉換

串聯

適合特定
用途的
RWD
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(一) 數據清理：意指發現並糾正數據中可識別之錯誤。檢查數據

是否有超出正常範圍之異常、是否有重複、或是否有遺漏。

評估數據蒐集過程中可能發生的錯誤，包含數據之輸入、測

量與合併等。建議事先制定數據清理程序，根據預先設定好

的標準來檢驗數據並處理錯誤數據。數據清理完成應擬訂相

關報告，說明數據完整性及所偵測到之錯誤。 

(二) 數據轉換：目的是將數據轉換成通用格式，通用表達方式(如

專有名詞、編碼等)，使數據成為適合進一步統計分析之數據

格式。步驟可以包含將數據集(dataset)轉換為通用數據模型

(common data model)，數據去標識化，對記錄的數值進行標

準化，對臨床事件進行分類，對缺失數據進行插補及使用演

算法來計算複合或匯總變項(composite or summary variables)

等。原始數據轉換過程應完整記錄，包括轉換目的、歷史用

途、轉換決策、所採用的轉換方法、插補方法等。 

(三) 數據串聯：目的是藉由數據串聯來連結個別病人紀錄在不同

數據庫之數據，以增加數據豐富性與完整性，或結合不同數

據來源之病人以增加樣本數。當串聯不同數據庫之相同病人

數據時，須注意病人隱私保護及可識別性。數據串聯過程須

完整記錄，包含不同來源間之數據不一致處(例如：個別病人
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在同一時間兩個不同數據來源之同一變數之紀錄不同)，及

比較不同數據庫的關鍵差異，包含測量方法、選擇偏差及數

據標準等。若真實世界數據來自多個不同醫療照護系統(例

如不同國家)，則應考量不同醫療照護系統間數據差異，及其

他醫療照護系統之數據能否具備足夠的關聯性及可靠性，來

提供我國病人使用藥品的真實世界證據。若不同醫療照護系

統間數據差異大，可考慮預先制定解決數據差異的計畫。 

    數據蒐集與處理過程中，應將錯誤率減至最低，以確保

數據的品質。數據處理完成後，宜先評估適用性。若所蒐集

的數據具備相當的適用性，方可進入後續統計分析作業。後

續章節將對評估適用性做進一步闡述。 

 

四、 真實世界數據適用性(Fit for Use) 

    適用性係指蒐集的真實世界數據是否能用來回答所提出的研

究問題，為證據力強度的基本。真實世界數據的適用性可由數據的

關聯性及數據的可靠性兩個面向來考量。數據關聯性確保蒐集的數

據符合研究目標；而數據可靠性確保蒐集的數據不偏離事實。 

    不同的數據來源、取得時間或採集條件的不同，則所蒐集到的

數據亦將有所不同。並非所有的真實世界數據都能產生真實世界證
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據，尤其數據在蒐集過程中可能會導入偏差，若偏差太大，恐造成

數據偏離事實，數據的可靠性將令人存疑。而適合用於某一法規用

途的數據，可能對於其他用途並不適用。因此，真實世界數據適用

性的判定，數據關聯性和數據可靠性扮演關鍵性的角色。 

    因此，若欲以真實世界證據支持特定法規用途，申請者宜先針

對所蒐集到的真實世界數據，評估其關聯性與可靠性，並提供完整

的評估報告，包含： 

1. 真實世界數據來源先前使用與數據處理的紀錄。 

2. 數據源之選擇偏差評估。 

3. 數據源之資訊偏差評估。 

4. 假設及數據清理、轉換、去識別和連結過程的影響。 

5. 重要數據變項的採集和編碼隨時間改變的評估。 

6. 關鍵數據變項準確性的測量，例如：與數據來源的一致性、

計算及/或摘錄的靈敏度(sensitivity)與特異性(specificity)。 

7. 關鍵數據變項先前或經過驗證的有效性測量。 

8. 各個變項在不同時間的完整性評估。 

    以下段落將分別說明數據關聯性及數據可靠性的評估考量，針

對不同真實世界數據來源，討論與研究目標之契合度用以評估其數

據品質。 
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五、 數據關聯性(Data Relevance) 

    數據關聯性是指所蒐集的數據與研究目標之契合度，也就是數

據與特定法規用途之關聯。真實世界數據來源多樣化，且各數據集

皆可能為真實世界中之片段數據，不可能蒐集到所有的數據，為避

免選擇偏差，宜根據研究目標，結合臨床相關資訊，以選擇合適的

數據來源。 

    在評估真實世界數據與研究目標之關聯性時，考量的要素有： 

1. 納入的研究群體須能充分代表欲探討的目標族群。 

2. 真實世界數據必須涵蓋足夠資訊，且內容真實、準確，能

如實反映目標族群之特徵及藥品使用的狀況。 

3. 研究群體樣本數要足夠，追蹤時間也要合理，始能滿足研

究的主要目標，如偵測到預期的治療效果，或潛在的安全

事件。 

    依據真實世界證據預期闡明的目標，訂定合宜的納入/排除條件，

廣泛、合理且客觀地選取研究群體，不應有所偏頗，以確保研究群

體可以充分代表目標人群。篩選條件必須符合臨床實務下病人的特

性，否則無法蒐集到藥品在目標人群之真實臨床使用狀況，將不符

合研究目標。如果有數據代表性或完整性不夠的疑慮，串連或匯集

多個不同數據來源可作為一種解決的辦法。惟須考量不同數據來源
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的差異性、數據品質及病人層級的數據是否能準確地連結。 

    數據蒐集可由既有的數據庫取得(如健保資料庫)，或由研究中

逐漸累積數據。必須全面廣泛地蒐集與研究目標相關的資訊，以獲

得足夠且有用的數據。因此，計畫書須依研究目標詳列研究之重要

變項，例如： 

1. 病人基礎人口學特徵：性別、年齡、區域、種族、身高、

體重、生活習慣等。 

2. 疾病變項：疾病診斷、嚴重度、先前的治療、疾病相關預

後因子等。 

3. 藥品變項：給藥時間、給藥劑量、給藥種類與途徑、藥品

的暴露量等。 

4. 治療結果變項：主要療效指標、次要療效指標，變項須清

楚地定義，測量方法亦應於計畫書中詳述。 

5. 安全性評估變項：理學檢查項目、生命跡象、心電圖、放

射影像學檢查、實驗室檢測、不良事件及嚴重不良事件等。 

    若重要的變項無法由數據源直接地擷取，則須確認可由其他變

項經合理的推導獲得，並評估潛在的偏差。 

    由於療效變項為真實世界證據中非常重要的數據，而療效變項

常為非結構性文字資料或影像，例如：電子健康紀錄中的病歷、病
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理、影像檢查等報告。由於此類變項的數據編碼目前仍無公認的標

準，因此須注意所擷取數據的一致性。另外，治療結果也會受到治

療以外其他因素(例如：年齡、性別、種族、疾病嚴重度)的影響，若

能由臨床文獻中事先找出影響藥品治療結果的重要干擾因子，並將

此等因子列入數據蒐集的變項，則對分析結果的詮釋將會有助益。

就統計的觀點，事先找出影響研究結果之重要干擾因子加以校正調

整，將有助於避免錯誤的結論。 

    樣本數估計仍為真實世界研究設計中不可缺少的一環。不同的

研究目標，應有不同的樣本數考量。計畫書應說明擬收納的研究群

體人數，且所選取的人數應合理以支持研究目標之關鍵問題。例如，

若有正式假說檢定，宜考量檢定力以估算樣本數。另外，除了足夠

的樣本數外，追蹤時間亦是影響數據關聯性的因素。有些治療的療

效或副作用短期內不會很快地呈現，若追蹤時間不足，可能對療效

結果與安全性有不正確的觀察與測量。因此，計畫書須根據疾病與

治療的特質，依臨床經驗的判斷，訂定合宜的追蹤時間。 

 

六、 數據可靠性(Data Reliability) 

    真實世界數據之可靠性會受其來源與品質影響，評估面相包含

數據蒐集(data accrual)及數據品質管制(data quality control)或數據保
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證(data assurance)。可靠性的評估考量為：數據是如何蒐集？及數據

蒐集與分析過程中，操作人員和流程是否能確保錯誤最小化，所蒐

集的數據品質和完整性是否足夠？亦即，是否有充分的數據品質管

制或數據保證。 

(一) 數據蒐集(Data Accrual) 

    如前所述，真實世界數據的蒐集可為提取已經存在之數據，

或累積將產生之數據。數據蒐集之目的並非為了要獲得巨量數

據，而是要獲得有用的數據，因此須事先於計畫書定義要獲取

之重要變項，已於前一章節闡述。值得注意的是，若忽略了某

些會影響研究結果的重要因子，可能導致研究結果被干擾而造

成錯誤推論。因此，必須事先找出重要的干擾變項，透過研究

設計或使用適當統計分析方法，來控制這些干擾對研究結果的

影響。 

    數據蒐集的核心包含數據來源(where)、蒐集時間(when)及

蒐集條件(how)。不同數據來源、提取時間或蒐集條件皆可能

造成數據結果不一致。為確保真實世界數據可靠性，須先保證

數據可溯源性，亦即可以追本溯源到數據之原始樣貌，包含數

據型態、產生時間、條件、格式、內容、長度、限制條件等。

此外，需將數據轉化為通用格式進行數據蒐集，數據標準化是
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數據蒐集的最重要關鍵。因此，蒐集數據前應先制定詳細的操

作手冊或文件，詳細定義要蒐集的數據變項與單位(即提供通

用定義框架的數據字典)、數據匯集(data aggregation)方法(例如：

常見的案例報告表單)及數據蒐集的時間區間(time windows)等。 

(二) 數據品質管制(Data Quality Control) 

    真實世界研究可以快速蒐集到巨量的數據，惟如果無法控

制數據的品質，即便蒐集足夠的數據，亦無法獲得有效的推論，

而無效的推論將無法被接受用於法規決策。因此，必須確保以

良好的數據品質為基礎進行數據分析，才能產生有價值的證據。

使用品質不佳的數據，再多的統計分析工具改善亦有限。 

    若由既有的數據庫蒐集數據，要注意不同數據庫的建立，

各有其不同的目的，所涵蓋的資訊也有所不同，且數據庫品質

也有良莠的問題。因此進行數據蒐集前，必須先確認由數據庫

所擷取的臨床資訊是否針對目標人群具有代表性，數據是否充

分且品質良好。若品質不佳，分析結果的可信度將受到質疑。 

    真實世界數據與傳統臨床試驗數據最大的差別，在於各自

的原始數據來自於不同的研究環境，惟對於數據品質的管控與

評估則須採取相同的標準。數據品質是評估數據分析結果可信

度最重要的根據。真實世界研究之數據品質管控目前雖無法規
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可循，然其研究設計、執行、處理、監測、稽核、報告、各項

書面紀錄的標準及研究之科學合理性與符合倫理原則，仍應遵

循藥品優良臨床試驗作業準則之精神。 

    如前段所述，數據蒐集前須明訂標準作業流程，且應制定

詳細的操作手冊或文件，以確保過程中數據的產生、紀錄、報

告均符合法規要求，所產生的數據能準確、可靠，以回答欲探

討的問題。數據蒐集後，必須先針對數據的品質進行評估，品

質評估的標準與規則須事先清楚地訂定，評估結果應有詳細的

文件紀錄。一般而言，數據品質評估內容包括完整性

(completeness)、準確度(accuracy)、一致性(consistency)與透明

度(transparency)。數據品質須達到何種水準應視其用途而定。

例如：用於精進及輔助傳統臨床試驗設計(例如：設定貝氏統計

的先驗機率)的用途，相較於作為上市後其他仿單資訊的變更

用途，其數據品質要求可以較為寬鬆。 

1. 數據完整性(Completeness) 

    資料蒐集後，常常會發現某些欄位具有缺失的的數據。

數據的完整性是評估所蒐集的數據在各個變項缺失的程

度。缺失數據形成的原因可能有以下情況： 

(1) 數據原本就不存在。例如：在特定的常規照護中未能蒐
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集到該數據。 

(2) 數據已測量但卻不存在。例如：病人接受實驗室檢查，

但檢查結果並不在可供研究的數據來源中。 

(3) 數據於擷取、轉移、串聯、匯集的過程中遺失。 

    由於數據造成數據缺失的原因多樣，因此必須要能夠

溯源，才能判斷數據是疏漏輸入，還是原本就不存在。宜

事先於數據輸入規則中明確設定以特定數值代替原本就

不存在的數據，避免以空白或 0代替，並作註記說明，如

此可以避免解讀或分析的錯誤。 

    真實世界研究無法避免數據缺失的問題，了解數據缺

失的程度及其缺失的機制，有助於評估缺失數據可能導致

的評估偏差。重要變項缺失的比例越高，其分析結果的可

信度就越低。有些變項可以由不同數據來源中蒐集，例如

手術可由健康保險給付資料庫中的處置代碼 (procedure 

code)中獲得，也可由電子健康紀錄中的病歷紀錄獲得。為

提高真實世界數據的完整性及減少數據缺口(gap)，也許可

以考慮同時納入不同數據來源之相同數據變項。 

    處理缺失值的方法本身可能就是偏差的來源。目前雖

有很多統計方法可以處理缺失數據，惟多在某些假設基礎
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下直接插補數據，或以統計模式進行插補。為避免事後

(post-hoc)探索性地選擇有利的方法，必須預先於計畫書設

定處理的方法。處理缺失數據的方法是否能被接受，取決

於該方法所做的假設以及該等假設針對該項研究是否合

理。撰寫研究報告時，須詳細記錄缺失數據的數量、比例、

發生的時間點、型態、發生的原因以及所採用的處理方式。

值得注意的是，若僅有少量的缺失數據，並以適當的方法

進行插補，的確可以提升數據的完整性，惟大量或高比例

的缺失數據，不論以何種方法進行插補，皆已失去原始數

據的樣貌，分析所得結果若提供法規用途，將難以被採用。 

2. 數據準確度(Accuracy) 

    數據準確度是在檢視數據是否是正確無誤，對於極端

值必須釐清為例外情形，或是人為錯誤所導致。數據在輸

入、擷取、串聯、匯集、處理的過程中可能由於不同的因

素導致數據異常或錯誤。常見的錯誤包括病歷資料抄錄錯

誤、表格評分錯誤、電腦輸入或傳送錯誤、或數據轉換公

式使用錯誤。為確保數據的正確性，應於蒐集前，建置標

準蒐集/處理流程與規範，明確定義欄位的變項名稱、數據

的屬性、型態及長度(length)。 
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    數據準確度評估，可藉由邏輯規則來識別數據是否異

常。常見的異常有以下幾種： 

(1) 數據有亂碼或錯誤的符號、文字等。 

(2) 數據和指定欄位的屬性與型態不相符。例如：數值型欄

位錯誤輸入類別型數據。 

(3) 數據超出合理範圍。例如：就診日期的年份為未來年、

10歲兒童身高數值為 40 cm或懷孕婦女的年齡超過 80

歲等。 

(4) 數據欄位有唯一性卻有重複數據。例如：不同病人的去

連結編碼的編號相同。 

(5) 推導的數據，欄位間演算的公式不正確。 

    發現有疑義的數據應溯源至原始數據，找出問題並更

正數據，且要有完整的紀錄。數據異常的比例與校正的次

數可以反應數據的品質。少量錯誤的數據可以視為雜訊，

但大量錯誤的數據將大幅降低數據的品質，其分析的結果

將令人存疑。 

3. 數據一致性(Consistency) 

    數據一致性主要是評估數據的紀錄、格式是否遵循統

一的規範，若所收的變項間有關連，則須檢視同一病人於
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關聯變項間訊息的一致性。當真實世界研究使用不同的數

據來源時，數據一致性更要被檢視。常見同一變項因不同

的數據來源間數據格式的不同，於串聯時發生不一致的情

形。因此，當使用不同來源的數據時，須先查明變項在不

同數據來源的定義，以及數據紀錄的格式與規則。 

數據不一致可能有以下情況： 

(1) 同一變項欄位或變項值表示法不一致。例如，糖尿病

飯前空腹血糖值(fasting plasma glucose，FPG)的測定

單位可以 mg/dl或 mmol/L表示。不同數據來源可能

使用不同單位，因而造成數據不一致。 

(2) 不同欄位間訊息不一致。例如，針對第二型糖尿病的

研究，病人篩選欄位顯示符合納入條件(HbA1c>7%)，

惟在篩選時間點所登錄的糖化血色素(HbA1c)值卻為

4.5%。 

(3) 事件發生時序不一致。檢查數據一致性時，也要注意

各項紀錄時間是否互相抵觸，尤其是有因果關係的變

項。例如，腫瘤復發所記錄的時間，若在電腦斷層掃

描(computerized tomography，CT)影像蒐集時間之前，

則在時序上將有所存疑。 



 

 21 

    數據一致性須檢視數據紀錄格式的一致性，以及數據

間邏輯的一致性。針對有疑問的數據須溯源去找出問題並

更正數據，同時要有完整的紀錄。不一致的比例與校正的

次數可以反應數據的品質。若數據不一致比例過高，將會

嚴重影響數據的可信度。 

4. 數據透明度(Transparency) 

    真實世界研究不論數據來源為何，數據之蒐集、處理、

分析等所有步驟所須遵循的原則，皆與傳統臨床試驗相似，

必須事先制定標準作業程序，規範且持續執行品質保證及

品質管控系統，以確保研究的進行及數據的產生、紀錄與

報告皆遵循計畫書的要求。 

    數據透明度係指數據自產生點移至各數據集，其起源

和轉換過程必須清楚明白。必須限定經授權的使用者才能

執行相關作業。對於由多個數據來源始能蒐集的變項，則

每筆數據應記錄來源為何及何時記錄，而非僅僅是登錄數

據。數據不論是輸入、更正、修改或刪除等動作，都應有

完整的作業紀錄(包括相關作業人員的電子簽名)，且應於

執行當下即能記錄。而各項紀錄必須能識別紀錄者、且須

有稽查蹤跡和稽核路徑。任何修正，應記錄其修正日期及
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修正原因，且不得覆蓋原先之紀錄。 

    數據由其來源轉換為可分析檔案的過程必須是透明

的，亦須揭露給法規單位，故能於數據有疑慮時，法規單

位可溯源檢視數據的完整度、準確度與一致性。數據蒐集、

處理過程若缺乏透明度，數據篡改問題就很難被發現，將

影響數據的可信度。保留原始數據並設立適當管控措施是

必要的，可以防止數據被不當地修改與刪除。 

 

七、 不同真實世界數據來源之數據關聯性和數據品質的

考量 

    真實世界數據可來自電子病歷或電子健康紀錄、全民健康保險

資料庫或其他健康保險給付資料庫、藥品登記或上市後研究資料、

疾病或藥品登記資料庫、經由病人產生的健康數據資料等。不同的

數據來源各自有其優勢及限制。以下將針對幾種常見的數據來源，

包括電子健康紀錄、健康保險給付資料庫及經由病人產生的數據，

分別討論其數據關聯性與數據品質。 

(一) 電子病歷或電子健康紀錄  

    一般而言，電子病歷或電子健康紀錄為病人於醫療機構

就醫過程中產生的各種健康資訊之醫療紀錄，如人口學資料、
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病史、疫苗接種日期、疾病診斷、放射醫學影像、藥物處方、

實驗室檢驗、檢查結果報告等。電子病歷或電子健康紀錄產

生的數據相當龐大，須以電子資料擷取(electronic data capture，

EDC)系統，以電子化格式來蒐集並管理數據。數據可能來自

單一醫療機構(如電子病歷)或不同醫療機構。由於醫療照護

系統所產生的臨床數據複雜且多樣，不同的醫療機構間的醫

療紀錄可能會有很大的差異，此為使用電子病歷或電子健康

紀錄來蒐集真實世界數據的主要挑戰。 

    使用電子病歷或電子健康紀錄作為真實世界數據的來源

有許多優點，例如：所蒐集的數據涵蓋的內容豐富、多元，

可合併、匯集，且可分析不同類型的數據，以利真實世界研

究；透過電子健康紀錄系統來蒐集數據，有利於大型研究的

長期追蹤。 

    電子病歷或電子健康紀錄是基於臨床診療需求而蒐集的，

因此病人使用何種藥物、進行何種檢查以及回診的次數等均

與醫師的抉擇有關，甚至於與病人本身也有關，不同的抉擇

可能影響病人臨床藥物的使用及治療的效果。某些特定的醫

療機構之病人群體可能存在侷限性或提供醫療資訊不足，此

時可以串聯多個醫療機構數據，以提升研究群體的代表性與
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資訊的完整度。在使用電子病歷或電子健康紀錄從事真實世

界研究時，須先評估病人的年齡、性別、種族及其他人口學

特徵是否符合目標人群，並檢視是否存在影響研究群體代表

性的潛在偏差。 

    電子病歷或電子健康紀錄不僅包括個人的就醫紀錄(即

門診、住院的所有醫療訊息)，還包括個人的健康記錄，如疫

苗接種、身體檢查、健康狀態等。由於在不同的醫療機構或

相同的機構之不同的時間，醫療診斷的標準或實驗室檢查結

果的記錄格式可能存在著差異，因此在評估數據之完整性與

一致性前，須先針對數據的標準化過程進行評估。 

    電子病歷或電子健康紀錄的數據，依其格式可區分為結

構化與非結構化數據。結構化數據通常有固定的格式，以有

意義的數值(numerical)或類別(categorical)來呈現，處理與分

析較為方便，例如：年齡、心跳、血壓、血糖、輸血次數、診

斷代碼等。非結構化數據，如病歷之醫師診療紀錄、影像檢

查圖像、病理檢查報告等，皆為診斷和治療的重要訊息。這

些非結構化數據必須經由電腦的文字分析系統和影像數位化

系統將其轉換為結構化數據，才能進行後續的數據分析。另

外，非結構性數據之原始數據的品質及轉換為結構性數據的
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方法，亦會影響所蒐集之真實世界數據的品質。 

    有些就診紀錄關於病人的預後或重要結果可能未被記載，

也可能因為病人轉往其他醫療機構治療，造成就醫資訊蒐集

的不完整。例如死亡的記載往往僅限於在該醫療機構發生的

病例。因此，為增加資訊蒐集的完整性，須連結其他數據系

統(如死亡登錄系統)，以避免數據的缺失。 

    由於電子健康紀錄並非為特定的研究目標而設，因此須

先根據研究目標評估其作為數據來源的可行性，包括研究群

體是否符合、關鍵變項是否有紀錄及擬蒐集的時間範圍等。 

(二) 健康保險給付資料庫 

    健康保險給付資料庫之建置目的主要提供各醫療院所醫

療費用的申報。資料庫內容包括醫療機構與醫師對病人當次

門診或住院的診斷和醫療處置、及提報支付的費用。一般而

言，每個醫療保險皆會設定保險給付項目，及其對應的支付

標準。以台灣全民健康保險為例，資料庫蒐集的數據涵蓋全

國民眾，是台灣最大的醫療保險資料庫。醫師每次診療皆根

據病人的病徵，將每個檢查、診斷以及處置的項目，依據「全

民健保給付標準」申請給付。 

    健康保險給付資料庫的優勢是被保險人來自不同的區域，
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數據的代表性足夠。且申報所需記錄的項目其數據完整性通

常很高，與其他數據庫相比，保險給付資料庫所收載的數據

是高度結構化及標準化的。一般而言，健康保險給付資料庫

之疾病診斷編碼的一致性很高，通常以標準化之 ICD/9/10的

編碼，但其他項目編碼可能因保險公司而異。 

    雖然健康保險給付資料庫具有多項優點，惟仍有許多研

究上的限制。例如：醫師因擔心申請之醫療處置會被核刪而

傾向給予較嚴重的診斷，此部份往往造成保險給付類型資料

庫的記錄偏差。國外健康保險給付資料檔常因被保險人退保，

中斷該保險人就醫的資訊紀錄，此狀況在台灣健保資料庫較

不易發生。此外，保險給付資料庫收錄的臨床資訊往往較電

子健康紀錄為少。例如，缺少實驗室檢驗及放射線檢查等相

關數據，無法得知病人共病的狀況，一些影響治療效果的干

擾變項諸如疾病的期別與嚴重程度，也往往無法由資料庫中

獲得。關鍵數據不夠完整或與病歷紀錄的不一致，均會影響

數據的品質。更重要的是，保險給付資料庫僅有申請保險給

付項目相關的資訊，不包括非保險給付之自費支出項目(如自

費心臟支架)，亦缺乏治療後的結果與不良反應(例如死亡與

死因)。 
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    若單採用健康保險給付資料庫做為數據來源，可以回答

的研究問題相當有限。假使能以健康保險給付資料庫為主體，

串聯其他資料庫(如癌症登記檔)，將有助於提升數據的完整

性及數據品質。惟不同數據源之登錄格式及數據型態的差異

則是串聯時務必注意的事項。 

(三) 經由病人產生的健康數據 

    經由病人產生的健康數據泛指由病人或其他照護者測量、

記錄和蒐集之健康相關資訊。此等數據可包括來自病人自我

報告結果(patient reported outcome，PRO)，醫療器材監測報告，

穿戴式裝置測量結果、網站資料、社交媒體資料及藥局會員

資料等等。其中有些數據，例如病人自我報告結果已經成為

電子健康紀錄的一部分。 

    然而，隨著科學的進步，及各種居家監測醫療器材、穿

戴式裝置、行動應用程式(Mobile Application，或稱Mobile App)

與網站的開發，由病人產生健康數據的方式趨向多元，應用

的領域也越來越廣。例如，透過居家監測醫療器材，記錄使

用者的血糖值和血壓值，或透過移動式穿戴裝置、行動應用

程式蒐集使用者的心率、血壓、體適能(如計步)、睡眠品質和

飲食等資訊。除此之外，更有醫療及診斷用途的行動醫療應
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用程式(Medical App)。舉例來說，可攜式無線超音波掃描儀，

結合智慧型手機或平板(當成顯示器)，並使用所開發的應用

程式，可不受場地的限制進行特定功能的超音波掃描，協助

即時診斷。透過這些裝置也許較容易蒐集到較具臨床意義的

病人數據。例如，利用穿戴式裝置蒐集 24小時連續步行紀錄，

可能比在醫院進行 6分鐘的步行測試更具臨床意義。 

    當真實世界研究擬由這些裝置蒐集數據加以運用時，可

能需就研究和法規層面加以考量。在研究方面，須花更多心

力訂定數據使用標準；法規方面，除須避免參與研究的病人

資料被再識別(re-identification)，個人健康數據的傳輸、分享

與接收也須遵守相關法律規範，並預先告知病人此等數據之

預期用途。此外，也要遵循行動健康裝置(mobile health devices)

及行動應用程式之相關規範。另外，亦應啟動上市前認證機

制，確保行動醫療軟硬體的安全性和有效性。 

    此外，使用從此等裝置蒐集數據，往往需要病人長期持

續地參與。病人的積極度，及對於裝置與應用程式的熟悉度，

皆會影響病人的中途退出率，進而影響數據的代表性與完整

性。數據蒐集程序繁複及數據格式缺乏標準化為此類數據來

源最大的難題，同時也是準確度與一致性評估的挑戰。因此，
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必須詳實記錄此類真實世界數據之數據來源，以及蒐集原始

數據時所使用的裝置、應用程式以及數據格式。採用法規單

位驗證過的硬體與軟體，可以間接支持數據測量的準確度，

有助於提升數據的可靠性。 

 

八、 結語 

    真實世界數據是真實世界證據的基石，沒有好的數據，難以產

生令人信服的證據。真實世界數據應該透過設計良好的真實世界研

究進行蒐集，故要針對欲探討的問題，具體且清楚地設定研究目標

及欲探討的目標人群，參考臨床相關資訊，選擇合適的數據來源。

於撰寫研究計畫書時，宜詳細描述研究對象的篩選條件、抽樣方法、

須蒐集的研究變項、樣本數及統計方法等。統計分析計畫亦須事先

制定，內容須包括缺失值的處理方式，不遺漏任何重要細節。 

    為確保真實世界數據的可靠性，須能溯源至原始數據，包括數

據的型態、產生的時間、條件、格式、內容、長度、限制條件等。

重要的是，須將數據轉化為通用格式，才能進行數據的蒐集。因此，

在蒐集數據前應先制定詳細的操作手冊或文件，詳細定義欲蒐集的

數據變項、單位、數據匯集與串聯的方法，以及數據蒐集的時間區

間等。唯有在進行研究前做好充分的準備，才能蒐集到準確、完整、
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可靠的真實世界數據。 

    真實世界數據蒐集完成後，必須從兩個面向來評估其適用性，

分別為該數據與預期法規用途的關聯性，以及數據的可靠性。數據

的關聯性則須考量研究群體的代表性、數據的涵蓋的資訊是否足夠、

以及樣本數與追蹤期。數據的可靠性則包含數據蒐集以及數據品質

管制或數據保證，會受其來源與品質影響。數據的品質必須考量數

據之完整性、準確度、一致性與透明度等。所有評估的過程與結果

皆應有詳細文件紀錄，包括數據來源之合適性評估、數據來源所涵

蓋資訊之關聯性評估，及數據整體品質的評估。唯有具備充分關聯

性及高度可靠性的真實世界數據，才能產出有效的真實世界證據。 
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