
Drug Evaluation Research第47卷 第1期  2024年1月 Vol. 47 No. 1 January 2024

FDA“药物、生物制品和器械去中心化临床试验供企业、研究者和其他利益

相关者用的指导原则”介绍

萧惠来

国家药品监督管理局  药品审评中心，北京    100076

摘 要： 去中心化临床试验（DCT）是指在传统临床试验场所以外的场所进行部分或全部与试验相关活动的临床试验。

DCT可以提高试验效率，减轻受试者负担，提高其参与度，吸纳更多的多样化受试人群，加速药物开发。美国食品药品管

理局（FDA）于 2023年 5月发布了“药物、生物制品和器械去中心化临床试验供企业、研究者和其他利益相关者用的指导

原则草案”。该指导原则草案对DCT下列诸多方面提出了很多具体建议：DCT设计、远程临床试验访问和临床试验相关活

动、数字健康技术、申请人和研究者的作用和责任、知情同意和伦理审查委员会监督、DCT中的研究性药物、研究性药物

的包装和运输、安全监测计划和DCT使用的软件。这些建议有重要参考价值，而中国目前还没有专门针对DCT的指导原

则。详细介绍FDA该指导原则草案，期待对中国开展DCT及其监管有所益处。
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Introduction to FDA's Decentralized Clinical Trials for Drugs, Biological 

Products, and Devices Guidance for Industry, Investigators, and Other 

Stakeholders

XIAO Huilai

Center for Drug Evaluation, National Medical Products Administration, Beijing 100076, China

Abstract: The decentralized clinical trial (DCT) refers to a clinical trial where some or all of the trial-related activities occur at 

locations other than traditional clinical trial sites. DCTs can improve trial efficiencies, reduce the burden on subjects, improve their 

engagement, attract more diverse subjects, and accelerate drug development. The FDA issued the Decentralized Clinical Trials for 

Drugs, Biological Products, and Devices Draft Guidance for Industry, Investigators, and Other Stakeholders in May 2023. The draft 

guidance provides many specific recommendations for the following aspects of DCT: DCT design, remote clinical trial visits and 

clinical trial-related activities, digital health technologies, roles and responsibilities of sponsors and investigators, informed consent 

and institutional review board oversight, investigational products (IPs) in a DCT, packaging and transportation of IP, safety 

monitoring plan, and software used in conducting DCTs. These recommendations have important reference value. There is currently 

no specific guidance for DCTs in China. This article provides a detailed introduction to the FDA draft guidance, hoping to be 

beneficial for China's DCTs and their supervision.
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美国食品药品管理局（FDA）于 2023 年 5 月发

布了“药物、生物制品和器械去中心化临床试验供

企业、研究者和其他利益相关者用的指导原则草

案”［1］。该指导原则草案提出了对药物、生物制品和

器械的去中心化临床试验（DCT）的建议。在该指

导原则草案中，DCT是指在传统临床试验场所以外

的场所进行部分或全部与试验相关活动的临床试

验。在完全DCT中，所有活动都在传统试验场所以
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外的场所进行；而在混合型DCT中，一些试验活动

仍需在传统的临床试验场所进行，而其他活动则在

传统临床试验场所以外的场所进行。DCT可以提

高试验效率，减轻受试者负担，提高其参与度，吸纳

更多的多样化受试人群，加速药物开发。

我国目前还没有专门针对 DCT 的指导原则。

本文详细介绍FDA该指导原则草案，期待对我国开

展DCT及其监管有益。

1　该指导原则的前言

该指导原则草案由 FDA 药物评价与研究中

心（CDER）与 FDA 生 物 制 品 评 价 与 研 究 中

心（CBER）、器械与放射卫生中心（CDRH）和肿瘤卓

越中心（OCE）合作编制。

该指导原则草案向申请人、研究者和其他利益

相关者提出了关于实施药物、生物制品和器械的

DCT的建议。在该指导原则中，DCT是指在传统临

床试验场所以外的场所，进行部分或全部试验相关

活动的临床试验。

在完全DCT中，所有活动都在传统试验场所以

外的场所进行。这些与试验相关的活动可以在试

验参与者的家中进行，也可以在对试验参与者方便

的当地医疗机构进行。在混合DCT中，一些试验活

动包括试验参与者亲自访问传统临床试验场所，而

其他活动则在传统临床试验场所以外的场所进行，

如参与者家中。

FDA对DCT和传统的基于现场的临床试验的

医疗产品研究的监管要求是相同的。“食品和药品

综合改革法案”（FDORA）第 3606（a）条，指令 FDA

在 2023年 12月 29日之前，“发布或修订指导原则草

案，其中包括澄清和推进去中心化临床研究的使

用，以支持药物和器械开发的建议”。该指导原则

草案提出了 FDA对应用DCT的医疗产品研究相关

要求的建议，并满足了 FDORA 第 3606（a）（1）条中

规定的要求。FDORA第 3606（b）条中描述的内容，

将通过该指导原则草案引用题为“临床研究中远程

数据采集的数字健康技术（DHTs）的供企业、研究者

和其他利益相关者用的指导原则草案”［2］（2021 年

12月）得到进一步解决。

一般来说，FDA的指导文件并没有规定法律上

可强制执行的责任。相反，指导原则描述了该机构

目前对某一主题的想法，除非引用了具体的监管或

法定要求，否则仅应视为建议。在FDA指导原则中

使用“should”一词意思是“建议”或“推荐”某些事

物，而不是“规定”。

2　该指导原则出台的背景

许多临床试验已经包括去中心化的元素，并非

所有涉及参与者的试验相关活动都在传统的临床

试验场所进行。例如，实验室检验通常使用临床实

验室设施，在远离传统试验场所的地方进行。DCT

有可能扩大访问更多样化的患者群，并提高试验效

率［3］。使用电子通信和信息技术与不同地点的试验

参与者互动（即远程医疗）的临床医疗的进步，使临

床试验现场的亲自访问减少。例如，数字健康技

术（DHT）扩大了范围，可从试验参与者远程获得试

验相关数据的类型。通过实现远程参与，DCT可以

提高试验参与者的便利性，减轻护理人员的负担，

并促进对罕见病研究和影响行动不便人群或访问

传统试验场所人群的疾病的研究。这可能有助于

提高试验参与者的参与度、招募、登记和保留有意

义的多样化临床人群。

完全去中心化试验可能适用于易于管理或使

用、具有良好特征的安全性且不需要复杂医学评估

的研究性药物（IP）。或者，在需要在临床试验场所

进行 IP或复杂医学评估的情况下，混合去中心化试

验可能更合适，并且一些后续评估可以通过在线患

者报告结局的测量、远程医疗、家访或由当地医疗

保健提供者（HCP）远程进行，视情况而定。

与 DCT相关的挑战可能包括与非传统临床试

验场所的多个场所的个人和设施的试验活动的协

调。DCT通常包括促进试验去中心化的具体计划。

这些计划应酌情包括使用当地医疗保健设施、当地

HCP和当地临床实验室设施；访问试验参与者的家

庭；以及将 IP直接分配给所在地的试验参与者。与

DCT的可行性、设计、实施或分析有关的具体问题，

应尽早与相关的 FDA审评部门讨论［4-8］。适当的培

训、监督和前期风险评估和管理将是成功实施DCT

的关键。

3　实施DCTs的建议

下文各节提出了对 DCT实施的具体主题的指

导性建议。

3.1　DCT设计

在DCT中，一些或所有与试验相关的活动将在

传统临床试验场所以外的场所进行（如参与者的家

或当地医疗机构）。DCT可能涉及在研究者监督下

的试验人员和当地 HCP工作以及提供试验相关服

务（如成像和实验室服务）地点的网络。

出于检查目的，应该有 1个体检场所，在这里可

以查阅研究者监督下的参与者所有临床试验相关

··2



Drug Evaluation Research第47卷 第1期  2024年1月 Vol. 47 No. 1 January 2024

记录，并可以访问试验人员。该场所应列在 FDA 

1572表格中，或者研究性器械豁免（IDE）申请必须

包含在 IDE申请中。

DCT中获得的数据的可变性和准确性，可能不

同于传统的基于场所的临床试验中的数据。这不

会影响在使用这类数据的试验中，优效性发现的效

度（validity，尽管其可以降低效应量），但可能影响

非劣效性发现的效度［9］。远程评估可能与现场评估

不同，尤其是当试验参与者负责进行自己的生理测

试（如家庭肺活量测定）时。作为常规临床实践的

一部分，由当地HCP进行的评估（如症状评价）也可

能比由专门的试验人员进行的评估更具可变性和

准确性较差。在非劣效性试验中，当阳性对照药的

效应量仅在传统的基于现场的临床试验中确定时，

假设阳性对照药与在DCT中的效应量相同，可能是

不合理的。这可能在计算非劣效界值时面临挑战。

在 DCT 环境中计划非劣效性试验时，应咨询 FDA

审评部门。

3.2　远程临床试验访问和临床试验相关活动

远程临床试验访问和临床试验相关活动是使

试验参与者更方便、更容易参与试验的重要策略。

在计划远程临床试验访问或临床试验相关活动时，

应考虑以下内容：（1）一般来说，如果不需要面对面

的互动，研究者可以考虑与试验参与者进行远程医

疗访问，而不是亲自访问。方案应规定何时远程医

疗访问试验参与者是合适的，以及何时应亲自观察

参试者。（2）被派往参与者家中或首选地点的试验

人员可以进行亲自访问和试验相关活动。（3）根据

试验方案，位于试验参与者家附近而不属于试验人

员的HCP，也可进行亲自访问和试验相关活动。这

些当地 HCP（如医生或护士）可被申请人或研究者

用于进行某些试验相关活动，如按服务收费。他们

提供的试验相关服务应与他们有资格在临床实践

中提供的服务（如体检、阅读射线照片、获取生命体

征）没有区别。这些服务不需要对方案或 IP有详细

的了解。（4）研究独有的和（或）需要详细了解方案

或 IP的试验相关活动，应由经过适当培训的合格试

验人员进行。在适用的情况下，试验人员和试验参

与者都应接受如何进行或参与远程医疗就诊的培

训。（5）在每次远程试验访问期间，研究者应确认试

验参与者的身份。FDA不认可任何具体的确认方

法。申请人和（或）研究者可以考虑参考现有的数

字身份指南［10］。（6）远程医疗就诊应填写病例报告

表和其他文件，包括就诊日期和时间。（7）试验方案

应规定如何评价和管理远程识别的不良事件。该

方案应描述如何为需要紧急或亲自关注的不良事

件提供医疗。申请人和研究者有责任确保通过远

程医疗进行的远程临床试验访问，符合美国相关州

或地区以及其他国家（如适用）的远程医疗管理

法律。

3.3　DHT

DHT可以允许从试验参与者所在的任何地方

远程传输数据。申请人应考虑下列关于 DCT 中

DHT使用的信息：（1）“临床研究中远程数据采集的

数字健康技术的供企业、研究者和其他利益相关者

用的指导原则草案”［2］，为申请人、临床研究者和其

他各方提供了，使用DHT从药物、生物制品和器械

临床试验参与者处，远程采集数据，监测临床事件

和关注的特征的建议。该指导原则讨论了临床试

验 DHT 的选择，验证、确认和可用性试验，使用

DHT收集临床试验终点的数据，DHT使用培训，以

及与临床试验中使用DHT相关的风险管理。FDA

的其他指导原则中，讨论了在临床研究中使用DHT

的其他问题［11-13］。（2）申请人应确保 DCT 中使用的

DHT可用，并适合所有试验参与者使用。当试验允

许参与者使用自己的 DHT 时，申请人提供的 DHT

应作为一种选择，以确保没有方案规定的DHT的参

与者，不会因此而被排除在DCT之外（如负担不起

DHT的社会经济地位较低的群体）。

3.4　作用和责任

该部分总结了申请人和研究者的作用和责任。

3.4.1　申请人 申请人作用和责任包括7个方面。

  （1）申请人的责任在 DCT，与传统的现场临床

试验是相同的。由于DCT可能涉及许多签约服务，

申请人应确保，适当协调去中心化的活动（如使用

流动护士进行家访、使用当地 HCP、直接向参与者

发送 IP）。

（2）申请人应努力实现试验人群的多样性和包

容性［14］。通过当地医疗保健机构（如药店、诊所）开

展外联活动，可能有助于在传统临床试验场地有限

或没有场地的地区招募不同的参与者。将试验相

关活动带到参与者家中，包括通过使用 DHT，可以

减少旅行需求，并提高潜在参与者的参与度、招募

和保留率，因为这些参与者进入传统临床试验场所

面临挑战。在潜在参与者家附近使用当地HCP，可

以提高不同参与者（如种族、族裔、年龄、性别和地

理位置）的参与度、招募和保留率。此外，使用当地

HCP可以减少参与临床试验的文化或语言障碍。
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（3）为了说明 DCT中的多个数据收集来源，申

请人应在数据管理计划（DMP）中至少包括下列内

容：①数据来源和从所有来源到申请人的数据

流（见本文“3.9节”，如描绘从创建到最终存储的数

据流的图表）；②用于从试验参与者、试验人员和签

约服务提供商（如当地临床实验室设施和执行试验

相关活动的当地HCP）远程获取数据的方法［7，11］；③

确定数据收集、处理和管理的供应商的列表。

（4）申请人应在试验方案中说明DCT的操作方

面将如何实施。该说明应包括但不限于下列内容：

①定期和非定期临床试验访问［远程和面对面（视

情况而定）］；②传输关于不同场所进行的活动的报

告（如医学成像，临床实验室检验，以及在试验参与

者的家中、工作场所或其他当地机构进行的医疗处

理）；③向试验参与者交付 IPs（如适用）以及对 IPs负

责；④不良事件的安全监测和管理。

（5）病例报告表应确定何时何地收集数据以及

由谁收集数据。

（6）申请人在进行 DCT时，必须遵守管理医疗

实践和 IP管理的相关当地法律、法规和许可要求。

这可能涉及解决美国多个州、地区和其他国家的法

律问题。

（7）申请人必须确保对研究进行适当监测。与

任何试验一样，申请人可以使用各种方法监测

DCT，试验的监测计划应基于申请人的风险评

估［15］。试验监测计划应描述如何实施监测，以评估

方案依从性、数据质量和完整性；规定审查试验记

录和原始文件的频率以及注意与DCT程序相关的

任何独特方面。FDA鼓励采用基于风险的监测方

法，并使用集中监测，识别和主动跟踪可能表明系

统性或重大错误的缺失数据、不一致数据、数据异

常值和潜在的方案偏离。

3.4.2　试验相关活动的研究者和委托 研究者负

责DCT的实施和对被委托进行试验相关活动的个

人的监督，包括确保这些被委托的活动和（或）任务

是根据研究计划、适用法规和相关法律进行的［16］。

DCT和传统的基于现场的临床试验之间的关键区

别是，研究者在进行试验时使用远程医疗、远程工

作的试验人员、当地HCP和（或）DHT的程度。试验

可以完全使用远程访问或混合试验设计进行是否

合适，取决于收集终点和监测安全性所需的评估类

型和程序。试验的去中心化特点可能需要额外的

培训、协调和标准操作程序，以确保执行一致。

（1）在试验方案允许的情况下，研究者可以将

与试验相关的活动委托给当地HCP，以执行需要与

试验参与者亲自互动的试验相关程序（如体检和其

他医疗程序）。这些程序可以在参与者所在地或试

验方案规定的其他当地医疗机构进行。

（2）视频会议和其他技术可能有助于让研究者

监督试验人员在参与者所在地进行试验方案中描

述的活动（如拍摄病变、安装可穿戴传感器）。

（3）研究者应该只招募他们能够适当管理的尽

可能多的试验参与者，以确保对DCT相关活动进行

充分监督。

（4）对于受《美国联邦法规汇编》第 21卷 312.53

节（21 CFR 312.53）约束的任何药物试验，所有研究

者必须填写 FDA 1572表格。将个人作为助理研究

者纳入DCT的决定，应基于其分配的职责。①当试

验人员对试验数据有直接和重大贡献时，他们应作

为辅助研究者列入 FDA 1572表格［16-17］。②签约提

供试验相关服务的当地 HCP是常规临床实践的一

部分（如进行体检、阅读射线照片、获取生命体征），

并且不需要对方案、IP和研究者手册的详细了解，

不应在FDA 1572表中列为助理研究者。但是，当地

HCP应包含在任务日志中（如本节下文所述）。

（5）对于器械研究，根据《美国联邦法规汇编》

第 21卷第 812部分（21 CFR part 812），研究者的职

责包括要求研究者和申请人之间签署协议［见 21 

CFR 812.43（c）（4）和 812.100］。作为 IDE申请的一

部分，还需要研究中所有研究者的名单［见 21 CFR 

812.20 and 812.150（b）（4）］。提供试验相关服务的

签约的当地 HCP，是常规临床实践的一部分，并且

不需要对方案或 IP的详细了解，通常不被视为研究

者，也不应包括在 IDE研究人员名单中。但是，这些

当地HCP应包含在任务日志中。

（6）当将试验相关活动委托给当地 HCP 时，

DCT中关键考虑因素是不同实践中方法（如记录生

命体征、体检和不良事件评估）的可变性。质量控

制措施应到位，以帮助减少可变性，包括研究者定

期审查当地HCP输入的参与者数据，以评估所需程

序的一致性和完整性。质量控制措施的类型和范

围，应根据数据的关键性和当地HCP所做程序的复

杂性调整。

（7）作为准备和维护足够病例的一部分，研究

者必须维护，进行试验相关活动的当地HCP的任务

日志。①任务日志应包括：当地HCP的名称和隶属

关系；对其作用和分配任务的描述；将这些当地

HCP添加到日志中的日期；以及开展这些活动的地
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点。②任务日志应在最初创建时由研究者注明日

期并签名，并在添加新的当地HCP时更新。任务日

志应在检查时出示给 FDA。③为试验参与者提供

护理，但未作为试验一部分的未参加临床试验的其

他医疗保健专业人员，不应列在 FDA 1572表格、任

务日志或医疗器械申请人的当前研究者名单上。

这些专业人员可能包括急诊室人员、医院人员、家

庭医生和护士，为患有紧急或现有疾病的试验参与

者提供常规护理。

（8）一些试验方案将包括指定的临床实验室设

施［17］，以进行方案要求的活动（如静脉切开术、X光

检查）。其他试验方案可能允许使用试验参与者附

近的各种临床实验室设施，进行这些活动。通常，

指定的临床实验室设施最好能最大限度地减少变

异性，特别是对于关键数据（如用于评价结果的数

据）以及进行专门的研究和测试。如果合适，试验

参与者的样品（如血液、痰）可以由远程试验人员、

当地HCP或临床实验室设施收集，并送往指定设施

进行处理。当地的临床实验室设施可能足以进行

标准化的常规临床检验。

（9）所有临床实验室设施应列在FDA 1572表格

或 IDE下器械研究的研究计划中。

（10）临床实验室设施的技术人员和其他人员

不应记录在任务日志或FDA 1572表格中。然而，对

于某些设备研究（如体外诊断设备），可能有必要在

任务日志或 IDE应用程序中，确定设备测试所在实

验室设施的负责人。

（11）与任何试验一样，经历任何健康紧急情

况（如低血糖或心律失常）的试验参与者，应酌情到

当地医疗机构（如急诊室）寻求医疗处置。在试验

参与者的许可下，研究者应尝试从这些当地医疗机

构获得报告，当进行与试验相关的活动时（如改变

合并用药），研究者还应尝试从常规医疗的初级提

供者获得报告。

3.5　知情同意和伦理审查委员会监督

远程获得知情同意可被视为 DCT 的一部分。

伦理审查委员会（IRB）监督是必要的，以确保过程

充分和适当。

（1）研究者可以在其远程位置，从试验参与者

获得电子知情同意书，前提是符合有关知情同意书

的所有适用监管要求［18］。远程获得电子知情同意

书的过程可能包括在需要时进行远程访问。

（2）对于 DCT，知情同意程序必须包括通知参

与者，获得有关研究和研究受试者权利的相关问题

答案的联系人，以及在受试者受到研究相关伤害时

的联系人。

（3）知情同意书应说明谁可以访问DCT期间获

得的试验参与者的个人健康信息。

（4）FDA 建议在 DCT 中使用中心 IRB，以促进

对方案、知情同意书文件和其他相关试验相关信息

的有效审查［19］。

3.6　DCT中的研究性药物

3.6.1　药物和生物制品 研究者必须仅在研究者

本人监督下或在对研究者负责的助理研究者的监

督下，把 IP给予参与者。在确定DCT临床试验场所

外给药是否合适时，应考虑 IP的性质。涉及复杂给

药方法的 IP；具有高风险的安全特点，尤其是在用

药后不久；或者处于开发的早期阶段，使得安全性

特性没有很好地界定，可能需要研究者在试验现场

亲自监督。

对于安全性特征良好且在给药后不久不涉及

专门监测的 IP，当地 HCP或远程工作的试验人员，

可能适合在当地医疗机构或参与者家中给予 IP。

混合 DCT 可以设计用于需要监督但不频繁（如每

月）给药的药物，在这种情况下可以在试验场所给

药，并远程进行随访。

根据 IP的安全特性（如具有超敏反应、潜在滥

用风险类别的药物）和试验类型（如剂量递增试

验），申请人应根据与 IP和参与者潜在状况相关的

风险，估计可能需要医疗处理的紧迫性和复杂性。

研究者应采取措施，帮助确保参与者能够获得适当

水平的当地医疗处理。

最适合直接运往参与者家中的药物，包括保质

期长的药物和稳定性好的药物。涉及特殊处理、运

输和储存条件的药物，可能不适合直接运输到试验

场所以外的地点。

3.6.2　医疗器械 在确定 DCT中研究器械的适当

使用或给药时，申请人应考虑医疗器械的类型、预

期用途、使用说明，以及是否为重大风险器械及非

重大风险器械［20］。

适合家庭使用的医疗器械（即非处方器械）对

试验参与者没有重大风险，可能适合试验参与者在

没有研究者直接监督的情况下使用。非自用医疗

器械（即在医院或门诊医疗环境中使用的器械）或

对试验参与者构成重大风险的医疗器械的使用，应

由有资质的试验人员，在研究者的监督下，使用或

给予。研究者不得向未经 1 CFR part 812授权的任

何人提供研究性器械。在使用医疗器械后或在试
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验参与者中手术植入器械后，所需的某些后续程序

可由适当资质且受过培训的当地HCP或试验人员，

通过远程医疗访问，在试验参与者的家中，或在当

地的医疗机构进行。如果在这种情况下的评估对

试验参与者不产生重大风险，并且在这种情况中，

可以（并且）适当地评估和记录不良事件，那么远程

医疗访问可能是合适的。

3.7　研究性药物的包装和运输

通常，DCT可以允许将研究性药物，在参与者

所在地直接分发给试验参与者。申请人应考虑下

列关于DCT中 IP包装、运输和贮存的建议：（1）方案

应描述在向试验参与者装运期间，如何保持 IP的物

理完整性和稳定性，包括适当的包装材料和方

法（如温度控制）。装运容器应包括搬运和贮存 IP

的明确说明以及退回未使用 IP的说明［21-22］。（2）在相

关情况下，DCT人员应接受有关处理、包装、运输和

跟踪 IP的程序和适当文件的培训。（3）可以使用中

心分发服务，将 IP直接运送给试验参与者。研究者

或委托的试验人员必须控制经销商发放 IP；根据方

案中描述的程序，监督试验参与者（或参与者的合

法授权代表）的接收和使用；并按照申请人的指示，

监督任何未使用产品的退回或处置。（4）方案应描

述研究者将如何跟踪和记录试验参与者（或参与者

的合法授权代表）收到 IP。（5）方案应描述研究者或

参与者（或参与者的合法授权代表）退回或处置未

使用 IP应采用的程序，以及如何记录这些程序。（6）

申请人和研究者必须遵守适用的联邦、州和国际法

律法规，这些法律法规涉及各自管辖范围内的 IP

运输。

3.8　安全监测计划

申请人应确保对研究进行适当监测，并确保研

究按照新药临床研究申请（IND）或 IDE申请中包含

的一般研究计划和方案进行［23］。申请人应实施安

全监测计划，以确保 DCT 试验参与者的安全和

福利。

（1）安全监测计划应考虑到临床试验的去中心

化性质，并确保不良事件得到适当捕获和充分处

理［24］。监测计划应预先规定是否以及何时安排试

验人员或当地 HCP 进行远程医疗访问或亲自访

问（如体检）。（2）与任何基于现场的临床试验一样，

安全监测计划应描述参与者对不良事件的应对和

报告，包括必要时在哪里寻求当地医疗救助，以及

在哪里接受后续医疗［25］。（3）试验参与者必须能够

联系试验人员，报告不良事件并回答相关问题。（4）

试验参与者应能够通过远程医疗或亲自就诊，酌情

安排计划外就诊。（5）安全监测计划应描述DHT将

收集的信息类型（当用于在DCT中收集数据时），如

何使用和监测这些信息，以及试验参与者或人员应

对异常发现或电子警戒采取什么行动。（6）如果由

于 IP的远程管理或使用，而出现重大安全风险，申

请人必须停止远程管理或使用；通知FDA、IRB和所

有参与试验的研究者；并确定试验是否应该继

续。（7）如果方案授权，可使用试验参与者附近的当

地临床实验室设施，进行涉及实验室检验和成像的

常规安全监测。研究者应确保及时收到这些服务

的报告，并及时进行审查。

3.9　用于进行DCT的软件

申请人应考虑下列有关 DCT 中使用的软

件：（1）支持进行DCT的软件可以通过各种平台运

行（如平板电脑、手机、台式电脑）。软件可用于执

行多种功能，管理DCT操作，包括：①管理电子知情

同意书（如维护知情同意书的批准版本、记录 IRB批

准、存档签名表格）；②获取和存储来自远程试验人

员、当地HCP和当地临床实验室设施的报告；③管

理电子病例报告表（eCRF）；④安排试验访问和其他

DCT 相关活动；⑤跟踪直接发送给试验参与者的

IP；⑥同步DHT记录的信息；⑦作为DCT人员和试

验参与者之间的沟通工具。

（2）应使用软件向所有各方（如试验人员、当地

HCP和试验参与者）提供培训，以支持进行DCT。

（3）当地HCP可以通过多种方式提交试验相关

数据，以纳入临床试验记录，包括但不限于以下内

容：①如果本地HCP可以访问 eCRF，他们可以直接

将试验相关数据输入 eCRF［26］。②当地HCP可以通

过使用安全数据传输方法，向研究者上传表格或文

件。然后，研究者或其他试验人员，负责将这些试

验相关数据输入 eCRF。

（4）直接向 eCRF 提交试验数据的远程试验人

员或当地HCP，应包括在申请人的授权数据申请人

名单中［26］。

（5）用于生成和处理“联邦食品，药品和化妆品

法案”和 FDA法规要求的试验记录的软件程序，受

21 CFR part 11的约束。这些程序必须确保数据的

可靠性、安全性、隐私性和机密性［11，26］。

（6）FDA认为包括远程医疗在内的实时视频互

动，是试验人员和试验参与者之间的实时信息交

流。这些实时互动不被视为电子记录，因此不受 

21 CFR part 11的约束，但管理远程医疗的当地法律
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可能适用。应确保这些实时访问的隐私和安全性，

并且访问必须记录在案。如果此文件是以电子形

式获取的，则此类文件受21 CFR part 11的约束。

4　词汇解释

下列术语是就该指导原则的目的而定义的。

临床实验室设施：有助于或支持临床研究的临

床实验室或检测设施，如进行血液检查的诊断实验

室、成像中心或心脏病学实验室。在适当情况下，

这些临床实验室设施可能位于试验参与者家附近。

数据管理计划（data management plan，DMP）：

描述申请人希望在研究过程中获得或生成的数据

的书面文件；申请人打算如何管理、描述、分析和存

储所述数据；以及在研究结束时将使用什么机制来

保存和共享研究数据。

去中心化临床试验（decentralized clinical trial，

DCT）：部分或全部试验相关活动在传统临床试验

场所以外的场所进行的临床试验。

数 字 健 康 技 术（digital health technology，

DHT）：一种将计算平台、连接、软件和（或）传感器

用于医疗保健和相关用途的系统。这些技术涵盖

了广泛的用途，从一般健康应用到医疗器械应用。

它们包括拟用作医疗产品、用于医疗产品中或用作

其他医疗产品（器械、药物和生物制品）附件的技

术。它们也可用于开发或研究医疗产品。

研究性药物（investigational product，IP）：临床

试验中正在研究的人用药物、生物制品或器械。

远程医疗（telehealth）：利用电子信息和电信技

术支持和促进远程临床医疗。

5　结语

FDA的“药物、生物制品和器械的DCT的供企

业、研究者和其他利益相关者用的指导原则草案”

对DCT下列诸多方面提出了具体建议：DCT设计、

远程临床试验访问和临床试验相关活动、数字健康

技术、申请人和研究者的作用和责任、知情同意和

伦理审查委员会监督、DCT中的研究性药物、研究

性药物的包装和运输、安全监测计划和DCT使用的

软件。这些建议有重要参考价值。

5.1　FDA该指导原则中特别值得关注的内容

最初 DCT主要集中在罕见病或地理上较为分

散的患者群的研究，在新型冠状病毒疫情期间，为

迅速解决临床试验的问题，DCT模式的临床试验得

到了快速发展。而在新型冠状病毒疫情之后，DCT

逐渐发展为更全面的临床研究。中国近年来正在

积极探索和促进DCT的发展。但DCT在保证受试

者安全、试验数据可靠性与试验质量等方面尚面临

许多挑战。根据FDA该指导原则的主要内容，中国

开展DCT值得特别关注的问题总结为 9点，实际上

可能不仅限于此：

（1）DCT可能影响非劣效性发现的效度。由当

地 HCP进行的评估可能比由专门的试验人员进行

的评估，更具可变性和准确性较差。

（2）在远程临床试验访问或临床试验相关活动

时，研究独有的和（或）需要详细了解方案或 IP的试

验相关活动，应由经过适当培训的合格试验人员

进行。

（3）在DCT中使用数字健康技术（DHT）从试验

参与者所在地远程传输数据，可参考“临床研究中

远程数据采集的数字健康技术的供企业、研究者和

其他利益相关者用的指导原则草案”［2］、“临床研究

中的电子系统、电子记录和电子签名：问题和答案

的供企业用的修订指导原则草案”［11］、“临床决策支

持系统的供企业和FDA工作人员用的指导原则”［12］

和“BEST（生物标志物、终点和其他工具）资源词汇

表”［13］等文件。

（4）在 DCT中申请人的责任应包括，协调去中

心化活动，努力实现试验人群的多样性和包容性，

制订完善的数据管理计划，试验方案中注意描述，

如何实施DCT的操作以及对研究适当监测。而研

究者则负责DCT的实施和对被委托进行试验相关

活动的监督。在试验相关活动委托给当地HCP时，

研究者应采取有效的质量控制措施，减少可变性，

研究者必须维护试验相关活动的当地 HCP的任务

日志。

（5）研究者可以在其远程位置，从试验参与者

获得电子知情同意书。在DCT中使用中心 IRB。

（6）研究者必须仅在研究者本人或助理研究者

的监督下，把 IP给予参与者。在确定DCT临床试验

场所外给药是否合适时，应考虑 IP的性质。在确定

DCT中研究器械的适当使用或给药时，申请人应考

虑医疗器械的类型、预期用途、使用说明，以及它是

重大风险器械还是非重大风险器械。

（7）方案应描述在向试验参与者装运 IP期间，

如何保持 IP的物理完整性和稳定性。

（8）申请人应实施安全监测计划，以确保 DCT

试验参与者的安全和福利。

（9）支持进行DCT的软件应可以通过各种平台

运行（如平板电脑、手机、个人台式电脑），可用于执

行多种功能，管理DCT操作。
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5.2　建议我国制定有关DCT的技术指导原则

为加速DCT在中国的开展和推进，中国药品监

管部门有必要制定有关DCT的技术指导原则，规范

DCT，应对实施DCT面临的挑战。

目前中国一些技术指导原则［27-31］已涉及 DCT

的一些元素。比如在《新冠肺炎疫情期间药物临床

试验管理指导原则（试行）》［30］的最末部分“四  疫情

期间临床试验数字化技术的应用”中，描述了 DCT

的雏形，尽管没有使用DCT一词。该部分指明“受

疫情影响，传统临床试验面临着许多实际困难，可

尝试选择远程智能临床试验方法，借助智能化临床

试验管理平台及远程通讯技术，以受试者为中心开

展临床试验。包括采用受试者远程访视、中心化监

查、电子问卷和电子文件来实现受试者安全信息的

实时监测；采用电子化患者招募，如在社交媒体或

者招募平台发布试验信息进行患者招募；进行远程

知情，受试者注册成功后完成电子知情同意书并获

得受试者 ID；受试者通过具备药品第 3方物流资质

的企业在家接收试验药物以及所需的试验室试剂

盒；应用智联沟通平台保证受试者与研究者及时沟

通；利用验证过的传感器与医疗器械，并通过确定

新型终点进行身体指标采集；选择上门护士及就近

医疗机构参与远程临床试验；建立整合技术平台等

各个业务和技术模块。”“随着临床试验电子化系统

中远程监查和数据管理系统建设的逐渐成熟，疫情

期间可采用中心化监查和远程监查相结合的数字

化技术来开展药物临床试验。”

期盼中国药品监管部门在这些技术指导原则

及其实践的基础上，结合相关法律、法规制定符合

中国国情的有关DCT的技术指导原则。在这期间

可把本文介绍的FDA指导原则作为参考资料。
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