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摘　 要　 随着国家基本药物制度的建立和完善,对基本药物综合评价工作也提出了更高的要求。 本文检索了中国知网、万方数据

库、维普数据库和 PubMed 等相关数据库,对国内外药品综合评价的现状和方法进行综述。 从安全性、有效性、经济性、成熟性、适
宜性及可及性等 6 个角度对基本药物综合评价方法进行讨论,探索适合中国特色的基本药物评价方法,以期为我国基本药物综合

评价体系的建设和完善提供参考。
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ABSTRACT　 With
 

the
 

establishment
 

and
 

improvement
 

of
 

the
 

national
 

essential
 

drug
 

system,
 

the
 

comprehensive
 

evaluation
 

of
 

essential
 

drugs
 

has
 

also
 

put
 

forward
 

higher
 

requirements.
 

This
 

paper
 

has
 

searched
 

relevant
 

databases
 

such
 

as
 

CNKI,
 

Wanfang
 

Data,
 

VIP
 

database
 

and
 

PubMed
 

to
 

review
 

the
 

current
 

situation
 

and
 

methods
 

of
 

comprehensive
 

evaluation
 

of
 

drugs
 

at
 

home
 

and
 

abroad.
 

The
 

comprehensive
 

evaluation
 

methods
 

of
 

essential
 

drugs
 

are
 

discussed
 

from
 

six
 

perspectives,
 

including
 

safety,
 

effectiveness,
 

economy,
 

maturity,
 

appropriateness
 

and
 

accessibility,
 

and
 

to
 

explore
 

the
 

evaluation
 

methods
 

of
 

essential
 

drugs
 

suitable
 

for
 

Chinese
 

characteristics,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

the
 

construction
 

and
 

improvement
 

of
 

the
 

comprehensive
 

evaluation
 

system
 

of
 

essential
 

drugs
 

in
 

China.
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　 　 1975 年,世界卫生组织(WHO)首先提出“基本药物”的理

念;2009 年,原卫生部联合国家发展改革委等部委印发《关于

建立国家基本药物制度的实施意见》 (卫药政发 〔 2009〕 78
号),明确提出基本药物的概念,是“适应基本医疗卫生需求,
剂型适宜,价格合理,能够保障供应,公众可公平获得的药

品” [1] 。 2018 年,国务院办公厅印发《关于完善国家基本药物

制度的意见》,再次明确国家基本药物的基本保障功能定位。
综合基本药物的种类范围、临床应用、药品标准及新药上市等

多种情况,定期评估并针对性调整基本药物目录[2] 。 开展基

本药物的综合评价,将为国家药品相关目录的动态调整、优化

药品配备、切实保障基本用药供应提供科学依据。 本文通过

对国内外相关药品综合评价研究进行综述,以期为我国基本

药物综合评价体系的完善提供参考,促进临床合理用药,减少

卫生资源浪费。

1　 国内外药品综合评价现状
 

自从 20 世纪 60 年代发生“反应停”事件以后,各国均先

后开展了药品上市后的再评价工作,并已建立相对成熟完善

的药品评价制度。 (1)美国:美国通过了食品和药品法修正

案,强制要求生产者进行上市后的安全研究和临床试验,并完

成药物监察、不良反应报告、治疗错误预防及再评价质量管理

等上市后药品监督和风险评估工作[3] 。 (2)日本:日本作为人

用药品注册技术要求国际协调会( ICH)成员国,与美国、欧盟

采用相同的技术标准和执行规范,但同时形成了更具特色的

不良反应报告、再审查和再评价的综合监管制度,并修订了药

事法。 三位一体的药品上市后监测制度可以不间断地收集药

品相关信息,并经过专业的汇总分析后,准确迅速地反馈给一

线医务人员,实现药品全生命周期的监控[4] 。 1997 年,原日本

医药食品安全局发布建立的定期安全性报告系统,并将药品

不良反应报告分为非预期、预期的严重不良反应和非预期的

其他不良反应。 再审查制度是对上市药品的安全性和有效性

等质量问题进行评价,一般年限为 4 ~ 10 年,再审查过程严格

按照《药品上市后研究质量管理规范》和《药品上市后安全监

管质量管理规范》执行。 1988 年,日本建立了再评价制度,分
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为 5 年 1 次的定期再评价和针对特殊或紧急情况时的临时再

评价,按照《上市后临床使用结果调查及临床试验的实施标

准》和《药品临床试验的实施标准》等规定执行,目前仅保留了

临时再评价制度[5] 。 各项制度、法规相互配合,更好地确保药

品综合 评 价 工 作 的 顺 利 开 展。 ( 3 ) 欧 盟: 欧 盟 通 过 了

“Regulation
 

( EU)
 

No
 

1235 / 2010” “ Directive
 

2010 / 84 / EU” 和

“(EU)
 

No
 

520 / 2012”等法规文件,通过设立药物警戒部门和

专业委员会,建立完善的药物监控系统,制定一系列药物质量

管理规范指南,保证药品再评价体系的顺利运转[6] 。 WHO 还

联合了近 100 个国家成立了不良反应报告数据库,促进药物

安全性和有效性的信息交流、制定指导原则并帮助各国建立

药品监测系统。
2015 年,我国发布了《中国药品综合评价指南参考大纲》,

从安全性、有效性、体内药学特性、药品质量、顺应性、经济性、
临床价值、信息服务和药品评估等 9 个方面建立了适合中国

特色且具有实现性的药品综合评价体系[7] 。 2021 年 7 月,国
家卫生健康委办公厅发布了《关于规范开展药品临床综合评

价工作的通知》,明确要求各地按照《药品临床综合评价管理

指南(2021 年版
 

试行)》完成相关评价工作,该指南从安全性、
有效性、经济性、创新性、适宜性及可及性等 6 个角度对上市

药品进行综合评价,以保证临床用药的合理性,提高药事服务

的质量。
2　 基本药物综合评价相关方法

科学且可操作的药品评价体系是保证临床合理用药的关

键,选择的评价方法要符合药品综合评价的目的。 我国制订

并定期更新《国家基本药物目录》《国家基本医疗保险、工伤保

险和生育保险药品目录》和《新型农村合作医疗药品目录》等

多个药品目录,但在制定目录的过程中,需要根据不同目录的

适用范围和目的,制定更具有针对性的评价标准。 本文将从

安全性、有效性、经济性、成熟性、适宜性及可及性等 6 个角度

进行评价方法介绍。
2. 1　 安全性

药物安全性是所有综合评价体系的基础,包括上市前及

上市后的安全性信息。 上市前的安全性信息主要包括药品的

药理毒理学、不良反应、禁忌证、注意事项和相互作用等,资料

来源多为药品说明书。 上市后的安全性信息多为数据库文献

检索或官方通报的药品不良反应 / 事件。 通过实行药品不良

反应监测系统, 目前我国每年收到的不良反应报告多达

150 万份。 为了有效、及时地监控到药品的不良事件,提高药品

的监管水平,国家药品不良反应监测中心从最开始的独立自主

上报逐步演变为聚集性不良事件预警,从药品不良反应监测过

渡到药物警戒,不断扩大监测范围[8] 。 上市后药品安全性评价

主要分为试验性、分析性及描述性研究,其中实效性随机对照

试验、巢氏病例对照研究和队列研究等证据性较强,可用于

因果关系的推断[9] 。 通过对相关安全性信息数据挖掘和大样

本真实世界的研究,可为药品安全性研究提供有力的保障。
2. 2　 有效性

药物有效性评价是制定药物政策法规、遴选药物目录、药
品研发及上市的重要参考依据。 《中国药品综合评价指南参

考大纲》中,将药品有效性研究类型分为随机对照试验、观察

性研究和二次数据研究,二次数据研究包括卫生技术评估、循
证指南、系统评价和 Meta 分析等[10] 。 可采用 Cochrane 手册、
澳大利亚国家卫生与医学研究理事会( NHMRC) (2000a)、指
南研究和评估工具( AGREEⅡ) 和“ A

 

Measure
 

Tool
 

to
 

Assess
 

Systematic
 

Reviews”(AMSTAR)清单等评价标准,针对不同评

价研究进行质量评价,并对纳入的研究进行描述性评价和分

析,以表格的形式总结纳入研究的数据。 随机对照试验结果

代表了高质量等级的循证医学临床证据,一般是在标准双盲

条件下通过比较干预组和对照组的有效性获得研究结果,由
于其是在偏倚或混杂因素最小化的条件下进行研究,故具有

较高的内部有效性,但因缺乏普遍性,获得的结果只能有限地

外推到日常临床实践中[11] 。 而观察性研究的证据等级则较

低,可根据影响因素进行相应的证据降级[12] 。 卫生技术评估

等研究作为卫生决策工具,在药品目录调整中也发挥了越来

越重要的作用。
2. 3　 经济性

药物经济性研究是指利用经济学方法,对药物治疗的成

本和收益进行评估和研究,以此指导临床药学治疗方案的设

计和管理,使得有限的医疗资源发挥最大化作用[13] 。 药物经

济性研究的成本分为直接成分(直接医疗成本和直接非医疗

成本)、间接成分(伤病或死亡所造成的经济损失)和隐性成本

(因疾病造成身体和精神上的痛苦和不适),是制定基本药物

目录的重要参考因素。 《中国药品综合评价指南参考大纲》和

《药品临床综合评价管理指南(2021 年版
 

试行)》中均对经济

性评价进行了规定,建议采用最小成本分析、成本-效果分析、
成本-效用分析和成本-效益分析等方法进行经济学评估。 应

根据不同的研究目的选择最佳的研究方案,常见的设计方案

有前瞻性的随机临床试验研究、回顾性研究和混合研究设计

等[14] 。 针对基本药物的经济性评价,是从国家整体用药角度

出发,更为关注临床应用经验较为丰富的药品,对特殊疾病和

患者的关注较为薄弱。 有研究整理并提出了针对基本药物经

济性评价的方法构建流程,首先从政府和支付方的角度,评价

药物是否符合基本药物需求;检索循证医学资料,并通过决策

树模型进行研究设计;搜集整理成本和疗效数据;选择单纯法

或阈值法,分析成本与疗效数据中的不确定因素;最终通过成

本-效果比、增量成本-效果比、治疗净收益和成本-效果可接受

曲线等方式进行成果表达[15] 。
2. 4　 成熟性

药品的成熟性是指从研发到上市全过程中药品的基础研

究资料是否完备全面,包括药品基本理化研究、体内药物性质

和药品质量评价等多方面。 基本药物作为满足基本医疗卫生

水平的保障药物,具有使用范围广、使用量大和适用人群广等

特点,针对基本药物的质量评价尤其重要,在其综合评价过程

中要充分考虑药品的成熟性。 药动学、相互作用、生物利用度

与等效性、稳定性等为体内药物特性的重要内容,在评价过程

中要充分调研检索相关资料[16] 。 了解药物的体内过程,对保

证临床合理用药具有重要意义。 药品从研发到上市以及上市

后的生产、流通和使用等各环节均需进行全面的质量评价[17] 。
质量评价研究主要包括药品质量标准(各国药典、国家药品标

准和企业内控标准)、质量抽检、上市后质量再评价、原料工艺

及认证研究报告等[18] 。 查阅国内外药典收载情况及药品相关
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检测方法和标准,并与企业内控标准进行比较,判定药品的质

量标准是否能满足安全性要求,还应持续关注是否有质量标

准和生产工艺的提升。 针对质量抽检内容的检索,则需要重

点关注药品监督管理部门官方发布的质量抽检结果、企业内

部的质检记录及公开发表的质量研究文献。 基本药物的质量

保障极为重要,其上市后质量再评价主要体现在药品的均一

性和稳定性。 进行质量再评价时,可将国内外发表的相关文

献列为一级证据,企业与第三方联合完成、企业自己完成的实

验依次列为二级、三级证据。 评价过程中充分运用循证医学

手段,通过量化评价指标,建立基本药物质量评价指标体系,
有效、直观地将评价结果与临床用药结果联系起来,降低评价

过程中的主观偏差风险。
2. 5　 适宜性

基本药物适应性评价包括药品技术特点适宜性和药品使

用适宜性,可以从药品说明书、注册申报资料、美国食品药品

监督管理局和国家药品监督管理局网站、MEDLINE 数据库检

索文献等多种资料途径进行评价。 评价过程中应充分考虑药

物的顺应性,并从患者和医务人员 2 个方面入手。 除了常规

的随机对照试验、系统评价和描述性研究等,还可以充分利用

多种形式的调查随访,提高调查数据的可信度。 根据不同的

调查需求,选择相应合适的统计方案。 针对患者的调查,需要

注意考虑服药时间间隔、外观形状、用药方法难易程度、价格

和不良反应等多个因素;而针对医务人员的调查,则更应注意

考虑用药禁忌、不良反应、药物作用个体差异、药物相互作用

和用药监测等因素的影响[19] 。
2. 6　 可及性

WHO 将可承受的价格,能安全、有效地获得适当、优质及

文化上可认可的药品定义为药物可及性,主要涉及可获性和

可负担性等方面。 我国也多次在基本药物政策的完善过程中

明确提出要加强基本药物的保障性和可及性,满足基本医疗

卫生需求并持续保证生产供应。 针对基本药物的可及性评

价,多采用 WHO 和国际健康行动组织标准调查法评价[20] 。
价格水平的评估可采用中位价格比( MPR)的计算方法,但值

得注意的是,原研药与仿制药的价格差异较大,因此,WHO 建

议将两者的 MPR 分开计算,且仿制药按照单位最低价格进行

计算。 通过对医疗机构的基本药物配备种类及数量、缺药周

期及基本药物占比等多个指标进行综合计算考察,完成可获

性评价。 可负担性评估则可通过待评价药物的价格及使用数

量、治疗周期、待评价病种治疗可负担性及药物支出在家庭支

出的占比等多个参数进行评估。
3　 小结与展望　

基本药物的综合评价是一项长期持续的工作,随着国家

基本药物制度的建立和完善,对药品综合评价工作也提出了

更高的要求。 建立具有中国特色且能够从基本药物的遴选、
生产、流通、使用、支付和监测等多角度考察的评价体系,具有

十分重要的临床价值。 本文从药品的安全性、有效性、经济

性、成熟性、适宜性及可及性等 6 个方面进行评价综述。 通过

对现有资料的整理发现,每种评价系统均有多种方法,且各有

优劣,需要结合研究目的和实际需求进行选择。 其中严谨的

Meta 分析 / 系统综述、大型多中心的随机对照临床研究(样本

量≥300 例)等被认为是最可靠、证据级别最高的数据,其次是

一般质量的 Meta 分析、小样本量随机对照临床研究(样本量<
300 例)、大型回顾性研究、队列研究及病例-对照研究等。 当

前正处于医疗体制改革的关键阶段,本文通过对国内外相关

药品综合评价研究进行整理,以期为制定科学规范的基本药

物评价方案、为我国基本药物综合评价体系的完善提供参考。
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