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上周有读者在微信公众平台上问了药物临床试验分期的问题。小编发现咱们公众号还没有药物上
市/注册临床试验分期的相关内容。那么我们今天就来唠唠。

一个化合物从开发到真正应用到临床需要走很长的路。在这条路上。大量的化合物面临着被牺牲
和淘汰，只有那万里挑一的才俊才有机会进入临床试验阶段。在进入临床试验阶段，一般化合物
至少要经历从1期到3期的临床试验才能在相应的药监部门注册上市，在上市后某些药物可能会做
4期临床试验。1-4期的临床试验一般会按顺序开展，完成一个才能进行下一期的试验，一般不允
许同时开展两个不同期的临床试验。

I期临床试验是化合物第一次人体应用，试验过程会非常仔细的观察和记录试验过程中出现的各
种现象和反应(有益的及不良的)。I期试验的目标是要探索药物在人体使用的安全性问题，因此
，除了肿瘤药物以外，通常会在健康志愿者中开展，并从最小剂量开始，摸索着增量来探索药物
的最大耐受量，通过密切监测血药浓度来了解和认识药物在人体中的代谢情况(药代动力学)，同
时观察用药后的反应来确定药物可能的毒性靶器官等安全性问题。虽然药物进行I期试验前已经
完成了大量实验，研究者对其已经有一定的认识，但I期试验毕竟是头一次人体应用，所以整个
过程会非常审慎，需要进行密切的观测和监护，所以通常I期试验样本量都比较小，且均在专门
的I期病房中开展，以便应付各种可能的突发情况。

Ⅱ期临床试验，通常会纳入几百名受试者，这些受试者应该是这个药物治疗目标疾病的患者。一
般会采用随机盲法对照设计来初步探索新药的有效性，通过建立剂量-效应或剂量-反应关系模型
来探索临床推荐给药剂量。Ⅱ期临床试验也可分为Ⅱa和Ⅱb试验。其中Ⅱa也称为Proof-of-Conce
pt，其实就是药物第一次用于目标患病人群，通过这个人数稍多(通常100-300人)、治疗期限稍长
的RCT来获知新药的疗效及探索临床推荐剂量。在完成Ⅱa试验后，可以获知一个较优的剂量，
Ⅱb试验则会采用这个剂量来进行一个RCT进一步了解这个剂量的疗效和安全性。

Ⅲ期临床试验最主要的目标是药物的效力研究以及收集药物的安全性数据。一般Ⅲ期试验规模会
较大(300-3000人)，为了提高研究对象的代表性，会采用多中心研究的形式，在多个医疗机构，
甚至是多个国家不同医疗结构中开展Ⅲ期试验。一般来说，Ⅲ期试验是随机-对照双盲设计，观
察期会更长，endpoint的尽量选择临床终点而不是替代终点。由于样本量较大、观察期较长，药
物上市前的大多数安全性数据均由Ⅲ期临床试验提供。

经历了以上Ⅰ到Ⅲ期临床试验后，如果结果良好就会进入向药监部门申请药物上市注册的流程。
如果能通过药监部门的审核，则药物就可以上市开始临床的正式应用了。而Ⅳ期临床试验又叫上
市后临床试验，如果大家感兴趣，就且听下回分解。
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更多 统计方法 请访问 https://www.iikx.com/news/statistics/
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