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摘 要 目的 提高注册类抗肿瘤药物临床试验知情同意书的规范性和完整性，保障受试者合法权益。方法 汇总我院伦理委员

会2020年7月1日－2022年7月1日进行初始审查的注册类抗肿瘤药物临床试验项目的伦理审查决议，根据我院自拟的“知情同

意书质量分析表”，对其中存在问题的项目进行统计分析。结果 在进行初始审查的316项注册类抗肿瘤药物临床试验项目中，知

情同意书告知内容存在问题的试验项目有257项（占81.3%），以国内多中心试验、Ⅲ期试验为主。主要问题包括试验费用承担者

告知模糊（占68.5%）、试验内容告知不全（占59.1%）、权益和风险告知不充分（占58.4%）、个人信息保护告知不足（占56.0%）、知情

同意书表述方式不规范（占52.5%）。结论 我院注册类抗肿瘤药物临床试验项目的知情同意书撰写与新版《药物临床试验质量管

理规范》（GCP）的要求尚有差距，试验相关各方可采取多项措施以提高知情同意书的规范性和完整性。研究团队应严格按照新版

GCP要求进行知情同意书设计，注重试验相关信息的全面告知；伦理委员会则可面向申办者和研究者提供知情同意书模板和撰写

要点，不断加强审查能力、提高审查质量，切实保障受试者的安全和权益。
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Analysis of ethical review issues of informed consent form for clinical trials of registered anti-tumor drugs 

in our hospital
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ABSTRACT OBJECTIVE To promote the standardization and integrity of the informed consent form for clinical trials of 

registered anti-tumor drugs， and to protect the legitimate rights and interests of the subjects. METHODS The ethical review 

resolutions of clinical trial projects of registered anti-tumor drugs that were initially reviewed by the Ethics Committee of our 

hospital from July 1st， 2020 to July 1st， 2022 were summarized to statistically analyze the problematic items according to the 

“Quality Analysis Form of Informed Consent” prepared by our hospital. RESULTS Of the 316 clinical trials of registered anti-

tumor drugs that were initially reviewed， 257 （81.3%） had problems with the contents of informed consent form， mainly domestic 

multi-center trials and phase Ⅲ trials. The main problems included the vague notification of the test fee bearer （68.5%）， the 

incomplete notification of the test content （59.1%）， the insufficient notification of rights and interests and risks （58.4%）， the 

insufficient notification of personal information protection （56.0%）， and the nonstandard expression of the informed consent form 

（52.5%）. CONCLUSIONS There is still a gap between the informed consent form of the clinical trials of registered anti-tumor 

drugs in our hospital and the requirements of the new version of Good Clinical Practice for Drugs （GCP）. The parties involved in 

the test can take a number of measures to improve the standardization and integrity of the informed consent form， and the research 

team should design the informed consent form in strict accordance with the requirements of the new GCP and pay attention to the 

comprehensive notification about the test. The Ethics Committee can provide the sponsor and researcher with the template of 

informed consent form and the key points of writing， continue to strengthen the examination ability， improve the examination 

quality， and effectively protect the safety and interests of the subjects.
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2020年7月1日，国家药品监督管理局、国家卫生健
康委员会联合发布的《药物临床试验质量管理规范》

（Good Clinical Practice for Drugs，以 下 简 称“ 新 版

GCP”）正式实施[1]。与 2003版《药物临床试验质量管理

规范》（以下简称“2003版 GCP”）相比，新版 GCP 修订的

核心体现在将临床试验分为治疗性和非治疗性两类，进

一步细化和明确试验参与各方责任，进一步完善受试者

知情同意制度等方面[2]。2003版 GCP 规定了“伦理委员

会与知情同意书是保障受试者权益的主要措施”，而新版
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GCP 将其修订为“伦理审查与知情同意是保障受试者权

益的重要措施”。“知情同意书”与“知情同意”虽仅有一字

之差，但由“知情同意书”向“知情同意”的转换充分体现

了对受试者知情同意从形式要求到实质要求的转换。

根据国家药品监督管理局药品审评中心发布的《中

国新药注册临床试验进展年度报告（2021年）》，2021年

我国共登记药物临床试验 3 358项，以化学药为主（占

70.8%），其中肿瘤是化学药临床试验针对的主要适应

证，其相关临床试验占化学药临床试验的39.5%[3]。我院

是一所三级甲等肿瘤专科医院，2021年我院注册类抗肿

瘤药物临床试验新立项206项，启动162项，在研363项，

在 中 国 临 床 研 究 能 力 提 升 与 受 试 者 保 护 高 峰 论 坛

（China Forums of Clinical Research Capacity Building 

and Human Research Participants Protection，CCHRPP）组

委会发布的《CCHRPP 全国 GCP 机构药物临床试验量

值》中位居全国肿瘤专科医院第14位。2021年，我院伦

理委员会共处理受试者抱怨5次，抱怨内容主要是补助

费用发放方式和发放频率告知模糊、与试验相关损害的

补偿和赔偿主体告知不明等。知情同意书是受试者详

细了解试验概况、试验过程、享有权益和履行义务等内

容的主要途径[4]，知情同意书是否规范将直接影响受试

者的权益。随着越来越多的抗肿瘤药物进入临床试验

阶段，有必要对知情同意书存在的主要问题进行全面分

析，以进一步促进注册类抗肿瘤药物临床试验知情同意

书的规范性和完整性，确保受试者充分了解试验概况、

风险、受益、费用及自身义务等信息，切实保障受试者合

法权益。为此，本研究收集了新版 GCP 正式实施后2年

内提交至我院伦理委员会进行初始审查的注册类抗肿

瘤药物临床试验的知情同意书意见函，汇总其中不符合

新版 GCP 伦理审查要求、不予通过的情况，并对其审查

未通过的主要原因进行分析，提出完善建议，以期为规

范药物临床试验过程、保障受试者合法权益、提高药物

临床研究质量提供参考。

1　资料与方法
1.1　资料来源

统计我院伦理委员会2020年7月1日－2022年7月

1日进行初始审查的注册类抗肿瘤药物临床试验项目的

伦理审查决议，从中选择就知情同意书提出“伦理审查

意见”的项目进行分析。

1.2　研究方法

通过拆解梳理、汇总新版 GCP 中关于伦理委员会和

知情同意书内容的相关要求，结合《涉及人的生物医学

研究伦理审查办法》中伦理审查的原则要求[5]，并参考

《伦理委员会制度与操作规程》[6]，我院伦理委员会全体

委员讨论后，制定了我院伦理委员会针对知情同意书的

21个审查要点，涉及试验信息告知、可能损害及相关补

偿或赔偿等方面。注册类药物临床试验知情同意书的

撰写除应符合“完全告知”“充分理解”“自主选择”的原

则外[7]，还应完全覆盖新版 GCP 的基本要求，以充分保障

受试者的权益和安全。为此，笔者从完全告知、充分理

解、自主选择 3个角度出发，在我院 21个审查要点的基

础上编制了“知情同意书质量分析表”，将21个审查要点

划分为知情同意书语言表述、试验内容告知、试验费用

承担者告知、权益和风险告知、个人信息保护告知5个方

面，详见表1。

2　结果
2.1　我院未通过伦理初始审查的项目情况

经统计，2020年 7月 1日－2022年 7月 1日，我院伦

理委员会对316项注册类抗肿瘤药物临床试验项目的伦

理情况进行了初始审查，其中知情同意书告知内容存在

问题的项目共计 257项（占 81.3%），以国内多中心试验

和Ⅲ期试验为主；存在的主要问题包括试验费用承担者

告知模糊（占68.5%）、试验内容告知不全（占59.1%）、权

益和风险告知不充分（占 58.4%）、个人信息保护告知不

足（占 56.0%）、知情同意书表述方式不规范（占 52.5%）

等，详见表2（由于同一知情同意书可能涉及多个项目问

题，故其合计值＞257）。

2.2　知情同意书存在的问题分析

2.2.1　试验费用承担者告知模糊　在本次研究中，有
176份知情同意书出现试验费用承担者告知模糊的问
题，出现频率最高。问题集中于以下3个方面。

（1）对赔偿范围进行限定。赔偿是指受试者受到与
试验相关的人身损害时申办者给予的弥补偿付[8]。本次

表1　知情同意书质量分析表

项目
知情同意书语言表述

试验内容告知

试验费用承担者告知

权益和风险告知

个人信息保护告知

审查要点
（1）是否采用通俗易懂的语言和表达方式
（2）是否有使受试者或监护人放弃其合法权益的内容，是
否有为研究者和临床试验机构、申办者及代理机构免除
其相关责任的内容
（3）试验概况
（4）试验目的
（5）试验治疗和随机分配至各组的可能性
（6）需要遵守的试验步骤，包括创伤性操作
（7）受试者义务
（8）试验所涉及的试验性内容
（9）可能被终止试验的情况及理由
（10）受试者人数和试验预计持续时间
（11）参加试验的预期花费
（12）发生与试验相关的损害时，可获得的补偿及治疗
（13）参加试验可能获得的补偿
（14）受试者补偿信息，包括补偿方式、数额和计划
（15）参加试验是自愿的，可以拒绝，可以随时无理由退
出，且医疗待遇不受影响
（16）其他可选的药物和治疗方法，以及其重要的潜在获
益和风险
（17）试验可能导致的受试者风险或不便，尤其是存在影
响胚胎、胎儿或哺乳婴儿的风险
（18）试验预期的获益，以及不能获益的可能性
（19）受试者可联系的研究者和伦理委员会及其联系方式

（20）可查阅原始医疗记录的人员，相关身份鉴别记录的
保密事宜

（21）试验结束后，剩余标本和数据使用、处理和保密事宜

所参考的新版 GCP 条款
第二十三条 第 5 款
第十二条 第 7 款

第二十四条 第 1 款
第二十四条 第 2 款
第二十四条 第 3 款
第二十四条 第 4 款
第二十四条 第 5 款
第二十四条 第 6 款
第二十四条 第 18 款
第二十四条 第 19～20 款
第二十四条 第 12 款
第二十四条 第 10 款
第二十四条 第 11 款
第十二条 第 8 款
第十八条 第 4 款
第二十四条 第 13 款
第二十四条 第 9 款

第二十四条 第 7 款

第二十四条 第 8 款
第二十四条 第 17 款

第二十四条 第 15 款

第三十七条 第 2 款
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统计发现，我院注册类抗肿瘤药物临床试验知情同意书
的限定赔偿范围存在的问题，主要表现为3种情况：①有
超过150份的知情同意书将医疗事故引起的损害赔偿排
除在外。在临床试验中，受试者享有知情同意的权利，

研究者具有让受试者充分知情的义务。虽然新版 GCP

承认申办者可不必为研究者和临床试验机构自身过失
所致损害提供法律、经济保险或保证，但这并不能成为
知情同意书中忽略告知相关内容的合理理由，且知情同
意书面向的对象是受试者，理所应当出于受试者的角度
撰写。不管是与研究相关的损害，还是由研究者和临床
试验机构自身过失所致的损害，受试者都有权得到及时
救治和补偿，只是赔偿主体不一样。②有 126份知情同
意书特别注明“当满足下列条件时，申办者才会为您支
付医疗救治费用”，而“下列条件”含有“由受试者自身过
失导致的”“未严格遵循研究者指示时所发生的”等表
述。受试权益保护是临床研究首要考虑的问题之一[9]，

上述由申办者自行设定的免费治疗和补偿条件没有法
律依据。在试验开展过程中，造成受试者过失的原因有
很多，如方案要求不合理、监管出现漏洞、不可抗力因素
等[10]。因此，“由受试者自身过失导致的”并不是申办者
可以免除相关治疗和不负担赔偿责任的正当理由。“严
格遵循研究者指示”的前提是研究者对受试者进行了充
分告知，且受试者得到了正确理解。然而在临床试验开
展的实际过程中，特别是在流程、术语、表格更为复杂的
抗肿瘤药物临床试验中，非医学专业的受试者相对弱
势，与研究者存在严重的信息不对称，因而该标准的设
置对受试者来说并不公平。③有102份知情同意书混淆
了“与试验药物相关”和“与试验相关”。知情同意书往
往片面强调申办者仅就“与试验药物相关的不良事件”

进行赔偿。根据新版 GCP 规定，申办者必须承担受试者
与临床试验相关的损害或死亡的诊疗费用，以及相应的
赔偿，而“与试验药物相关”并不能直接等同于“与试验
相关”。因此，即便受试者所受损害与试验药物无关，只
要与试验规程有关（如肿瘤受试者因进行试验要求的影
像学检查而发生了造影剂过敏），申办者和研究者就需

要对受试者进行积极免费救治并给予合理赔偿。

（2）对补偿金额进行限定。有 117份知情同意书存

在该问题。限定补偿金额问题主要包括向受试者模糊

告知申办者仅支付保险涵盖范围内的合理治疗费用，而

不告知受试者对于超过保险赔偿额度的费用由谁来支

付，甚至告知受试者超出保险赔偿额度的费用将由其自

行负责。保护受试者是相关法律法规对申办者和研究

者的基本要求，购买保险的最终目的是保护受试者，受

试者获得赔偿的权利是法律赋予的，而不是由保险决定

的[1，11―12]；同时，我国基本医疗保险尚不支持试验用药和

试验相关医学检查费用的报销[13]，与试验相关的不良事

件通过受试者个人医疗保险进行报销也不符合相关法

律法规的要求[14]。因此，上述不合理描述可能让申办者

存在规避责任的嫌疑。无论申办者是否购买保险，保险

额度是否能够覆盖赔偿额度，只要发生与试验相关的损

害，申办者都应依法给予受试者相应的补偿。

（3）补偿信息告知不完整或补偿发放方式不规范。

本次调查发现，所有试验项目均为受试者提供了金额不

等的交通/营养补偿，其中有 97份知情同意书仅告知了

受试者每次前往研究中心随访所花费的时间和交通费

用将会得到相应金额的补偿，但未告知具体的发放计划

和发放形式；有6份知情同意书甚至规定在受试者完成

所有随访后一次性发放补助。这既不符合新版 GCP 要

求的“自主选择”“随时退出”的原则，也不符合新版 GCP

关于受试者补偿信息告知的规定。虽然新版 GCP 规定

补偿信息可以体现在除知情同意书外的其他书面资料

中，但知情同意书通常是受试者最先获得的书面资料，

因此为了让受试者充分了解临床试验的详细情况，补偿

信息应尽量体现在知情同意书中。给受试者的补偿形

式可以是货币，也可以是非货币，后者可包括与试验无

关的免费医疗护理、医疗保险、教育材料或其他福利[15]。

在注册类抗肿瘤药物临床试验中，除货币形式的补偿信

息受到关注外，试验的科学性和可能获得的临床获益也

备受受试者关注，故前沿的治疗方法和治疗效果也是肿

瘤患者是否愿意参加临床试验的重要评估因素[16]。无

论是何种补偿形式，申办者均应在知情同意书中描述具

体的发放形式和发放计划，并按照研究进程分阶段尽快

发放；此外，要避免如“完成全部研究后方能获取补偿”

等附加条件对受试者自主选择意愿的影响。

模糊受试者补偿信息可能是为了便于实际操作，减

少因未按告知信息发放补助而引起的受试者抱怨和依

从性降低；而补助在完成所有随访后一次性发放，则带

有明显的“强迫”性质，违背临床试验“自主选择”和“随

时退出”的伦理原则。

2.2.2　试验内容告知不全　在本次研究中，有 152份知

情同意书出现试验内容告知不全的问题，主要表现在未

明确告知受试者采血次数、采血总量、预计入组人数、参

加研究预计持续时间、可能被终止试验的情况及理由等

方面。上述信息是患者是否愿意参加临床试验的重要

表2　我院知情同意书未通过伦理初始审查的临床试验

项目分布

类型
试验开展范围
　国内多中心
　国际多中心
试验分期
　BE 期
　Ⅰ期
　Ⅱ期
　Ⅲ期
存在问题的项目
　试验费用承担者告知
　试验内容告知
　权益和风险告知
　个人信息保护告知
　知情同意书表述

项目数

186

71

8

65

83

101

176

152

150

144

135

占比/%

72.4

27.6

3.1

25.3

32.3

39.3

68.5

59.1

58.4

56.0

52.5
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衡量指标，患者需据此判定是否可耐受采血次数和频

率、个人时间安排是否能配合随访和治疗；同时，对能从

试验中获益的肿瘤患者来讲，申办者提供的试验用药和

定期随访不仅能使其持续受益，还可减轻其部分经济压

力，是患者参加临床试验的主要动机之一，故被终止试

验的情况及理由也是需要详细阐述的重要信息。知情

同意的过程应始终建立在受试者对信息充分获取的基

础上，没有充分获取信息将不利于保障受试者的依从

性，且违背医学伦理学的“尊重”原则[17]。因此，知情同

意书上应详细罗列上述信息，便于受试者根据自身情况

评估是否愿意参加该研究。

2.2.3　权益和风险告知不充分　在本次研究中，有 150

份知情同意书出现权益和风险告知不充分的问题，主要

集中于以下3个方面。

（1）未告知其他可选的药物和治疗方法。有62份知

情同意书仅简单告知受试者除参加本试验外还有其他

药物和治疗方法可供选择的简单事实，但并未明确举例

告知受试者具体有哪些药物和治疗方法，如可选化疗还

是手术，放疗还是免疫抑制剂，抑或是放化疗联合等。

肿瘤需要使用多种手段进行综合治疗，涉及多个学

科[18]。绝大多数肿瘤患者难以区分和选择各种专业诊

疗信息，更倾向于听从主治医师建议。已有研究显示，

医师对患者参加临床试验的意愿有决定性影响[16，19]。鉴

于此，知情同意过程更应注重信息的充分告知和患者的

正确理解，以帮助患者自主选择。

（2）未告知当出现可能影响受试者继续参加试验意

愿的新信息时，患者将及时得到通报。有50份知情同意

书未向受试者告知当出现改变受益风险比的安全性事

件、市场上有针对受试者适应证的药物上市，或者是血

样采集次数增加等新信息时，他们将得到及时通报。随

着肿瘤诊疗技术的快速发展，新的治疗药物和方法不断

涌现，研究者应及时为受试者提供除试验用药外的其他

新的治疗选择。随着临床试验受试者纳入数量的增加，

试验用药的新信息也不断更新，新出现的不良事件可能

会改变受试者继续参加试验的意愿。因此，当出现可能

影响受试者继续参加试验意愿的新信息（如不良事件发

生情况）时，研究者应及时通报给受试者或其监护人，给

予其慎重考虑是否愿意继续参加试验的机会。

（3）理解性误导。有 38份知情同意书存在将“免费

使用试验药品”“免费接受检验检查”称作“参与试验获

益”的情况。新版 GCP 明确规定：“申办者应当免费向受

试者提供试验用药品，支付与临床试验相关的医学检测

费用”。申办者免费提供试验用药品和与研究相关的检

查检验是其应尽职责，也是药物临床试验应有的程序要

求，而非试验获益[2]。此外，部分知情同意书还存在“参

与试验您将会获得临床医师密切关注”等类似表述。相

比普通疾病，肿瘤作为一种特殊疾病，患者十分期待主

治医师的更多关注。此种具有“诱导”和“威胁”意味的

描述，违背了患者“可随时退出试验而医疗待遇保持不

变”的法规要求。

2.2.4　个人信息保护告知不足　在本次研究中，有 144

份知情同意书存在个人信息保护告知不足的问题，主要

表现为未明确告知试验结束后受试者生物样本及信息

的处理方式。越来越多的临床试验需要对患者进行基

因检测，以进行样本筛选或用于辅助诊疗，但部分基因

信息可能涉及遗传疾病或患者身份信息，一旦泄露，可

能危及个人隐私，严重者还会引发“基因歧视”等问题。

未明确告知受试者个人信息保护问题的原因可能是申

办者和研究者对相关法律法规的认识不足，也可能是为

了提高受试者的入组率，还可能是有意为将来的其他研

究“节省”时间和精力。按照我国《个人信息保护法》关

于医疗健康等敏感信息的处理要求和新版 GCP 的规定，

受试者应知晓临床试验结束后剩余样本的继续保存和

将来可能被使用等情况并签署知情同意书，且知情同意

书还应对信息使用范围和年限作出明确说明[20]。

2.2.5　知情同意书表述方式不规范　在本次研究中，有

135份知情同意书存在表述方式不规范的问题，主要集

中于以下4个方面。

（1）混淆保险受益主体。有38份知情同意书存在该

问题。例如，知情同意书错将“为试验购买保险”描述为

“为受试者购买保险”。出现此种情况的可能原因是申

办者和研究者对临床试验保险的本质认识不足。新版

GCP 要求，申办者应向研究者和临床试验机构提供与临

床试验相关的法律、经济保险或保证，且应与临床试验

的风险性质和风险程度相适应。购买保险是临床试验

发生风险的常见补偿渠道[1]。临床试验保险为责任保

险，责任保险是指以被保险人对第三者依法应负的赔偿

责任为保险标的的保险。一般来说，在药物临床试验责

任保险中，申办者既是投保人又是被保险人，第三者一

般指受试者，若受试者死亡则改为其家属[21]。

（2）模糊费用承担者，将赔偿主体责任完全转嫁给

保险公司。有35份知情同意书存在该问题。例如，知情

同意书有“保险公司将赔偿您与研究相关的损害”的类

似表述。申办者是临床试验责任险的受益人，保险公司

的赔付对象是申办者，而不是受试者。当发生研究相关

损害时，申办者应先补偿受试者，事后再向保险公司申

请理赔[22]。因此，上述表述是不合适的，赔偿主体应该

是申办者。

（3）混淆“法定代理人”和“监护人”的概念。有32份

知情同意书存在该问题。我国《民法典》第三十四条规

定：“监护人的职责是代理被监护人实施民事法律行为，

保护被监护人的人身权利、财产权利以及其他合法权益

等”；第二十三条规定：“无民事行为能力人、限制民事行

为能力人的监护人是其法定代理人”[11]。可见，“监护

人”与“法定代理人”的使用场合不同，在诉讼法律关系

中应当使用“法定代理人”；在有关描述、说明对无民事

行为能力人、限制行为能力人的人身、财产和其他合法

权益造成的损害所承担的民事责任等法律关系时，应使
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用“监护人”。同时，《民法典》第一千零八条规定：“为研
制新药、医疗器械或者发展新的预防和治疗方法，需要
进行临床试验的，应当依法经相关主管部门批准并经伦
理委员会审查同意，向受试者或者受试者的监护人告知
试验目的、用途和可能产生的风险等详细情况，并经其
书面同意”[11]，故在临床试验场合中应使用“监护人”。

（4）知情同意书告知的试验信息内容照搬试验方
案。有 30份知情同意书存在该问题。典型的表现是照
搬方案的纳入/排除标准和试验步骤，其中的医学专业术
语和相关知识可能会限制受试者对试验风险和需要配
合试验开展的事项的理解，不利于其充分了解试验内
容，进而作出有违真实意愿的判断。知情同意书中有关
试验内容和试验流程的描述，应从受试者的角度出发，

根据受试者的理解能力，以通俗易懂的方式呈现。

3　结语
受试者的安全和权益保护是临床试验首要考虑的

因素。知情同意书作为受试者了解试验内容、流程和风
险的主要途径，对受试者作出是否参加临床试验的决定
具有重要作用。

本研究通过对新版 GCP 实施后我院 2020年 7月 1

日－2022年7月1日审查的316份知情同意书进行初始
审查发现，有 257个项目的撰写不符合新版 GCP 要求，

存在试验费用承担者告知模糊、试验内容告知不全等诸
多问题。针对申办者对受试者权益保护认识不足的情
况，建议申办者应严格按照新版 GCP 要求，提高对受试
者权益和安全保护的认识，在知情同意书的设计中密切
注意受试者的安全和权益保护。为进一步保护受试者，

研究者应积极参加继续教育和交流活动，增强对受试者
权益的保护意识，注重在临床试验知情同意过程中对受
试者权益、风险、可替代治疗等信息的全面告知。为避
免诱导经济弱势人群因治疗以外的目的而加入研究，伦
理委员会也可面向申办者和研究者提供知情同意书模
板和撰写要点，以提高知情同意书的审查通过率；可适
当增加知情同意现场观摩次数，实地审查临床试验的知
情同意过程，切实保护受试者权益；同时，伦理委员会要
不断加强审查能力、提高审查质量，切实保障受试者的
安全和权益。
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