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摘要：美国是最早立法管理医疗器械的国家，其监管模式的科学性和系统性已被世界上大多数国家和地

区认可。本文以美国上市前通告制度为切入点，介绍各项法规的制修订对上市前通告制度带来的变革，

以及种种变革对企业注册申请情况的影响，希望能够为我国医疗器械的监管提供启示。
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Abstract:   USA is the earliest country to legislate laws and regulations about medical device administration, 
whose scientific and systematic regulatory model has already been recognized by most countries and regions in 
the world. Based on the USA medical device premarket notification system, this article introduces the changes 
brought about by the revision of various laws and regulations to the premarket notification system, and the 
impact of various changes on the application for enterprise registration in order to provide enlightenment for the 
supervision of medical devices in China.
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医疗器械作为现代科学技术产品，从简单的

必不可少的压舌板、轮椅等到复杂的高科技产品，

如心脏起搏器、核磁共振成像仪等，被广泛用于疾

病的预防、诊断、治疗和康复，是现代医学领域中

重要的检查、治疗手段。我国在医疗器械监管方面

起步较晚，各项制度不尽完善，在保障公众用械安

全和鼓励创新研发方面还有较大进步空间。2017年

10月，中共中央办公厅、国务院办公厅印发了《关

于深化审评审批制度改革鼓励药品医疗器械创新的

意见》，我国的医疗器械监管迎来了新的机遇和挑

战。本文通过对美国FDA医疗器械上市前通告制度

变化的介绍和上述变化对上市注册的影响分析，希

望对我国医疗器械监管提供借鉴。

1   概述
1.1   美国FDA医疗器械监管情况介绍

美国是国际上最早从法律上对“医疗器械”

（Medical Device）作出定义的国家[1]，对医疗器械

的立法监管至今已有100多年的历史。为了确保医

疗器械的安全性和有效性，第一个对医疗器械实行

分类管理的也是美国[1]。美国FDA根据风险等级、

上市前安全性和有效性的评估需求，将医疗器械分

成Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ类以进行上市前管理[2-5]。

美国FDA对医疗器械的上市前准入制度分两

种：上市前通告[Premarket Notification，俗称510
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（K）]和上市前审批申请（Premarket Approval 

Application，PMA）[6-7]。大多数Ⅰ类产品为低

风险或无风险的产品，仅需要进行“普通管理

（General Controls）”，如听诊器、压舌板等。

FDA对此类产品豁免上市前通告程序，生产企业

向FDA提交材料证明产品符合医疗器生产质量管

理规范并进行登记后即可上市销售。Ⅱ类产品，

如计算机断层（CT）扫描器等，在实行“普通管

理”基础上还要进行诸如附加标签要求等“特殊

管理（Special Controls）”。除部分Ⅱ类产品豁

免上市前通告外，多数需要进行上市前通告，即

市场预投放登记。Ⅲ类产品一般具有较高风险或

危害性，或者属于维持生命的产品，如人工心脏

瓣膜、心脏起搏器、人工晶体等。此类产品上市

前需要进行临床研究，评估器械的安全性和有效

性，即“上市前批准管理（Premarket Approval，

PMA）”申请[8]。

1.2   上市前通告简介

上市前通告是根据《联邦食品、药品和化妆

品法》第510节第k条规定，生产企业第一次在美国

市场销售产品，或已上市但有重大改变的产品在上

市前应向FDA呈报相关信息，阐明拟上市产品与已

上市的参照器械（Predicate Device）在安全性和有

效性上是否实质等同[9-10]。

实质等同（Substantial Equivalence，SE）并非

指原材料、制造工艺完全一样，而是指：1）拟上

市医疗器械与参照器械具有相同的预期用途和相同

的技术特征；2）拟上市医疗器械与参照器械具有

相同的预期用途，虽不具有相同的技术特征，但不

会引起安全性和有效性上的新问题[11]。开展实质等

同的判断时，判断标准应宽严适度，判断过严会无

谓地增加企业负担、延缓新产品上市，但标准过松

则不能保证新产品的安全性和有效性。FDA开展实

质等同判断的流程见图1。

图1   实质等同判断流程
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2   FDA上市前通告制度的历史演变
2.1   《医疗器械修正案》

1938年的《联邦食品、药物和化妆品法案》

（Federal Food，Drug and Cosmetic Act）是世界上

第一部医疗器械法规。但该法规仅对医疗器械的监

管作了简单规定，赋予FDA开展医疗器械监管的权

利，但该权利仅限于对假冒伪劣或虚假标签的产品

提起诉讼。1976年，美国国会通过的《医疗器械修

正案》（Medical Device Amendments）[12]，加强了

医疗器械监督和管理的力度，确立了对医疗器械实

行分类管理，提出上市前通告和上市前审批的市场

准入制度，至此，FDA监管框架已形成。

2.2   《医疗器械安全法案》

1990年，美国国会通过了《医疗器械安全法

案》（Safe Medical Device Act）[12]，相比于1976年

的《医疗器械修正案》增加了许多新内容：

（1）明确概念。《医疗器械安全法案》明确

“实质等同”的定义和判断标准，首次提出参照

器械（Predicate Device），使FDA的决策更具理论

依据。

（2）多元化标准。《医疗器械安全法案》中

提出“特殊标准”（Special Control）概念，指出对

产品安全有效性的判断依据除检验标准外，还应综

合考虑产品上市后表现、患者的使用意愿、对指导

原则的引用情况及其他FDA认为必要的因素，使得

技术审评判断标准更加灵活多样。

（3）增加上市后监督。《医疗器械安全法

案》新增第522节，FDA有权对用于婴幼儿或植入

人体等特殊医疗器械开展上市后监督，监督方式有

多种，不仅包括生产企业和监督部门的监督，还包

括对不良事件的评估分析、召回事件和其他政府机

构的报告。

2.3   《食品和药品管理局现代化法》

1997年，美国国会通过的《食品和药品管

理局现代化法》（Food and Drug Administration 

Modernization Act）授权FDA为加速审评进行大范

围的改革，包括豁免Ⅰ类和部分Ⅱ类产品的上市前

通告、允许第三方机构开展上市前通告审评、对创

新产品提出重新分类（De Novo）程序，并提出最

小负担原则，用于指导上述改革。

（1）豁免上市前通告

FDA规定对全部Ⅰ类和部分Ⅱ类产品豁免上市

前通告，只需向FDA提交材料证明产品符合安全、

有效性要求，并进行登记后即可上市销售。FDA判

断Ⅱ类产品是否能豁免时一般考虑产品上市后有无

严重的医疗事件、产品设计能否有效避免伤害（比

如通过观察或使用前检测可有效避免伤害）、产品

的各类变更引起类别调整的可能性等等。

（2）引入第三方机构

为加速审评，FDA允许第三方机构对特定的Ⅱ

类产品进行初审，再由FDA根据初审意见作出最终

决定。

（3）重新分类程序 [13-15]

以往，一个产品获得非实质性等同（NSE）的

结果后将被自动归入Ⅲ类，要求通过临床试验提供

安全、有效性证据，但对于安全风险不高的创新产

品无疑会增加生产企业负担，延缓产品上市。为

此，FDA提出重新分类程序，NSE的创新产品可提

出重新分类程序，由FDA进行归类，归类成功后无

需提交上市申请即可直接上市销售。

（4）最小负担原则

《食品和药品管理局现代化法》提出最小负

担原则（Least Burdensome），要求FDA尽可能地

减轻申请人负担，向申请人提出的申报资料要求必

须出于对产品安全、有效性的验证目的[15]。

2.4   《医疗器械用户收费和现代化法》

2002年通过的《医疗器械用户收费和现代化

法》（Medical Device User Fee and Modernization 

Act）修正了《联邦食品、药品和化妆品法》，对

上市前通告制度而言最大的变化是向用户收费，

且之后的每5年修订《医疗器械用户收费和现代化

法》，对收费标准进行调整。

3   上市前通告制度变化对美国注册审评的
影响分析
3.1   对审评时长的影响

FDA对外公布的数据显示[16]，自2002年开始向

审评用户收费起，上市前通告的审评按时完成率[17]

从77%提高到了2008年的93.5%，详见图2。
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图2   2002-2008年上市前通告按时完成率变化

3.2   第三方机构的审评项目占比

笔者对FDA已公布的上市前通告产品进行分

析，发现自1997年美国国会通过《食品和药品管理

局现代化法》允许第三方机构开展上市前通告的初

审工作后，经第三方机构初审获准上市的医疗器械

产品占比不断提高，第三方机构数量亦有显著增

加，具体见图3。

图3   第三方机构数量及初审产品比例

3.3   医疗器械分类编码数量

FDA为便于管理，将医疗器械产品按照用途分

类，并赋予分类编码，分类编码的增加间接反映新

医疗器械产品的注册多寡。根据FDA公布数据[16]，

自1990年起，每年的分类编码数量稳中有升，截至

2009年底，上市前通告产品的分类编码数量超过

了2500个，反映了FDA鼓励创新的各项措施效果显

著，详见图4。
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图4  1990-2009年FDA上市前通告产品的分类编码数

3.4   注册国数量

监管部门的各项制度可直接影响境外生产企

业的注册申报数量，笔者通过观察1997-2017年经

上市前通告在美上市的境外产品比例和来源国数

量，发现截至2017年在美上市的境外产品比例超过

了30%，共涉及43个国家，FDA的监管环境获得了

多国认可，详见图5。

图5   境外产品在美上市比例和来源国数量

4   对我国监管制度的启示
美国的医疗器械产业环境遇到了很多新的挑

战，如应对全球化、鼓励创新等[18-20]，上述数据有

力地证明了FDA上市前通告制度变革不仅成功应对

了挑战，而且吸引世界各国的生产和研发企业赴美

注册上市。对我国监管机构的启示：

4.1   加快立法，理顺各方关系

FDA上市前通告的各项变革均通过立法开始，

这一出发点保证了监管部门在开展上市前通告时真

正做到有法可依。反观我国，《医疗器械监督管理

条例》法律地位低[21-23]，因此，加强医疗器械监管

工作，首要任务是提高法律地位，加快立法工作，
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建议出台《医疗器械监督管理办法》，明确国家、

省、市各方职责及与其他部委间的职责分工，理顺

各方关系。

4.2   提升监管理念，构建监管科学

美国FDA公布的监管战略是“推进监管科学

的发展与创新”，为实现战略目标提出了风险-获

益理念[24-25]和最小负担原则理念，并以上述理念为

指导制定了各项制度和指导原则。这种“战略-理

念-实现途径”指导下的监管方式，目的性更强，

监管更加科学严谨。建议我国监管机构借鉴FDA的

制度建立模式，改变现有“问题-制度”模式，从

更为宏观的角度制定战略，并为战略的实现出台系

列规定，使各项制度环环相扣，逐步建立符合中国

国情、行业特色的监管科学。

4.3   重视队伍建设，提升智力支持

建立一支业务过硬的队伍是保证审评工作的

前提，也是加快审评的基础。FDA通过注册申请收

费制度为聘用更多的审评人员和改善软硬件条件提

供资金支持[26]，同时，借助第三方机构的审评力量

加速审评。建议我国加强审评队伍建设，进一步

增加审评人员数量，根据监管专业特点，合理配

置岗位；对在岗审评人员制定培训规划、加大培训

力度；通过轮岗、借调、下派锻炼等方式加强地区

间、部门间的交流学习；建立合理的激励机制，用

制度规范人、激励人。条件允许的话，合理利用外

部资源，鼓励第三方机构开展初审业务，进一步加

速医疗器械审评审批。

4.4   转变监管模式，明确监管需求

FDA在监管过程中发布了一系列关于上市前通

告的指导原则，从参比器械的选择[27]、分类编码[28]

的制定到审评流程和判断标准等等，这些指导原

则事无巨细地对上市前通告中的各项程序和遇到的

情况进行罗列和说明，以此指导监管部门工作，减

少主观判断，使审评结论更加客观准确。同时，监

管需求的明确为产品研发和上市注册提供依据。因

此，明确的监管需求即是监管公开透明的体现，也

是最小负担理念的应用。建议我国监管机构进一步

重视对内部流程的规范、内部标准的细化，减少主

观判断，加大制度公开力度，为审评结论更加客观

准确创造条件。

近年，我国医疗器械上市前监管水平得到了

很大提高，国家也通过政府购买服务的方式大力

招聘审评员，为提高审评队伍数量和质量持续努

力。但审评的质量和流程的规范性较美国仍存在很

大差距[29-31]，因此，我国监管机构应充分吸收发达

国家，尤其是美国FDA对于医疗器械监管的先进经

验，结合中国实际，建立适合国情的医疗器械监管

体系，确保公众用械安全，提高公众健康水平。
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