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FDA《将药物和生物制品的随机对照试验整合进常规临床诊疗实践》介绍与
思考 
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摘  要：美国食品药品监督管理局（FDA）于 2024 年 9 月发布了《将药物和生物制品的随机对照试验整合进常规临床诊疗

实践》的指导原则草案，该指导原则草案提出了将研究整合到常规临床实践中的随机对照试验（RCT）的原理和方法，说明

了在该种试验中各方的角色，并提出了“质量源于设计（QbD）”的关键试验设计理念。介绍该指导原则草案主要内容及相

关案例——RECOVERY 试验，并分析我国开展此类试验面临的挑战与应对策略，以期为相关机构提供参考。 
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Abstract: The U.S. Food and Drug Administration (FDA) released a draft guidance titled Integrating Randomized Controlled Trials 

for Drug and Biological Products Into Routine Clinical Practice in September 2024. This draft guidance outlines the principles and 

methodologies for integrating Randomized Controlled Trials (RCTs) into routine clinical practice. It clarifies the roles of various 

stakeholders involved in such trials and introduces the critical design concept of “Quality by Design” (QbD). This article aims to 

introduce the main contents of this draft guidance and the related case (the RECOVERY trial), and discuss the challenges and 

corresponding strategies for conducting such trials in China, in order to provide insights for relevant institutions. 
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真实世界研究（RWS）是指在真实世界环境下

收集与患者有关的数据（RWD），通过分析，获得

药物的使用价值及潜在获益或风险的临床证据的

研究[1]，相较随机对照试验（RCT），其具有样本量

大、外推性好、实用性强等优点。美国食品药品监

督管理局（FDA）自 2017 年 8 月相继发布了 11 份

真实世界证据主题指导原则，其中于 2024 年 9 月
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18 日发布了《将药物和生物制品的随机对照试验整

合进常规临床诊疗实践》指导原则草案[2]，旨在规

范化并推广将 RCT 整合进常规临床诊疗实践的研

究模式。为配合该草案的实施落地，FDA 临床试验

创新中心（C3TI）于 2025 年详细列出了“临床实践

中精简试验（STEP）”示范项目的参与标准[3]，旨在

通过具体试点总结经验，促进指导原则的更新。 
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本文将介绍《将药物和生物制品的随机对照试

验整合进常规临床诊疗实践》指导原则草案主要内

容及相关案例—RECOVERY 试验，并对我国开展

此类临床试验的挑战与应对策略进行讨论，为相关

机构提供参考。 

1  指导原则草案主要内容 

1.1  背景及介绍 

在传统 RCT 中，受试者的入组与数据收集通

常独立于常规临床诊疗。但实际上，RCT 所需部分

患者数据可直接从常规临床实践中获取，如人口统

计学、病史、生命体征、不良事件、实验室结果、

应答等。为了尽量避免重复获取数据、降低对临床

试验中心的需求、为受试者提供便利，可考虑利用

常规临床实践中的数据开展 RCT。 

该指导原则草案认为，目前业界对 RWD 的兴

趣、信息技术和电子健康档案（EHRs）的广泛使

用为临床试验与常规临床诊疗的整合提供了新的

机会。 

作为 FDA 真实世界证据（RWE）计划的一部

分，该指导原则草案旨在支持开展简化方案和流

程、关注关键变量收集、整合进常规临床实践的

RCT 试验。此类试验亦被称为床旁试验[4]或大型简

单试验[5]。与旨在将临床试验相关活动带到患者家

中或其他便利地点的去中心化临床试验类似，此类

试验可以提高受试者的便利性和可及性，并允许纳

入更具代表性的人群，从而得到更具普适性的结

果。同时，可以缩短启动时间并加快入组速度。 

根据研究条件和干预措施的不同，当地医护人

员在临床诊疗中的参与程度和研究人员的贡献可

能因试验需求而异，试验的开展既可几乎完全依赖

当地医护人员在常规临床实践中收集数据，也可要

求研究者补充收集大量的研究数据。理想情况下，

所需数据能在常规临床诊疗中收集、基本无需额外

程序或访视的试验最可能成功融入临床实践。但若

所有试验程序均由当地医护人员在常规诊疗期间

完成的可行性较低，申办方应考虑采用混合方案，

即将当地医护人员提供的数据与研究者执行的特

定研究程序相结合。需要注意的是，整合 RCT 到临

床实践中不应干扰患者的正常诊疗。 

该指导原则草案适用于以下情况的研究：对

FDA 已批准的药物探索新适应证、新人群、新给药

途径或新剂量；对 FDA 已批准的药物进行药物安

全性研究；对 FDA 已批准的药物进行其他上市后

研究；对 FDA 已批准的药物进行疗效比较研究；以

及已充分表征安全性特征且适合在常规临床实践

环境中给药和管理的未批准药物的研究。该指导原

则草案不涉及观察性研究。 

1.2  临床试验中各方的角色 

1.2.1  申办方在聘请医疗机构参与方面的职责  

申办方可通过国家医疗卫生体系、医院系统等平台

招募受试者并构建试验实施框架，使用 EHRs 系统

收集试验数据。申办方可以考虑向参与的医疗机构

提供额外资源（如服务提供商或合同研究组织）。申

办方应当在方案中明确医疗机构及其员工所承担

的责任与任务等。 

1.2.2  研究者的职责  研究者负责确保试验按照

法律法规、研究计划和签署的研究者声明进行，并

负责保护受试者的权利、安全和福利。研究者必须

审查当地医护人员提供的相关试验记录，以确保试

验数据的准确性和完整性。研究者应当完成对试验

数据有直接和重大影响的程序或流程，包括：（1）

确定招募的受试者是否符合试验的入组标准；（2）

进行方案要求的、不属于常规临床诊疗且需要特定

专业培训的评估（例如，使用 RECIST 指南评估肿

瘤反应）；（3）评估试验中发生的不良事件是否可归

因于试验药；（4）根据方案规定对试验药进行剂量

调整或停药；（5）确认受试者是否已达到试验终点。 

当地医护人员进行常规临床实践以外的操作

时，根据试验不同角色所承担的职责，也可被视为

“研究者”或“助理研究者”等。 

1.2.3  医疗机构的职责  当地医护人员的任务应

与其开展的常规临床诊疗活动相同，无需详细了解

方案、试验药品或研究者手册。可以授权当地医护

人员的操作包括：（1）向研究者推荐潜在的试验受

试者，确定其入组资格；（2）通过 EHRs 系统的模

板，收集试验所需的日常临床数据（例如生命体

征）；（3）按照 EHRs 中的提示记录特定临床事件

（如死亡、心肌梗死、卒中、癫痫发作）；（4）按照

方案规定的时间点执行日常医疗操作（例如抽血、

拍摄 X 光片、生命体征测量、临床检查）。 

1.3  质量源于设计（QbD） 

QbD 是指在试验设计阶段充分考量可能影响

试验质量的关键要素，同时删减冗余流程，从而简

化试验设计，更高程度地融入临床实践。 

在试验设计时，申办方应尽早与 FDA、临床

医生、患者和其他相关方沟通，讨论试验设计、数



第 49 卷第 7 期  2026 年 7 月     Drug Evaluation Research    Vol. 49 No.7  July 2026 

     

·2274· 

据收集和处理、试验实施。以下是 QbD 的重要组

成部分。 

1.3.1  确定试验人群  入选排除标准应简洁明了，

尽量与临床实践中常规获取的人群特征相一致。拟

定入选排除标准时可询问医护人员的意见，以减少

额外的培训，并促进试验与临床实践融合。 

1.3.2  获取知情同意  应当考虑获取患者医疗信

息时相应的法规要求。知情同意书可嵌入 EHRs 中，

也可采用其他电子或纸质形式。 

1.3.3  选择合适的试验药物  FDA 已批准的药物，

通常比未获得任何适应证批准的药物更适合开展

融入临床实践的试验。在某些情况下，可以在临床

实践中对已明确表征安全性的未批准药物开展研

究。涉及具有狭窄治疗窗口、需要进行剂量监测、

具有复杂给药方案、需要特殊复溶过程或需要特殊

储存条件的药物，可能不适合融入临床实践。  

1.3.4  随机化与盲法  随机化可平衡基线预后因

素，而盲法可控制入组后的混杂偏倚。但实施盲法

可能需要更多的现场资源和试验成本，以及需要特

定的渠道和更长的时间来输送试验药，使试验融入

临床实践变得复杂。与其他试验一样，当盲法不可

行时，重要的是识别潜在的偏倚来源，并在试验设

计时尽可能制定控制偏倚的措施（例如，采用评估

者盲和/或独立评审委员会，或使用客观结局指标）。 

1.3.5  合并症与伴随用药  招募的受试者可能包

括合并多种并发症、服用伴随用药的患者，而这类

患者同样代表药物获批后可能的用药群体。然而，

在常规临床实践场景中管理伴随用药可能更具挑

战性。方案设计时可以指定因安全问题在试验期间

禁止的伴随用药，但确保受试者在试验期间不服用

则较为困难。若受试者使用方案禁止的伴随用药，

可以设定 EHRs 进行自动标记。如果对管理伴随用

药存在重大担忧，则该研究可能不适合整合到常规

临床实践中。 

1.3.6  研究终点  重大医疗事件（如卒中、骨折和

心肌梗死）的结局通常可在常规临床实践中收集，

但考虑受试者也可能由于意外情况在常规医疗机

构外就诊，研究者应尽量获取全部医疗记录。 

对于可通过标准化且常规收集的实验室检测

结果（如胆固醇、糖化血红蛋白、体质量、血压等

指标）反映疾病状态的临床试验，采用实验室检测

结果作为结局指标便于融入临床实践，也便于评估

疾病状态随时间的变化。而对于依赖于临床结局评

估（COAs）的临床试验，由于评估功能状态或症状

的变化通常需要特定的量表和评估时间，可能较难

融入临床实践。 

在临床实践中，医师通常会根据患者临床情况

调整临床评估或实验室检测的频率（例如，若疾病

或病情控制良好，则减少随访次数及检查；若控制

不佳，则增加随访次数及检查），当访视间隔未标准

化时，可能导致数据难以分析。因此试验方案应提

前明确规定访视时点。 

1.3.7  不良事件  对于安全性特征已较明确的药

物，可选择性收集安全性数据，包括严重不良事件、

特别关注的不良事件，以及导致药物停用或受试者

退出试验的不良事件等。研究者可在常规临床实践

外实时监测受试者 EHRs 和/或定期进行随访电话，

以识别上述不良事件。此外，可在 EHRs 系统中设

置自动提醒，标记异常实验室结果和可能出现的预

期不良事件，并提示当地医护人员该患者正参与临

床试验。 

2  案例——RECOVERY 试验 

RECOVERY 试验是该指导原则草案中提及的

案例之一。RECOVERY 试验为 1 项在英国自 2020

年开展的多臂、开放标签、平台设计的大型 RCT，

以评估多种药物对住院新型冠状病毒感染

（COVID-19）患者的疗效。主要终点为随机化后

28 d 全因死亡率，次要终点包括住院时长及基线未

插管患者的复合终点（死亡或需有创通气）。

RECOVERY 研究将签署知情同意书和收集基线数

据等研究流程极简化，并依托英国国民医疗服务体

系（NHS）直接链接至英国 25 个国家级数据库（获

取如 ICU 记录、死亡登记等信息），通过算法整合

多源信息，确保＞99%随访完整率[6]。截至 2021 年

4 月，英国 178 家医院站点纳入超 39 000 例患者，

启动后 100 d 内即证实地塞米松可使需要吸氧或机

械通气的住院患者 28 d 死亡率降低多达三分之一，

同时证明了羟氯喹等药物或疗法无显著获益 [7]。

RECOVERY 试验基于 QbD 原则，将精简、稳健的

大规模随机试验融入常规临床实践中，聚焦核心证

据需求，剔除冗余流程，降低试验成本，能高效生

成证据以挽救生命。 

3  我国借鉴指导原则草案的挑战与对策 

FDA 于 2024 年 9 月发布的去中心化临床试验

指南[8]阐述了远程开展试验的实施方法，与之相比，

该指导原则草案更强调了将 RCT 整合到常规临床
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实践的研究新范式。对于我国而言，随着“健康中

国 2030”规划[9]的逐步推进和国家药品监督管理局

药品审评中心对 RWE 应用的重视[1,10]，探索将 RCT

整合进常规临床实践具有重要的现实意义。然而，

鉴于中、美医疗体系与监管环境的差异，我国在借

鉴该模式时需审慎考量其面临的挑战，并采用针对

性的应对策略。 

3.1  我国开展此类试验面临的挑战 

3.1.1  数据孤岛与系统互操作性较差  当前我国

大部分三级公立医院电子病历可实现全院信息共

享[11]，但不同医院、公共卫生系统（如疾病预防控

制中心、妇幼保健院）的系统仍各自为政；居民电

子健康档案仅录入了居民基本健康信息与社康就

诊信息，多个系统之间组织架构不一、数据字段不

一，难以实现数据互联互通及业务紧密协作。这与

美国依托 NHS 或大型商业保险数据库的集中化管

理存在差距，导致多中心数据整合困难。 

3.1.2  医疗机构的数据保护与监管要求错位  受

限于各医疗机构对患者原始数据的安全性考虑，医

疗机构可能仅允许申办方在院内对临床试验相关

变量进行统计分析，而不允许将原始数据导出。但

目前我国药品审评中心对于以药品注册上市为目

的的临床试验，均需要申办方提交原始数据库及分

析代码以验证分析结果的可靠性。这导致了医疗机

构的数据保护与监管要求错位。 

3.1.3  医护人员对临床试验的认识与积极性不足  

相对于常规数据监测、研究者发起的临床试验

（ITT），以药品注册上市为目的的临床试验的实施

要求更为严苛，基层医护人员可能对临床试验的科

学性、严谨性认识不足，导致方案偏离增多、数据

质量下降等问题，为临床试验核查、数据处理与分

析带来挑战。此外，此类试验主要用于药企注册申

报，医护人员日常工作负荷已较重，若缺乏合理的

激励机制，将难以调动医护人员的积极性。 

3.2  对策与建议 

3.2.1  破局数据壁垒，构建标准化国家级医疗信息

数据库  建议由政府统一建设通用、规范的国家级

医疗信息数据库，由上至下地逐步推行至全国各医

疗机构，并做好原数据库的数据整理和数据导入。

高校、科研单位、药企等可以通过申请、签署协议

等方式申请获取数据库信息，以有效利用我国海量

的医疗数据资源。 

3.2.2  启动监管科学课题，推出中国特色的“监管

沙盒”  基于本文介绍的指导原则草案，建议药品

监管部门与国内专家共同启动相关的药品监管科

学课题研究，形成具有中国特色的指导原则。可参

照 STEP 项目，遴选特定治疗领域（如罕见病）开

展试点示范，并鼓励申办方在临床试验申请（IND）

阶段与药品审评中心进行沟通交流，探索“QbD”

的具体落地。 

3.2.3  加强医护人员培训，建立激励机制  通过加

强对基层医护人员的培训，提升其对临床试验的认

识以及责任感；优化数据收集流程，从政府、医院、

药企等方面做好激励措施，调动医护人员的积极

性，从而提升临床试验质量，尽可能避免因数据收

集质量不佳的资源浪费。 

4  展望 

《中共中央关于制定国民经济和社会发展第十

五个五年规划的建议》[12]明确提出要优化医疗机构

功能定位和布局，实施医疗卫生强基工程，推进全

民健康数智化建设，这带来了历史机遇。基于我国

庞大的患者基数，探索开展融入常规临床诊疗实践

的 RCT 研究，可充分利用 RWD，加快医药创新成

果的转化，也能在实践探索中全面提升我国的监管

科学水平。 
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