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基于 ISO9001：2015 的药物临床试验机构质量管理评价体系的构建 
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摘  要：目的  构建基于质量管理体系要求 ISO9001：2015 的药物临床试验机构的质量管理评价体系。方法  采用专家调

查法邀请 14 名专家进行 2 轮咨询，确定各级指标，使用层次分析法计算各指标的权重。结果  建立了 4 个一级指标、15 个

二级指标和 46 个三级指标的药物临床试验机构质量管理评价体系；一级指标领导与策划、支持与运行、效果评估、持续改

进的权重分别为 0.210 3、0.330 3、0.183 5、0.275 9；二级指标中组合权重排前 3 位的分别为预防和纠正（0.155 4）、领导力

（0.114 3）、机构定期开展质控检查（0.080 6）；三级指标中组合权重排前 3 位的为定期进行预防和纠正效果评估（0.069 6）、

有对应的数据或举措体现改进效果（0.048 7）、具有药物临床试验质量管理要求和指引（0.037 8）。结论  构建的质量管理评

价体系具有一定的科学性、实用性，可用于评估药物临床试验机构的质量管理能力。 
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Abstract: Objective  To establish the quality management evaluation systems for drug clinical trial institutions based on ISO9001: 

2015. Methods  Using the Delphi method, 14 experts will be invited to conduct two rounds of consultation to determine the indicators 

at all levels, and the weight of each indicator will be calculated using the analytic hierarchy process. Results  A quality management 

evaluation system for drug clinical trial institutions was established with 4 first-level indicators, 15 second-level indicators, and 46 

third-level indicators. The weights of leadership and planning, support and operation, effect evaluation, and continuous improvement 

of the first-level indicators are 0.210 3, 0.330 3, 0.183 5, and 0.275 9, respectively. The top three combined weights in the second-level 

indicators are prevention and correction (0.155 4), leadership (0.114 3), and the institution regularly conducts quality control inspections 

(0.080 6). Among the three-level indicators, the top three in combination weights are regularly evaluated for preventive and corrective 

effects (0.069 6), with corresponding data or measures to reflect the improvement effect (0.048 7), and with requirements and guidelines 

for quality management of drug clinical trials (0.037 8). Conclusion  The established quality management evaluation systems is 

scientific and practical, which can be used to evaluate the quality management ability of drug clinical trial institutions. 
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药物临床试验机构是指具备相应条件，按照

《药物临床试验质量管理规范》（GCP）等要求开展

药物临床试验的医疗机构，也是具有中国特色的药

物临床试验管理部门，在保证药物临床试验的质量

管理上起到关键的作用[1]。曹丽亚等[2]认为未来药

物临床试验机构的核心管理能力是质量管理能力。

目前各机构质量管理能力参差不齐，缺乏系统化和

理论化质量管理评价研究[3]。2017 年 6 月，国家药

品监督管理局成为国际人用药品注册技术协调会

成员，药品注册标准逐步与国际接轨，对机构的质

量管理提出更高的要求。2019 年以来，《药物临床

试验机构管理规定》、新版《中华人民共和国药品

管理法》和 GCP 等法律法规施行，药物临床试验

机构由资格认定改为备案制，截止至 2021 年 10 月

22 日我国成功备案的机构数量为 1 154 家[4]。在机

构数量迅速增加而质量要求不断提高的背景下，评

估机构的质量管理水平、构建机构质量管理评价体

系显得尤为重要。ISO9001：2015 属于 ISO9000 标

准族，明确了质量管理体系要求，是经全世界长期

实践总结出来，并结合了各行业优秀管理经验，属

于有效的管理体系，国家标准化组织甚至称该标准

是未来 25 年的质量管理标准[5]。相关研究表明，

ISO9001：2015 与我国 GCP 在质量控制和质量保

证上有异曲同工之处，能作为指导药物临床试验机

构开展质量管理的系统标准[6-7]。本文将 ISO9001：

2015 与药物临床试验机构质量管理结合，建立一

套符合药物临床试验机构的质量管理评价指标体

系，为各医院评价药物临床试验机构的质量管理水

平提供参考。 

1  资料与方法 

1.1  评价指标的初步构建 

本研究以 ISO9001：2015 作为理论指导，按照

PDCA 循环关联逻辑，将整个质量管理体系分为“领

导与策划”“支持与运行”“绩效评价”“持续改进”

4 个部分（一级指标），并拟定相应的 16 个二级指

标和 60 个三级指标。 

1.2  专家咨询 

1.2.1  专家咨询表  专家咨询表分为 3 个部分。第

一部分阐述了本次进行咨询的背景、目的；第二部

分采用了 Linkert 5 级评分法的指标评价表，每项评

价指标的重要性分值：5：非常重要；4：重要；3：

一般重要；2：不重要；1：非常不重要。在咨询表

中专家可以合理地删减和增加相关指标，也可以在

修改意见栏提出自己的意见；第三部分为专家基本

信息情况调查表和专家对调查内容判断依据、熟练

程度自评表。 

1.2.2  专家的纳入标准  （1）国家药物临床试验机

构的国家 GCP 检查员；（2）从事药物临床试验管理

相关工作 10 年以上；（3）具有中级及以上职称，本

科及以上学历；（4）对本研究有积极性，愿意填写

专家咨询问卷，能保证在研究期间持续参与本研究

的几轮函询。 

1.2.3  咨询实施方式和指标筛选的标准  （1）实施

咨询：受新冠疫情的持续影响，咨询采用电子邮件

发送和快递纸质咨询表相结合的方式，于 2021 年 7

月完成第一轮咨询，整理和分析专家反馈意见后确

定第二轮的专家咨询表，第二轮采用邮件和微信相

结合的方式，于 2021 年 9 月完成。（2）指标筛选：

满足重要性赋值均数≥3.5 分、变异系数≤0.25 为

采纳标准[8]，并根据专家对部分条目的修改意见对

指标进行删减、增加和修改。 

1.3  层次分析法 

利用层次分析法分析各级指标的权重。根据

Santy 标度法，由参加专家咨询的各位专家独立地

对两两指标间的重要性程度进行赋值，对每位专家

的赋值情况分别构建判断矩阵，计算权重和一致性

检验，最后将通过一致性检验的权重取平均值，作

为本研究的最终权重。 

二级指标的组合权重＝一级指标权重×二级指标权重 

三级指标的组合权重＝一级指标权重×二级指标权

重×三级指标权重 

层次分析法的具体步骤如下：（1）对判断矩阵

A 列进行归一化（每列的每个元素除以该列元素的

和），其中 A 为 n 行 n 列的矩阵，矩阵中的元素 ai/j

（i/j＝1，2，3…，n）表示该指标的下一级各个指标

间（下一级指标共 n 个）的重要程度评分；（2）对

按列归一化后的判断矩阵按行求和后，再按列进行

归一化，此时得到的列向量即为各指标的权重； 

（3）计算判断矩阵 λmax[λ𝑚𝑎𝑥 =
1

𝑛
∑

(𝐴𝑤)𝑖

𝑤𝑖

𝑛
1 ]；（4）计

算一致性指标 CI[CI =
λ𝑚𝑎𝑥−𝑛

𝑛−1
，]，CI 越小一致性越

高，其中 CI＝0 时表示判断矩阵 A 完全一致；（5）

计算随机一致性比例 CR：CR＝CI/RI，其中下一级

指标数 n 为 1～9 时对应的 RI 分别为 0、0、0.58、

0.90、1.12、1.24、1.32、1.41、1.45。 
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1.4  统计学方法 

本研究使用 SPSS 21 软件进行统计分析。有效

问卷回收率表示专家的积极程度[9]；专家的权威系

数（Cr）表示专家的权威程度[10]，专家权威系数＝

[专家判断系数（Ca）＋专家熟悉程度（Cs）]/2，具

体计算依据见表 1。采用肯德尔协调系数（W）和

变异系数（CV）表示专家的协调程度[11]；由各指标

重要程度的算术平均数和满分率表示专家意见的

集中程度[12]。P＜0.05 表示差异有统计学意义。 

表 1  专家判断依据、熟悉程度量化表 

Table 1  Quantitation table of expert’s judgment basis and 

familiarity degree 

判断依据 对专家判断的影响程度 熟悉程度 系数 

 大 中 小 很熟悉 1.00  

实践经验 0.5 0.4 0.3 熟悉 0.75  

理论分析 0.3 0.2 0.1 一般熟悉 0.50  

同行了解 0.1 0.1 0.1 不熟悉 0.25  

直观感受 0.1 0.1 0.1 很不熟悉 0.00  

 

2  结果 

2.1  专家的选取情况 

根据本研究的目的和特点，共邀请 14 名国家

GCP 检查员进行咨询，专家从事药物临床试验管理

年限 10～23 年，其中男性 7 名（50%），女性 7 名

（50%）；学历情况：博士 7 人（50%）、硕士 5 人

（35.71%）、学士 2 人（14.29%）；职称情况：正高 7

人（50%）、副高 5 人（35.71%）、中级 2 人（14.29%）；

专业情况：药理学 8 人（57.14%）、临床医学 5 人

（35.72%）、临床研究管理 1 人（7.14%）。 

2.2  专家咨询结果的可靠性分析 

2.2.1  专家的积极程度  第一轮发送专家咨询表

15 份，回收咨询表 14 份，有效回收率 93%；第二

轮发送专家咨询表 14 份，回收有效的咨询表 14 份，

有效回收率 100%，专家的参与积极程度高。 

2.2.2  专家意见的权威程度  所有专家权威程度

均大于 0.82（0.91±0.07），说明本研究咨询的专家

权威程度较高，结果可靠。 

2.2.3  专家意见的协调程度  第一轮为 0.105（P＝

0.011），第二轮为 0.170（P＜0.001），专家意见趋于

一致，见表 2。 

2.2.4  专家意见的集中程度  采用各级指标重要

性平均值范围表示。第一轮 4 项一级指标 4.93～

5.00，16 项二级指标 4.36～4.93，60 项三级指标为 

表 2  两轮专家 Kendall's W 协调系数量化表 

Table 2  Quantitation table of two-round expert Kendall's 

W consultation 

轮次 
专家 

人数 

Kendall's 

W 值 

Chi-Square

值 
P 值 

第一轮 14 0.105 86.697 0.011 

第二轮 14 0.170 114.293 ＜0.001 

 

4.00～4.79；第二轮 4 项一级指标 5.00～5.00，15 项

二级指标 4.86～5.00，49 项三级指标重要性平均值

范围为 4.07～5.00。两轮重要性的平均值均大于

3.5，表明指标重要且专家意见较集中。 

2.3  评价指标体系的修改和确定 

第一轮专家咨询结束后，根据指标的重要性赋

值均数、满分频率和变异系数筛选指标，结合专家

意见，研究小组讨论并进行如下修改：（1）修改二

级指标 3 个、三级指标 10 个，如将二级指标“组

织环境评估”改为“临床试验环境评估”，将三级

指标“以受试者为关注焦点”改为“以试验各方的

需求为关注焦点”等；（2）删除二级指标 1 个、三

级指标 6 个，如“管理评审”“确保质量方针和质

量目标与医院功能定位一致”“有质量管理宣传方

案”等；（3）新增三级指标 2 个，如“基于政策的

决策方法”“相关人员有质量风险意识”。第二轮专

家咨询意见分歧减少，仅对个别指标是否存在重复

提出质疑，经过讨论删除了三级指标 3 个，如“确

定质量管理的风险应对措施”“明确重大质量问题

处理流程，预防或减少非预期的影响”等。经过 2

轮专家咨询，专家的意见趋于一致，最终构建基于

ISO9001：2015 的药物临床试验机构质量管理评价

体系的 4 个一级指标、15 个二级指标、46 个三级

指标。 

2.4  指标体系权重结果 

各级指标的权重结果见表 3，其中一级指标领

导与策划、支持与运行、效果评估、持续改进的权

重分别为 0.210 3、0.330 3、0.183 5、0.275 9；二级

指标中组合权重排前 3 位的为预防和纠正（0.155 

4）、领导力（0.114 3）、机构定期开展质控检查（0.080 

6）；三级指标中组合权重排前 3 位的为定期进行预

防和纠正效果评估（0.069 6）、有对应的数据或举措

体现改进效果（0.048 7）、具有药物临床试验质量管

理要求和指引（0.037 8）。 

一致性检验结果中一名专家的随机一致性比
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率大于 0.1，予以剔除，其他 13 名专家，一级指标

CR 为 0～0.086 8，二级指标 CR 为 0～0.081 1，三

级指标 CR 为 0～0.079 8，一致性的比率均小于 0.1，

指标权重分配合理。根据这 13 名专家的权重结果

取平均值，作为本研究的最终结果，并计算组合权

重。具体指标和权重见表 3。 
 

表 3  基于 ISO9001：2015 的药物临床试验机构质量管理评价指标体系和权重 

Table 3  Quality management evaluation index system and weight of drug clinical trial institutions based on ISO9001:2015 

一级指标 二级指标 三级指标 权重 组合权重 重要性赋值 变异系数 

1.领导与策划 

(0.210 3) 

1.1 领导力 

(0.543 3) 

1.1.1 确保获得质量管理体系所需要的资

源 

0.187 0 0.021 4 4.79±0.43 0.089 

 
 1.1.2 以药物临床试验各方的需求为关注

焦点 

0.133 5 0.015 3 4.71±0.47 0.099 

 
 1.1.3 促进过程方法和基于风险的思维的

应用 

0.259 6 0.029 7 4.64±0.50 0.107 

  1.1.4 应用基于证据的决策方法 0.175 6 0.020 1 4.86±0.36 0.075 

  1.1.5 建立有效的质量管理奖惩机制 0.244 3 0.027 9 4.50±0.65 0.145 

 1.2 药物临床试验

环境评估(0.154 5) 

1.2.1 评估药物临床试验资源情况 0.647 4 0.021 0 4.07±0.92 0.225 

 1.2.2 评估试验相关方的质量需求和期望 0.352 6 0.011 5 4.36±0.74 0.171 

 

1.3 质量管理体系

策划(0.302 3) 

1.3.1 制定可测量的质量目标 0.195 6 0.012 4 4.57±0.65 0.141 

1.3.2 确定明确的质量管理范围、计划、措

施等 

0.356 9 0.022 7 4.71±0.61 0.130 

 1.3.3 明确质量管理策划变更流程，做到持

续改进 

0.447 5 0.028 4 4.07±0.73 0.179 

2.支持与运行 

(0.330 3) 

2.1 资源保证 

(0.144 0) 

2.1.1 质控人员数量满足质量管理体系有

效运行 

0.194 0 0.009 2 4.79±0.43 0.089 

 
 2.1.2 建立质控管理知识的获取、分享和应

用管理平台 

0.291 5 0.013 9 4.57±0.51 0.112 

 
 2.1.3 确保试验用仪器设备符合要求且测

量可追溯 

0.247 7 0.011 8 4.79±0.43 0.089 

  2.1.4 确保急救资源 0.266 9 0.012 7 4.64±0.63 0.136 

 2.2 能力保证 

(0.160 2) 

2.2.1 开展试验相关人员具有必备的能力 0.326 2 0.017 3 4.71±0.47 0.099 

 2.2.2 制定人员培训计划 0.301 1 0.015 9 4.64±0.50 0.107 

 
 2.2.3 试验相关人员试验前均通过 GCP 培

训和考核 

0.372 7 0.019 7 4.50±0.65 0.145 

 
2.3 意识保证 

(0.169 5) 

2.3.1 相关人员了解药物临床试验质量要

求 

0.2412 0.0135 4.36±0.63 0.145 

 
 2.3.2 相关人员了解质量管理体系对提高

质量的益处 

0.331 2 0.018 5 4.36±0.74 0.171 

 
 2.3.3 相关人员了解不符合质量管理体系

要求可能引发的后果 

0.427 5 0.023 9 4.43±0.65 0.146 

 
2.4 沟 通 保 证

(0.190 1) 

2.4.1 明确药物临床试验质量管理各方的

关系 

0.235 1 0.014 8 4.64±0.50 0.107 

 
 2.4.2 制定药物临床试验质量沟通制度及

SOP 

0.463 0 0.029 1 4.43±0.51 0.116 
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续表 3 

一级指标 二级指标 三级指标 权重 组合权重 重要性赋值 变异系数 

  2.4.3 确定人员负责质量沟通反馈事宜 0.301 9 0.019 0 4.36±0.50 0.114 

 
2.5 文件保证 

(0.152 4) 

2.5.1 明确药物临床试验质量管理必备文

件和记录 

0.365 3 0.018 4 4.64±0.50 0.107 

 
 2.5.2 制定具有可操作性的质量管理制度

和 SOP 

0.389 6 0.019 6 4.71±0.47 0.099 

  2.5.3 药物临床试验质量管理体系文件受控 0.245 1 0.012 3 4.79±0.43 0.089 

 2.6 运行保证 

(0.183 9) 

2.6.1 具有有效识别项目关键风险流程 0.239 2 0.014 5 4.43±0.65 0.146 

 2.6.2 建立药物临床试验质量管理架构 0.137 7 0.008 4 4.50±0.52 0.115 

 
 2.6.3 具有药物临床试验质量管理要求和

指引 

0.623 0 0.037 8 4.50±0.52 0.115 

3.效果评估 

(0.183 5) 

3.1 分析评价 

(0.264 8) 

3.1.1 定期评价质量管理体系有效性 0.129 0 0.006 3 4.43±0.65 0.146 

3.1.2 药物临床试验项目方案偏离/违背的

发生情况 

0.409 0 0.019 9 4.57±0.51 0.112 

  3.1.3 药物临床试验各方的满意度 0.162 1 0.007 9 4.14±0.77 0.186 

  3.1.4 内外部检查发现问题情况 0.299 9 0.014 6 4.57±0.51 0.112 

 3.2 机构定期开展 

质控检查(0.439 6) 

3.2.1 建立开展机构质控检查的要求 0.373 7 0.030 1 5.00±0.00 0.000 

 3.2.2 明确质量管理人员的职责和条件 0.276 1 0.022 3 4.57±0.51 0.112 

  3.2.3 制定开展质量检查的流程 0.350 3 0.028 2 4.93±0.27 0.054 

 3.3 接受并配合各 

方的稽查、核查 

(0.295 6) 

3.3.1 制定接受相关方检查 SOP 0.525 6 0.028 5 4.64±0.50 0.107 

 
3.3.2 制定接受上级管理部门检查 SOP 0.474 4 0.025 7 4.93±0.27 0.054 

4.持续改进 

(0.275 9) 

4.1 问题识别 

(0.282 9) 

4.1.1 应用统计学、信息化技术进行有效识

别和管理 

0.415 0 0.032 4 4.43±0.51 0.116 

 
 4.1.2 识别问题严重程度流程/关键质量问

题流程 

0.238 0 0.018 6 4.64±0.50 0.107 

 
 4.1.3 明确问题调查方法并进行根本原因

分析 

0.347 0 0.027 1 4.57±0.51 0.112 

 4.2 问题分类 

(0.153 7) 

4.2.1 确定质量问题分级 0.512 8 0.021 7 4.71±0.47 0.099 

 4.2.2 规定重大质量问题上报的流程 0.487 2 0.020 7 4.64±0.50 0.107 

 4.3 预防和纠正 

(0.563 4) 

4.3.1 明确需要进行预防的措施 0.238 9 0.037 1 4.79±0.43 0.089 

 4.3.2 定期进行预防和纠正效果评估 0.447 5 0.069 6 4.57±0.51 0.112 

  4.3.3 有对应的数据或举措体现改进效果 0.313 6 0.048 7 4.50±0.52 0.115 
 

3  讨论 

3.1  指标的科学性和可靠性分析 

药物临床试验机构质量管理评价指标体系是

基于 ISO9001：2015 国际标准建立的指标框架，采

用专家咨询法对指标体系进行完善，具有一定的科

学基础。选取的各专家均具有丰富的临床试验管理

实践经验，且均为国家 GCP 检查员，能提供有价值

的修改意见。本研究的专家积极程度、权威程度、

意见协调程度和集中程度均显示了本研究构建的

指标的体系具有一定的科学性、可靠性。 

3.2  指标的必要性和可行性分析 

目前机构质量管理评价的研究多以项目质量

管理为关注点[13]，本研究的质量评价体系从机构管

理视角设置质量管理体系的评价指标，具有一定的

创新性，也有助于改善理论性、系统性的机构质量

管理评价研究空缺的情况。 

在国外，TransCelerate BioPharma Inc.（一家与

全球生物制药公司合作以推动高效高质量新药开
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发的非盈利机构）鼓励基于 ISO9001：2015 建立有

效且高效的药物临床试验质量管理体系，尤其强调

针对临床试验的关键要素、问题管理和知识管理等

进行持续的改善[14]。在国内，ISO9001：2015 与我

国 GCP 质量管理的要求有众多共同之处：如

ISO9001：2015 中基于风险的思维、以顾客为关注

焦点、全员参与和知识管理、内外部审核、采用过

程方法等要求，与现行 GCP 基于风险进行质量管

理、保证数据科学真实可靠和保护受试者的权益、

参加药物临床试验的研究者均应接受培训、质量控

制和质量保证、质量管理体系要求覆盖临床试验全

过程等内容或要求一致。因此，基于 ISO9001：2015

构建的评价体系用于评价机构的质量管理水平具

有一定的可行性。 

3.3  权重结果分析 

指标的权重是对应指标重要程度的量化表现，

其中一级指标中支持与运行的权重赋值最高，提示

医院人员、资源、政策等方面的支持在临床试验质

量管理中最重要；二级指标中组合权重排前 3 位的

为预防和纠正、领导力、机构定期开展质控检查，

说明试验过程中提前预防和及时纠正是质量管理

的关键，与 GCP 强调的“质量源于设计”理念一

致，侧面反映指标的科学性；三级指标中组合权重

排前 3 位的为定期进行预防和纠正效果评估、有对

应的数据或举措体现改进效果、具有药物临床试验

质量管理要求和指引，专家认为质量管理中应有对

应的数据或举措体现改进效果，定期评估效果并持

续完善机构的管理要求指引，避免类似的质量问题

发生才能持续改进药物临床试验质量。评价指标体

系基于 ISO9001：2015 构建较高权重的二级指标与

标准所强调的质量管理原则“领导力、关系管理、

改进”相一致，体现了质量管理要求，可用于各指

标之间的比较分析。 

任何评价体系均需要定期从宏观和微观不同

的维度进行评估，各机构应根据各医院的资源情况

持续改进和完善逐步建立符合自身需求的质量管

理体系[15]，鉴于目前参照 ISO9001：2015 标准进行

药物临床试验质量管理的机构较少，可参照的理论

和实践经验较缺乏，今后需要通过实证研究进一步

优化指标的可操作性和合理性。 
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