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摘要：国际人用药品注册技术协调会（ＩＣＨ）新修订的药物临床试验质量管理规
范指导原则ＩＣＨＥ６Ｒ（３）规定了开展临床试验的国际最新原则和规范。临床
试验中创新技术的应用、对风险相称性的考量、新模式的发展等，都是

ＩＣＨＥ６Ｒ（３）修订的重要原因。其修订的主要特点是：体现了与“ＩＣＨＥ８Ｒ（１）
临床研究的一般考虑”桥接、调整了文件的架构、提供了有关数据治理的指南、

鼓励风险相称性和适合于目的的方法并对申办者和研究者提出可操作并可行的

期望，同时，不断适应临床试验在设计、技术、执行方式和数据源方面的创新、加

强对未成年试验参与者的保护、强调临床试验登记和结果报告的透明性，并对术

语进行更新。ＩＣＨＥ６Ｒ（３）的修订对申办者、研究者、伦理委员会和服务供应商
都有产生了影响，提出了既切实可行又具有一定灵活度的指南，不断应对临床试

验生态系统快速发展的现状。
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ｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ（ＩＣＨＧＣＰ）；ＩＣＨＥ６Ｒ（３）；ｄｒｕｇｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓ

　　药物临床试验质量管理规范（ｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ，
ＧＣＰ）是药物临床试验全过程的质量标准，包括方案
设计、组织实施、监查、稽查、记录、分析、总结和报告。

ＧＣＰ的目的是保证药物临床试验过程规范，数据和结
果的科学、真实、可靠，保护受试者的权益和安全。

国际人用药品注册技术协调会（ｔｈｅＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
ＣｏｕｎｃｉｌｆｏｒＨａｒｍｏｎｉｚｓａｔｉｏｎｏｆＴｅｃｈｎｉｃａｌＲｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓｆｏｒ
ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓｆｏｒＨｕｍａｎＵｓｅ，ＩＣＨ）发布ＧＣＰ指导原
则的目的是提供统一的标准，以促进相关监管机构对

ＩＣＨ成员国和地区临床试验数据的互认，适用于拟进
行监管机构递交注册的干预性临床试验。２０２５年１月６
日，ＩＣＨ正式发布药物临床试验质量管理规范指导原则
ＩＣＨＥ６Ｒ（３）［１］。这 一 版 本 是 继 １９９６年 发 布 的
ＩＣＨＥ６Ｒ（１）和２０１６年发布的ＩＣＨＥ６Ｒ（２）之后，时隔
９年再次更新。此次修订对研究者、申办方和伦理委员
会均产生影响，旨在应对临床试验生态系统快速发展的

现状，解决当前临床试验管理和监管中存在的问题。

１　ＩＣＨＥ６Ｒ（３）修订的原因
随着临床试验中创新技术的应用，当前临床试验

较以往相比更多由技术驱动。面对不同类型的方案

设计、多种数据源的使用、先进数字化工具的应用等，

新修订的ＩＣＨＥ６Ｒ（３）将适用于不断融入创新性设
计或技术的临床试验，更全面地涵盖临床试验的计划

和实施。在其有关申办者和研究者的章节以及新增

的“数据治理”章节，都扩展了相关内容，对行业进行

指导。

此外新修订内容更加注重对风险相称性的考量。

ＩＣＨＥ６Ｒ（３）考虑到临床试验的不同规模、设计和不
同类型试验中参与者所面临的风险水平的差异，允许

灵活地管理这些风险，并根据试验项目自身的情况进

行调整。

同时随着临床试验新模式的发展，药物临床研发

的生态系统迅速演化，衍生出不同的模式。尤其是新

冠疫情在全球的大流行，启发和推动了更多临床试验

新模式的应用，例如电子知情同意、药物直达试验参

与者、远程随访和家庭保健等。ＩＣＨＥ６Ｒ（３）体现对
这些新模式的指导和规范。

２　ＩＣＨＥ６Ｒ（３）修订的主要特点
２１　与“ＩＣＨ Ｅ８Ｒ（１）临床研究的一般考虑”
［２］桥接

ＩＣＨＥ６和ＩＣＨＥ８的发布一直紧密连接，１９９６年

颁布第一版ＩＣＨＧＣＰ之后，第二年１９９７年发布第一
版本ＩＣＨＥ８。２０１７年１月，ＩＣＨ发布了一份关于进一
步现代化临床试验设计、规划、管理和实施的提案文

件［３］，文中提及了现代化的 ＩＣＨＥ８和 ＩＣＨＥ６。之
后，２０２１年，ＩＣＨＥ８的第一个修订版本颁布，时隔
４年，ＩＣＨＧＣＰ颁布第三个修正案。

ＩＣＨＥ８Ｒ（１）是一个总体文件，是涉及临床试验
的其他ＩＣＨ指南的总路线图，也是临床试验设计和执
行的基础。确保临床试验质量的重要途径是设计良

好且表达清晰的方案，因此在 ＩＣＨＥ６Ｒ（３）中采纳了
ＩＣＨＥ８的理念和方法，例如“质量源于设计（ｑｕａｌｉｔｙ
ｂｙｄｅｓｉｇｎ，ＱｂＤ）”、识别关键质量因素并管理这些因
素的风险、确保试验各方面的可操作性并避免不必要

的复杂性等。所以，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）与 ＩＣＨＥ８Ｒ（１）是
密切衔接、相辅相成的。

２２　文件的架构发生变化
在ＩＣＨＥ６Ｒ（２）中，“ＩＣＨＧＣＰ原则”、“研究者”、

“申办者”、“方案”和“研究者手册”是平行的关系。

而在ＩＣＨＥ６Ｒ（３）中，“ＩＣＨＧＣＰ原则”成为所有其他
内容的基石［４］。无论附件内容如何变更，变更都基于

一般原则即“ＩＣＨＧＣＰ原则”。
２３　提供了有关数据治理的指南

新增的章节“数据治理———研究者和申办者”提

供了关于数据完整性、可追溯性和安全性的适用管理

指南，旨在促进临床试验相关信息的准确报告、核实

和解释。该章节还涵盖了数据的审核、更正、传输、交

换和迁移，以适应临床试验中不断使用更多电子化系

统的趋势。

２４　鼓励风险相称性以及适合于目的的方法
对于临床试验相关方、伦理委员会、研究者和申

办者，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）都提到风险相称性以及适合于目
的的方法，具体表现在以下内容：

首先指出伦理委员会应根据对试验参与者可能

产生风险的程度，以适当的频率进行审查。而不是

“一刀切”的规定伦理委员会审查的频率。

此外，研究者对授权活动的监督水平应取决于授

权活动的性质，并与所收集数据的重要性以及对试验

参与者安全性和数据可靠性造成的风险相称。研究

者的授权应明确并适当记录，授权文件应与试验相关

活动的重要性相称。如果相关活动是作为临床实践

的一部分来实施的，则可以不需授权文件。对协助试
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验的人员进行的培训应满足其完成被授权的试验活

动的要求，这些活动可能超出其常规培训和经验

范围。

对于申办者，则应确保试验各个方面的可操作

性，避免不必要的复杂性。操作流程和数据收集、方

案、数据采集工具和其他操作文件应符合目的，做到

清晰、简明、一致。申办者不应对参与者和研究者造

成不必要的负担。

申办方的稽查应采取与试验实施相关风险相称

的方式进行。监查计划应针对已识别的潜在安全风

险、数据质量风险以及可能影响试验结果可靠性的其

他风险进行定制，还应特别注意与参与者安全和试验

终点相关的程序。

另外，临床试验所产生信息的质量和数量应满足

试验目标，对试验结果提供信心并支持良好的决策。

为确保这样的质量，系统和流程的设计与实施应与参

与者风险和试验结果可靠性相称。同时，对计算机化

系统的要求也应与试验参与者的风险程度和数据的

重要性相称。

２５　对申办者和研究者提出可操作且可行的期望并
给予一定灵活度

灵活度体现在研究者对试验用药品的监督管理

程度，取决于试验用药品特性、给药途径和复杂性、对

试验用药品安全性和上市状态的现有认知水平。对

于已获批上市药品，可根据当地法规要求考虑替代

方法。

研究者应从试验开始就做好准备，能够在不过度

延迟和阻碍的情况下进行揭盲；应避免在源记录和数

据采集工具之间进行不必要的转录步骤；应及时审查

数据，包括可能会影响到参与者资格、治疗或安全的

外部来源数据［例如中心实验室数据、中心阅片的影

像数据、其他机构的记录，以及适当时电子患者报告

结果（ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃｐａｔｉｅｎｔｒｅｐｏｒｔｅｄｏｕｔｃｏｍｅｓ，ｅＰＲＯ）等］。
试验完成后，研究者应在适用情况下通知机构，

研究者／机构应向伦理委员会提供试验结果概要。
２６　以适应临床试验在设计、技术、执行方式及数据
源方面的创新

这点特别是在指南的附录２“干预性临床试验的
额外考量”中有所体现。该附录基于去中心化临床试

验（ｄｅｃｅｎｔｒａｌｉｚｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ，ＤＣＴ）模式、真实世界数
据和实用性元素的应用（实用性元素体现在将临床实

践与临床试验相结合，简化方案设计和数据收集）提

出相关规范。另外，在指南的附录１“干预性临床试验
考量”中也有相关更新的内容：

为了适应ＤＣＴ“家庭医疗保健”模式，新修订内容
指出“其他具有适当资质的医疗保健专业人员可能会

根据其正常活动并按照当地法规要求参与试验参与

者的医疗保健”。

有关ＤＣＴ“电子知情同意”和“远程知情同意”的
内容，体现在“在知情同意过程中，包括向试验参与者

提供信息时，可能会使用不同的方法（例如文本、图

像、视频和其他互动方式）。在适当情况下，可考虑远

程获取同意。”

对于ＤＣＴ“药物直达试验参与者”模式，提到“申
办者可协助试验用药品管理的各个方面，以及安排向

试验参与者分发药物”，“试验用药品可运送至参与者

所在地，或更靠近参与者的地点（例如当地药房或当

地医疗中心）进行供应／分发。试验用药品可由研究
中心工作人员、参与者本人、照护者或医疗保健专业

人员在参与者所在地给药。”

同时更新了“术语”，重新定义“知情同意书”、

“源记录”，增加了“签名”。对于临床试验采用电子

知情和远程知情，以及应用可穿戴设备和传感器有了

更清晰的指导。

２７　加强对未成年试验参与者的保护
ＩＣＨＥ６Ｒ（２）仅有 ２处提及未成年参与者，即

在“弱势群体”的术语解释中和说明当未成年人作

为参与者需要监护人签署知情同意书时［５］。而

ＩＣＨＥ６Ｒ（３）在 ＩＣＨＧＣＰ原则、伦理委员会和研究
者３部分均详细提及了对未成年人参与临床试验
的相关要求。例如，将未成年人作为参与者时，应

根据当地法规要求酌情征得该未成年人的同意；伦

理委员会应审查知情同意书的信息，考虑未成年参

与者的年龄、成熟度和心理状态；对于研究者，应作

为知情同意过程的一部分，向未成年参与者提供并

讨论与其年龄相适应的知情同意信息，并适当获得

未成年人参与试验的同意。根据适用法规要求，如

果未成年人在试验期间达到法定年龄，应重新进行

知情同意［６］。

２８　强调临床试验登记和结果报告的透明性
ＩＣＨＥ６Ｒ（３）中“ＩＣＨＧＣＰ原则”指出，临床试验

的透明性体现为要及时在可公开访问和认可的数据

库中进行登记，以及公开发布临床试验的结果。同

时，应考虑向参与者传达试验结果，沟通过程应保持

客观，避免夸大其词。

研究者对参与者进行知情同意时，应告知试验

可能会根据适用的法规要求在可公开访问和认可

的数据库中登记。在适当情形下，当研究者从申办
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者获得试验揭盲的信息时，应在酌情尊重参与者知

情意愿的情况下向其告知试验结果和所接受的治

疗信息。

一旦试验揭盲且相关分析／结论已完成并最终确
定，申办者应根据适用法规要求：公开试验结果；对于

盲法试验，向研究者提供其参与者所接受治疗的信

息；向研究者提供试验结果。如果向参与者提供试验

结果摘要，应使用非技术性的，外行可以理解的语言，

并且不得带有宣传性质。

２９　术语更新
ＩＣＨＥ６Ｒ（３）新增了一系列术语，以适应临床试

验的发展变化和日益增多的电子系统应用。例如，引

入了“未成年人的同意（ａｓｓｅｎｔ）”、“元数据（ｍｅｔａｄａｔａ）”、
“数据采集工具（ｄａｔａａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎｔｏｏｌ）”、“签名（ｓｉｇｎａ
ｔｕｒｅ）”等术语。

此外，还对部分术语的表述进行了更新。例如，

将“试验受试者（ｔｒｉａｌｓｕｂｊｅｃｔ）”改为“试验参与者
（ｔｒｉａｌｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔ）”。原术语“受试者”暗示了个体是
被动接受试验干预的对象，忽略了其主体性和自主

性。而“参与者”则强调他们是试验的合作者和共同

创造者，突出了主动性，体现了其拥有自己的主观意

愿和选择权，也更好地体现了对个体尊重和保护

原则。

同时，还对部分术语的定义进行了更新。例

如，“不良事件”的定义从冗长的解释变为更简洁

的概括，便于理解和应用［７］。而“申办者”的定义

则更加详尽，以适应临床试验申办者可能涉及多个

主体的情况。

３　ＩＣＨＥ６Ｒ（３）修订的影响
ＩＣＨＥ６Ｒ（３）是一次全面的重新撰写，对于参与

临床试验的相关方都有深远影响，其影响意义体现在

以下几个方面。

３１　对申办者的影响
３１１　申办者ＳＯＰ体系需要更新

ＩＣＨＥ６Ｒ（３）更新的内容较多，需要申办者更新
相应的ＳＯＰ体系以适应这些变化，满足监管的要求，
具体包括：

①建立周期性审查研究药物安全性信息的机制
　根据 ＩＣＨＧＣＰ原则“当出现可能影响参与者安
全性、其继续参与试验的意愿或试验实施的新的安

全性信息时，应立即对参与者的安全性进行审

查”，申办者需建立一套完善的机制，用于周期性

地审查研究药物的安全性信息。该机制应明确对

试验参与者安全审查启动的触发标准，以及具体的

审查流程和方法。

②建立对出现的新的或非预期信息进行评估的
程序　根据ＩＣＨＧＣＰ原则之一“在试验开始后，应定
期评估出现的新信息或非预期的情况，并定期审查当

前的科学知识和方法，以确定是否需要对试验进行调

整”，申办者应建立相关标准操作程序，以系统性地评

估试验过程中出现的新的或非预期的信息。该程序

需明确如何定期审查相关信息，并制定相应的标准以

决定是否需要对试验进行调整。

③建立向试验参与者传达试验结果的程序　根
据要求，申办者和研究者有责任在公开访问且被广泛

认可的数据库中进行试验登记，并向参与者传达试验

结果。目前，申办者普遍已在公开网站上登记临床试

验，但尚未建立向试验参与者传达试验结果的程序。

④建立相关ＳＯＰ以满足“数据治理”的要求　在
ＩＣＨＥ６Ｒ（３）“数据治理”章节中，明确要求制定用于
审核试验数据、稽查轨迹以及其他相关元数据的程

序，还要求建立程序确保适当分配计算机系统的用户

访问权限，并当用户不再需要访问时，其访问权限应

立即被撤销。目前，申办者尚未建全针对数据治理要

求的程序，亟需加以规范。为此，必须建立相关 ＳＯＰ，
以确保定期审查计算机系统的数据，并确保授权用户

的角色及权限被明确记录、维护并妥善保存。

３１２　申办者质量保证的方法和理念需要更新
为了适应行业发展的新趋势，申办者需要更新质

量保证的方法与理念。ＩＣＨＥ６Ｒ（２）提到，“在数据处
理的每个阶段都应实施质量控制，以确保所有数据的

可靠性以及数据处理的正确性”。与之不同的是，随着

基于风险的监查（ｒｉｓｋｂａｓｅｄｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ＲＢＭ）和基于风
险的质量管理（ｒｉｓｋ－ｂａｓｅｄｑｕａｌｉｔｙｍａｎａｇｅｍｅｎｔ，ＲＢＱＭ）
在行业内被广泛接受与推广，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）更加注重前
瞻性地识别临床试验中的关键质量因素，并对这些因

素的风险进行积极管理。此外，在试验过程中出现新

的或非预期问题时，应进行及时调整，即通过“设计”

确保质量目标的达成。ＩＣＨＥ６Ｒ（３）还要求从传统的
监查方法转变为一种更为动态的监查方式，即“考察

数据趋势，例如临床试验中心内和中心间数据的范

围、一致性和变异性；识别临床试验中心或跨中心数

据采集和报告中的重大错误、潜在的数据篡改和数据

完整性问题”［８］。

３１３　对申办者管理服务供应商提出了更多明确
要求

在ＩＣＨＥ６Ｒ（３）中，对申办者管理服务供应商的
要求变得更加全面且明确。与 ＩＣＨＥ６Ｒ（２）仅提及
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少量相关内容不同，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）专门用７个子章节
详细阐述了申办者对服务供应商管理的要求。具体

而言，申办者可以将临床试验的任何或全部活动委

托给服务供应商，但最终责任仍由申办者承担。服

务供应商必须采取适当的质量管理措施，并向申办

者报告任何可能影响试验参与者安全和／或试验结
果的事件。申办者应能够获取相关信息（例如标准

操作规程和绩效指标），以便选择和监督服务供应

商。此外，申办者还应对服务供应商进一步分包活

动进行适当的监督，以确保整个试验过程的质量与

合规性。

３２　对研究者的影响
３２１　研究者基于风险相称性和适合于目的的原则
完成相关任务

ＩＣＨＥ６Ｒ（３）提倡与风险成比例以及适合于目的
的工作方法，在优先保障临床试验参与者安全和权益

的同时，确保数据质量的可靠性。

３２２　研究者对方案偏离的管理
研究者应对所有偏离方案的情况进行审查。对

于重要的偏离，研究者需详细解释偏离的原因，并采

取适当的措施以防止类似事件再次发生。

３２３　研究者对服务供应商的管理
研究者可以将试验相关活动委托给其他人员或

相关方。申办者可以协助研究者选择合适的服务供

应商，但是，研究者根据申办者提供的信息，保留最终

决定权，以确定是否选用该服务供应商。此外，研究

者／临床试验机构与服务供应商之间就试验相关活动
达成的协议应形成文件并存档。

３３　对伦理委员会的影响
与ＩＣＨＥ６Ｒ（２）相比，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）有关伦理委

员会的内容变化不大，为非实质性变化章节。对伦理

委员会工作的影响具体体现以下方面：

３３１　伦理委员会对知情同意的审查
伦理委员会要审查知情同意材料及其任何更

新，包括如何获取知情同意过程的描述。审查“如

何获取知情同意过程的描述”是ＩＣＨＥ６Ｒ（２）没有
的内容，这意味着研究者／申办者应提供获取知情
同意过程的描述。同时，伦理委员会应审查“向试

验参与者提供的试验其他相关信息，包括提供此类

信息的媒介的描述”，以适应目前提供试验参与者

的信息不再局限于纸质文件这一变化。当临床试

验纳入未成年人时，伦理委员会需根据未成年人的

特点对同意书中相关信息进行严格审查，进一步强

化了对未成年参与者的保护。

３３２　伦理委员会的审查频率
ＩＣＨＥ６Ｒ（２）曾要求伦理审查委员会对临床试验

的审查频率为“至少每年一次”。而在 ＩＣＨＥ６Ｒ（３）
中，这一要求被赋予更大灵活性，规定“伦理委员会应

根据试验参与者的风险程度，以适当的频率对每项正

在进行的试验进行审查”。这一变化体现了所倡导的

基于风险和适合于目的的原则。

３３３　伦理委员会对补偿的审查
伦理委员会需对试验参与者的补偿进行审查，确

保合理报销参与者因参与试验所产生的费用，例如交

通费和住宿费，不要构成胁迫。

３４　对服务供应商的影响
服务供应商在临床试验项目中参与程度逐渐

加深，所提供的服务种类也日益多样化。尽管服

务供应商并未作为独立章节出现在 ＩＣＨＥ６Ｒ（３）
中，但是“服务供应商”做为一个新的术语被正式

引入。

３４１　申办者与服务供应商的协议
申办者与服务供应商之间达成的协议应在临

床试验开始前形成正式文件，并在必要时进行更

新，以反映所委托活动的重大变更。协议需明确规

定，对于所有必要文件要保存到适用法规要求的保

留期限，或直至申办者通知研究者／机构或服务供
应商（如适用）不再需要这些文件，以较长者为准。

此外，协议中还应允许申办者进行监查和稽查、监

管机构（包括国内和国际）进行检查、伦理委员会

进行审查（根据适用法规的要求），包括直接查阅

原始记录和查看相关设施（包括服务供应商的原始

记录和设施）。

３４２　服务供应商的质量管理
任何参与临床试验活动的服务供应商都必须实

施适当的质量管理措施，所执行的试验相关活动应通

过其内部建立的质量管理程序来确保符合ＧＣＰ要求。
虽然这些程序并非专门为满足ＧＣＰ要求而设计，但它
们必须适用于试验的具体目标［９］。

４　展望
从２０１７年１月 ＩＣＨ发布 ＩＣＨｒｅｆｌｅｃｔｉｏｎｏｎ“ＧＣＰ

ｒｅｎｏｖａｔｉｏｎ”：ｍｏｄｅｒｎｉｚａｔｉｏｎｏｆＩＣＨＥ８ａｎｄｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ
ｒｅｎｏｖａｔｉｏｎｏｆＩＣＨＥ６，２０２４年５月发布 ＩＣＨＥ６Ｒ（３）
草案后，收到来自全球的７０００多条意见，ＩＣＨＥ６Ｒ（３）
不只是对ＩＣＨＥ６Ｒ（２）进行了修订，与ＩＣＨＥ６Ｒ（３）
草案相比也发生了诸多变化。整个文件历经８年打
磨，凝聚了全球药物临床研发从业者的智慧，从临床

试验设计与执行、试验参与者保护到数据可靠性保
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障，提出了既切实可行又具有一定灵活度的指南［１０］。

然而，监管机构对这些条款的解释和执行可能需要一

段时间才能更加明确。在此之前，申办者和研究者应

仔细审查试验方案、监查策略和数据管理系统，使其

与新的指南相适应，并积极运用指南中提及的新

方法。
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·科学文摘·

一种与核糖体预构化结合的抗生素可克服抗菌耐药性

引自：ＷＵＫＪＹ，ｅｔａｌ．Ａｎａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｐｒｅｏｒｇａｎｉｚｅｄｆｏｒｒｉｂｏｓｏｍａｌｂｉｎｄｉｎｇｏｖｅｒｃｏｍｅｓａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ［Ｊ］．
Ｓｃｉｅｎｃｅ，２０２４，３８３（６６８４）：７２１—７２６．

本研究报告了桥接大双环抗生素克雷索霉素（ｃｒｅｓｏｍｙｃｉｎ，ＣＲＭ）的设计构想、化学合成与微生物学评估，
该抗生素能克服进化上多样化的抗菌耐药性形式———这些耐药性导致现代抗生素失效。ＣＲＭ在体外和体内均
对革兰氏阳性菌和革兰氏阴性菌（包括多重耐药的金黄色葡萄球菌、大肠杆菌和铜绿假单胞菌菌株）表现出显

著疗效。通过测定其经密度泛函理论计算的结构、溶液状态结构、固态结构及（野生型）核糖体结合结构，发现

ＣＲＭ的大双环亚单元呈现高度预组织化状态，且所有结构构象完全一致。最后，本研究报告了 ＣＲＭ与经核糖
体ＲＮＡ甲基化酶（氯霉素－氟苯尼考抗性酶和红霉素抗性核糖体ＲＮＡ甲基化酶）分别修饰的细菌核糖体形成
的复合物的两个Ｘ射线晶体结构，揭示了靶点与抗生素之间的协同调整机制，这种调整使ＣＲＭ能在其他抗生素
失效时仍保持结合能力。


