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FDA对药品说明书中提供钠、钾和磷的定量信息的相关要求

王慧明，萧惠来*

国家药品监督管理局 药品审评中心，北京 100022

摘 要：美国食品药品监督管理局（FDA）于 2022年 9月发布了“人用OTC和处方药品说明书中钠、钾和磷的定量信息供

企业用的指导原则（草案）”。该指导原则草案要求人用处方药和非处方药说明书中要提供钠、钾和磷的定量信息，详细阐

明了对这些信息内容和位置的建议并在附录中列举了示例。而中国目前还没有类似的指导原则，详细介绍FDA该指导原则

草案的主要内容，以期对我国这类说明书的撰写和监管有所帮助。
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FDA requires to provide quantitative information of sodium, potassium and

phosphorus in drug labeling

WANG Huiming, XIAO Huilai

Center for Drug Evaluation, National Medical Products Administration, Beijing 100022, China

Abstract: The U. S. Food and Drug Administration (FDA) published in September 2022: "Quantitative Labeling of Sodium,

Potassium, and Phosphorus for Human Over-the-Counter and Prescription Drug Products Guidance for Industry (Draft) ". The draft

guidance requires that quantitative information on sodium, potassium, and phosphorus shall be provided in the labeling for human

prescription and over-the-counter, detailing recommendations for the content and placement of the information, and providing

examples in the appendix. However, there is no similar guidance in our country. The draft guidance of FDA is introduced in detail,

which is expected to be helpful to the writing and supervision of such labelings in China.
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美国食品药品监督管理局（FDA）于 2022 年 9

月发布了“人用非处方药和处方药说明书中钠、钾

和磷的定量信息供企业用指导原则（草案）”［1］，由

FDA药品审评和研究中心的医疗政策办公室与生

物制品审评和研究中心合作编制，适用于每次最大

给药量含有 5 mg或更多的钠、钾或元素磷的口服产

品和注射用药。钠、钾和磷等元素对维持人体电解

质平衡有一定的影响，如慢性肾病患者会出现电解

质紊乱，可呈现高磷血症、高钾血症、水钠潴留等［2］，

因此患有某些临床病症（慢性肾病、心力衰竭或高

血压）的患者应在膳食中限制钠、钾和（或）磷的摄

入。该指导原则阐明了目前 FDA对于人用处方药

和非处方药（OTC）说明书中钠、钾和磷定量信息的

要求，包括对其撰写格式的要求。目的是为医生和

患者提供信息，用以控制含有这些成分药物的每日

总摄入量。中国目前还没有类似的指导原则，本文

详细介绍FDA该指导原则的主要内容，以期对我国

这类药物说明书的撰写和监管有所帮助。

1 该指导原则的前言

该指导原则为人用处方药、OTC和生物制品中

含有钠、钾和磷元素的口服制剂和注射制剂的定量

说明书提出建议。阐述了每最大单剂量药品中，若
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作为活性药物成分或非活性药物成分的钠、钾和磷

不少于 5 mg（如作为活性成分萘普生钠中的钠，或

作为非活性成分无水柠檬酸三钠中的钠，作为非活

性成分磷酸氢钙成分中的磷），那么药品注册申请

人及生产实体应向FDA寻求关于药品说明书中钠、

钾 和 磷 的 定 量 信 息 的 建 议 。“ 术 语 ：成

分（ingredient）”适用于药品中的任何物质，无论是

作为单一物质还是与其他物质混合添加到制剂中。

该指导原则重申了现行法规中关于 OTC产品

说明书中钠和钾的定量信息的法律要求，如《美国

联邦管理法规》（CFR）第 21 篇 201 部分 64 节和 72

节（21 CFR 201.64和 201.72）［3-4］。它为寻求在处方

药说明书中包含钠、钾和磷的定量信息以及在OTC

药品的说明书中包含磷定量信息的生产商提供了

更多的信息。

一般而言，指导原则描述了FDA目前对某个主

题的看法，除非引用了具体的监管或法定要求，否

则应仅将其视为建议。“should”一词在 FDA指导原

则中是指建议或推荐某事，但不是必须的。

2 背景

该指导原则提出关于药品说明书中钠、钾和磷

定量的信息和建议，因为：（1）这些物质是药物产品

中的常见成分，其含量可能占个体每日总摄入量的

很大一部分；（2）对于影响美国人口中大量患者的

各种疾病，通常建议限制含有这些成分的饮食。

钠、钾和磷可能作为活性成分或非活性成分存

在于药品中［参见橙皮书（Orange Book）］［5］。这些

成分的量在药品之间会有所不同（包括具有相同活

性成分的药品），这取决于生产商、处方或剂型等因

素。例如，参比制剂（RLD）和仿制药之间或具有相

同 RLD 的不同仿制药之间的钠、钾或磷含量可能

不同。

医疗服务提供方（health care provider）通常建

议患有某些临床病症（如心力衰竭、高血压或慢性

肾病）的患者限制钠、钾和（或）磷的膳食摄入。对

药品说明书中的这些成分量化，为医疗服务提供方

和患者提供信息，帮助他们为个体确定该类药物的

用药方案，用以控制含有这些成分药物的每日总摄

入量。按照该指导原则的建议对药品说明书中的

这些成分量化，也允许医疗服务提供方和患者在有

替代品时，选择这些成分含量较低的药品。

3 说明书建议

本节提供在药品说明书中钠、钾和磷定量信息

的描述和位置的建议。

3.1 阐明药品说明书中应量化的内容

为简单起见并与现有OTC法规保持一致（参见

本文“3.5”项下内容），FDA建议药品说明书中应包

含有关药品中钠、钾和磷总量的某些信息，以毫

克（mg）表示。对于钠和钾，该指导原则适用于钠离

子和钾离子。然而，对于磷，该指导原则适用于所

有含磷成分的元素磷的计算当量。虽然术语磷（P）

和磷酸盐（PO4
3−）在临床文献中经常互换使用，但它

们不是同义词。值得注意的是，当以mg表示时，磷

酸盐的含量大约是磷含量的 3倍。虽然磷在自然界

和许多药物中通常以磷酸盐的形式存在，但以等效

磷含量表示药物含量，符合膳食摄入建议和食品报

告值，因此更容易比较食物和药物中的磷含量。

药品说明书应说明成分的总量，无论该成分是

作为活性成分还是非活性成分的一部分。药品中

钠、钾或磷的含量应根据制剂的处方信息确定。例

如，如果药品同时含有萘普生钠和柠檬酸三钠，则

应说明药品中这两种化合物的钠的总量。例如，根

据其分子式（Na3C6H5O7）以化学计量方式确定，1 g

柠檬酸三钠中的钠含量为 267 mg。同样，1 g无水

磷酸氢钙（CaHPO4）含磷228 mg。

3.2 FDA不建议或要求在说明书中量化的阈值

如果药品最大单次剂量中钠、钾或磷的含量小

于 5 mg，FDA 不建议或要求其说明书中的定量

信息。

即使患者同时服用几种 OTC 和处方药，但若

钠、钾和磷的含量低于 5 mg时，也认为相对于膳食

摄入量，无临床意义。如果药品的最大单次剂量为

1次 2片，并且总剂量含有 4 mg钠（每片 2 mg钠），

FDA不建议或要求在说明书中提供有关药品钠含

量的定量信息。在这种情况下，生产商可以选择在

说明书中包含“每片含钠量低于 5 mg”的描述。但

是，如果最大单次剂量为 1次 2片，并且总剂量含有

8 mg钠（每片 4 mg钠），FDA 会建议在说明书中提

供该药的钠含量的定量信息。

3.3 阐明每个剂量单位的量

为了产品之间的一致性以及简单易行的测定，

FDA建议生产商提供每剂量单位的定量信息。剂

量单位应与容器标签上效价规格（potency strength）

的主要表述一致。对于口服固体制剂，无论患者 1

次或每天服用多少片或胶囊，均应按照说明书描述

使用的每片或每粒胶囊的量。对于口服液（或复溶

制成口服液的产品），如果规格表示为药物量/mL或

药物量/5 mL，出于报告钠、钾或磷的目的，则剂量单
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位应分别为1 mL或5 mL。

对于注射剂，剂量单位将为 1 mL，除非容器中

的净量小于 1 mL，在这种情况下，剂量单位将为容

器中的净量。

对于以固体形式提供并复溶为注射液或混悬

液的注射用药品，FDA建议如果说明书规定使用已

知钠、钾或磷定量信息的具体稀释剂，则钠、钾和磷

的定量信息应以复溶后每毫升（如 5 mg·mL−1）或每

剂量单位（如5 mg∶0.5 mL）的量表示。

如果有问题，请联系相应的 FDA审评部门，以

寻求指导。

3.4 有效数字的选取

如前所述，该指导原则重申了现行法规中关于

口服 OTC 产品说明书中钠和钾定量信息的要求。

为简单起见并与现有OTC法规保持一致（参见本文

第“3.5”项下内容），FDA建议：（1）药品中钠总量的

定量信息，说明书应以mg表示，并四舍五入至每个

剂量单位的最接近的整数；（2）钾总量的定量信息，

四舍五入到最接近的每剂量单位 5 mg（如果存在高

于每剂量单位 1 g，则以最接近的 1/10 g 表示）。

FDA建议将药品中磷的总量四舍五入至最接近的

每剂量单位 5 mg。在某些情况下，这样做将允许说

明书中的单一描述，适用于药品的 1 种以上规

格（如“每片含20 mg磷”）。示例见“5.2”项下内容。

3.5 OTC和处方药产品说明书

3.5.1 OTC药品 FDA法规目前要求某些OTC药

品说明书包括钠（21 CFR 201.64）和钾（21 CFR

201.72）［3-4］的定量信息。具体来说，法规规定口服

OTC药品的说明书必须包含每剂量单位（每片、每

5 mL）的钠含量，前提是该产品的单次最大推荐剂

量的钠含量可能是 1个或多个剂量单位为 5 mg或

更多。相同的标准适用于钾。此信息“药品事实标

签”（drug facts labeling）的“其他信息”标题下获取

［ 参 见 21 CFR 201.64 和 201.72，另 见 21 CFR

201.66（c）（7）（i）］［6］。

该指导原则中 FDA对OTC药品说明书中磷的

建议与口服OTC药品中钠和钾的现行规定一致［参

见 21 CFR 201.64（钠）、201.72（钾）和 331.11（特定活

性成分列表）［7］以及 FDA“OTC 人用药品标签——

问答”行业指导原则［8］］。对于口服OTC药品，FDA

建议：（1）在“其他信息”标题下的“药品事实标签”

中包括磷含量，（2）如果产品单次最大推荐剂量（可

以是 1个或多个剂量单位）的磷含量不少于 5 mg，则

应标示每剂量单位（如每片）的磷含量。示例

见“5.2”项下内容。

3.5.2 处方药 当处方药说明书中包含钠、钾和磷

含量的定量信息时，应在说明书描述部分按照非活

性成分清单提供每个剂量单位的信息。示例

见“5.1”项下内容。

FDA 注意到，对于某些生物制品（如细胞治疗

产品）可能难以量化。在这种情况下，建议该类药

物的生产商考虑与相应的 FDA审评部门讨论如何

量化这些物质。

3.6 依据《联邦食品、药品和化妆品法》第 505（j）节

获批仿制药的考虑因素

通常，要求根据仿制药申请（ANDA）批准的药

品说明书，与RLD说明书相同，但允许说明书存在

某些差异，因为ANDA和RLD由不同的生产商生产

或分销。允许的差异包括，为符合现行FDA说明书

指导原则或其他指导原则而产生的差异。参见《联

邦食品、药品和化妆品法》（FD&C Act）［美国法典第

21 卷第 355 节（21 USC 355）］第 505（j）（2）（A）（v）

节［9］和21 CFR 314.94（a）（8）（iv）［10］。

ANDA或ANDA的补充申请，建议按照该指导

原则的建议，在说明书中包含其建议的钠、钾

和（或）磷定量信息，或依据建议省略此类定量信

息。即使包含或省略的此类信息不同于在RLD说

明书中此类信息的描述，如果满足批准要求，也可

以接受。

4 提交和采用的建议和要求

本节描述关于生产商如何提交包含有关钠、钾

和（或）磷定量信息的说明书的建议和要求。

4.1 新申请或未决申请的药品

选择在产品说明书中包含钠、钾或磷定量信息

的申请人提交新药申请（NDA）、ANDA申请或生物

制品许可申请（BLA），必须确保说明书描述是准确

的，并提供与药品成分相关的信息支持［参见 FD＆

C Act第502（a）项（21 USC 352（a）］［11］。应在申请的

化学、生产和控制部分以及“药品性状和成分”项下

提交对于说明书中该类成分含量的定量信息的支

持信息。在申请审评过程中，当未决申请的生产商

提出对拟定的说明书草案变更时，可以增加这些

信息。

4.2 获批申请的药品

如果药品的说明书已经包含该指导原则中讨

论的成分信息，生产商应参考该指导原则并确定是

否应修订说明书，以符合现行的内容和格式建议。

NDA、ANDA或BLA持有人计划增加或修订药
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品说明书中关于钠、钾和磷的定量信息，而不改变

已获批的产品处方（并且该变更未与另一个需要提

交补充申请的变更合并），申请持有人可以随时修

改说明书。根据 21 CFR 314.70（a）（3）［12］和 21 CFR

601.12（a）（3）［13］，当药品说明书变更包括钠、钾

和（或）磷含量，而不包括需要提交补充资料的产品

或其说明书的其他变更时，FDA建议申请持有人在

年报中提交通知和支持信息。

5 附录

5.1 处方药说明书示例

该附录提供了含有钠、钾和磷的处方药成分的

定量说明书描述的示例，而这些处方药有 1种或多

种规格以及不同剂型。该附录中的示例仅用于说

明目的，可酌情提出其他措辞，供 FDA考虑。FDA

建议当说明书中有多个元素定量成分时，应按字母

顺序列出这些成分。

5.1.1 单一规格的处方药 对于单一规格的处方

药，说明产品中每种成分含量的描述。例如：“每片

［药物名称］含有 5 mg钾和 9 mg钠。”“每片［药物名

称］含有7 mg钠。”

5.1.2 多成分多规格的处方药 对于含有多成分

多规格的处方药，这些数据可以简明易懂的方式呈

现（表1）。

5.1.3 相似成分含量的多规格的处方药 对于具

有相似成分含量的多规格的处方药，用一两句话而

不是表格来呈现信息可能更有效。例如：“所有规

格的［药物名称］片剂，每片含磷和钾均少于 5 mg。

5 mg和 15 mg［药物名称］片剂，含有7 mg钠。30 mg

片剂含 12 mg 钠。”“5 mg 和 15 mg［药物名称］片

剂，各含有 5 mg 磷。30 mg 片剂含有 10 mg 磷。”

“5 mg和 15 mg［药物名称］片剂含钾和钠各 5 mg。

30 mg片剂含钾和钠各10 mg。”

5.1.4 注射用溶液或混悬液 对于注射用溶液或

混悬液，FDA建议将钠、钾和磷的定量信息以每毫

升的量表示（如 10 mg·mL−1）。例如：“每毫升［药物

名称］注射剂含有33 mg钠，磷和钾各少于5 mg。”

或者，对于以溶液或混悬液形式提供的口服制

剂，或以复溶得到口服溶液或混悬液的固体制剂，

FDA建议说明最常用剂量单位体积的钠、钾和磷的

定量信息。例如：“每 5 mL［药物名称］口服溶液含

有100 mg钾，47 mg钠和少于5 mg的磷。”

5.1.5 最大推荐单剂量 钠、钾或磷含量低于 5 mg

的药品对于最大推荐单剂量中钠、钾或磷含量低于

5 mg的药品，申请人可在说明书中包含此信息。例

如：“每粒［药物名称］胶囊含有的钠、钾和磷均少于

5 mg。”

5.2 OTC药品说明书示例

本附录提供了含有钠、钾和磷作为产品原料成

分的OTC说明书中的描述示例。本附录中的示例

仅用于说明，不应被视为全面详尽。可视情况提出

其他替代内容，供FDA考虑。

如果生产商选择在“药品事实标签（drug facts

labeling）”中，包含推荐的磷含量，则应按字母顺序

将其包含在“其他信息”标题下，所要求的成分列表

中。尽管磷含量的描述将被视为附加信息［21 CFR

201.66（c）（7）］。但磷应按字母顺序排列在所要求

的成分列表中，以避免混淆。

如果适用，本标题下的第 1个项目符号描述必

须 包 括 钙（21 CFR 201.70）、镁（21 CFR

201.71）［14-15］、钾（21 CFR 201.72）和 钠（21 CFR

201.64），内容如下：

［粗体］每个（适当的剂量单位）包含：［非粗体，

成分的名称和每种成分的数量］。

5.2.1 最大单剂量大于等于 5 mg成分的药品 含

有 5 mg或更多成分的药品当最大单剂量（可能是 1

个或多个剂量单位）含有 5 mg或更多成分（即钠、钾

和磷）时的说明书描述：

其他信息

每片含有：钙20 mg、镁10 mg、磷 5 mg、钾 5 mg、钠
13 mg

［项目符号］苯丙酮尿症：每片含苯丙氨酸10 mg
［项目符号］［贮存条件］

［项目符号］［显窃启描述］

5.2.2 最大单剂量含有低于 5 mg成分的药品 最

大单次剂量含有低于 5 mg成分（即钠、钾和磷）时的

说明书描述：

如果企业选择在最大单次剂量含有少于 5 mg

的成分（即钠、钾和磷）时，将磷、钾和钠的说明包括

在“药品事实标签”中，则该信息应作为最后的说明

出现在“其他信息”小标题下，此类说明的放置，不

表 1 ［药物名称］的磷，钾和钠成分

Table 1 Phosphorus，potassium，and sodium constituents

for［insert DRUG name］

片剂规格/剂量单位

50 mg片剂

100 mg片剂

150 mg片剂

磷含量/mg

20

40

60

钾含量/mg

10

35

50

钠含量/mg

43

50

62
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应干扰说明书中要求的信息。

其他信息

［项目符号］苯丙酮尿症：每片含苯丙氨酸10 mg
［项目符号］［贮存条件］

［项目符号］［显窃启描述］

［项目符号］［相关成分；如“每片含钠量低于

5 mg”］
6 结语

FDA“人用非处方药和处方药说明书中钠、钾

和磷的定量信息供企业用指导原则（草案）”，详细

阐述了FDA对药品说明书中钠、钾和磷的定量信息

的要求。在附录中还列举了各种示例，使原则要求

具体化，其中的主要启示有两个方面。

6.1 药品说明书应提供钠、钾和磷的定量信息

FDA该指导原则指出，如果口服产品和注射用

药最大单剂量含有 5 mg或更多的钠、钾或元素磷，

其药品说明书中应提供钠、钾和磷定量信息。因为

这些物质是药品中的常见成分，其含量可能占每日

总摄入量的很大一部分，而且许多疾病通常限制含

有这些成分的膳食摄入。药品说明书中这些成分

的量化，可为医疗人员和患者提供信息，帮助他们

确定这类药物的用药方案，控制含有这些成分药物

的每日总摄入量。

虽然药品说明书的内容绝大部分是有关临床

方面的信息，但是中国监管部门对其不多的药学内

容也很重视。2022年 5月国家药品监督管理局药品

审评中心发布了《化学药品及治疗用生物制品说明

书通用格式和撰写指南》［16］，其中包括对药学内容

的要求。2022年 8月又发布了《化学药品说明书及

标签药学相关信息撰写指导原则（征求意见

稿）》［17］，进一步细化和补充了要求。但两个文件均

未涉及对钠、钾和磷定量信息的具体要求。建议我

国药品监管部门制定符合中国国情的相关指导原

则，规范对说明书中钠、钾和磷定量信息的要求。

在具体的指导原则出台前，建议说明书撰写人参考

FDA该指导原则，主动增加相关药品说明书中钠、

钾和磷的定量信息。

6.2 应规范药品说明书钠、钾和磷定量信息的内容

和位置

FDA建议药品说明书中应包含药品中钠、钾和

磷的总量，以每个剂量单位所含这些成分的毫克数

表示。其中钠、钾和磷分别指钠离子、钾离子和磷

元素。总量包括活性成分和非活性成分的量。每

个剂量单位是指每片（或每个胶囊）或注射剂 1 mL

等。如果药品最大单次剂量中钠、钾或磷的含量小

于 5 mg，FDA 不建议或要求其说明书中的定量信

息。钠、钾和磷定量信息要置于说明书的“药品性

状和成分”项下。FDA该指导原则的附录中，提供

了处方药说明书中钠、钾和磷成分的定量信息描述

示例，这些处方药有 1种或多种规格以及不同剂型。

例如 ，“每片［药物名称］含有 5 mg 钾和 9 mg

钠。”“每毫升［药物名称］注射剂含有 33 mg钠，磷和

钾各少于 5 mg。”“每粒［药物名称］胶囊含有的钠，

钾和磷均少于 5 mg。”这些规范的描述用语可供读

者直接参考使用。FDA该指导原则中有关药品说

明书钠、钾和磷定量信息内容和位置规范描述的建

议，值得借鉴。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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