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前    言
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请注意本文件的某些内容可能涉及专利，本文件的发布机构不承担识别这些专利的责任。
本标准由中关村玖泰药物临床试验技术创新联盟归口。
本标准起草单位：首都医科大学附属北京安贞医院。

本标准主要起草人：杨克旭，林阳。

本标准为首次发布。
临床试验受试者保护体系建设要求
范围

本标准规定了使用受试者风险预警系统进行受试者保护的体系要求和内容。

本标准适用于使用受试者风险预警系统的伦理委员会，标准规定了系统的内容及处理流程。
规范性引用文件

下列文件对于本文件的引用是必不可少的。凡是注日期的引用文件，仅注日期的版本适用于本文件。凡是不注日期的引用文件，其最新版本（包括所有的修改单）适用于本文件。

SCM-C 0001-2012《中医药临床研究伦理审查平台评估标准》  世界中医药学会联合会

HRPS/CR 01-2017《涉及人的生物医学研究伦理审查体系要求》  世界中医药学会联合会

《药物临床试验质量管理规范》（2020年第57号）  国家药品监督管理局 国家卫生健康委员会

《医疗器械临床试验质量管理规范》（2016年 国家食品药品监督管理总局 中华人民共和国国家卫生和计划生育委员会令第25号）  国家食品药品监督管理总局 国家卫生和计划生育委员会

《Guideline For Good Clinical Practice ,E6 (R2)》（2016年） 人用药品注册技术要求国际协调会

《International Ethical Guidelines for Biomedical Research Involving Human Subjects》（2002年）  CIOMS

《涉及人的临床研究伦理审查委员会建设指南》（2019年）  国家卫生健康委医学伦理专家委员会办公室 中国医院协会
术语和定义 

《药物临床试验质量管理规范》和《Guideline For Good Clinical Practice ,E6 (R2)》界定的及以下术语和定义适用于本文件。为了便于使用，以下重复列出了其中的某些术语和定义。

3.1

临床试验 Clinical Trial

指以人体（患者或健康受试者）为对象的试验，意在发现或验证某种试验药物的临床医学、药理学以及其他药效学作用、不良反应，或者试验药物的吸收、分布、代谢和排泄，以确定药物的疗效与安全性的系统性试验。

3.2

伦理委员会 Ethical Committe

指由医学、药学及其他背景人员组成的委员会，其职责是通过独立地审查、同意、跟踪审查试验方案及相关文件、获得和记录受试者知情同意所用的方法和材料等，确保受试者的权益、安全受到保护。3.3
研究者 Investigato

指实施临床试验并对临床试验质量及受试者权益和安全负责的试验现场的负责人。
3.4

受试者 Subjects

指参加一项临床试验，并作为试验用药品的接受者，包括患者、健康受试者。
3.5

标准操作规程 Standard Operation Procedure

指为保证某项特定操作的一致性而制定的详细的书面要求。
3.6
严重不良事件 Serious Adverse Event

指为保证某项特定操作的一致性而制定的详细的书面要求。

3.7
方案偏离Protocol Deviation

指为保证某项特定操作的一致性而制定的详细的书面要求。

3.8
受试者风险预警系统 Subjects risk Warning System

伦理委员会为了行使保护受试者权益和安全的职责，利用信息化手段建立的大数据分析和处理软件系统，通过预设激发条件，对临床试验大数据进行分析和处理，实现主动提示风险事件的管理软件。

3.9
风险预警事件 Risk Warning Event

受试者风险预警系统根据预设的激发条件，主动提示的风险事件。
基本要求

4.1  组织机构

4.1.1　组织机构

组织机构应成立符合GCP等相关法律法规要求的伦理委员会，为保障伦理委员会行使保护受试者的高质量运行和管理，提供必要的人力资源、工作环境、设施设备及经费支持。

4.1.2  伦理委员会 

伦理委员会委员应由多学科专业背景的委员组成，人员组成符合GCP的要求。伦理委员会作为受试者保护体系的实施主体，应能够依据法规、伦理准则和相关规定，独立地审查在科学价值、社会价值及受试者保护方面符合指南的项目。伦理委员会设置办公室。办公室应根据审查工作实际需要配备能够胜任工作的专职或兼职秘书和工作人员，人员能力、配备人数能够保证按时受理和处理所有项目。

4.1.3  临床试验管理部门  

组织机构根据GCP要求设立的机构内部管理部门，承担临床试验的管理工作。

4.1.4  专业科室  

组织机构中具备实施临床试验资质的科室。专业科室应具备开展临床试验的能力和条件，具有满足开展临床试验要求的主要研究者及研究团队。

4.2  组织领导

4.2.1  组织机构应至少任命1名院级领导分管临床试验相关事宜，为受试者保护体系的组织管理提供支持和保障。

4.2.2  在院级领导的支持和管理下，协调临床试验管理部门、专业科室和伦理委员会对受试者保护体系实施的合规性和一致性。

4.3  制度要求

组织机构、临床试验管理部门、伦理委员会和专业科室应建立符合GCP要求的临床试验制度文件、指南和标准操作规程等质量管理文件体系。

4.4  硬件要求

4.4.1  配备计算机，安装如EXCEL或ACCESS等软件，或配备临床试验网络管理系统，能够通过软件或网络管理系统收集临床试验不良事件、方案偏差等电子化信息。
受试者保护体系要求
5.1  体系组成结构 

由组织机构、伦理委员会、伦理委员会办公室、研究者四个方面组成。

5.2  职责要求 

5.2.1  组织机构的职责

a)  要求本机构内承担涉及人的生物医学研究的研究者，将研究方案及相关资料递交伦理委员会审查并同意后方可实施，并按时限向伦理委员会递交跟踪审查申请。

b)  在风险预警事件的处理过程中，协调临床试验管理部门、专业科室与伦理委员会之间相互合作，为预警事件的处理提供组织保障。

c)  确保伦理委员会能够独立作出审查决定。

5.2.2  伦理委员会的职责

a)  依据相关法规中对伦理委员会的要求，审查所有符合审查范围的临床试验项目，包括初审审查和跟踪审查。

b)  及时审查发现的受试者风险预警事件，决定处理措施的意见。

5.2.3  伦理委员会办公室的职责

a)  贯彻执行伦理委员会的制度和标准操作规程，保障伦理委员会能够顺畅行使审查职责。

b)  初筛风险预警事件：对发现的受试者风险预警事件进行初筛。

c)  处理风险预警事件：及时组织伦理委员会对预警事件进行审查，汇总审查意见并下达书面文件。

d)  必要时联系四个方面的相关人员。

e)  使用和维护受试者风险预警系统软件。

5.2.4  临床试验管理部门的职责

a)  对组织机构内承担的临床试验进行流程管理和质量控制。


b)  发生风险预警事件时，根据需要对试验开展质量控制，确认该事件的实际情况；必要时对试验进行全面质控。

c) 在事件处理过程中，负责与伦理委员会和研究者联系和沟通。

5.2.5  研究者的职责

a)  研究者应具备实施临床试验的相关资质，并经过GCP培训。

b)  在临床试验实施过程中，研究者应严格执行经伦理委员会审查同意的临床试验方案。

c) 研究者应在向伦理委员会提交申请时，主动声明相关利益冲突。

d)  积极主动配合医疗机构和伦理委员会处理风险预警事件。

5.3  数据来源 

5.3.1  伦理初始审查文件

相关文件中关于可能产生和潜在风险及相应处理措施的内容。

5.3.2  伦理跟踪审查文件

5.3.2.1  修正案

方案修正是否影响受试者可能的风险，数据包括：是、否。

5.3.2.2  严重不良事件/非预期严重不良反应

数据包括：报告类型（首次、随访、总结）、受试者编号、出生日期、性别、临床诊断、情况（以GCP中规定的内容为准）、严重程度、采取措施、与临床试验药品\医疗器械的相关性、是否破盲、国内/国外报道情况、报告单位、发生日期、报告日期、归转。

5.3.2.3  方案偏离

数据包括：偏差程度、受试者编号、事件日期、事件描述、处理措施、偏差类型。其中，本体系对偏差类型的分类包括以下9种：

a)  不符合入选标准/符合排除标准

b）  临床试验给药：漏服/多服/错服/静脉给药滴速控制、观察时间等，使用了禁用的合并用药

c）  漏查有效性评价指标

d）  器械使用

e）  药物保存/器械保存

f）  破坏随机

g）  漏查安全性指标

h）  超窗：受试者缘故/研究者缘故

i）  其他受试者依从性问题

5.3.2.4  跟踪审查

相关文件中可能影响受试者风险的内容。

5.3.3  伦理暂停和/或终止研究审查的文件 
相关文件中可能影响受试者风险的内容。

5.3.4  伦理结题审查的文件

相关文件中可能影响受试者风险的内容。

5.3.5  临床试验相关数据

a)  临床试验受试者的总数、受试者编号、药物/器械预期可能发生的严重不良事件。

b） 包括但不限于相关受试者的临床诊疗病历、检查和检验结果等。

5.4 管理制度及标准操作规程

5.4.1  概述

依托所有从伦理审查申请文件中获取的内容，整合形成的受试者临床信息数据库，作为受试者风险预警系统软件的数据基础。系统通过对上述大数据进行分析，以本体系中规定的关键条件触发预警，在试验进行过程中，主动提示受试者风险预警事件。

5.4.2  风险预警事件激发条件

a）  在同一临床试验中，第（1）、（2）、（3）、（4）、（5）、（6）种方案偏离类型发生任意一种1例次或以上。
b）  大于10%的受试者（例数）发生第（7）、（8）、（9）种类型的PD。

c）  不同受试者发生相同临床诊断的严重不良事件。

d）  同一受试者发生3次或以上任意诊断的严重不良事件。

e）  发生未知的可能与药物/器械相关的严重不良事件。

f）  不同受试者发生相同的未知的可能与药物/器械相关的严重不良事件。

g）  发生死亡的严重不良事件。

5.5  风险预警事件处理流程

5.5.1  系统将通过上述内容和条件激发的风险预警事件提示通过邮件/短息，发送至研究者、伦理委员会办公室、临床试验管理部门。

5.5.2  收到风险预警提示的研究者、伦理委员会办公室、临床试验管理部门讨论确认该事件是否为需进行伦理审查的风险预警事件。

a）  如否，则关闭本次风险预警事件；

b）  如是：

1）  进一步发送至所有伦理委员会委员，并由办公室筹备伦理会议或紧急会议进行审查。

2）  必要时，临床试验管理部门对该临床试验进行质量控制检查，根据具体情况进行全面检查或抽选检查。

3）  研究者对该试验进行自查。研究者需配合伦理委员会，提供所需的文件支持，回复提出的问题。研究者需配合管理部门的质量控制，回复提出的问题。

4）  必要时，由组织机构主管院领导协调三方合作处理风险预警事件。

5.5.3  伦理委员会审查风险预警事件，决定处理措施。

a）  伦理委员会审查时，可以要求研究者提供事件相关的必要支持性文件；

b）  伦理委员会审查时，可以邀请研究者参加，回答相关问题；

c）  必要时，组织机构主管院领导、临床试验管理部门可以被邀请参加伦理审查，但需按伦理委员会要求，在讨论和决定时回避。

d）  伦理委员会应对事件进行充分讨论并达成基本一致，做出审查决定。
5.5.4  伦理委员会办公室汇总并下达书面意见。研究者需按伦理审查书面意见，实施受试者保护措施。

5.5.5  伦理委员会办公室应对本次事件进行追踪，直至伦理委员会认为受试者风险得到控制。

5.5.6  最后，由伦理委员会办公室人员关闭本次风险预警事件。本次事件处理结束。
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Guidance for subjects protection in clinical trial


（征求意见稿）


在提交反馈意见时，请将您知道的相关专利连同支持性文件一并附上（适用于征求意见稿、送审稿的封面）
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