数据与安全监察委员会的建立及其职能的操作指南

引    言

本操作指南是为健康研究的申办者筹建数据与安全监察委员会（Data and Safety Monitoring Boards，DSMB）并发挥其职能提供指导。在评估现有各国与国际组织的DSMB的指南与要求，和考察了各国与全世界研究机构DSMB的现行惯例的基础上，制定了本指南。

有关人类受试者生物医学研究实施的伦理与科学准则已制定有国际指南，包括《赫尔辛基宣言》、国际医学科学组织委员（CIOMS）的《人体生物医学研究国际伦理指南》，以及WHO与ICH的GCP指南。WHO/TDR的《生物医学研究审查的伦理委员会操作指南》有助于发展健康研究的伦理审查，其所建立的国际标准提高了伦理审查的质量与一致性。遵循健康研究的伦理与科学指南有助于保护研究受试者的尊严、权利与安全，促进受试者的健康，并保证研究结果的有效性。随机对照的临床试验作为评估一个医学干预措施的安全性与有效性的标准方法，已有50多年历史。比较不同的疗法，得出结论的过程是复杂而严格的。涉及人类受试者的研究在伦理方面的一个基本原则是，如果研究的设计不再合理，研究就应该中止。如果有如下确凿证据，研究也应中止：如研究已经完成主要目标，或者累积的证据表明主要目标很可能无法实现，或者受益/风险（伤害）比有负面趋势。此外，如果累积的数据不符合研究设计的假说，可能需要修改研究。对于有严重不良结果或终点的研究，如死亡、高的发病率或不可逆的副作用，尤其需要考虑这些问题。

为保证研究的完整性和/或保护受试者的权利与健康，可能需要数据与安全监察委员会在某些时点提出修改研究的建议。这些建议通常与患者的安全性相关，包括关于剂量、疗程和/或合并治疗的建议。DSMB还可能对研究的纳入标准、样本大小和/或受试者招募速度提出建议。在这些情况下，申办者与研究者需要独立的建议以做出决策。为确保研究的科学性，保护人类受试者，保证数据的可靠性与避免利益冲突，独立的数据与安全监察委员会可能是必要的，尤其是对复杂的或关键性的研究。现在已经认识到：对在研的研究项目继续进行的合理性与安全性提供独立的评价，DSMB往往是最合适的，这样可以最大限度的使研究遵循科学与伦理准则。

1．目的

本指南旨在促进对健康研究科学性的维护和对人类受试者的保护。本指南描述了DSMB的章程、作用、职责与操作的组织结构，意在对现行的法规与惯例做出补充，让申办者在此基础上制定DSMB职责的具体书面规程。在这点上，本文提供国际指南，帮助申办者制定、评估与逐渐完善DSMB章程与操作规程。本指南还将帮助DSMB成员、申办者、研究者、伦理委员会成员、药事管理当局、受试者及他们所属的机构团体了解DSMB的作用与职责。本指南的用户还应关注当地有关健康研究的法律法规，尤其是关系到DSMB建立与操作的内容。本指南无意于取代国家的法律法规。

2．DSMB的必要性

所有的临床研究都需要有安全监察贯穿始终，但不是所有的研究都要求由一个DSMB实施监察。研究的目的在于挽救生命、预防严重疾病的进展或降低严重不良健康后果的风险时，DSMB可能起到关键作用。如果要求有中期数据分析，以确保研究受试者安全性时，DSMB就尤其重要。下列类型的研究通常考虑设立DSMB：

2.1 对照研究，其主要或次要终点是死亡和/或发生严重疾病。

2.2 随机对照的研究，其主要的研究目的是评价降低严重疾病的发病率或死亡率的一个新干预措施的有效性与安全性。

2.3 高风险干预措施的早期研究，无论是否随机，例如：有不可预防的、潜在致命的并发症风险，或常见的、引起关注的、可预防的不良事件（尤其是A类药物反应）。

2.4 创新性的干预措施的研究早期阶段，其临床安全性信息非常有限，或先前的资料提示有潜在严重不良后果的可能。

2.5 设计复杂的研究，或预期累积的数据难以解释的研究，或累积的数据可能影响研究的设计和受试者安全性的研究，尤其是长期的研究。

2.6 研究中获得的数据证明应中止研究，如一干预措施的目的在于降低严重疾病的发病率或死亡率，而事实可能有不良反应或缺乏疗效，导致发病率或死亡率增加。

2.7 在紧急情况下实施的研究。

2.8 涉及弱势人群的研究。

当然，并不是上述类型的研究都要求有DSMB。相反，上述范围以外的某些研究，也可能具备建立DSMB的其他合理理由。总之，申办者应在一项研究开始以前考虑是否有必要建立DSMB。对于特定的研究，伦理委员会也可以向申办者提出建立DSMB的建议。

虽然DSMB与伦理委员会没有直接的关系，但所有由伦理委员会批准的方案修改都应提交给DSMB。针对机构各自特点的修改可能需要特殊的处理。

3．DSMB的地位

DSMB在需要对数据与安全实施专业监察的研究中占据着独特而重要的地位。DSMB在申办者的授权下建立与行使职权，是一个独立的顾问团体，以维护研究科学性与伦理性的方式，负责研究期间的数据评价。

DSMB的建议为申办者提供有关研究的科学性、安全性与伦理学方面的全面评价，帮助申办者保持严格的研究设计，并对受试者保护给予适当的关注。

安全监察应是所有临床试验的一个部分，但安全监察并不完全是DSMB的责任。申办者应根据法规要求定期监察严重不良事件（SAE），并向有关部门上报。此外，安全性数据（通常处于盲态）应受到研究者与数据管理员的监察。

所有参与研究的人（包括受试者、研究者、申办者、伦理委员会成员、管理当局与其他研究人员）必须信任DSMD的工作与决策。虽然DSMB提出的建议是直接传达给申办者的，申办者应告知其他有关各方，并保证DSMB的建议被传达给研究过程中所涉及的各个方面，并且被执行。

4．DSMB的作用

DSMB根据方案规定的时间间隔，审查与评价研究中收集的临床有效性与安全性数据，评价累积的严重不良事件（SAE）报告。DSMB还可能应申办者的请求，对有关安全性的问题实施紧急审查与评估。DSMB虽然不对数据质量负责，但也会被要求监察数据的质量。DSMB通过审查申办者提交的数据与进展报告，在审查结束时向申办者提供是否修改方案和/或继续进行研究的书面建议。

DSMB应对在研项目提供独立、有效、及时的数据审查。DSMB的组织构成、审查与决策程序不应受到政治的、社会的、机构的、职业的和市场的影响。委员会的工作程序应促进决策的独立性（不受申办者的左右）；同时，DSMB应表现其胜任该项工作的能力与效率。

许多试验可能采用连续的安全性与有效性数据审查，在非常重大的结果发生时中止试验。安排连续的审查主要是针对有重大后果的研究，如死亡、中风、或或严重疾病的不可逆进展。一旦出于安全的考虑认为有必要，DSMB可建议申办者暂停或终止一项研究。

5．DSMB的组成

如果研究的性质要求建立DSMB，申办者应建立一个DSMB，以最大限度的保护潜在的受试者，保证数据的有效性与科学完整性。申办者负责制定DSMB章程，在研究方案中体现或被引用。为此，需要听取研究者或其他各方面的意见。

申办者负责建立一个DSMB，但不应影响DSMB在研究过程中不受偏倚地审查与评估累积数据的能力与做决策的独立性。给予DSMB成员的报酬和/或补偿金额应合理，不至于对其构成胁迫。

申办者负责选择与任命DSMB成员，并配备资源与条件，保证其职能的发挥。为充分地审查与合理地建议，DSMB应是多学科的，视情况应包括医学（相关专业背景的医生）、临床药理学和/或毒理学、流行病学、统计学、临床试验管理与伦理学的专家。委员会成员应具备的资格由所监察的研究的性质所决定。有适当资格，能独立行使职责的成员，对DSMB发挥作用，保证研究完整性与保护患者/受试者安全是至关重要的。DSMB应具备完善的组织，在研究开始前应开会审查DSMB章程与研究方案。

国际性研究应有来自研究参与国的代表。如果研究在健康研究基础设施有限的地方进行，DSMB成员还应包括诸如人类学家或社区成员的专家代表，对文化差异可能给数据解释带来的影响做出有价值的评价。为此，大型的国际多中心研究的DSMB成员来自多个国家也是有益的。

6．DSMB的章程与运行管理

6.1 DSMB章程

申办者应制定DSMB章程，定义申办者与DSMB之间的关系。应根据特定研究的数据监察的需要（包括科学与伦理的需要）制定章程。章程应明确DSMB为哪一项研究设立，及其在研究中的作用与职责。

章程应指明DSMB所隶属的管理机关、DSMB的职责、操作规程、通信手段、决策程序，如适用，还可说明相应的申办者、研究者、研究统计学家、数据管理者、伦理委员会、与管理当局。 

应明确DSMB与承担研究责任的其他各方的关系，以避免研究期间决策过程中产生冲突。应明确DSMB相对于研究者与伦理委员会的作用与职责。确定DSMB相对于研究指导委员会（study steering committee）、统计学家、数据管理者、监查员、稽查员及申办者的其他部门的作用与职责也同样重要。

有时，一个DSMB可能为一系列研究或研究计划、或为多项研究而设置。在这种情况下，章程应反映研究间DSMB职责与活动的一致性与特异性。

章程中应阐明以下条目。有些条目是在章程内说明，其他则在单独的标准操作规程（SOP）中说明。哪些条目应包括在章程中，哪些出现在单独的SOP中因研究而异。

6.1.1 概述

6.1.1.1 负责任命DSMB成员的申办方人员或办公室的名称或说明。

6.1.1.2 组织结构图表明DSMB与研究其他各方的关系：如与申办者（包括指导委员会与合同研究组织）、研究者与伦理委员会的关系。

6.1.1.3 说明DSMB成员的要求（包括资格、报酬和/或补偿）。

6.1.1.4 DSMB稽查和/或视查的安排。

6.1.2  目标

6.1.2.1 DSMB将要审查的数据。

6.1.2.2 DSMB审查与评价数据的间隔时期（特定的时点）。

6.1.2.3 DSMB评价与提出建议的要点。

6.1.2.4 DSMB将采用的统计处理程序，包括监察安全性与有效性结果，和/或实施持续的受益/风险（伤害）分析（视情况而定）的程序。

6.1.2.5 申办者将把DSMB的报告发布给哪些方面（例如，研究者、伦理委员会、管理当局、研究指导委员会、数据管理者）。

6.1.3 会议安排

6.1.3.1 提供给DSMB成员与会议的材料。

6.1.3.2 DSMB会议的程序与形式。

6.1.3.3 法定人数要求。

6.1.3.4 维护研究机密的规程。

6.1.4 数据管理与数据安全

6.1.4.1 DSMB所审查数据的存放地点与维护方式。

6.1.4.2 谁有权访问这些数据。

6.1.4.3 如何维护数据的机密与隐私。

6.1.4.4 可识别个人信息的数据将如何处理。

6.1.5 文件记录

6.1.5.1 DSMB成员签署的保密协定。

6.1.5.2 DSMB会议纪要的形式与内容。

6.1.5.3 DSMB报告的形式与内容。

6.1.5.4 DSMB章程修订的规程。

6.1.5.5 记录保存与归档的规程。所有的DSMB成员在接受任命时，在审阅章程后、应表示同意并在章程上签名。成员的“签名”表明他们将履行DSMB职责。

6.2  DSMB的运行管理

应根据研究的要求履行章程中所描述的DSMB的职责。申办者应根据章程的需要制定标准操作规程（SOP）。SOP是申办者制定的，用于其建立的所有DSMB，可根据不同情况与特定的DSMB的要求，对章程做相应的修改。

6.2.1 成员资格

DSMB是一个独立的、多学科的小组，至少有三名成员组成。应有相关临床与统计学专家。某些研究可能需要另外的专业知识，如研究的某个疾病领域，或伦理学。DSMB的人数与所需的专业知识依据研究设计而定。成员不应隶属于申办者、研究者、伦理委员会、管理当局、试验机构或研究工作人员。成员还不应存在既得利益的冲突（如与研究干预措施类似的产品存在财务的或其他的利益）。

应有成员候选资格要求的规定，包括DSMB成员的任务与职责。

成员资格的规程应包括：

6.2.1.1 选择成员的规程，包括任命方法（如通过申请、委员会或私人的邀请）。

6.2.1.2 认定利益冲突的规定，确定为不可接受的利益冲突的标准。

6.2.2  任命条款

应有DSMB成员任命条款的规程，包括：

6.2.2.1 任命的期限。

6.2.2.2 连任的政策。

6.2.2.3 取消资格的程序。

6.2.2.4 辞职的程序。

6.2.2.5 替换程序。

6.2.3  任命条件

应起草任命条件的规程；包括：

6.2.3.1 在获得候选资格时，候选成员应书面报告与申办者的所有潜在的或实际的利益冲突。

6.2.3.2 成员同意公开他/她的姓名、职业与隶属机构。

6.2.3.3 DSMB内部的或与DSMB有关的所有工作报酬与开支应有记录，并可应要求提供给公众。

6.2.3.4 成员签署保密协定，内容涉及会议审议的详细情况、实施情况、有关研究受试者的信息及相关事宜；协议还应包括与干预措施、方案和研究结果相关信息的保密要求。

6.2.4  职位（Offices）

一个功能完善的DSMB，委员会各负责人的工作规程应有明确的规定。要求说明DSMB内部的任职者（如主席、秘书）；每一职位任职的要求、任职条款与条件、任务与职责（如负责议程、纪要、建议的通知）。应有选择与任命各位任职者的规程。

6.2.5  独立顾问

申办者可根据DSMB章程，召集或制定一个独立顾问的常设名单。独立顾问为DSMB提供特殊的专业知识；他们可能是伦理学、法律、特定的疾病或方法学的专家，或者是社区或特殊利益集团的代表。如果是国际研究，特别是有关一些国家的地方性疾病的研究，应努力让这些国家或地区的专家参与研究，还应认识到其他的专业知识（例如人类学或保健政策）可能会有帮助。

如果以死亡或重大疾病的发病作为研究终点，可以要求一名医学监察员定期审查严重不良事件报告，以便保证提供良好的医疗，早期发现安全性问题。可以邀请医学监察员在DSMB会议上报告严重不良事件或其他的安全性问题。

应规定独立顾问和医学监察员授权范围，以明确他们相对于DSMB的作用和数据监察的任务。

6.2.6  利益冲突

章程应明确规定有关DSMB成员和独立顾问存在的潜在或实际利益冲突的报告和处理规程，以及判定一个（候选）成员或独立顾问是否具有不可接受的利益冲突的标准。这些规程应确保DSMB成员在决策（即提供建议）中的独立性。

6.2.7  对DSMB成员的教育

任命条件应说明在DSMB工作中对DSMB成员进行培训的规定。培训内容包括受试者将要受到监察的研究的介绍，及相应的DSMB章程。

6.2.8 工作人员

应酌情提供工作人员以支持DSMB的工作。应有措施保证工作人员保守研究与患者/受试者的机密。

6.2.9  法定人数要求

DSMB章程应规定审查与提供建议的具体的法定人数要求，包括：

6.2.9.1 构成法定人数的最少的成员数（如半数以上的成员）。

6.2.9.2 专业资格要求（如医生、生物统计学家、医务辅助人员、伦理学家）。法定人数应至少包括一名具备相关医学领域经验的医生和一名生物统计学家。

6.2.10  会议要求

章程应明确说明将要举行的会议，包括预计的开会频率和会议地点。章程应指明会议是成员到会还是电话会议。特殊情况下，DSMB可能紧急集会，或召开短期电话会议。这些程序应在DSMB章程的“会议要求”中描述。

会议要求应包括：

6.2.10.1 会议应依照DSMB章程安排。

6.2.10.2 应给予DSMB成员充分的时间审查会议材料。

6.2.10.3 会议纪要应形成文件，经过批准程序后成文。

6.2.10.4 应说明邀请申办者和/或研究者到会的规程，包括保证得出的建议是充分基于每一成员独立的决策而采取的措施（例如，采取禁止旁听的方式进行讨论并达成建议）。

6.2.10.5 应制定邀请独立的咨询顾问到会或提供书面评论的规程，包括适当的保密协定。

6.2.11  会议程序

会议的程序与组织形式应按照会议要求制定。

6.2.11.1  组织会议

组织会议，即最初的会议，应有DSMB成员以及申办者代表参加；研究工作人员和研究者也可应邀参加。DSMB成员应审查并讨论DSMB章程，包括DSMB的作用与职责，方案的安全监察计划和统计学方法。

DSMB应审查方案、知情同意文件、研究者手册、相关文献及其他与研究有关的文件，提出所有产生的疑问。DSMB还应考虑早先伦理委员会的审查意见，以及现行法规的要求。还应在初始会议上阐明方案中描述的统计学方法及其在DSMB安全监察计划中的作用。

DSMB成员应接受对章程中有关规程的说明，并接受相关指南与SOP的培训。在这些过程中，DSMB可以提出修改章程的建议。申办者负责对有关章程做最后的决定。组织会议在研究方案定稿与伦理委员会审查之前召开。

6.2.11.2  早期安全性审查会议

在研究实施的早期阶段，可以举行会议审查早期的安全性信息和与研究实施质量有关的因素。

6.2.11.3  定期审查会议

应明确定期审查会议的预期频率。DSMB章程应指明会议是成员到会还是电话会议。定期审查会议应审查在会议期间产生的有效性和/或安全性数据，应包括研究者提交的进度报告、严重不良事件报告与累积的安全性数据。DSMB还应考虑研究实施的质量与数据的正确性。

每一次DSMB会议的议程应根据前次会议的讨论与建议，以及前次会议以来研究中发生的事件或与研究有关的事件来制定。应事先做如下规定：会议议程的起草、审查、批准；将要审查的问题；独立顾问及其他参会者；会议的开放部分与禁止旁听部分的次序（参见6.2.12）。

DSMB章程应指明：DSMB是否有权使用监查员与稽查员报告，以及其他与质量保证活动有关的记录。DSMB章程还应指明：在研究过程中，何时、怎样破盲。第三方的数据分析员（如独立的生物统计学家）可向DSMB成员提供不良事件的分类。如果数据存在重要的趋势，需要进一步解释时，DSMB可以要求开盲。这时，可能仅仅需要向统计学家或流行病学家开盲，而不是对所有DSMB成员。开盲者向其他成员报告，是否有利害关系。应事先规定开盲的程序，并有文件证明，有权访问开盲数据的人员。

如果适当，应设定机制，在规定的DSMB会议间期，及时报告与评价严重不良事件，以保证受试者免于不适当的风险。任命一个独立的医学安全监察员履行这一职责是有效的手段。

6.2.11.4  最后的研究结束会议

研究终止或结束时，DSMB可能开会考察研究产生的有效性和/或安全性数据，为申办者提供任何最后的建议。

可以考虑出具最后的评价报告。

6.2.12  会议的形式

DSMB应保守机密，同时保证适当的信息交流以提高研究的完整性与可靠性。建议DSMB会议分为两个部分：一部分为开放的，另一部分则禁止旁听。这样既可以实现DSMB与负责研究的小组与个人的相互交流），又可以确保委员会建议的独立性与完整性。

6.2.12.1 开放部分
DSMB可要求研究小组、指导委员会、研究者和/或独立的咨询顾问对提出的问题做出澄清或回答。开放部分应关注于研究的实施与进展，并特别注意汇总的安全性与有效性数据。

6.2.12.2 禁止旁听的会议

禁止旁听的会议只允许DSMB成员出席。在这个会议上，DSMB应审查有效性与安全性数据，有时是开盲形式的数据。DSMB应将数据与研究的实施与进展，以及研究方案结合起来考虑。在禁止旁听的会议上，DSMB还应对呈交申办者的书面建议做出决定。

6.2.13 DSMB对申办者提交报告的审查

申办者应报告安全性与有效性数据及其他研究相关的信息，供DSMB审查。申办者提交给DSMB的报告分两个部分：开放部分与非开放部分。完整的报告应在会议前至少一周提交给DSMB成员。报告的内容应符合DSMB章程的规定，并事先在组织会议上讨论。.章程应明确说明报告的开放部分与非开放部分分别由谁来准备与提供。这两部分可以由不同的部门提供。

6.2.13.1 开放部分

申办者报告的开放部分应包括盲态的与非保密的数据，例如受试者招募信息、基线特征，违反入选标准、完成随访、方案依从、方案实施中遇到的问题的数据汇总，与研究有关的任何新的信息/公开发表的文献。

6.2.13.2 非开放部分
申办者报告的非开放部分根据情况可以包括开盲的数据与机密情报，如：开盲后主次终点的分析、严重不良事件的严重程度与严重性分析、实验室数据分析、全球的与各机构的安全性数据的总结，以及上次机密会议到这次会议期间申办者或试验机构提供的其他任何相关的信息。

在盲法研究中，章程应说明DSMB是否、何时将得到完全或部分开盲的数据。章程应说明谁对开盲数据负责，数据开盲的规程，以及有权读取开盲数据的各方。

6.2.14 形成建议

在做出继续进行研究（不需要修改方案或其执行方式）、修改方案、暂停或终止研究的建议时，DSMB应考虑早先的审查、现行法规的要求、研究继续进行的科学与伦理上的合理性。统计分析可能提供证据，以证明继续进行研究、修改方案、暂停或终止研究的建议是合理的，还需要考虑所有从研究中得到的数据或研究之外的相关信息，以做出更加完备的判断。DSMB还应在其决策程序中考虑以下事项：

6.2.14.1 如果成员存在利益冲突，应在决策程序中退出会议；任何潜在的利益冲突应在会议前向主席表明，并记入会议纪要。Recommendations should only be made at meetings where a quorum (as stipulated in the charter) is present.

6.2.14.2 只有符合法定人数（根据章程规定）要求的会议才能达成建议。

6.2.14.3 应向每一名成员提供充分审查研究所需要的所有文件，做出建议以前应考虑安全监察计划上中提到的有关因素。

6.2.14.4 只有参与审查的DSMB成员才能参与建议过程。

6.2.14.5 应预先规定得出建议的方法（例如一致同意或投票表决）。只要可能，最好通过一致同意得出建议；当一致同意不太可能达到时，建议由DSMB成员表决。

6.2.14.6 修改、暂停或终止研究的建议应明确说明原因。如果通过表决得出建议，投否决票的成员应可以在大多数人的意见上，补充少数人的观点。

6.2.15 DSMB的会议纪要

DSMB的讨论应有适当的详细记录，清楚记录提出的建议。

6.2.15.1 开放部分的会议纪要应描述DSMB会议的进程，总结DSMB的审查结果，包括继续、修改、暂停或终止研究的建议。会议纪要不应含有任何开盲的信息，因为该纪要将分发给申办者、研究者与监督小组。

6.2.15.2 禁止旁听部分的会议纪要应描述开放部分与禁止旁听部分会议的进行情况。这部分纪要只分发给DSMB成员，除非章程中有另外的说明。

6.2.15.3 根据DSMB章程，开放部分的会议纪要的副本应呈送申办者，由申办者负责分发纪要和/或提出的建议。禁止旁听部分的会议纪要应在研究结束时，或在DSMB章程指定的时点呈交申办者。

6.2.16 传达DSMB的建议

应根据DSMB章程及其规程的规定，在规定的时间内将书面建议传达给申办者。传达的内容包括，但不限于以下内容：

6.2.16.1 被审查的研究项目准确的名称。

6.2.16.2 清楚标明研究（方案）版本号与日期。

6.2.16.3 主要研究者或协作研究者（如适用）的姓名与头衔。

6.2.16.4 试验机构名称。

6.2.16.5 提供建议的DSMB的名称（或标识符）。

6.2.16.6 做出建议的时间与地点。

6.2.16.7 条理清晰的建议。如果建议修改、暂停或终止研究，要提供清楚的理由。

6.2.16.8 DSMB主席（或其他的被授权的人）的签名（附日期）。

6.2.13.9 建议被递送与接收的记录，申办者对此的确认。

6.2.17 分发DSMB的建议

申办者应制定DSMB建议分发与接收的规程。申办者负责将DSMB的建议及时地发布给涉及研究的指导委员会、研究者、伦理委员会、药监管理部门。应事先考虑好实施DSMB建议的程序。

6.2.18 文件编制与归档

应根据书面规程将所有的DSMB的文件与交流的信息注明日期、编档与归档。DSMB应制定SOP，对各种记录、文件与档案的归档与存取过程做出规定（包括负责归档材料者与经授权可访问存档材料的人员的姓名）。SOP应特别注明随机化代码或列表的文件归档。在研究期间文件应由DSMB归档。研究结束时，归档的材料应交给申办者。

编制与归档的文件应包括但不限于：

6.2.18.1 DSMB章程。

6.2.18.2 DSMB所有成员的履历。

6.2.18.3 DSMB成员签署并注明日期的声明：他/她理解其职责，作为DSMB成员，不存在与其履行职责目标相冲突的利益。

6.2.18.4 DSMB所有收支的记录，包括给DSMB成员的报酬与补偿。

6.2.18.5 DSMB会议议程。

6.2.18.6 DSMB会议纪要。

6.2.18.7 DSMB收到的所有资料的副本，包括申办者的报告。

6.2.18.8 DSMB提供给申办者的建议的副本。

6.2.18.9 DSMB所有的正式业务信函的副本。

7．委员会

国际工作组

Francis P. Crawley （主席），欧洲药品临床试验管理规范（GCP）论坛（EFGCP）

Dalia Y. Wolf，美国哈佛大学医学院

Vichai Chokevivat，亚洲与西太平洋伦理审查委员会论坛（FERCAP）

Vasantha Muthuswamy，印度医学研究委员会

Mary Ann D. Lansang，国际临床流行病学网（INCLEN）

Odette Morin，国际制药工业联合会

Mehran Falsafi、Hoffmann-La Roche 公司

Kenji Hirayama，日本长崎大学

Nilima Kshirsagar，印度医科学校

Anders Bjorkman，瑞典karolinska研究所

Nadia Tornieporth，GlaxoSmithKline 制药公司

Francois Chazelle，默克公司

Angela Bowen，美国西部机构审查委员会（WIRB）

咨询伙伴
Olga Kubar，不结盟国家联盟伦理委员会论坛（FECCIS）

Chifumbe Chintu，泛非洲生物伦理学行动（PABIN）

Dafna Feinholz，拉丁美洲健康研究伦理委员会论坛

Henry Dinsdale，加拿大与美国伦理委员会/机构委员会论坛

Amy P. Paterson，美国国立卫生研究所

Sighild Westman Naeser，瑞典医学产品服务机构

Jean Saint-Pierre，加拿大健康组织

Tomasz Dyszynski，波兰GCP协会

David Borasky，美国家庭健康国际组织

Melody Lin，人类预防医学研究办公室

Charles S. Mgone，非洲疟疾联合网

Ron Warren，美国西部机构审查委员会（WIRB）

Susan Trainor，欧洲GCP论坛稽查工作组

Delon Human，世界医学会

Drue H. Barrett，美国疾病控制中心

Ellen Gadbois，美国健康与人类事业部

Walter L. Strauss，默克公司研究实验室

Khazal Paradis，欧洲生物（EuropaBio，欧洲生物工业的联盟）

Susan Ellenberg，美国食品药物管理局

Robert Temple，美国食品药物管理局

Caroline Loew，美国药品与制造商协会

Danielle Grondin，国际移民办公室

Patrick Le Courtois，欧洲医药服务机构（EMEA）

Chantal Bélorgey，法国健康产品安全机构（AFSSAPS）

Chieko Kurihara，日本生命科学与社会中心

Dominique Sprumont，瑞士Neuchatel大学

Greg Koski，美国哈佛大学

秘书处

Juntra Karbwang，WHO/TDR（项目协调人）

Robert Ridley，WHO/TDR

Howard Engers，WHO/TDR

Fabio Zicker，WHO/TDR

Marie-Paule Kieny，WHO/疫苗研究行动（IVR）

Alex Capron, WHO/伦理、贸易、人权与健康法律部（ETH）

8．背景

国际与各国的临床研究机构与研究者要求有关于数据与安全监察委员会（DSMB）的专门的指南，应这一要求而制定了本操作指南。本指南的制定得益于世界卫生组织（WHO）在临床研究的管理与监督方面的经验，国际专家工作组的支持，以及广泛的国际磋商。

2003年8月，在美国华盛顿奥林匹亚市西部机构审查委员会召开的“发展伦理审查能力战略行动指导委员会与咨询委员会”会议上，提出了本操作指南草案的第一稿。此后，于2003年10月召开了WHO/TDR的国际专家会议对此进行讨论。然后，指南草案修订稿在全球临床研究界广泛征求意见。

美国健康与人类事业部的机构与人员以其建立、运作DSMB的丰富经验为本指南提供了宝贵的专家意见。2004年，在亚洲、非洲、拉丁美洲、东欧、欧盟与北美洲的区域性会议上提交并讨论了指南草案修订稿。然后，由WHO/TDR的临床试验监察者网络（Clinical Trials Monitors' Network）对其适用性进行审查。

本操作指南是有关DSMB作用与职责的首个国际指南。随着全球范围的临床试验数量增加，以及对临床研究伦理与科学监督的要求增强，DSMB日益成为临床研究中一个既定的组成部分，其职责也愈加重要。本指南的目的是：在参照有关DSMB组成与职能的国际惯例的基础上，阐明DSMB的作用。
