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摘要： 目的　 探究医疗机构中药制剂向新药转化过程中的关键难点， 为提高转化效率提供可行性建议。 方法　 基于上

海市历年医疗机构制剂注册与备案资料， 系统梳理医疗机构中药制剂向新药转化过程中的药学研究及临床评价难点，
并从申请人及申报政策角度提出几点建议。 结果　 医疗机构中药制剂虽具有明确的临床疗效， 但因其许可使用范围局

限， 相较新药注册申报的研究要求低， 且在新药转化申报过程中存在研究资料变更等问题， 可能影响既往临床用药的

一致性。 结论　 为提高医疗机构中药制剂向新药的转化效率， 应从源头筛选具有高临床价值品种进行开发设计， 避免

开发过程的反复回溯更正， 推进中药临床诊断和疗效评价体系的标准化建设， 结合临床实践经验， 为中药研发提供科

学依据， 提升研发效率。
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　 　 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， 须经所在地省、 自治

区、 直辖市人民政府药品监督管理部门批准后方可配

制［１］ 。 医疗机构制剂在疗效方面具有独特优势。 一线临床

经验丰富的中医师基于古方记载和临床观察， 开具了众多

针对性强、 疗效显著的经验方， 这些方剂多数源于古方化

裁， 深具中医药理论基础［２⁃３］ 。
２０２１ 年， 由国家药品监督管理局及国家中医药管理局

等多部门联合印发的 《 “十四五” 国家药品安全及促进高

质量发展规划》 ［４］ 中明确提出 “加强对医疗机构制剂的规

范管理， 发挥医疗机构中药制剂传承创新发展孵化器作用，
鼓励医疗机构中药制剂向中药新药转化”， 该规划强调

“以中医药理论、 人用经验和临床试验相结合的中药特色

审评证据体系， 强化循证医学应用， 探索发挥真实世界证

据作用”。
然而调查数据显示， 医疗机构中药制剂向新药转化率

普遍低于 １％ ， 申报成功难度大［５⁃８］ 。 高敏洁等［９］ 对上海医

疗机构进行调研发现， 虽然医疗机构开发中药制剂新药的

意愿较强， 但转化过程中面临诸多障碍。 本文基于上海医

疗机构制剂注册现状， 分析转化过程中的关键问题， 以期

为提高转化效率提供建议。
１　 资料与方法

以上海市历年医疗机构制剂注册与备案资料为研究对

象， 采用案例分析和描述性统计方法， 重点分析医疗制剂

现状、 转化成功案例特点， 讨论转化关键环节及难点， 并

以此提出几点建议。

２　 结果

２􀆰 １　 医院制剂现状　 上海地区拥有丰富的医疗资源， 多家

三甲医院的特色科室不仅是市级 “重中之重” 临床重点学

科， 更是卫生部临床重点专科， 年就诊病例数逾 １５０ 万例。
截至 ２０２４ 年 ３ 月， 上海市共有医疗机构制剂 ９６５ 个， 中药

制剂占比 ６２％ ， 其中皮肤科用药 （１７％ ）、 心脑血管用药

（１４％ ）、 消化系统用药 （１３％ ） 占比最大， 见图 １。 提示

制剂以治疗慢性病和常见病为主， 体现了中医药的特色

优势。
　 　 结合上述制剂数据分布和中国药品市场现状来看， 皮

肤科用药虽然占比最大， 但在白癜风、 银屑病等难治性疾

病领域仍存在较大的临床需求缺口。 这类疾病疗程长、 现

有治疗方案效果有限， 患者对安全性好的中药制剂需求旺

盛。 同样， 肿瘤科用药和神经精神系统用药也是临床相对

稀缺的方向。 前者主要体现在抗肿瘤辅助治疗和放化疗后

调理方面， 后者则在失眠安神类用药方面具有较大发展

空间。
相比之下， 心脑血管系统、 消化系统、 呼吸系统用药

市场已较为饱和。 这些领域产品同质化严重， 已有大量成

熟产品和治疗方案， 市场竞争激烈。 蔡明远等［１０］ 对全国医

疗机构制剂现状进行调研分析， 认为应重视临床必需但无

市场供应品种、 专科特色制剂的研发转化， 充分发挥 “拾
遗补缺” 的作用。
２􀆰 ２　 转化成功案例分析　 中药制剂是临床经验方和中药新

药中间的重要桥梁， 具有显著的人用临床经验优势， 是中

药创新研发的一个重要来源， 如已上市的康莱特注射液
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图 １　 上海市中药医院制剂功能主治分布图

（薏苡仁油）、 复方丹参滴丸等均来源于医院制剂［１１］ 。
复方丹参滴丸已成为我国首个以治疗药身份进入美国

食品药品监督管理局Ⅲ期临床试验的中药制剂， 其完整展

现了医疗机构制剂向新药转化的关键要素。 在转化过程中

企业聚焦冠心病心绞痛这一具有明确临床需求的适应症，
通过系统的循证医学研究， 建立了完整的质量控制体系，
包括原料药材、 中间体和成品的质量标准及指纹图谱。 同

时， 通过工艺优化和验证确保产品质量稳定性， 完成规范

的稳定性研究。 此外， 基于国内首个现代中药国际化产学

研联盟， 集成产学研各方面的研发、 技术、 人才、 资金等

要素资源， 合力突破制约瓶颈。 该案例成功的关键在于明

确的临床适应症、 完整的研究资料、 规范的质量标准， 以

及创新产学研合作模式的有效实施， 为其他医疗机构制剂

向新药转化提供了重要借鉴。
３　 讨论

３􀆰 １　 转化关键环节分析

３􀆰 １􀆰 １　 方解研究　 处方研究体系是中药制剂转化为新药的

基础环节， 不仅包括药材基原的规范性研究， 还涉及方剂

配伍的科学依据。 在药材基原方面需明确每味药材的来源

信息， 建立严格的鉴定规范； 在方剂配伍层面则需阐明君

臣佐使关系， 论证组方合理性， 并通过现代药效学研究支

持配伍理论。 同时， 通过种植基地管理或规范的野生资源

采集， 确保药材供应的可持续性， 建立从药材到成品的全

程信息追溯体系， 为产品质量提供基础保证。
３􀆰 １􀆰 ２　 工艺研究　 生产工艺研究作为转化的技术核心， 需

要基于方剂特点设计提取工艺。 从小试研究确定最佳提取

条件和工艺参数， 到中试放大验证工艺适用性， 再到工艺

参数的最终确认， 构成了完整的工艺研究体系。 这一过程

需要系统评估各药味的溶出规律， 确保有效成分的提取转

化， 建立工艺参数与产品质量的关联性， 为产业化生产奠

定基础。
３􀆰 １􀆰 ３　 质量研究　 质量控制体系需要基于方剂组成特点，
建立反映整体质量的控制策略。 原料质量研究应围绕君药

建立主要质量控制指标， 并覆盖其他药味的关键指标； 中

间体控制须重点监控提取过程中各类有效成分的转化， 确

保方剂整体质量； 成品检验则需构建能够体现方剂配伍特

点的质量评价体系。 这些控制措施共同确保产品质量的稳

定性和可靠性。
３􀆰 １􀆰 ４　 临床研究　 临床应用研究应结合方剂的理论基础和

临床定位。 需要规范功能主治的表述， 体现方证对应关系，
建立完善的安全性监测体系， 通过临床应用数据验证方剂

的整体优势和治疗特色。
这些关键环节相互依存， 构成了以方剂特点为核心的

转化体系。 每个环节都需要在充分理解和尊重方剂理论的

基础上按照新药注册要求开展研究， 提供充分的支持性资

料。 只有系统完成这些研究工作， 才能实现中药制剂向新

药的成功转化， 并保持方剂的特色优势。
３􀆰 ２　 转化过程中的主要难点　 对上海市申报注册 ／备案的

中药制剂资料进行研究分析， 比对中药新药申报的申报要

求， 发现中药制剂向新药转化申报时问题主要体现在药学

研究、 质量标准及临床研究。
３􀆰 ２􀆰 １　 药学研究

３􀆰 ２􀆰 １􀆰 １　 处方问题　 早期获批的中药制剂由于审批要求宽

松， 对药材基原界定不严， 未对其种植养殖来源、 产地、
采收等信息作明确规定。 如在使用乌梢蛇、 防风等药材时，
未区分人工养殖或野生资源， 也未建立完整的质量追溯体

系。 这导致历年投料记录不完整， 难以确认与人用经验所

用药材的一致性。 而中药新药注册要求必须明确药材来源

信息， 建立从种植到生产的全过程质量控制体系， 这与现

有中药制剂的研究基础存在较大差距。
３􀆰 ２􀆰 １􀆰 ２　 生产工艺问题　 医疗机构的新药转化通常采取文

号转让的方式， 这将引发工艺转移的情形， 是重要的技术

难点。 医疗机构普遍缺乏中药新药研发经验［１２］ ， 现有制剂

的工艺研究基础薄弱， 多为简单套用已有同剂型产品的工

艺参数， 缺乏系统的小试、 中试研究数据支持。 在向企业

转化过程中， 由于生产场地变更， 可能涉及生产线许可、
设备更换、 批量放大、 辅料调整等方面的变化， 导致工艺

参数需要重新优化， 需要通过出膏率、 指纹图谱、 多组分

含量等指标评估变更前后的一致性， 以确保产品质量特征

保持稳定。 若无法证实物质基础的一致性， 则可能无法利
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用原有人用经验数据支持新药注册， 需要补充相应的药效

和临床试验研究。
３􀆰 ２􀆰 ２　 质量标准　 现有制剂的质量研究与新药注册要求存

在显著差距。
质量控制指标选择缺乏系统性， 无法体现处方配伍特

点。 方解不全面不深入， 君药作为质量控制指标的情况不

常见， 难以体现中药整体质量控制的要求。 多数制剂仅对

个别药味建立含量测定方法， 且往往因数据积累不足而未

纳入质量标准。
处方药味的质量研究覆盖不全面。 纳入质量控制研究

的药味通常仅占处方总数的 １ ／ ３ ～ １ ／ ２， 且研究深度不够。
部分质量控制方法仅简单参考 ２０２０ 年版 《中国药典》， 遇

到干扰即放弃质量控制指标的制订。
中间体质量控制体系简单粗放。 上海市批准的近 ９６５

个制剂文号 （包含备案） 中， 排名前三的剂型为颗粒剂、
合剂、 软膏剂 ／乳膏剂， 以颗粒剂、 合剂为例， 中间体质量

控制往往局限于基础理化指标 （如水分、 ｐＨ 等）， 缺乏对

关键质量属性的系统研究， 未建立完整的质量控制体系。
安全性控制指标缺失。 近年来潜在的中药质量安全问

题日益突出， 国内外常有中药饮片重金属、 真菌毒素等超

标的报道［１３⁃１５］ 。 ２０２０ 年， 国家药品监督管理局药审中心发

布 《中药新药质量标准研究技术指导原则 （试行） 》， 其

中明确提出关注生药粉入药、 有发酵过程等污染风险较高

的药材 ／饮片及其制剂贮藏期间真菌毒素等污染的变化并进

行控制［１６］ 。 然而， 现有制剂质量标准中普遍缺乏这些指标

的控制要求， 未对处方药味特点进行充分考量以制订相应

指标。
３􀆰 ２􀆰 ３　 临床研究

３􀆰 ２􀆰 ３􀆰 １　 功能主治定位不明确　 早期获批的制剂往往存在

适应症范围过宽、 临床定位模糊的问题。 部分制剂仅有西

医病名描述， 缺乏中医病名和证型界定， 或同一适应症出

现多种证型诊断， 难以满足新药注册对临床定位明确性的

要求。 如某治疗慢性咽喉炎的中药制剂临床用于不同中医

症型， 包括阴虚内热证、 气阴不足证、 气阴两虚证。
３􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ２　 人用经验数据质量不足　 样本数据不充足。 如部

分医疗机构制剂确有 ５ 年使用历史， 以减免制剂申报时的

临床试验， 但总处方开具量极少 （每年仅几例）， 实际临

床价值并不高， 新药转化意义无法有效评估。
数据质量较低。 临床资料多为简单处方记录， 未经系

统设计， 存在合并用药干扰的情况； 同时由于早期病历规

范不统一， 数据采集和存储不完整， 难以保证可追溯性，
无法有效支持临床价值评估［１７］ 。
３􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ３　 不良反应监测体系不完善　 对于处方成分复杂或

超常规用量的制剂， 现有不良反应数据采集明显不足， 与

实际使用规模不相称。 这与新药注册对安全性评价的严格

要求存在较大差距， 需要建立更为完善的不良反应监测

体系。
３􀆰 ２􀆰 ４　 药理毒理研究　 不同背景的中药制剂由于前期研究

基础不同， 需要补充的研究内容也有所差异。 传统工艺备

案的制剂和早期批准的医疗机构制剂普遍缺乏系统的药效

和毒理评价资料。 仅有少数通过注册途径申报的制剂具备

部分研究基础， 但仍需根据新药注册要求进行针对性补充

完善。
４　 现行注册法规现状

４􀆰 １　 中药制剂注册法规现状　 目前， 医疗机构中药制剂目

前实行注册和备案双轨制管理， 相关的法规文件分别为

《医疗机构制剂注册管理办法 （试行） 》 《总局关于对医疗

机构应用传统工艺配制中药制剂实施备案管理的公告

（２０１８ 年第 １９ 号） 》。
注册管理的医疗机构中药制剂， 仅限定了不可申报的

范围， 包括市场上已有供应的品种， 含有未经国家食品药

品监督管理局批准的活性成份的品种， 中药注射剂， 中药、
化学药组成的复方制剂等［１］ 。

除了上述注册管理办法中规定不可申报的范围外， 与

市场上已有供应品种相同处方的不同剂型品种以及中药配

方颗粒均不得备案。 另外， 备案制剂要求由传统工艺配制

方式获得， 包括由中药饮片经粉碎或仅经水或油提取制成

的固体、 半固体和液体传统剂型， 由中药饮片经水提取制

成的颗粒剂以及由中药饮片经粉碎后制成的胶囊剂， 由中

药饮片用传统方法提取制成的酒剂、 酊剂［１８］ 。
注册管理要求完整的药学、 药效、 毒理和临床研究资

料， 临床试验样本量不少于 ６０ 例； 备案管理主要面向传统

工艺制剂， 对具有 ５ 年以上使用历史的品种可免除部分研

究要求， 如可免药效、 毒理、 临床试验。 但处方中含法定

标准中标识有 “剧毒” “大毒” 及现代毒理学证明有明确

毒性的药味， 处方组成含有十八反、 十九畏配伍禁忌情形

的， 需提供毒理试验资料。
４􀆰 ２　 中药制剂向新药转化的注册优势 　 ２０２３ 年发布的

《中药注册管理专门规定》 为中药制剂转化新药提供了多

项优惠政策， 包括对具备稳定人用经验的制剂可豁免非临

床有效性研究， 对工艺路线稳定且无安全风险的品种可减

免部分临床试验， 人用经验能在临床定位、 适用人群筛选、
疗程探索、 剂量探索等方面提供证据的品种可豁免Ⅱ期临

床试验［１９］以及固定处方、 生产工艺， 存在高质量真实世界

数据且证据科学充分的， 可作为支持产品上市的依据之一。
５　 促进医院制剂转化为新药的建议

５􀆰 １　 战略性筛选临床价值品种　 以市场需求和临床价值为

导向， 重点发展临床稀缺治疗领域的品种。 优先选择具有

明确临床定位、 确切疗效且具备转化潜力的制剂， 通过系

统评估其临床应用情况和市场前景， 确保转化的必要性和

可行性。
５􀆰 ２　 前瞻性开展新药研发设计　 针对医院制剂与新药申报

要求存在差异的问题， 在制剂立项阶段即按新药研发思路

进行顶层设计， 提前规划处方组成、 工艺路线等关键参数，
确保与未来新药研发要求保持一致。 采用前置研究策略，
将药学研究、 临床评价等关键环节前移， 可极大减少数据
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确证反复回溯补充的工作， 提高转化效率。
５􀆰 ３　 构建医药协同创新机制　 针对研发资源分散、 工艺转

移风险等问题， 建立医疗机构与制药企业的深度合作机制。
发挥医院在临床研究方面的优势， 结合企业在药学研发和

生产工艺方面的经验， 实现优势互补。 对已完成制剂备案

的品种， 可优先与当前委托生产的企业合作， 降低工艺转

移风险。 同时， 建议政府出台配套激励政策， 支持医药协

同创新， 促进资源整合与共享。
５􀆰 ４　 规范临床数据采集与评价　 部分中药制剂的人用经验

数据因质量低无法追溯而不可用。 针对人用经验数据质量

参差不齐的问题， 建立统一的临床诊断标准和疗效评价体

系。 完善电子病历记录模板， 规范数据采集流程， 确保临

床数据的完整性和可追溯性［２０］ 。 通过科学的统计分析方

法， 系统评价临床效果， 为后续新药申报提供高质量的支

持性证据。
６　 结语

医疗机构中药制剂源自临床实践， 经过长期临床应用

积累了丰富的用药经验， 在特定治疗领域展现出独特优势

和不可替代的临床价值。 然而， 这些制剂向新药转化的过

程中仍面临着申报资料不完整、 数据质量不统一、 工艺转

移存在风险等诸多挑战。 医疗机构对其经验方的临床定位、
治疗特色和应用价值有着深入了解， 能够准确把握其开发

转化为新药的可行性和市场潜力。 对于具有显著临床价值

的中药制剂， 建议政府加大政策扶持力度， 鼓励医疗机构

与制药企业建立多元化的合作模式。 申办方应当在研发源

头进行系统规划， 按照新药研发标准开展前瞻性设计， 对

处方组成、 工艺路线等关键要素进行科学评估， 建立规范

的临床数据采集体系， 积累高质量的人用经验数据。 这种

以终为始的研发策略， 可以有效降低后期研究成本， 避免

资源浪费， 从而提升中药制剂向新药转化的效率， 最终实

现患者、 医院和企业的多方共赢。
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