
3上海医药  2020年  第41卷  第3期 （2月上）

突发公共卫生事件中的药物使用法规依据

陈一飞 *    张景辰    徐瑛    李刚 **

（上海药品审评核查中心    上海    201203）

摘   要   药物是防病治病的武器，在疫情等突发公共卫生事件中具有极其重要的作用。对于新型冠状病毒这类疫情，

在疫情爆发时会存在暂无已上市特效药、具有治疗前景的药物仍处于早期研发阶段的情况。在这种突发公共卫生事件中

药物的使用既要切实维护公众利益，又要为患者提供使用新型治疗手段的机会。本文对我国突发公共卫生事件药物使用

的相关法规进行梳理，以期为疫情阻击战中的新型药物使用提供参考。
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Regulatory basis for drug use during public health emergencies
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ABSTRACT   Effective drugs are weapons for preventing and curing diseases and play an extremely important role in 

public health emergencies. For epidemic such as coronavirus disease 2019 (COVID-19), there may be no effective drugs on the 

market at the time of the outbreak, and drugs with promising prospects are still in the early development stage. The use of drugs 

in such public health emergencies must effectively protect the public interest and provide patients with opportunities to use new 

treatments. This article reviews the relevant laws and regulations on the drug use in public health emergencies in China so as to 

provide a reference for the use of new drugs in the epidemic battle.
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岁末年初的一场由新型冠状病毒引起的新型冠状病

毒肺炎（coronavirus disease 2019, COVID-19）疫情引发

全球关注，我国面临严峻的公共卫生挑战。党中央、国

务院决策部署，要求把人民群众生命安全和身体健康放

在第一位，坚决遏制疫情蔓延势头。

在疫情防控和医疗救治中，各行各业均付出了巨大

的努力。在生物医药行业，各界共同努力不断提出药物

使用新方案。安全有效的药物既是治疗患者的关键，也

是遏制疫情扩散的手段，成为大家共同的期盼。

我国的《国家突发公共事件医疗卫生救援应急预

案》[1] 中规定：科技部门制定突发公共事件医疗卫生救

援应急技术研究方案，组织科研力量开展医疗卫生救援

应急技术科研攻关，统一协调、解决检测技术及药物研

发和应用中的科技问题；食品药品监管部门负责突发公

共事件医疗卫生救援药品、医疗器械和设备的监督管理，

参与组织特殊药品的研发和生产，并组织对特殊药品进

口的审批。《国家突发公共卫生事件应急预案》[2] 在应急

反应措施中包括了医疗机构“开展与突发事件相关的诊

断试剂、药品、防护用品等方面的研究”的规定。

目前全球对于药品均施行严格的审批制度，要求药

品上市前完成严谨的安全性、有效性评价，向监管方提

供真实、充分、可靠的数据、资料和样品，证明药品的

安全性、有效性和质量可控性，经审评获批后方可上市

销售使用。然而，在突发公共卫生事件中，某些具有治

疗希望的药物也许并未获得审评需要的全部数据，也不

能在短时间内完成对其安全性、有效性进行完整的评价。

这些药物可能是研发中的全新药物，也可能是获批适应

证未涵盖新疾病的已上市药品。

在类似突发公共卫生事件中的药物使用应进行科学

充分的风险 - 获益评估，既要帮助患者享受科学进步带

来的治疗希望，又要保护患者权益，维护社会公共利益。
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本文梳理了我国突发公共卫生事件中药物使用的相关法

规，简介了美国的医药产品紧急使用授权（Emergency 
Use Authorization, EUA）制度和欧盟的条件上市许可程

序（Conditional Marketing Authorisation, CMA），以期为

疫情阻击战中的新型药物使用提供参考。

1   未上市药物的使用

突发公共卫生事件中，对于尚不满足上市条件且已

有证据显示出诊疗前景的潜在药物，药物临床试验是患

者获得最新诊疗方法的有效途径，而附条件批准制度是

通过加速创新药物上市而提供广泛临床使用的制度保障。

1.1   药物临床试验 

根据 2019 年修订的《中华人民共和国药品管理法》

规定，开展药物临床试验，应当如实报送研制方法、质

量指标、药理及毒理试验结果等有关数据、资料和样品，

经批准后在具备相应条件的临床试验机构进行，并且应

当符合伦理原则。目前我国的药物临床试验根据新修订

的《药品管理法》，施行“默许制”管理，受理后 60 个

工作日内决定是否同意临床试验申请，逾期未通知的，

视为同意。

对于突发事件中的药物临床试验申请，快速的审批

决定也是帮助潜在有效药物尽快进入临床实践的重要一

步。2005 年公布施行的《国家食品药品监督管理局药品

特别审批程序》（局令第 21 号）中规定对突发公共卫生

事件应急处理所需药品进行特别审批和要求，其中也包

括了对药物临床试验的相关要求 [3]。

在本次疫情中，抗病毒药物瑞德西韦（remdesivir）
引发广泛关注，也是通过药物临床试验的方式，快速进

入临床应用。

1.2   拓展性同情使用（compassionate use）临床试验

用药物

药物临床试验的开展应该遵循相应的伦理要求与规

范要求，对于参加试验的受试者也有严格的入组 / 排除

标准。在应急突发事件中，急需治疗的患者也许因不符

合试验入组 / 排除标准而不能参加临床试验，从而失去

潜在有效药物的使用机会。

在我国新修订的《药品管理法》第二十三条中提出：

对正在开展临床试验的用于治疗严重危及生命且尚无有

效治疗手段的疾病的药物，经医学观察可能获益，并且

符合伦理原则的，经审查、知情同意后可以在开展临床

试验的机构内用于其他病情相同的患者。这即是“同情

用药”。《拓展性同情使用临床试验用药物管理办法》（征

求意见稿）也已经公布 [4]。

同情用药有几个前提和要求：①正在开展临床试验

的药物；②适用于患有严重危及生命且尚无有效治疗手

段的疾病的患者；③医学观察可能获益并且符合伦理原

则；④需要经过审查、知情同意；⑤需要在开展临床试

验的机构内使用。

在开展临床试验的机构内，如符合上述条件，患者

有望直接拓展性同情使用潜在有效药物。

1.3   附条件批准上市

对公共卫生急需药品，药物临床试验已有数据显示

疗效并能预测其临床价值的，可以通过附条件批准上市，

实现临床治疗中的广泛应用。

新修订的《药品管理法》在第二十六条、七十八条

中提出：对治疗严重危及生命且尚无有效治疗手段的疾

病以及公共卫生方面急需的药品，药物临床试验已有数

据显示疗效并能预测其临床价值的，可以附条件批准，

并在药品注册证书中载明相关事项。对附条件批准的药

品，药品上市许可持有人应当采取相应风险管理措施，

并在规定期限内按照要求完成相关研究；逾期未按照要

求完成研究或者不能证明其获益大于风险的，国务院药

品监督管理部门应当依法处理，直至注销药品注册证书。

《中华人民共和国疫苗管理法》第二十条规定，应对

重大突发公共卫生事件急需的疫苗或者国务院卫生健康

主管部门认定急需的其他疫苗，经评估获益大于风险的，

国务院药品监督管理部门可以附条件批准疫苗注册申请。

出现特别重大突发公共卫生事件或者其他严重威胁公众

健康的紧急事件，国务院卫生健康主管部门根据传染病

预防、控制需要提出紧急使用疫苗的建议，经国务院药

品监督管理部门组织论证同意后可以在一定范围和期限

内紧急使用。

附条件批准，会进一步缩短审评、审批时间，有利

于新药尽快用于公共卫生事件应对。目前我国也在研究

制定关于突破性治疗药物的工作程序，并已公开征求意

见 [5]。相信相关文件的出台，将会更加促进突发公共卫

生事件中创新药的上市速度，同时对此类药品上市后有

效性、安全性数据的收集要求，会为进一步科学深入评

价药品提供支持，最终为患者的使用安全提供保障。
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2   已上市药品的超说明书使用

在突发公共卫生事件中，在有些情形下，新的疾病

面临有效治疗手段的匮乏或者存在药品供应的短缺，医

疗人员治疗疾病时如严格按照说明书用药，患者将面临

无药可用的情况，其生命健康权益将受到更大损害，此

时可根据药物的药理作用及医师临床用药经验等选择超

说明书用药，虽然可能会增加患者的用药风险，但是出

于保证患者的生命健康这一更大利益。

2.1   超说明书用药

中国药理学会对超说明书用药的定义是“药品使用

的适应证、剂量、疗程、途径或人群等未在药品监督管

理部门批准的药品说明书记载范围内的用法”[6]。超说

明书用药范围非常广泛，超适应证用药、用药超出说明

书载明的剂量、疗程、用药途径、用药人群等均属于超

说明书用药。

在本次疫情中，《新冠状病毒感染的肺炎诊疗方案

（试行第五版）》中包括的洛匹那韦 / 利托那韦已获批适

应证为“与其他抗逆转录病毒药物联合用药，治疗 HIV
（人类免疫缺陷病毒）感染”。 该方案推荐的治疗方法即

为上市药物的超说明书用药。

比较全球主要国家对于超说明书用药的立法情况，

除印度明确立法禁止外，大多数国家持默许态度。美国、

日本、法国、英国等多个国家都有对超说明书用药具体

的法律法规或指南建议，英国在《优良处方和医药器械

管理准则》中指出，若用药目的是为了患者获得更好的

治疗，并且经患者知情同意，医生可以超说明书用药；

美国的医疗执业法对超说明书用药未做出具体规定，但

强调医生处方需基于患者的需求和利益 [7]。

我国法律法规并未针对能否超说明书用药给出明确

规定 [8]。《医院处方点评管理规范（试行）》将不合理处

方分为不规范处方、用药不适宜处方及超常处方，其中

超常处方包括“无正当理由超说明书用药”[9]。我国各

专业协会为规范医疗机构的超说明书用药、保障患者利

益最大化，同时为规避医务人员一定的法律风险发布了

各类共识或指南，如广东省药学会于 2010 年 3 月发布《药

品未注册用法专家共识》，是我国第一部由专业学会发布

的超说明书用药规范，中国药理学会也于 2015 年发布了

《超说明书用药专家共识》，因此，我国学术团体承认一

定情形下的超说明书用药。

在突发公共卫生事件中超说明书药物选择仍需要遵

循一定原则，中国药理学会在《超说明书用药专家共识》

中将超说明书用药的证据根据推荐强度分为 5 个等级。

第一个是证据可靠，可使用级，包括①相同通用名称的

国外或国内药品说明书标注的用法，②国内外医学和药

学学术机构发布指南认可的超说明书用药，③经系统评

价或 meta 分析、多中心大样本随机对照试验证实的超说

明书用药；第二个是证据可靠性较高，建议使用级，包

括①国内外权威医药学专著已经收载的超说明书用药，

②单个大样本的随机对照试验证实的超说明书用药；第

三个是证据有一定的可靠性，可以采用级，包括设有对

照，但未用随机方法分组研究证实的超说明书用药；第

四个是证据可靠性较差，可供参考级，包括①无对照的

病例观察，②教科书收载的超说明书用药；第五个是证

据可靠性差，仅供参考，不推荐使用级，包括①描述性

研究、病例报告，②专家意见。在突发公共卫生事件中

需要超说明书用药时，应当优先选择证据可靠度更高的

用法，尽可能降低用药风险。

超说明书用药因有效性和安全性未得到证实，用药

具有很大的不确定性和风险性。考虑大剂量利巴韦林的

安全性在修正版中对原《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗

方案（试行第五版）》中利巴韦林的使用剂量进行了调整，

并要求注意相关不良反应和与其他药物的相互作用。

即使在突发公共卫生事件中使用，仍需要对此类用

药方法进行严格监管，建议可考虑以下几方面：国家层

面推动国家立法，保障超说明书用药合理、合法；在突

发公共卫生事件处理过程中及时编写或更新针对事件的

超说明书用药诊疗规范和具体程序；在突发公共卫生事

件结束后，建立应对突发公共卫生事件的超说明书使用

的药品目录；加强对超说明书用药的监督管理，监测超

说明书用药发生不良反应的情况，药品生产企业应主动

跟踪药品的安全性、有效性。

2.2   由研究者发起的临床研究

在突发公共卫生事件中，由研究者发起的临床研究

（investigator initiated trial, IIT）是帮助患者超范围使用已

上市药物、快速获得研究数据，为疫情治疗提供循证医

学依据的良好手段。由研究者发起的临床研究是指由研

究者发起或承担的，对已上市药品、医疗器械或诊断试

剂等开展的临床研究，大部分由临床医生发起，研究范

围通常是药企发起研究未涉及的领域，包括诊断或治疗

手段比较、已上市药物新用途等 [10]。
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在欧美等国家，用于新适应证申请的 IIT 也归为新

药临床试验管理，我国尚无具体法规，管理模式与美国

类似 [10]，涉及到的相关规定包括《医疗卫生机构开展临

床研究项目管理办法》和《涉及人的生物医学伦理审查

办法》[11]。

在本次疫情应对中，一线医务人员积极探索新疗

法，为更多的患者诊疗做贡献。在中国临床试验注册中

心（Chinese Clinical Trial Register, ChiCTR）平台上，可

以查询到多个由研究者发起的针对 COVID-19 的临床

研究。根据洛匹那韦 / 利托那韦对其他冠状病毒抑制的

研究及作用机制，推测可用于新型冠状病毒肺炎治疗；

多个医学团队也报道了治疗案例，为进一步提供其对

COVID-19 治疗有效性的临床证据，有研究者发起临床

研究（ChiCTR2000029308）。此外，阿尔多比等药物也

属于此种情况。

3   医疗机构制剂

除了上市药品，医疗机构制剂也是临床诊疗中的重

要组成部分，是医疗机构临床实践经验的良好的总结应

用。医疗机构制剂，是指医疗机构根据本单位临床需要

经批准而配制、自用的固定处方制剂。其中应用传统工

艺配制的中药制剂品种，根据《中华人民共和国中医药

法》第三十二条规定，仅向医疗机构所在地省、自治区、

直辖市人民政府药品监督管理部门备案后即可配制，不

需要取得制剂批准文号 [12]。

在突发公共卫生事件中，医疗机构制剂可以成为上

市供应药品的良好补充。正常情况下医疗机构制剂仅限

于本单位使用，但在特殊情况下可以通过调剂在指定医

疗机构之间使用。

在《中华人民共和国药品管理法实施条例》第

二十四条规定：“发生灾情、疫情、突发事件或者临床急

需而市场没有供应时，经国务院或者省、自治区、直辖

市人民政府的药品监督管理部门批准，在规定期限内，

医疗机构配制的制剂可以在指定的医疗机构之间调剂使

用”[13]。

2005 年起施行的《医疗机构制剂注册管理办法》（试

行）第二十六条中也对疫情等突发事件中的调剂使用进

行了规定：“医疗机构制剂一般不得调剂使用。发生灾情、

疫情、突发事件或者临床急需而市场没有供应时，需要

调剂使用的，属省级辖区内医疗机构制剂调剂的，必须

经所在地省、自治区、直辖市（食品）药品监督管理部

门批准；属国家食品药品监督管理局规定的特殊制剂以

及省、自治区、直辖市之间医疗机构制剂调剂的，必须

经国家食品药品监督管理局批准”[14]。

在本次疫情中，透解祛瘟颗粒（曾用名：“肺炎 1 号方”

颗粒）即是按照广东省医疗机构传统中药制剂提出备案

申请，纳入应急审批程序准予附条件备案（备案号：粤

药制备字 Z20200009000），并对其疫情期间的临床使用

作出了相关规定 [15]。

4   国际经验

突发公共卫生事件是公共管理中的重要问题，行之

有效的药品紧急使用授权制度是公共卫生应急的重要手

段 [16]。

4.1   美国医药产品紧急使用授权制度

在美国，根据美国食品药品和化妆品法案（Federal 
Food, Drug, and Cosmetic Act, FD&C Act）564 条和 2004
年生物防御计划法（Project BioShiel Act），美国食品药

品管理局（Food and Drug Administration, FDA）局长可

以在卫生与公众服务部部长发布处于公共卫生紧急状态

声明后，在没有足够、已批准、可替代产品时，授权未

获批医疗产品（包括药品、生物制品和医疗器械）及已

获批产品未获批用途的使用，即 EUA[17-19]。2013 年《流

行性和灾难预防再授权法案》（Pandemic and All-Hazards 
Preparedness Reauthorization Act of 2013, PAHPRA）[20]、

2016 年 21st Century Cures Act[21] 和 2017 年 Public Law 
115-92 对 EUA 又进行了进一步完善，在紧急情况出现

前 FDA 就可以提前批准 EUA，并在紧急情况后快速授

权 EUA[16]。FDA 于 2017 年发布了指导原则“Emergency 
Use Authorization of Medical Products and Related 
Authorities”[22]，明确 EUA 申请的相关要求。

FDA 局长在《联邦公报》和 FDA 网站中公布授权

通知、授权说明、EUA 产品的使用说明、适应证和禁忌

证、EUA 的中止或撤消及进展的相关信息。原则上提出

EUA 申请的产品不要求已经过新药临床试验申请或医疗

器械临床试验申请。申请人根据相关规定提出EUA申请，

并由 FDA 进行评估。EUA 原则上应按照 GMP 生产，但

在紧急状态下或有替代条件下，可以增加生产限制条件

或豁免 GMP 要求。在使用中，制药商应向医疗专业人员、

使用者提供包括授权令、已知及潜在的风险、不良反应、

使用指导等全面信息，并且必须进行不良反应监测和报

告 [18]。

当公共卫生紧急状态结束或 EUA 不再满足其他标
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准时，或基于产品本身的安全有效性和生产质量，FDA
局长可以撤消 EUA，回归到正常监管模式。

在 COVID-19 疫情中，FDA 在 EUA 框架下，授权

了基于实时逆转录 - 聚合酶链式反应分析（Real-Time 
RT-PCR, Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction）
技术的诊断系统。

4.2   欧盟条件上市许可程序

欧盟没有单独的紧急使用授权制度，但是建立了紧

急情况下医药产品审评或使用授权的通道 [16]。

欧盟 Reg.726/2004/EC 为紧急药品审评设立了条件

上市许可、特殊审评、加速审评 3 种审评程序 [16]。第 14（7）
条中设立了条件上市许可程序（Conditional Marketing 
Authorisation, CMA）：根据法律、准则中规定的范围和

标准，当及时获得药品带来的收益大于不完整数据带来

的风险时，申请人可获得药品条件上市许可批准 [23-24]，

需要完成的特定任务及期限将在批准文件中注明。条件

上市许可有效期为 1 年，可以每年更新，在提供缺少

的数据后，条件上市许可则被标准上市许可（standard 
marketing authorisation, SMA）取代 [23]。人用药品条件上

市许可法规（Reg.507/2006/EC）的范围中，包括了“紧

急情况下使用的药品，以应对 WHO 或欧盟第 1082/2013
号决定正式确认的公共健康威胁”[23]。条件上市许可的

审评程序从属于 Reg.726/2004/EC 第 14（9）条的加速审

评 [16]。

此外，在欧盟患者还可以通过同情使用允许医疗需

求尚未满足的患者使用未批准上市的药物，同情使用的

药物必须是已进入临床试验阶段或处于上市许可申请审

批阶段 [24]。

5   结语

在突发公共卫生事件中 , 当已上市药品无法满足防

治需求时，潜在有效药物是疫情防控的新希望。潜在有

效药物可能是正处于早期研发阶段的未上市产品，也可

能是已获批但未涵盖新用途的上市药品。这类药物会为

疫情防控带来新的希望，但是由于药物的特殊性，其使

用仍要坚持科学原则，始终将患者的安全放于首位。因

此，突发公共事件中的药物使用法规，既要为潜在有效

药物的快速临床使用打通合规通路，又要坚持科学原则，

维护患者权益。为提高紧急情况下公众用药的可及性和

安全性，世界各国进行了长期的探索和实践 [16]，其中美

国的紧急使用授权制度、欧盟的条件上市许可程序是在

公共卫生应急处置中药物使用制度的良好借鉴。

建议我国在总结实践经验的基础上，借鉴国际经验，

制定药物紧急使用制度，科学评估紧急情况下药物使用

的风险与获益，明确药物紧急使用的合规路径，加强药

物紧急使用中的风险管理，建立与上市许可之间的转化

机制，提高我国在突发公共卫生事件中的依法防控、依

法治理能力。
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明显优于对照组，进一步提示相较于曲美他嗪单独用药，

联合用药方案更加适合冠心病患者的临床治疗，联合用药

方案在进一步提升临床疗效的同时，对患者治疗结局及预

后同样具有较为明显的改善价值 [13]。

综上所述，曲美他嗪与阿托伐他汀在冠心病临床治

疗中的应用明显改善了患者心功能水平，并通过改善内

皮功能状态降低了炎性指标水平，对诸多并发症的发生

均具有预防作用，同时对患者治疗结局及预后的改善具

有重要意义。
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