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FDA 对处方药说明书[适应症]的要求 

萧惠来 
国家食品药品监督管理总局 药品审评中心，北京  100038 

摘  要：美国联邦法规对处方药说明书[适应症和应用]项的撰写内容和原则做了详细规定。2014 年，FDA 又发布了“按照

加快审批管理途径批准的人用处方药和生物制品的说明书”的指导原则（草案），特别强调根据测定早于可逆性病况或死亡

出现的替代终点或临床终点批准药品的说明书，[适应症和应用]项应包括药物应用限制和预期临床受益不确定性的简要描

述。列举实例介绍这两个文件的主要内容，希望对改变目前我国药品说明书[适应症]内容描述不够严谨、应用限制和预期临

床受益不确定性描述普遍缺失、内容不够具体的状况有所帮助和启发。 
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Indication section of labeling for prescription drugs required by FDA 

XIAO Hui-lai 
Center for Drug Evaluation, China Food and Drug Administration, Beijing 100038, China 

Abstract: Code of Federal Regulations set detailed rules for the written content and principle on “Indications and Usage” section of 
labeling for prescription drugs. In 2014, FDA issued Guidance for Industry Labeling for Human Prescription Drug and Biological 
Products Approved Under the Accelerated Approval Regulatory Pathway (draft), with particular emphasis on that “Indications and 
Usage” section of labeling for drugs approved based on a surrogate or clinical endpoint can be measured earlier than irreversible 
morbidity or mortality. This section should include a succinct description of the limitations of usefulness of the drug and any 
uncertainty about anticipated clinical benefits. This paper introduces the main contents of these two documents and gives examples. 
It is expected to help changing the present situation that the description of content on “Indications and Usage” section of labeling is 
not strict enough, and the description of the limitations of usefulness and any uncertainty about anticipated clinical benefits is 
generally absent in our country. It enlightens us on changing the situation that our regulation on “Indications and Usage” section of 
labeling is only a matter of principle, but not specific enough. 
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[适应症和应用]项目占据美国食品药品管理局

（FDA）规定的处方药说明书（下面简称说明书）

17 个项目的首位，是医生为患者选择有效药物的重

要依据。本文介绍 FDA 对常规审批和加速审批处

方药两种说明书该项的具体要求并列举实例。我国

食品药品监督管理总局有关说明书的规章对[适应

症]（有如 FDA 规定的说明书[适应症和应用]）只有

原则性规定[1]，缺乏具体要求。希望本文对我国说

明书[适应症]的撰写和监管有帮助并且对相关规章

的修订也有启发。 
1  对常规审批的处方药和生物制品说明书[适应症

和应用]的要求 
1.1  法规依据 

《美国联邦法规》21 篇 201 部分第 57 节（c）（2）
段[21 CFR 201.57（c）（2）][2]是 FDA 对处方药说

明书[适应症和应用]要求的主要法规依据。下面概

括其主要内容。 
1.1.1  该项应说明该药的临床应用价值  “该项 
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应说明某药适用于公认的疾病或状态或其表现的

治疗、预防、缓解、治愈或诊断，或适用于同公认

疾病或状态相关的症状的缓解。” 
“该项应包括下列资料（如果列出的情况合适）

①如果某药仅同主要治疗方式（例如饮食、外科手

术、改变行为或其他药物）联合用于适应症，应说

明那种药物是用作主要治疗方式的辅助手段。②如

果获得的证据，仅仅在选择的较大人群的亚群（例

如轻微疾病的患者或特殊年龄组的患者）中，支持

药品或生物制品的安全性和有效性，或如果适应症

是根据 21 CFR 314.510或601.41项下的替代终点批

准的，应简要描述药品应用的限制和任何预期临床

受益的不确定性，并说明参考[临床研究]项对所获

证据的讨论。③如果特殊的试验对需要某药患者的

选择或监测是必要的（例如微生物敏感性试验），应

说明这种试验的特点。④如果应用限制或预期临床

受益不确定性与推荐的给药间隔、适当的治疗持续

时间（如果这种治疗应受限制）或任何剂量调整有

关，应简要描述这种资料，并说明参考[用量用法]
项更详细的资料。⑤如果从安全性考虑以至于该药

应保留用于特殊概况（例如其他药物难治的病例），

应列出这种信息的说明。⑥如果有在长期用药之前

必须满足特殊条件（例如特定患者在短期试验中对

药物反应性的论证），应说明这种条件；或者，如果

长期使用的适应症与短期使用不同，应说明各自使

用的特殊条件。” 
1.1.2  有效性或安全性缺乏证据的说明  “如果一

般认为某种药物对某种用途可能有效或如果该药一

般用于某种状态，但多数与这种用途和状态相关的

证据显示，该药无效或该产品的治疗受益一般不超

过其风险。FDA 可要求该项应说明该药对那种用途

或状态有效性或安全性缺乏证据。” 

1.1.3  与其他药物比较应有大量证据支持  “比较

某药与其他药物（除生物制品外）对同一适应症安

全性或有效性的任何描述，都应有来自 21 CFR 
314.126（b）定义的足够良好对照研究的大量证据

支持，除非根据 21 CFR 201.58 或 314.126（c）豁

免这种要求。而生物制品的这种描述必须有大量证

据支持。” 
1.1.4  适应症应有大量有效性证据支持  “列在本

项中的药品（不包括生物制品）的所有适应症，必

须获得根据 21 CFR 314.126（b）定义的足够的良好

对照研究的大量有效性证据支持，除非根据 21 CFR 

201.58 或 314.126（c）规定豁免这种要求。在说明

书其他项目中不得暗示或提出没有包括在本项目中

的适应症或用途。列入本项的生物产品所有适应症

必须获得大量有效性证据支持。在说明书其他项目

中不得暗示或提出没有包括在本项目中的适应症或

用途。” 
1.2  实际案例 

为具体了解FDA上述对说明书[适应症和应用]
项目的要求，本文从 FDA 官方网站的说明书数据

库中选取了下列 3 个实例，括号内的序号是说明书

中原有的固定序号。 
1.2.1  西罗莫司片[3]（编者按：请注意应用限制的

描述） 
[适应症和应用]（1） 
预防肾移植的器官排斥（1.1） 

本品用于 13 岁及其以上年龄的接受肾移植患

者的器官排斥。建议对所有接受本品治疗的患者进

行治疗药物监测[见[用法用量]（2.3）以及[警告和

注意事项]（5.13）]。 
建议在免疫风险低或中等的患者，初始本品与

环孢霉素和肾上腺皮质激素合用；环胞霉素应在移

植后 2～4 个月停用[见[用法用量]（2.1）]。 
建议在免疫风险高的患者（黑人受体和/或因为

免疫原因失去以前的同种异体移植物的重复肾移植

受 体 和 / 或 集 合 抗 体 高 [PRA （ panel-reactive 
antibodies）峰值＞80%]的患者移植后最初 1 年，本

品与环胞霉素和肾上腺皮质激素合用[见[用法用量]
（2.2）与[临床研究]（14.3）]。 
应用限制（1.2） 

没有对下列患者：环孢霉素停药前 Banff 3 级

急性排斥或血管排斥、依赖透析、血清肌酐＞4.5 
mg/dL、黑人、多器官移植、第二次移植或集合抗

体高，进行环孢霉素停药研究 [见 [临床研究 ]
（14.2）]。 

在免疫风险高的患者，没有研究本品与环胞霉

素和肾上腺皮质激素合用 1 年以上的安全性和有效

性；因此，移植最初 12 个月后，任何免疫抑制方案

的调整应根据患者临床状态考虑[见[临床研究]
（14.3）]。 

在儿科患者，对免疫风险高的患者应考虑，本

品对＜13 岁的患者或儿科（＜18 岁）肾移植患者的

安全性和有效性尚未证实[见[不良反应]（6.5）与[临
床研究]（14.6）]。在肾移植患者没有证实重新使用
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本品而不使用环孢霉素的安全性和有效性[见[警告

和注意事项]（5.12）]。 
在 维 持 肾 移 植 患 者 ， 钙 调 神 经 磷 酸 酶

（calcineurin）抑制剂转换为本品的安全性和有效性

尚未被证实[见[临床研究]（14.4）]。 
1.2.2  伏立康唑干混悬剂[4]（编者按：请注意特殊

试验的描述） 
[适应症和应用]（1） 

本品用于 12 岁及其以上患者的下列真菌感染 
侵袭性曲霉病（1.1）：在临床试验中，获得的

大多数分离菌是烟曲霉。少数病例培养证实由除烟

曲霉外的曲霉属菌引起的疾病[见[临床研究]（14.1）
与[临床药理学]（12.4）]。 

在非中性粒细胞减少患者的念珠菌血症和下列

念珠菌感染（1.2）：皮肤播散性感染以及腹部、肾、

膀胱壁和伤口感染[见[临床研究]（14.2）与[临床药

理学]（12.4）]。 
食管念珠菌病（1.3）[见[临床研究]（14.3）与[临

床药理学]（12.4）]。 
对其他治疗不耐受或其他疗法难治患者的尖端

赛多孢子菌（波氏假阿利什菌无性型）和镰刀菌属

某些种（包括腐皮镰刀菌）所致严重的真菌感染

（1.4）[见[临床研究]（14.4）与[临床药理学]（12.4）] 
在治疗前应获得真菌培养及其他相关的实验室

研究（包括组织病理学）的样品，以便分离和鉴定

病原体。在获得培养和其他实验室研究结果前，可

以开始治疗。然而，一旦获得这些结果，应相应地

调整抗真菌治疗。 
1.2.3  硫酸羟氯喹片[5]（编者按：请注意不用于一

线治疗的描述） 
[适应症和应用] 

如果患者对严重副作用可能较少的药物反应不

理想，本品对其红斑狼疮（慢性盘状和系统性的）

和急性或慢性类风湿性关节炎可能有益。 
2  对加速审批的处方药和生物制品说明书[适应症

和应用]的要求[6] 
加速审批程序是由 FDA 用于更迅速提供治疗

严重或威胁生命疾病处方药的数种途径之一。《食

品、药品和化妆品法》第 506（c）条款[Section 506
（c）of the FD&C Act]规定：“FDA 考虑疾病的严重、

罕见或流行情况以及替代治疗的有无，在下列情况

下可同意加速审批，供严重或威胁生命疾病使用的

产品……产品对可合理预测临床受益的替代终点有

效；对测定早于不可逆病况或死亡出现的临床终点

有效，即可合理地预测不可逆的病况或死亡或其他

临床受益有效。” 
在加快审批框架下批准的药品说明书在许多方

面与传统批准的药品说明书相同。然而，如果药品

是根据替代终点加速审批的，说明书[适应症和应

用]部分也将包括简要的药品应用限制和任何预期

的临床受益不确定性的描述，并指出参见可提供证

据讨论的[临床研究]部分。 
如果用于下列 3 种情况的任何一种，都应考虑

加速审批特有的说明书的某些问题：①FDA 按照加

速审批程序同意批准的药物（或特定的适应症）；②

上市后临床试已证实并充分地描述了按照加速审批

批准的适应症的药物的临床受益；③FDA 撤销按照

加速审批程序批准的药物的一个或多个适应症，该

药品说明书还包括其他被批准的适应症。 
2.1  按照加速审批程序批准的适应症 

按照加速审批程序批准的药品说明书[适应症

和应用]部分包括的信息一般应描述下列 3 部分内

容：①适应症；②应用的限制和临床受益的不确定

性；③继续批准。 
下面是在完整处方资料的[适应症和应用]描述

中，如何显示这 3 部分的实例：X 药适用于{描述适

应症}。该适应症根据{描述对支持加速审批的替代

终点或临床终点的作用}，通过加速批准被批准[见
[临床研究]（14.X）]。改善{确定仍待建立的具体临

床受益}尚未被证实。继续批准这种适应症可能取决

于在证实试验中{或（“证实并描述临床受益”）或（随

后确认特别期待的临床受益的“证实”，这将是上市

后研究的主要目的）}。3 项内容的每一项更详细的

描述见下面的实例。 
2.1.1 适应症  [适应症和应用]部分“必须描述药品

适用于公认的疾病或状态或其表现的治疗、预防、

缓解、治愈或诊断，或用于缓解与公认的疾病或状

态相关的症状。” 
适应症描述实例如下：“X 药品适用于局部晚期

或转移的非小细胞肺癌的治疗。” 
2.1.2  应用限制和临床受益不确定性  根据可能测

定早于可逆性病况或死亡出现的替代或临床终点批

准药品的说明书，应包括药品应用限制和预期临床

受益不确定性的简要描述以及参见可提供证据讨论

的[临床研究]部分的说明。 
药品应用限制和预期临床受益任何不确定性的



  Drug Evaluation Research  第 37 卷 第 5 期  2014 年 10 月 - 399 -

描述，首先通过支持加速审批的确定的替代终点或

临床终点，然后通过仍待确立的具体的临床受益来

表达。这种描述应紧接在被批准的适应症之后，而

不是出现在单独小节或段落中，因为这种信息提供

了适应症的具体细节。 
对经常处方加速审批获准药品的医务人员来

说，包括加速审批适应症和应用的描述是有益的，

因为这可提供与其他适应症描述内容不同的这种方

式批准的药物所特有的框架和根据。 
在适应症描述中应用限制和临床受益不确定性

的实例如下：“本适应症是根据肿瘤反应率[见[临床

研究]（14.1）]按照加速审批批准的。生存或与疾病

相关的症状的改善尚未确定。” 
2.1.3  继续批准  就根据测定可早于不可逆性病况

或死亡出现的替代终点或临床终点，按照加速审批

批准的适应症来讲，申请人通常需要进行额外的上

市后临床试验，证实和描述药物的临床受益。虽然

规定的上市后研究要求通常不包括在说明书中，但

确证性研究的简单摘要，可进一步强调支持加速审

批资料的应用限制。因此，[适应症和应用]部分应

包括，说明继续批准该适应症取决于确证试验证实

药物的临床受益要求的描述。 
在概述上市后研究要求时，应说明参考临床受

益的证据及其解释。在可能确定特有预期的临床受

益（将是上市后研究的目的）时，最好这样做。列

举实例做如下说明：“继续批准该适应症取决于确证

试验中临床受益的证据和说明，或继续批准该适应

症取决于确证试验证明改进生存。” 
2.2  当临床受益被确证时 

上市后研究中成功地获得临床受益的证据和说

明后，应修订[适应症和应用]部分的资料。适应症

描述通常应反映安全性和有效性实际证明的人群和

状态，包括任何新的或仍需保留的应用限制。以前

有关应用和继续批准的描述应删除或修改。此外，

说明书其他部分（例如，[不良反应]与[临床研究]）
也应修订，以便反映新资料。 
2.3  撤销加速批准的适应症 

按照加速审批程序批准的药物或适应症，可以

经申请人请求或由 FDA 根据下列之中的理由被撤

销：①申请人没有适当努力进行任何所要求的上市

后研究；②所要求的证实和描述预期对不可逆病状、

死亡或其他临床受益影响的研究，没有证实和说明

这种效果或受益；③其他证据表明，在使用条件下，

该药不安全或无效。 
如果加速审批的适应症被撤销，而仍然保留其

他批准的适应症，说明书必须修改。例如，必须从

说明书数个部分（如[适应症与应用]、[用法用量]
与[临床研究]）删除与撤销适应症相关的资料，以

便说明书不暗示或提示该药被批准用于撤销的适应

症。除删除资料外，有时可能会给说明书，适当增

加与撤销适应症相关的新信息，如下所示。 
2.3.1  撤销的适应症缺乏证据  “21 CFR 201.57
（c）（2）（ii）规定，如果一般认为该药可能对某些

应用有效，或如果通常用于一种状态，但与其应用

和状态相关的大多数证据表明，该药无效或该药的

治疗获益一般不超过其风险，FDA 可要求在[适应

症和应用]部分说明该药使用的有效性和安全性缺

乏证据。当加速批准的适应症被撤销时，FDA 可要

求修订说明书，包括与撤销的适应症相关的应用限

制。” 
2.3.2 与撤销的适应症相关的安全信息  “21 CFR 
201.57（c）（6）（i）规定，如果通常给一种疾病或

状态开一种药物的处方并且这种用法与临床有意义

的风险或危害相关，FDA 可要求在说明书[警告和

注意事项]部分描述，在[适应症和应用]部分没有提

及的与应用相关的特定警告。因为该药曾被用于现

在撤销的应用并且可能被某些医疗人员认为仍有那

种用途，与撤销的适应症相关的重要不良反应或其

他风险可能适合包括在修订说明书的[警告和注意

事项]和/或[不良反应]部分中。其风险和危害的描述

也应附有该药没有批准用于已被撤销的适应症。” 
3  结语 

目前国内药品注册报送的说明书样稿[适应症]
描述多数过于简单，甚至只是列出所用的疾病或症

状名称，如：“用于支气管哮喘”、“用于治疗抑郁症”

和“用于中度至重度疼痛”等。除临床应用的疾病

或症状之外，上述 FDA 的诸多要求中，包括应用

限制和临床受益不确定性、针对患者选择或监测的

特殊试验特点、与应用限制或预期临床受益不确定

性的给药方案调整、从安全性考虑保留用于特殊概

况、在长期用药之前必须满足特殊条件、长期使用

的适应症与短期使用不同的各自使用的特殊体条件

等，国内的说明书中多有遗漏。尤其是应用限制遗

漏普遍，这种做法实质上扩大了药品的适应症，将

适应症扩大到没有得到证实，甚至无效或不安全的

疾病或症状。 
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建议药品生产企业参考 FDA 对说明书[适应症

和应用]的要求，起草和修订说明书该项内容，摆脱

目前说明书样稿不利于有效安全用药的局面。建议

我国药品监管部门借鉴 FDA 的要求，更加深入细

致的核审说明书[适应症]的内容，对蓄意扩大适应

症的做法绳之以法。《中华人民共和国药品管理法》

第八十三条[7]和《药品注册管理办法》第一百六十

七条[8]对申请人注册药品报送虚假资料都有处理规

定。其中后者规定“申请药品生产或者进口时，申

请人报送虚假药品注册申报资料和样品的，国家食

品药品监督管理局对该申请不予受理或者不予批

准，对申请人给予警告，1 年内不受理其申请；已

批准生产或者进口的，撤销药品批准证明文件，5
年内不受理其申请，并处 1 万元以上 3 万元以下罚

款。” 
我国《化学药品和治疗用生物制品说明书规范

细则》[1]规定，说明书“[适应症]应当根据该药品的

用途，采用准确的表述方式，明确用于预防、治疗、

诊断、缓解或者辅助治疗某种疾病（状态）或者症

状”。这种描述只是原则性的。建议借鉴 FDA 的要

求，并结合我国实际，在有关法规和具体实施办法

中对药品说明书提出更加具体详细的要求。 
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