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艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊人体生物等效性试验 

知情同意书  知情告知页              

 

亲爱的志愿受试者，我们诚挚邀请您参加艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊人体生物等效性试验，本知情同意

书将提供一些信息以帮助您决定是否参加此项临床研究。您参加本项研究是自愿的，本次研究已通过本研

究机构伦理审查委员会审查。请您仔细阅读，如有任何疑问请向负责该项研究的研究者提出。 

一、研究概况 

艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（商品名：耐信®）是由 AstraZeneca 公司开发的质子泵抑制剂。2003 年，艾

司奥美拉唑镁肠溶片在中国获得批准上市，规格 20mg、40mg。艾司奥美拉唑为胃壁细胞中质子泵的特异性

抑制剂。艾司奥美拉唑是奥美拉唑的 S-异构体，通过特异性的质子泵抑制作用减少胃酸分泌。艾司奥美拉

唑为弱碱性药物，在壁细胞泌酸微管的高酸环境中浓集并转化为活性形式，从而抑制该部位的 H+/K+-ATP

酶（质子泵），对基础胃酸分泌和刺激的胃酸分泌均产生抑制。临床上广泛应用于胃食管反流性疾病（GERD）

的治疗。 

 

试验药物名称：艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊 

 规格：40 mg 

 批号：171019201 

 有效期：2020 年 10 月 18 日 

 生产厂商：正大天晴药业集团股份有限公司 

参比药物名称：艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（商品名：耐信®） 

 规格：40mg 

 批号：HM0166 

 有效期至：2019 年 07 月 

 生产厂商：AstraZeneca 

二、研究目的 

本试验目的是以正大天晴药业集团股份有限公司提供的艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊为受试制剂，按有关

生物等效性试验的规定，与 AstraZeneca 公司生产的艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®，参比制剂）进行人

体生物利用度与生物等效性试验。 

三、入选标准 

1) 试验前签署知情同意书、并对试验内容、过程及可能出现的不良反应充分了解； 

2) 能够按照试验方案要求完成研究； 

3) 年龄为 18～50 周岁男性和女性受试者（包括临界值）； 

4) 男性受试者体重不低于 50 公斤、女性受试者体重不低于 45 公斤。体重指数（BMI）＝体重（kg）/身
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高 2（m2），体重指数在 18~28 范围内（包括临界值）； 

5) 健康状况：无精神异常，无心血管系统、神经系统、呼吸系统、消化系统、泌尿系统、内分泌系统及

代谢异常等病史。 

6) 生命体征、体格检查、实验室检查、心电图及影像学检查正常或异常无临床意义。 

7) 女性血妊娠试验未怀孕，且受试者（包括男性受试者）自给药前 2 周至最后一次使用研究药物后 3 个

月内无妊娠计划且自愿采取有效避孕措施； 

不符合上述条件之一者，不得作为志愿受试者入选。 

四、排除标准 

1) 既往患有神经精神系统、呼吸系统、心血管系统、消化道系统、血液淋巴系统、肝肾功能不全、内分

泌系统、骨骼肌肉系统疾病或其他疾病，且研究者判断该既往病史可能对药物代谢或安全性产生影响。 

2) 有吞咽困难或任何影响药物吸收的胃肠道疾病史。 

3) 有晕针、晕血史者。 

4) 对艾司奥美拉唑镁及其代谢物或其辅料过敏者。 

5) 试验前 3 个月每日吸烟量多于 5 支者。 

6) 有吸毒和/或酗酒史（每周饮用 14 个单位的酒精：1 单位=360 ml 啤酒或 45 ml 酒精量为 40%的烈酒或

150 ml 葡萄酒）。 

7) 在服用研究药物前 2 个月内献血或大量失血（> 450 mL）。 

8) 在服用研究药物前 28 天服用了任何改变肝酶活性的药物（如肝药酶抑制剂氯丙嗪、西咪替丁、环丙沙

星、甲硝唑等；肝药酶诱导剂巴比妥类药物、卡马西平、利福平、地塞米松等）。 

9) 在服用研究药物前 14 天内服用了任何处方药、非处方药、任何维生素产品或草药。 

10) 试验期间需要使用烟、酒及含咖啡因的饮品，或某些可能影响代谢的食物（包括火龙果、芒果、柚子、

和/或黄嘌呤饮食等），或试验前饮食或运动习惯有重大变化，或其他影响药物吸收、分布、代谢、排泄

等因素者。 

11) 在服用研究用药前 2 个月内服用过研究药品或参加了药物临床试验。 

12) 生命体征检查结果异常且有临床意义。 

13) 临床实验室检查异常且有临床意义。 

14) 心电图异常且有临床意义。 

15) 胸部 X 射线检查异常且有临床意义。 

16) 肝炎（包括乙肝和丙肝）及艾滋病、梅毒筛选阳性。 

17) 女性受试者在筛查期或试验过程中正处在哺乳期或血清妊娠结果阳性。 
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18) 毒品筛查阳性者或在过去五年内有药物滥用史或试验前 3 个月使用过毒品者。 

19) 采血困难或不能耐受静脉穿刺采血。 

20) 在研究前筛选阶段或研究用药前发生急性疾病。 

21) 受试者无法或不能遵从病房管理规定。 

22) 受试者因个人原因无法完成试验。 

23) 其他研究者判断不适合入选的情况。 

符合上述条件之一者，不得作为志愿受试者入选。 

五、试验方法 

本研究为在健康成年受试者中进行的随机、开放、单剂量、四周期、重复交叉空腹及餐后状态下生物

等效性试验。试验分为空腹及餐后状态下生物等效性试验，受试者人数分别为 32 例、32 例。 

一、空腹试验 

空腹组共 32 例，随机分为 A、B 两组，每组人数相等。A 组服药顺序为每周期分别服用艾司奥美拉唑

镁肠溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶

囊（耐信®）R；B 组服药顺序为每周期分别服用艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R 、艾司奥美拉唑镁肠

溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R 、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊 T，每周期至少洗脱 2 天。 

空腹组交叉给药方案 

给药周期 A 组 B 组 

第一周期 受试制剂（T） 参比制剂（R） 

第二周期 参比制剂（R） 受试制剂（T） 

第三周期 受试制剂（T） 参比制剂（R） 

第四周期 参比制剂（R） 受试制剂（T） 

空腹组受试者筛选入组后，服药前隔夜空腹至少 10 个小时，在每周期给药第 1 天按照随机表，服用相

应受试制剂或参比制剂 1 片，用 240 mL 温水送服。 

在给药前 0h（60min 内）及给药后 15min、30min、45min、1h、1.5h、2h、2.5h、3h、3.5h 、4h、

5h、6h、8h、10h、12h 共 16 个时间点采集静脉血，每次取血 4mL 至预冷的含 EDTA-K2 抗凝剂真空采血

管中，所有离心后血浆样品在冰浴中将被分成两份，所有的血浆样品先送往-40℃冰箱，并于 24h 内转移至

-70℃±10℃冰箱中，以供药代动力学分析。在服药前 1 小时内及给药后 0.5、2、6、12h 测受试者坐位生命
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体征（包括体温、脉搏及血压）。 

二、餐后试验 

餐后组共 32 例，随机分为 C、D 两组，每组人数相等。C 组服药顺序为每周期分别服用艾司奥美拉唑

镁肠溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶

囊（耐信®）R；D 组服药顺序为每周期分别服用艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R、艾司奥美拉唑镁肠

溶胶囊 T、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊（耐信®）R、艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊 T，每周期至少洗脱 2 天。 

餐后组交叉给药方案 

给药周期 C 组 D 组 

第一周期 受试制剂（T） 参比制剂（R） 

第二周期 参比制剂（R） 受试制剂（T） 

第三周期 受试制剂（T） 参比制剂（R） 

第四周期 参比制剂（R） 受试制剂（T） 

餐后组受试者在隔夜空腹至少 10 个小时后，在服药前 30min 开始进食高脂餐（800-1000kcal），控制

进餐速度，服药前结束即可，然后按照随机表，服用相应受试制剂或参比制剂 1 片，用 240 mL 温水送服。 

在给药前 0h（60min 内）及给药后 15min、30min、45min、1h、1.5h、2h、2.5h、3h、3.5h 、4h、

5h、6h、8h、10h、12h 共 16 个时间点采集静脉血，每次取血 4mL 至预冷的含 EDTA-K2 抗凝剂真空采血

管中，所有离心后血浆样品在冰浴中将被分成两份，所有的血浆样品先送往-40℃冰箱，并于 24h 内转移至

-70℃±10℃冰箱中，以供药代动力学分析。在服药前 1 小时内及给药后 0.5、2、6、12h 测受试者坐位生命

体征（包括体温、脉搏及血压）。 

六、受试者的受益和风险 

以下数据为根据艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊原研说明书显示其副作用及注意事项，仅供参考： 

  1、在艾司奥美拉唑的临床试验中已确定或怀疑有下列不良反应，这些反应均没有剂量相关性。 

常见反应 （＞1/100，＜1/10） 头痛、腹痛、腹泻、腹胀、恶心/呕吐、便秘 

少见反应 （＞1/1000，＜1/100） 皮炎、瘙痒、荨麻疹、头昏、口干 

罕见反应 （＞1/10000，＜1/1000） 过敏性反应，如血管性水肿，过敏反应, 肝转氨酶升高 

  在消旋体（奥美拉唑）的使用中曾观察到下列不良反应，因而在艾司奥美拉唑的使用中也可能发生。 

  中枢和外周神经系统：感觉异常，嗜睡，失眠，眩晕。可逆性精神错乱，激动，易攻击，抑郁和幻觉，
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主要存在于严重疾病患者。 

  内分泌：男子女性型乳房。 

  胃肠道：口腔炎和胃肠道念珠菌病。 

  血液学：白细胞减少症，血小板减少症，粒细胞缺乏症，全血细胞减少症。 

  肝脏：脑病（先前有严重肝病者）；黄疸或非黄疸性肝炎；肝衰竭。 

  肌肉骨骼：关节痛，肌无力和肌痛。 

  皮肤：皮疹，光过敏，多形性红斑，史蒂文斯-约翰逊综合征，中毒性上皮坏死，脱发。 

  其他：不适。过敏反应，如：发热，支气管痉挛，间质性肾炎。多汗，外周水肿，视力模糊，味觉障

碍和低钠血症。 

为确保您的安全，医生会严密观察您的身体变化，将研究过程中出现的任何改变和新近明确的不良反

应都会如实地告诉您。 

本次试验将采取埋置留置导管的方法采血，局部可能会有轻微的不适。采血会产生轻微疼痛，采血的

部位可能会出现疼痛或者淤血，采血的部位也有可能出现感染（但这种情况非常罕见）。 

I 期临床试验研究室备有医疗抢救设备和急救药品，试验期间您将获得有经验的医护人员的医学监护，

认真监测您有可能发生的不良事件。一旦发生不良事件，您将会得到及时、恰当的处理；您的医生将会严

密观察或随访您在住院期间及随访期间所发生的任何不良事件，直至恢复正常，正大天晴药业集团股份有

限公司将承担并支付相关的检查和治疗费用。 

在试验过程中，如果任何重大的新研究结果或风险可能影响您决定是否继续参加试验，我们会及时通

知您。任何与试验相关的新发现都会尽快通知您。您可以与您信任的医生、朋友或家人讨论这些信息和您

的健康状况，以决定是否参加本研究。这些反应都是自发报告，来自样本量不确定的人群，因此无法可靠

估计这些不良反应的发生率。 

您在用本试验中的研究用药的过程中，可能对您的健康有所影响，但是在试验期间我们中心医护人员

会对您的健康状况进行严密监控，确保您的健康。在研究结束后您还可以得到一定的补贴。您提供的宝贵

信息，将为试验药物的治疗提供帮助，为人类健康事业做出重要贡献。 

七、参加该项研究对志愿者日常生活的影响 

当您决定是否参加本研究时，请仔细考虑如上所列的检查和随访对您的日常工作、家庭生活等可能的

影响。考虑每次回访的时间与交通问题。若您对试验涉及的检查和步骤有任何疑问，可以向我们咨询。 

在研究期间您必须遵守研究方案的规定，试验过程中应严格依据医生和护士的要求完成试验，认真配

合给药、体检和样本采集工作，不得擅自离开病房。 

日常饮食：在入住 I 期临床试验研究室期间，受试者只能食用研究中心提供的统一标准饮食和水，相互

之间不能分享食物和自带食物。筛选体检至试验结束期间禁止抽烟、饮酒和食用含有黄嘌呤或咖啡因的食
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物或饮料，如：火龙果、芒果、葡萄柚、巧克力、咖啡或茶等，并禁止剧烈运动。 

参加本次临床试验后您或您的配偶需采取有效的避孕措施，需在给药前 2 周至最后一次研究药物给药

后 3 个月内没有生育计划。 

 

八、试验安全性及保障 

本项试验研究已获得国家食品药品监督管理总局批准，并通过长春中医药大学附属医院医学伦理委员

会的审查，符合人体试验伦理标准。试验期间，您将由经验丰富且经药物临床试验机构（GCP）培训的临

床医生、护士全程监护，试验病房内备有相应的应急设备和抢救措施。 

九、补贴 

正大天晴药业集团股份有限公司将承担您在研究期间与研究相关的辅助检查费用。由于您的参与将为

我们获得药物的临床数据与相关信息。因试验占用了您的工作、学习时间或给您带来的不便，我们将给予

您一定的经济补贴（具体包括交通补贴及药代动力学采血补贴。）。 

十、有关研究药物的信息 

如果在研究过程中有了研究药品的新信息，且此信息有可能影响您继续参加本研究的意愿，负责研究

的医生会把此信息及时通知您。 

十一、研究资料的保密 

本研究资料将保存在长春中医药大学附属医院及正大天晴药业集团股份有限公司，试验报告将送交中

国国家食品药品监督管理总局（CFDA）及正大天晴药业集团股份有限公司，您的病历和签字的知情同意书

也有可能被正大天晴药业集团股份有限公司、CFDA 或其它卫生部门、政府机构、伦理委员会审查。虽然

研究结果可能会被发表，但不会在这些发表物中泄露您的身份。 

在 CFDA 或其它卫生部门稽查过程中，可能会致电向您了解试验的有关情况，需要您的配合。 

十二、赔偿 

如果您已参加了本研究，并且按照研究方案用药，出现由研究药物引起的不良事件，且需要紧急救治，

医生会给予您及时的治疗，正大天晴药业集团股份有限公司将提供与此相关的经济补偿。志愿者因参与该

试验造成的相关损害或导致死亡，其诊疗费和相应的经济赔偿按我国现行法律法规由正大天晴药业集团股

份有限公司承担。 

十三、自愿参加/退出研究 

只有在您自愿同意的情况下才会被纳入本研究，您有权拒绝参加本研究。如果您在任何时候因为任何

原因要求退出本研究，请与您的研究者联系，并完成最后一次检查所要求回答的问题，以便研究者能完成

最后一次检查要求的所有检查项目。无论您参加或拒绝参加本研究，或中途退出研究的决定均不会影响到

您应有的任何权利及利益。如果您有疑问，可以根据如下联系方式来联系我们。    

联系人：柳正植，联系电话：15843064122 

若您在试验中受到不公正待遇，可向伦理委员会投诉（0431-86177876）。 
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                     知情同意书签字页 

临床研究项目名称：艾司奥美拉唑镁肠溶胶囊健康人体生物等效性试验 

申办者：正大天晴药业集团股份有限公司    

 

    这份知情同意书包含有重要信息，如果有任何问题，请咨询我们的工作人员。 

    阅读完知情同意书后请回答下列问题 （是或否）： 

1. 这份文件使用的语言你是否能够理解？        是 / 否 

2. 你是否能够完全理解这份知情同意书的内容？      是 / 否 

3. 是否给你足够的时间提问？          是 / 否 

4. 是否所有的问题你都得到了满意的回答？       是 / 否 

5. 关于这个试验你是否得到了足够的信息？       是 / 否 

6. 是否是自愿参加试验，没有迫于研究医生       是 / 否 

或研究工作人员的压力？ 

7. 是否知道在试验过程中随时可以退组，        是 / 否 

而不需要任何原因 ？ 

 

如果你对以上问题回答了“否”，或者你不能够回答以上问题中的任何一个，你不应该签署这份知

情同意书。 
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谨以签署本同意书确认我同意参加本临床试验，同时我确知我不会因为参加本临床试

验而损伤任何法律权利。并收到一份经我本人和医生签名及签署日期的知情同意书副本。 

 

受试者姓名  

身份证号  

日期      年     月     日     时     分 

联系电话  

 

医生声明 

我确认已向受试者解释了本试验的详细情况，包括其权力以及可能的受益和风险，并

给其一份经其本人和我签名及签署日期的知情同意书副本。 

研究者签名：                            

联系电话：                

知情同意开始时间：     年     月     日     时     分 

知情同意结束时间：     年     月     日     时     分               


