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药物临床试验是验证新药安全性和有效性必不可

少的步骤，也是新药研发和注册的关键环节。为了证明

某种新药的疗效和安全，在经动物实验、机制研究证明

有效后，必须要进行人体试验来进一步验证，因此需要

相关人员来承担临床试验所造成的风险。为保护临床

试验中受试者的安全和权益，我国《药物临床试验质量

管理规范》明确指出，需成立独立的医学伦理委员会，试

验方案需经该委员会审核通过并签署批准意见后方可

实施[1]。由此可见，医学伦理委员会的工作对于保障受
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摘 要 目的：为提高我国药物临床试验伦理审查质量、保障受试者权益提供参考。方法：以风险管理理论为指导，运用文献研究

法、专家意见法和层次分析法对药物临床试验伦理审查流程进行梳理，提取并确定影响伦理审查质量的风险因素及其权重，并对

我国药物临床试验伦理审查工作提出改进建议。结果与结论：构建的药物临床试验伦理审查风险指标体系包括5个方面共31个

影响因素，其中影响药物临床试验伦理审查质量的5个方面的重要性（权重）排序依次为医学伦理委员会的自身建设（0.263 5）、审

查会议的管理（0.251 4）、跟踪审查（0.194 5）、审查申请的受理与处理（0.189 2）、文件档案的管理（0.101 4）；权重较高的影响因素包

括“讨论投票过程利益冲突人员回避（0.078 7）”“对方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情形及时审查或召开会议讨论

（0.070 5）”“明确伦理审查工作流程及时间并对外公示（0.059 8）”“统一、规范的审查标准与批准标准（0.052 1）”等。建议可通过讨

论投票环节利益冲突人员予以回避，对方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情形及时审查或召开伦理会议讨论，明确伦理审

查工作流程及时间，建立统一、规范的审查标准和批准标准等方式提高药物临床试验伦理审查的质量。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide suggestions for improving the quality of ethical review of drug clinical trials in China and

protecting the rights and interests of subjects. METHODS：Guided by risk management theory，the literature research method，

expert opinion method and analytic hierarchy process method were used to sort out the ethical review process of drug clinical trials，

extract and determine the risk factors that affect the quality of ethical review，and determine the weight of each risk factor.

Suggestions were put forward improving the ethical review of drug clinical trials in China. RESULTS & CONCLUSIONS：

Established ethical review risk index system of drug clinical trials included 31 influential factors of 5 aspects；the order of

importance（weights）of 5 aspects affecting the quality of ethical review of drug clinical trials was as follows：the construction of

the medical ethics committee （0.263 5），the management of review meetings （0.251 4），follow-up review （0.194 5），the

acceptance and processing of review applications（0.189 2），and the management of documents and files（0.101 4）. The influential

factors with high weight included“withdrawal of people with conflict of interest in the discussion and voting process（0.078 7）”

“timely review or conference discussion of scheme modification，informed consent modification，serious adverse events，etc.

（0.070 5）”“clarification and external exhibition of the work process and time of ethical review（0.059 8）”“unified and standardized

review standards and approval standards（0.052 1）”，etc. The quality of ethical review can be improved by avoiding people with

conflict of interest in the discussion and voting process，timely reviewing or holding ethics meetings on scheme modification，

informed consent modification，serious adverse events，etc.，clarifying the working process and time of ethical review，and

establishing unified and standardized review standards and approval standards.
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试者权益具有重要意义。目前，由于各医学伦理委员会

对法规、指导文件的理解不一，缺乏标准的操作规程，审

查的尺度和质量存在较大差异[2]。因此，本研究拟在风

险管理理论的指导下，通过对医学伦理委员会的伦理审

查流程进行梳理，总结提取影响伦理审查质量的风险因

素，以期对提高我国药物临床试验伦理审查质量、保障

受试者权益提供参考。

1 基本理论、概念与研究方法
1.1 基本理论、概念

1.1.1 基本理论 风险管理始于美国，于1930年由美国

管理协会首次在保险相关问题的研讨会上正式提出。

之后，美国多所大学开始设立风险管理课程，风险管理

遂逐步在全球范围内流行并迅速发展，目前已被广泛应

用到政府部门和多个商业领域中，包括保险领域、财务

管理领域、药物警戒领域、公共健康领域等。2016年，人

用药物注册技术要求指导委员会（ICH）颁布了新版《药

物临床试验质量管理规范E6（R2）》，并推荐了采用基于

风险管理理论开展临床试验[3]。

风险是指在一定条件下，某个不良事件的预期发生

概率与实际结果之间不同的频率分布[4]。风险管理的目

的在于识别潜在的风险因素并采取相应措施进行有效

控制，降低损失发生的可能性和（或）严重性，其基本过

程为风险识别、风险评估和风险控制[5]。其中，风险识别

是指运用风险管理工具对风险因素进行系统和全面的

识别；风险评估是在对风险识别定性分析的基础上，运

用统计分析等技术手段对风险主体发生的风险及概率

进行定量分析；风险控制是对可能面临的风险按照其风

险发生概率的大小制定相应的风险应对策略，对风险进

行防范和控制。

1.1.2 主要概念 本研究涉及的主要概念界定如下

——伦理审查质量：伦理审查保障受试者安全和权益的

程度；伦理审查质量风险：使得伦理审查质量受损的各

种因素。

1.2 研究方法

以风险管理理论为指导，通过文献研究和专家意见

法识别影响伦理审查质量的风险，构建风险指标体系；

采用Yaahp V12.4软件，应用层次分析法对各风险指标

进行评估，结合专家问卷咨询结果，计算各风险指标的

权重，进而提出提升伦理审查质量风险管理水平的具体

建议。

采用SPSS 22.0软件对调查问卷结果进行数据统计

分析，主要包括描述性统计分析、信度分析以及效度

分析。

2 临床试验伦理审查风险因素的提取
以“临床试验伦理审查”“质量管理”“风险管理”

“Clinical trial ethics review”“Quality management”“Risk

management”等为中英文关键词，在中国知网、万方数

据、PubMed等数据库进行交叉检索，检索时限均为2009

年 1月－2019年 12月，共检索到相关文献 43篇。排除

与伦理审查质量相关度不高或无关的文献后获得中文

文献12篇、英文文献2篇。运用风险识别分析方法中的

流程图分析法，通过文献研读梳理伦理审查工作流程，

从医学伦理委员会的自身建设[6-9]、审查申请的受理与处

理[10-11]、审查会议的管理[12-14]、跟踪审查[15-16]和文件档案

的管理[17-19]等5个方面初步提取影响药物临床试验伦理

审查质量的影响因素，结果见表1。

表1 药物临床试验伦理审查质量风险指标体系（草案）

Tab 1 Quality risk indicator system for ethical review

of drug clinical trials（draft）

目标层
药物临床试验伦
理审查质量风险

准则层
医学伦理委
员会的自身
建设

审查申请的
受理与处理

审查会议的
管理

跟踪审查

文件档案的
管理

方案层
参与伦理审查认证体系项目，如美国人体研究保护项目认证协会认证、
医学伦理审查委员会能力拓展战略方案认证、中医药研究受试者保护
体系评估认证

人员组成符合法规要求
制定医学伦理委员会委员的准入制度
配有专职伦理秘书
医学伦理委员会委员的独立性
加强与其他部门的协作与沟通交流
制定医学伦理委员会培训制度，定期接受伦理审查知识及相关法律法规
培训

硬件设施齐全，设立独立办公室并具备必要办公条件
制定医学伦理委员会内部的监督管理制度
对伦理审查申请的相关事宜作出明确规定，明确送审渠道及送审文件
为项目申请人提供涉及伦理事项的咨询服务
确保送审文件的完整性、有效性
根据项目类别和风险大小合理选择伦理审查方式
对送审文件进行预审
制定会议流程
会议出席人员符合人数规定
汇报内容完整且重点突出
统一、规范的审查标准与批准标准
聘请独立顾问，对项目审查特定问题提供咨询服务
重视机构外专业委员的参与和发言
对伦理审查意见进行充分讨论
讨论投票过程利益冲突人员回避
有与项目对应的医学伦理委员会审核记录、投票记录和审核结果记录
制定跟踪审查的标准操作规程
对试验现场进行监督，观察试验及知情同意等过程
对方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情形及时审查或召开会议
讨论

加强与受试者交流，重视受试者反馈，建立反馈机制
按照初始审查规定的跟踪审查频率定期审查
跟踪审查的信息化管理
专职人员负责档案资料管理
档案的信息化管理
档案应保管至临床试验结束后5年或根据相关要求延长保存时间
制定文件归档参考标准，文件归档有迹可循
档案的保密性管理
定期检查文件存档情况，保证伦理资料的安全性、连续性和完整性

3 药物临床试验伦理审查风险因素及权重的确定
3.1 问卷调查方案

本研究共开展两轮问卷调查，均通过问卷星平台发

放。第1轮采用李克特量表法设计调查问卷，将初步拟

定的各风险因素的回答设计为“非常重要”“重要”“一
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般”“不重要”“非常不重要”等5个选项，并分别以“5、4、

3、2、1分”为上述 5个选项计分。通过对影响伦理审查

质量的风险因素进行专家论证，确定风险因素。第2轮

运用风险评估方法中的层次分析法，将专家论证过的各

因素进行两两比较，以确定各风险因素的权重。

3.1.1 调查对象 本研究主要选取药品监管部门、医疗

机构、医药企业、合同研究组织、临床机构管理组织等从

事伦理审查或药物临床试验工作、本科及以上学历并对

伦理审查比较了解或非常了解的专家为调查对象。主

要包括医学伦理委员会委员、研究者、临床监察员、临床

协调员、稽查员等。

3.1.2 问卷样本量的确定 为确保问卷调查具有统计

学意义，需要确定问卷调查的样本量大小。样本容量

（N）的计算公式为：N＝[Z 2P（1－P）]/E 2。式中，Z为统计

量，P为概率值，E为采样误差值[20]。

为保证结果的有效性，令 P＝0.5，则 P（1－P）＝

0.25。设定样本置信区间为90％，抽样误差范围在±15％

以内，查询Z统计分布表可得Z＝1.65，带入公式得N＝

30.25，因此本研究需要31份问卷，方可使样本置信度达

90％，误差范围小于15％。

3.2 应用专家意见法对风险指标进行确认

第 1轮调查共发放问卷 79份，回收有效问卷 70份，

问卷回收率为 88.6％。其中，合同研究组织 30 人

（42.9％），医疗机构 16 人（22.9％），医药企业 13 人

（18.6％），临床机构管理组织 7人（10.0％），药品监管部

门及其他机构 4人（5.7％）；本科学历 41人（58.6％），硕

士学历28人（40.0％），博士及以上学历1人（1.4％）。运

用 SPSS 22.0软件对问卷进行描述性分析及信效度分

析。描述性分析结果显示，所有风险指标的评分均值均

大于4，变异系数均小于0.25，说明各风险指标均是影响

伦理审查质量的重要风险因素，且各专家对风险指标重

要性评价的分歧较小 [21]。信度分析结果显示，问卷的

Cronbach’s α系数为 0.956，说明问卷信度良好，具有较

高的稳定性和一致性[22]。经分析，删除“参与伦理审查

认证体系项目，如美国人体研究保护项目认证协会认

证、医学伦理审查委员会能力拓展战略方案认证、中医

药研究受试者保护体系评估认证”这项风险指标，问卷

的信度得到显著提高，故删除该指标。采用因子分析法

计算问卷的效度，结果KMO值为 0.824，表明本研究问

卷有效性和准确度良好[23]。后又根据专家意见对风险

指标进行修正，得到药物临床试验伦理审查质量风险指

标体系，详见表2。

3.3 应用层次分析法对风险指标的权重进行分析

3.3.1 层次结构模型构建 采用Yaahp V12.4软件对上

述风险指标构建层次结构模型。其中，目标层为药物临

床试验伦理审查质量风险，准则层共计5项风险指标，方

案层共计31个风险要素。

表2 药物临床试验伦理审查质量风险指标体系

Tab 2 Quality risk indicator system for ethical review

of drug clinical trials

目标层
药物临床
试验伦理
审查质量
风险

准则层
医学伦理委
员会的自身
建设

审查申请的
受理与处理

审查会议的
管理

跟踪审查

文件档案的
管理

权重
0.263 5

0.189 2

0.251 4

0.194 5

0.101 4

方案层
人员组成符合法规要求
明确伦理审查工作流程及时间并对外公示
制定医学伦理委员会委员及伦理秘书的准入制度
医学伦理委员会委员的独立性
加强与其他部门的协作与沟通交流
制定医学伦理委员会培训制度，定期接受伦理审查
知识及相关法律法规培训

硬件设施齐全，设立独立办公室，具备必要办公条件
制定医学伦理委员会内部的监督管理制度
对伦理审查申请的相关事宜作出明确规定，明确送
审渠道及送审文件

为项目申请人提供涉及伦理事项的咨询服务
确保送审文件的完整性、有效性
根据项目类别和风险大小合理选择伦理审查方式
对送审文件进行预审
形式审查或预审过程中尽可能一次性提出所有修改
意见

会议出席人员符合人数规定
汇报内容完整且重点突出
统一、规范的审查标准与批准标准
对伦理审查意见进行充分讨论
讨论投票过程利益冲突人员回避
有与项目对应的医学伦理委员会审核记录、投票记
录和审核结果记录

对试验现场进行监督，观察试验及知情同意等过程
对方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情形及
时审查或召开会议讨论

加强与受试者交流，重视受试者反馈，建立反馈机制
按照初始审查规定的跟踪审查频率定期审查
跟踪审查的信息化管理
专职人员负责档案资料管理
档案的信息化管理
档案应保管至临床试验结束后5年或根据相关要求
延长保存

制定文件归档参考标准，文件归档有迹可循
档案的保密性管理
定期检查文件存档情况，保证伦理资料的安全性、连
续性和完整性

权重
0.018 3

0.059 8

0.040 5

0.038 0

0.016 0

0.050 4

0.013 4

0.027 1

0.035 7

0.016 3

0.049 5

0.040 5

0.023 7

0.023 5

0.016 5

0.024 7

0.052 1

0.046 2

0.078 7

0.033 2

0.029 2

0.070 5

0.049 3

0.026 8

0.018 7

0.008 1

0.012 5

0.011 0

0.023 6

0.025 8

0.020 4

排序
24

3

9

11

27

5

28

15

12

26

6

9

19

21

25

18

4

8

1

13

14

2

7

16

23

31

29

30

20

17

22

3.3.2 构造判断矩阵 以建立的层次结构模型为依据

构造判断矩阵，采用九级标度法，取1、3、5、7、9、1/3、1/5、

1/7、1/9共 9个等级标度[24]，详见表 3。邀请专家对上述

风险指标的相对重要程度进行评估，计算各风险指标的

权重。

表3 九级标度法中各级标度的含义

Tab 3 Meaning of every level of nine scale method

重要性
标度

1

3

5

7

9

含义

两个因素同等重要
前一个因素相较于后一个因素稍微重要
前一个因素相较于后一个因素明显重要
前一个因素相较于后一个因素强烈重要
前一个因素相较于后一个因素极端重要

重要性
标度

1/3

1/5

1/7

1/9

含义

后一个因素相较于前一个因素稍微重要
后一个因素相较于前一个因素明显重要
后一个因素相较于前一个因素强烈重要
后一个因素相较于前一个因素极端重要
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3.3.3 各风险因素权重的确定 第2轮调查共发放问卷

41份，回收有效问卷33份，问卷回收率为80.5％。其中，

合同研究组织 12人（36.4％），医疗机构9人（27.3％），临

床机构管理组织 5人（15.2％），医药企业 4人（12.1％），

药品监管部门及其他 3 人（9.1％）；本科学历 15 人

（45.5％），硕士学历17人（51.5％），博士及以上学历1人

（3.0％）。将 33份专家问卷结果录入到 Yaahp V12.4软

件中，经软件自动调整一致性后，所有专家问卷均通过

了一致性检验。将通过一致性检验的专家问卷输入层

次结构模型中，得到各风险因素对总目标的权重，详见

表2。

4 分析与讨论
4.1 准则层因素对目标层的权重

药物临床试验伦理审查质量风险各影响因素的重

要程度依次为：医学伦理委员会的自身建设＞审查会议

的管理＞跟踪审查＞审查申请的受理与处理＞文件档

案的管理。由此可见，医学伦理委员会的自身建设环节

对伦理审查质量具有重要的影响，值得重点关注；文件

档案的管理相对其他环节的风险权重最低，反映出目前

的伦理审查流程在文件档案管理方面做得相对较好。

4.2 方案层因素对目标层的权重

方案层共 31个风险因素，取权重前 40％的因素共

计12个，重要程度依次为：讨论投票过程利益冲突人员

回避＞对方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情

形及时审查或召开会议讨论＞明确伦理审查工作流程

及时间并对外公示＞统一、规范的审查标准与批准标

准＞制定医学伦理委员会培训制度，定期接受伦理审查

知识及相关法律法规培训＞确保送审文件的完整性、有

效性＞加强与受试者交流，重视受试者反馈，建立反馈

机制＞对伦理审查意见进行充分讨论＞制定医学伦理

委员会委员及伦理秘书的准入制度以及根据项目类别

和风险大小合理选择伦理审查方式＞医学伦理委员会

委员的独立性＞对伦理审查申请的相关事宜作出明确

规定，明确送审渠道及送审文件。其中，属于医学伦理

委员会自身建设环节的因素有4个，属于审查申请的受

理与处理环节的有3个，属于审查会议的管理环节的有

3个，属于跟踪审查环节的有2个。这些均为影响伦理审

查质量的重要因素，应予以高度重视。此外，文件档案的

管理环节各因素风险虽然相对较低，但也不容忽视。

5 建议
5.1 医学伦理委员会的自身建设环节

医学伦理委员会是伦理审查的主体机构，其成功组

建是确保伦理审查能够有效开展的基本保障，其中，应

特别关注以下问题：（1）规范医学伦理委员会工作流程

及时间并对外公示。规范的医学伦理委员会工作流程

及时间将有助于伦理审查工作的有序进行并提高审查

效率，便于申请人能够及时掌握伦理审查动态，如建立

医疗机构医学伦理委员会官方网站，明确告知审查流程

及伦理审查文件受理时间、审查时间、审查后发放批件

时间等。（2）制定医学伦理委员会培训制度。伦理知识

以及伦理审查评价方法都是与时俱进的，医学伦理委员

会可根据国际相关指南标准，结合国内实际情况，制定

伦理委员的入职培训与继续教育培训相结合的多样化、

多层次的培训体系，并在培训完成后进行考核，以了解

委员掌握知识的真实状况。（3）制定伦理委员及伦理秘

书的准入制度。通过建立统一的任职资格标准，对伦理

委员进行资格认证，资质未达要求的人员不予聘任。（4）

确保伦理委员的独立性。利益冲突有时无法避免，但可

通过优化伦理委员的构成确保委员独立性的最大化。

例如，可聘请退休资深专家或机构外权威专业人员担任

委员会主席，并保证委员组成比例适当，应既包括本机

构的医学专家，也包括机构外医学伦理学、社会学、心理

学、法学等相关专家以及社区代表[25]。

5.2 审查申请的受理与处理环节

伦理审查申请的受理与处理是伦理委员对研究项

目开展审查的初始阶段，伦理秘书或相关工作人员需确

保文件质量并合理选择审查方式，应注意以下几个方

面：（1）确保送审文件完整有效。申请人将伦理审核文

件送审后，秘书或相关工作人员应依照审查清单逐一核

对文件，检查文件的完整性、有效性、合法性；若需补充

修改，应立即告知申请人修改内容并明确送审截止日

期。（2）合理选择审查方式。伦理审查方式主要包括会

议审查、快速审查和紧急会议审查，伦理委员需根据项

目类别和风险大小选择会议审查或快速审查的方式，而

对于研究过程中出现危及受试者安全的严重问题或其

他需紧急处理和决定的情况则需采取紧急会议审查。

（3）对伦理审查申请的相关事宜作出明确规定。医学伦

理委员会应在事前制定申请人送审操作须知，明确申请

文件类型、文件格式要求、送审渠道等，避免申请人因文

件准备不充分或格式不符合要求等而反复修改。

5.3 审查会议的管理环节

审查会议时间有限且任务繁重，如何管理好审查会

议至关重要。在审查会议过程中需注意以下几个问题：

（1）参会委员若与审查项目存在利益冲突应提前声明，

讨论投票过程中利益冲突人员应主动回避，保证投票过

程的民主与公正。（2）建立统一、规范的审查标准和批准

标准。目前我国虽已颁布了一系列法规及指导原则，但

如何将其应用到具体的实践操作中，各个医学伦理委员

会都有不同的标准。建议应制定研究项目启动前、进行

中和结题后各环节的统一、规范的审查标准，使伦理审

查过程有据可依，尽量避免因不同医学伦理委员会标准

不一所致的审查结果不同的现象。（3）对伦理审查意见

进行充分讨论。申请人在汇报研究项目后，会议主持人

应组织各委员积极发言；当出现审查意见不一致时，与
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会委员应积极发表自己的意见，必要时可向相关研究方

面的专家进行咨询，确保所提意见被及时讨论解决。

5.4 跟踪审查环节

跟踪审查是指医学伦理委员会根据一定的标准操

作规程对通过初始审查的研究项目所进行的持续的监

督、审查及评价。跟踪审查需注意以下问题：（1）当出现

方案修改、知情同意修改、严重不良事件等情形时，应及

时审查或召开伦理审查会议讨论。在临床试验过程中，

受多方因素影响，可能会出现试验方案修改、知情同意

修改、严重不良事件、受试者退组等情况，医学伦理委员

会需建立标准操作规程，及时进行审查，对试验的进展、

风险与受益进行持续性评估，保证研究项目安全、有效

地开展，并确保受试者的利益不受侵害。（2）建立受试者

反馈机制。在美国，医学伦理委员会的一项重要工作任

务就是倾听受试者的抱怨、疑惑、担忧等[16]。建议我国

可借鉴其经验，构建受试者反馈机制，指派专人负责与

受试者沟通交流，了解受试者现状，及时协助其解决

问题。

5.5 文件档案的管理环节

档案归档的过程真实地反映了医学伦理委员会的

运行情况和伦理审查的经过，档案不仅是试验过程中最

真实、最可靠的依据资料，而且也包括受试者的个人信

息和隐私。因此，需健全档案资料管理制度，统一规范

文件的收集、整理、归档、保存、查阅、销毁等步骤，确保

文件安全完整，符合规范。本研究中，该环节总体权重

较低，反映了当前文档管理的总体状态良好、风险较低，

但从长远来看，该项工作仍应予以持续关注。

6 结语
本研究运用文献研究法和专家意见法确立了药物

临床试验伦理审查质量的风险因素，运用层次分析法确

定了各风险因素的权重，并对权重较高的因素提出针对

性的风险防控建议。本研究所建立的风险指标体系有

助于明确伦理审查工作质量的改进重点，有助于风险管

理效果的提升。但因笔者调查时间以及人脉资源有限，

调查问卷数量相对较少，较难向更多权威专家进行咨

询，可能对调研结果造成一定影响，因此所建风险指标

体系有待后续实践进一步验证。
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