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【摘要】目的：调查中国药品说明书外用法的研究现状。方法：计算机检索 PubMed，CNKI，SinoMed，WanFang Data，检

索时限均从建库至 2014 年 4 月，纳入药品说明书外用法的观察性研究论文，统计论文发表情况，并进行文献研究内容分析。

结果：共纳入 39 篇文献，文献发表情况方面，中国自 2008 年起发表药品说明书外用法相关研究，自 2011 年起发表英文

文献，文献来源地主要集中于北京、四川、广东，涉及 33 家单位，总引用频次为 97 次，总下载频次 4 679 次，药师发表

的论文占 79.49%。研究内容方面，36 篇（92.31%）为单一中心研究，34 篇（87.18%）为处方或医嘱的调查分析。药物

类别以儿科用药为主（14 篇，35.90%）。37 篇（94.87%）均根据 CFDA 公布的药品说明书作为药品说明书外用法判断依

据。结论：中国药品说明书外用法的研究发展迅速，但在观察主体、研究类型、研究方向和药物类别方面均存在局限性，

尚需建立规范化的药品说明书外用法的判定依据。
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【Abstract】  Objective: To investigate the current situation of studies on off-label use in China. Methods: PubMed, CNKI, SinoMed 

and WanFang Data were searched through to April 2014 for observational studies on off-label use. Study characteristics and outcomes were 

extracted and analyzed. Results: In total, 39 studies were included. China began to publish studies on off-label use since 2008, and the first 

English paper was reported in 2011. The authors involving in 33 institutions were mainly from Beijing, Sichuan and Guangdong provinces. 

The totally frequency of citation added up to 97 while download times were 4 679. The proportion of studies published by pharmacists 

reached 79.49%. As for the main contents, 36 reports (92.31%) belonged to single-center studies, and 34 (87.18%) reports focused on 

prescriptions or doctor's advice. Furthermore, there are 14 papers (35.90%) posted pediatric drugs, and 37 papers (94.87%) referred drug 

directions approved by CFDA as eligibility criteria to determine whether it was off-label use or not. Conclusion: Though studies on off-

label use have been developing rapidly in China, there are still tremendous limitations in such aspects as researchers, types of studies, study 

focus and drug classes, as well as standard eligibility criteria for off-label use.
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美国卫生系统药师协会于 1992 年针对药品说

明书外用法提出申明 [1]，指出药品说明书外用法是

指药品使用的适应证、剂量、用药人群和给药途径

不在药品监管部门批准的说明书范围之内。

药品说明书是保证药品质量、保护患者用药安

全、为使用者提供完整的药品信息的法律文件。然

而在临床用药过程中，医嘱及处方与药品说明书不

符的情况普遍存在 [2]。药品说明书外用法的存在有

其合理性，但是可能会带来更高的药物安全性风险。

我国对药品说明书外用法尚未进行立法和颁布指导
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2.2.2 地域  通讯作者所在地遍及 7 个省、4 个直辖市，

发文量最高的 3 个地区分别为北京市（10 篇）[5-6, 9, 

18,21-22,34,37,39,41]、四川省（9 篇）[ 4,8,11,14-15,26,29,35,40]、广

东省（6 篇）[7,16,23,27,31,36]，3 地所发表的文献占总文

献量的 58.14%。

2.2.3 期刊  发表的文献分布于 22 种中文期刊和 5
种英文期刊。5 篇英文论文发表的期刊中，有 3 种

英文期刊被 SCI 收录 [37-39]，影响因子最高达 1.69 [40]。

2.2.4 作者单位及职务  以通讯作者所在单位计算，

共有 33 家医院或研究机构发表了药品说明书外用

法的相关研究，其中药师发表的论文占 79.49%（31
篇）[3-8,11-14,16-20,23-24,26-37,39-40]。5 篇英文文献的作者中，

3 篇 [37,39-40] 文献作者的职务为药师。

2.2.5 引用频次和下载频次  截至 2014 年 5 月，共

17 篇文献 [3-9,11-14,24,26,29,37,39-40] 查到了引用频次，总引

用频次为 97 次，总年均引用频次 23.47 次 / 年。全

部中文文献有至少 1 次的下载记录，总下载频次 4 679
次，总年均下载频次 1 558.83 次 / 年。

2.3   文献研究内容分析

2.3.1 研究类型  纳入的文献中，单一中心研究 36
篇 [3-16,18-20,23-41]（92.31%），多 中 心 研 究 3 篇 [17,21-22]

（7.69%）。发表的论文中，处方或医嘱的调查分

析 34 篇 [3-18,20,23-37,39-40]（87.18%）， 某 种 药 物 不 同

超说明书剂量对机体影响的研究 2 篇 [21-22]（5.13%），

病 例 报 告 2 篇 [38,41]， 药 品 稳 定 性 研 究 1 篇 [19]

（2.94%）。

2.3.2 研究方向  纳入的文献中，21 篇文献 [3,5-6,9,12,17-

18,20,24,26,28-30,32-37,40]（53.85%）对门诊处方进行调查，

12 篇文献 [3-4,6,8-9,13-15,28,33-34,40] 研究针对某类人群进行

研究，10 篇文献 [15,19,21-23,30-31,38-39,41]（25.64%）针对

某种（类）药物进行分析， 7 篇文献 [7,10-11,16, 27,37,40]

（17.95%）对住院医嘱进行调查，1 篇（2.56%）

文献为药品说明书外用法产生原因 / 法律问题 / 管

意见，因此，对药品说明书外用法进行研究，将有

助于促进相应管理制度的建立、降低医疗风险、保

障患者用药安全。

随着国内医疗机构对药品说明书外用法的逐渐

重视，目前针对药品说明书外用法进行的研究逐渐

增加，但是文献的发表情况和研究内容尚无明确数

据。因此，本研究旨在了解目前中国药品说明书外

用法的研究现状，为今后进一步的研究提供参考。

1   资料与方法

计 算 机 检 索 PubMed，CNKI，SinoMed，WanFang 
Data，检索时间均为建库至 2014 年 4 月，同时追溯

纳入文献的参考文献。中文检索词包括说明书外、

标示外、未注册、超说明书，英文检索词包括 off-
label，unlabeled use，out-of-label use，outside of 
labeling use。纳入药品说明书外用法的观察性研究，

排除普通综述、系统综述、学位论文和重复发表的

文献，研究主题非药品说明书外用法的研究。

使用 Micro Office Excel 制作资料提取表，以 1%
文献进行预实验，修订资料提取表并制定填表说明。

2   结果

2.1   文献筛选流程

初 检 出 385 篇（ 中 文 文 献 239 篇、 英 文 文 献

146 篇），筛选后最终共纳入文献 39 篇 [3-41]，含中

文 34 篇 [3-36]，英文 5 篇 [37-41]（图 1）。

2.2   文献发表情况

2.2.1 年份  2008 年起 , 开始检索到药品说明书外用法

的相关研究发表。2011 年以后，中文文献量增加近 1
倍，并且开始有 SCI 收录的英文论文发表 [37]。2008—

2013 年药品说明书外用法文献发表趋势见图 2。

图 1 中国药品说明书外用法研究的文献检索流程及结果

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

           图 1 文献检索流程及结果 

初检获得文献（n=385） 
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最终纳入文献（n=39） 

阅读文献的参考文献补

充纳入文献（n=1） 

图 2  2008—2013 年药品说明书外用法文献发表趋势
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理措施 / 应对策略的研究 [25]。

2.3.3 药物类别  共有 26 篇文献（66.67%）[3-4,6-11,13-

15,19,21-23,27,29-31,33-34,37-41] 涉及具体药物类别，其中 14
篇文献（35.90%）针对儿科用药 [3-4,6-9,11,13-15,28,33-34,40]，

4 篇文献针对抗肿瘤药 [23,31,39,41]，2 篇文献针对中药

注射剂 [21-22]。

2.3.4 药品说明书外用法的依据  39 篇文献中，除

1 篇 英 文 病 例 报 告 外 [38]（2.56%）， 其 余 均 对 药

品说明书外用法依据进行说明。37 篇文献 [3-37,39-40]

（94.87%）均根据国家食品药品监督管理局（CFDA）

公布的药品说明书作为药品说明书外用法判断依

据，其中有 11 篇文献 [ 5,9,13,18,26-27,30-33,40] 还以美国食

品药品管理局（FDA）批准的适应证、美国国家综

合癌症网络（NCCN）临床实践指南、中国国家处

方集、临床用药须知、新编药物学或相关循证医学

文献等作为补充判断依据。1 篇抗肿瘤药的英文文

献 [41]（2.56%）仅以 FDA 批准的适应证为判断依据。

3   讨论

研究发现，自 2008 年起，关于药品说明书外

用法的文献逐年增加，下载频次也逐年递增，但目

前相关的研究仍存在不少问题。

3.1   研究观察主体多为药师

以药师发表的论文为主，说明药师发挥了审核

处方和医嘱的作用，在药品说明书外用法的管理和

技术支持方面发挥了很大的力量。另一方面，也说

明了目前医师对药品说明书外用法的关注程度低于

药师。需积极增进医师与药师的沟通与交流，以达

到临床前沿与科学管理的完美结合。

3.2   研究类型及研究方向单一

目前大部分研究集中在对处方或医嘱的调查研

究，研究方向单一；且多采用单一中心的研究方法，

极易造成数据偏移。因此需要探索其他方向的药品

说明书外用法研究，如循证证据评价、特殊人群用

药安全性、配伍稳定性等研究。同时，需积极推进

药品上市后再评价工作，通过设计严密的大规模研

究为药品说明书外用法提供技术支持。

3.3   药物类别以儿科用药为主

由于临床研究纳入人群的缺乏，说明书中常缺

少儿童用药信息，且儿童药物的剂型存在特殊性，

因此，儿科药品说明书外用法较成人更加普遍。然

而我国尚无对儿童用药说明书外用法的系统评价，

反映出高质量证据的缺失，对此尚需开展头对头的

高质量研究。同时，针对其他科室用药，如神经内科、

肿瘤科、心血管内科等用药的研究也较少，这些科

室药物治疗方案更新快、疾病复杂，药品说明书外

用法也较为普遍，可以成为今后的研究方向之一。

3.4   规范化的药品说明书外用法的判定依据尚未建立

由于新药审批滞后于临床实践，药品说明书往

往自身存在缺陷，因此仅以 CFDA 批准的药品说明

书判定药品说明书外用法似乎不完全合理。国外的

一些研究对于药品说明书外用法的判定依据也会参

考 Clinical Pharmacology、DRUGDEX® System 和

NCCN Drugs & Biologics Compendium 的 相 关 资

料。在我国，临床指南和相关循症医学文献的法律

效力低于药品说明书，需尽快完善药品说明书外用

法依据的规范化进程，并在政策指导下进行推广，

在最大化患者权益的同时，避免了可能的法律风险。

4   结论

中国药品说明书外用法的研究发展迅速，但在

观察主体、研究类型、研究方向和药物类别方面均

存在局限性，尚需建立规范化的药品说明书外用法

的判定依据。

建议积极增进医师与药师的沟通与交流，探索

除处方或医嘱调查以外的其他方向的药品说明书外

用法研究，扩展研究药物类别，并建立规范化的判

定依据。
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