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1、 起草目的
肿瘤治疗性疫苗是指通过诱导或增强机体针对肿瘤抗原的特异性主动免疫反应，从而达到控制和杀伤肿瘤细胞、清除微小残留病灶以及建立持久的抗肿瘤记忆等治疗目的一类产品。这类产品的作用机制是通过抗原呈递细胞（APC）将抗原加工并呈递给T细胞，从而诱导产生或放大已存在的抗原特异性T细胞反应，这一系列的免疫反应过程需要较长时间。与传统细胞毒药物、靶向治疗或其它肿瘤免疫治疗药物相比，肿瘤治疗性疫苗的临床试验设计存在诸多不同考虑。
为有助于进一步规范和指导肿瘤治疗性疫苗药物的临床开发，并提供可参考的技术规范，药品审评中心组织起草了《肿瘤治疗性疫苗临床试验技术指导原则》。同时，本指导原则属于“细胞和基因治疗产品技术评价与监管体系研究”的子课题之一。
2、 起草过程和思路
本指导原则由生物制品临床部牵头，并纳入《药审中心2022年指导原则制修订计划》。2022年1-6月，起草小组梳理并总结了国内肿瘤治疗性疫苗申报和临床试验中的常见问题，对国内外肿瘤治疗性疫苗的临床研究进展和相关技术要求进行了调研。在前期工作基础上，于2021年8月形成本指导原则初稿，经药审中心内部征求意见,部门技术委员会审核讨论,对指导原则征求意见稿的内容进行了讨论，经修订后形成公开征求意见稿。
三、主要内容与说明
本指导原则主要分为二个章节和参考文献。
第一个章节概述，主要介绍了本技术指导原则起草的背景、目的以及适用范围，同时明确了本指导原则为建议性而非强制性，并且其中的观点是阶段性的。
第二个章节是临床试验设计的整体研发策略，分为一般考虑、早期探索性临床试验和确证性临床试验。首先，本原则针对临床试验的研发策略中一般考虑进行了说明和建议，包含受试者人群、免疫原性、佐剂或免疫增强药物、疾病快速进展或复发、伴随治疗和后续治疗和个体化肿瘤治疗性疫苗的特殊考虑等方面。再次，指导原则结合肿瘤治疗性疫苗的作用机制对早期探索性研究中关键要素进行了充分说明，如观察安全性、确定剂量和免疫程序，并通过生物活性或者临床疗效来初步确认疫苗的治疗潜力等。最后一部分内容为确证性临床研究，重点介绍了肿瘤治疗性疫苗药物临床试验设计的考虑，内容涵盖了试验设计的总体设计、临床疗效终点的选择、安全性评价以及个性化或自体疫苗的特殊考虑。

