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摘要 目的：探讨我国建立非处方药专论路径的可行性。方法：采用文献研究法和对比分析法，对比

美国和日本非处方药专论路径的出台背景、主要内容以及专论制定程序等，分析美国和日本专论路径的

风险管控措施。结果：美国和日本针对低风险产品建立专论路径，体现了基于风险对药品实施分类管理

的理念，以专论建立过程中的有效风险管控为前提，简化专论产品上市的审评审批，有利于节约审评资

源，提高监管效率，更好地满足公众的用药需求。结论：建议借鉴美国和日本的经验，开展我国非处方

药专论路径的试点工作。
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Abstract   Objective:  To explore the feasibility of establishing the OTC drug monograph process in China. 
Methods: To introduce background and main content of the OTC drug monograph process, as well as monograph 
establishment procedures in the United States and Japan were compared by literature research and comparative 
analysis, and the risk control measures of the US-Japan monograph process were analyzed. Results: The 
establishment of monograph process for low-risk products in the United States and Japan reflects the concept of 
classification management of drugs based on risk. On the premise of effective risk management and control in the 
process of monograph establishment, simplifying the review and approval of monograph products is beneficial 
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药品分类管理是指药品监管机构基于对药

品安全性、使用历史和经验以及适应症等方面的

考量，将药品分为处方药与非处方药（Over the 

Counter，OTC），并分别作出相应的管理规定。非

处方药主要用于一些轻微疾病的治疗，具有安全性

好、滥用和误用风险低等特点，消费者不需要医疗

专业人员开写处方即可购买，并按照药品标签及使

用说明进行自我药疗，这对于保障公众健康、降低

医疗支出具有重要意义。

尽管全球各药品监管机构对于非处方药身份

认定路径的管理规定不尽相同，但大体上可概括

为以下3种：（1）转换路径，即由已上市的处方药

经评价后转换为非处方药；（2）注册路径，是指

在新药或仿制药注册申请的同时附加非处方药申

请，符合条件的直接按照非处方药身份批准上市；

（3）专论路径，这是一种把未上市产品直接注册

为非处方药的简化路径。美国、日本、加拿大、澳

大利亚等国家以及我国台湾地区均建立了OTC专论

路径，其中，美国和日本的专论路径建设起步较

早，也比较具有代表性。美国的专论路径规定，按

照既定标准和程序评价为安全、有效的一些活性成

分可收入OTC专论中，企业研发生产含这些活性成

分的药品时，符合专论要求即可直接以OTC身份上

市，无需FDA审批；日本也针对多个治疗领域建立

了类似的专论路径，制定了相应的生产销售许可标

准，并将绝大部分这类产品的注册申请授权给地方

政府审批。

目前，我国尚未建立OTC专论路径，非处方药

身份认定采用的是转换和注册两种路径，但行业内

一直有声音呼吁建立我国的专论路径。本文在对比

美国和日本OTC专论路径的出台背景、主要内容和

专论建立程序等基础上，分析了专论路径的风险管

控措施，探讨了我国建立OTC专论路径的可行性，

旨在为进一步完善我国的非处方药管理制度提供

参考。

1   美国的OTC专论路径
在美国，非处方药身份可通过新药申请（New 

Drug Application，NDA）程序或OTC专论（OTC 

Drug Monograph）程序获得认定[1-2]。把一个未收入

OTC专论的未上市产品直接注册为非处方药，或

把已上市处方药转换为非处方药均需采用新药申

请程序，美国食品药品监督管理局（Food and Drug 

Administration，FDA）针对具体产品进行安全性和

有效性评价。对于已列入OTC专论的未上市产品则

可以采用OTC专论程序直接注册为非处方药，专论

程序无需经过FDA审评，但在专论建立过程中，

FDA会组织专家团队针对拟收入专论的活性成分进

行安全性和有效性评价。

1.1   专论路径建立的背景

在二十世纪七十年代初，美国市场上有数以

10万计的OTC药品，其中鱼龙混杂，为保证患者用

药的安全性、有效性，亟需进行整顿。由于药品数

量庞大，逐一进行审评是不可行的方法。为高效评

审这些产品，FDA建立了治疗分类系统，并分别建

立各治疗分类的OTC专论[3-4]。

FDA于1972年启动了非处方药审评计划，并组

建了各治疗分类咨询小组进行审评。每个小组既

有来自药理学、病理学、毒理学等领域的专家，

也有行业代表和消费者代表。咨询小组负责评估

可获得的数据，包括各利益相关方提交的安全性

和有效性数据，并将所评价的药品分成三类[2,5]：

（1）Ⅰ类：对于声明的用途来说公认是安全有效

的药品（Generally Recognized as Safe and Effective，

GRASE）；（2）Ⅱ类：对于声明的用途来说不

被公认为安全有效，或者适应症不能接受的药品

（Not Generally Recognized as Safe and Effective，

NGRASE）；（3）Ⅲ类：对于声明的用途来说，

安全性、有效性证据不足，暂时不能够划归为

GRASE或NGRASE的药品。

Ⅰ类药品安全、有效，经进一步审定后可纳

to economize review resources, improve regulatory efficiency, and better meet the public's requirement for OTC 
drug. Conclusion: It is recommended to draw on the experience of the United States and Japan to carry out pilot 
work on the OTC monograph process in China.
Keywords:   drug classification management; over the counter drug (OTC); marketing process; monograph 
process
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入OTC专论；Ⅱ类药品在某些方面不能为消费者

接受，FDA不强制淘汰此药品，只是规定不能作

为OTC专论产品进行管理；Ⅲ类药品是在评审过程

中，安全性、有效性数据不足，需要进一步补充完

善。如果想把Ⅲ类升级为Ⅰ类，药品生产商就必须

做进一步研究以满足所需的各种资料要求[6]。

GRASE药品是一个很重要的概念。确认一个

产品为GRASE需要满足以下3个条件：（1）特定

药品必须经过充分和良好控制的临床研究证实安

全、有效；（2）这些研究必须发表在专家可获得

的科学文献中；（3）基于这些发表的研究，专家

公认产品对于其拟定用途是安全有效的药品。至

少，能够被认定为GRASE的产品必须得到批准新

药申请所需的相同质量和数量的科学和/或临床数

据的支持[7]。

FDA非处方药审评计划的独特之处在于：

（1）对活性成分而非具体产品进行评价，提高了

审评效率；（2）进行评价时保留已上市OTC药品

的市场合法性，不影响其销售；（3）评价过程完

全公开，广泛征求制药商、销售商和消费者等利益

相关方的意见，保证了审评结果的科学、公正。

1.2   OTC专论的制定程序

如图1所示，美国OTC专论制定的流程包括以

下3个阶段[5,8]。

（1）拟议规则制定的提前通知（Advanced 

Notice of Proposed Rulemaking，ANPR）：各利益相

关方提交某类药品已公开或未公开的数据和资料，

各咨询小组基于可获得的数据进行审评，监管机构

以ANPR形式发布咨询小组的审查结论。

（ 2 ） 暂 定 的 最 终 专 论 （ T e n t a t i v e  F i n a l 

Monograph，TFM）：监管机构根据咨询小组对成

分的审查结论、公众意见以及获得的新数据对各类

药品中活性成分进行审查，发布暂定的最终专论。

（3）最终专论（Final Monograph，FM）：

FDA评估收到的公众意见，包括对TFM的反馈意见

及更新的数据，发布最终专论。

图1   美国非处方药专论建立程序

在OTC专论建立的过程中，前后两个阶段之间

会有60～120天的征求意见时间，以保证各利益相

关方可以有充分时间提交意见；在第一个阶段完成

后的1年内，任何利益相关方可以向有关部门提供

新的数据和资料，对可能被专论排除的情况进行补

充[8]。最终专论通常会在颁布1年后正式实施。

1.3   OTC专论的治疗领域

美国联邦法规（Code of Federal Regulations，

CFR）中，把OTC专论划分为26个治疗领域[9]：

(1)抗酸剂；(2)泻药；(3)止泻产品；(4)催吐剂；(5)

止吐药；(6)止汗剂；(7)晒伤预防和治疗产品；(8)

维生素和矿物质产品；(9)抗菌产品；(10)治疗脂

溢性皮炎药；(11)口腔卫生辅助用品；(12)顺势治

疗药；(13)补血药；(14)支气管扩张剂和抗哮喘产

品；(15)镇痛药；(16)镇静剂和助眠剂；(17)兴奋

剂；(18)镇咳药；(19)抗组胺药；(20)感冒药；(21)

抗风湿产品；(22)眼科产品；(23)避孕产品；(24)月

经药；(25)洁齿制品及牙科产品，如止痛药、防腐

剂等；(26)其他（不属于以上治疗类别的所有其他

非处方药）。

1.4   OTC专论的格式和内容

美国OTC专论由以下四个部分组成[10]。

总则（Subpart A）：包括范围和定义。范围中

说明这类产品作为GRASE药品，且不被错误标识

需符合的一般条件；定义是对专论中涉及的药物类

型进行名词解释。

活性成分（Subpart B）：列出活性物质的化学

名称、含量浓度、治疗剂量，复方制剂标明各主要

活性物质的名称、含量浓度等。

标签（Subpart C）：描述产品的适应症、用法

用量、对特定年龄群体的剂量要求、警告、避免药

物间相互作用的注意事项等。专论也可能收入供专

业人员使用的标签，相对于供公众使用的标签包含

有更多信息。



中国药事  2020 年 11 月  第 34 卷  第 11 期1242

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRS zhgysh

检测（Subpart D）：列明成品的检测要求。

1.5   OTC专论的修订机制

最终专论发布后并不是一成不变的，可以由

监管机构主动或应任何有关人士的请求而修改，根

据需要增加、修订或删除成分、标签及其他相关信

息，以保证专论的持续更新。目前，对OTC专论进

行修订可以通过以下2种途径[11]。

1.5.1   公民请求

根据美国的联邦法律，企业和个人可以在专

论制定的任何阶段申请修改或废除OTC专论中所涵

盖的“情形”。所谓“情形”是指药物活性成分、

剂型、规格、给药途径和适应症等。如果所提申请

有足够的说服力，FDA会对专论做相应的修订乃至

撤销。这一途径向公众开放，无需付费，但耗时比

通过NDA路径批准上市的情形更长。

需要注意的是，拟把在1972年5月11日之后，

也就是FDA开始实施非处方药评价之后在美国上

市的OTC“情形”，或者没有任何美国上市经验的

OTC“情形”纳入OTC专论，不能采用公民请求路

径，必须根据21 CFR 330.14通过提交时间和范围申

请（Time and Extent Application，TEA）来确定该

“情形”是否能够纳入OTC专论。

1.5.2   申报TEA

自1972年启动非处方药评价工作开始到2002

年，FDA把所有在美国第一个申请上市的非处方

药，或者对已上市非处方药开发的新使用“情形”

均作为“新药”对待，即必须采用NDA程序，而

且，FDA不认可在美国以外的任何非处方药使用经

验。2002年，FDA修改政策，在OTC专论程序中增

加了一种新的申报方式，即TEA申请。根据这项政

策，非处方药及新的使用“情形”不一定需要申

报NDA方能上市，申请人可以申报TEA请求确定某

一“情形”是否可以纳入OTC专论。根据21 CFR 

330.14(b)规定，TEA申请需满足所规定的使用时间

与使用范围的要求。“时间”定义为至少应在同

一个国家连续5年销售，“范围”定义为足够的销

售量。FDA通常会在接受TEA申请后1年内做出决

定。申报TEA也无需付费。

TEA政策不但为非处方药上市增加了新的标准

和程序，更重要的是从此以后，美国以外的非处方

药使用经验也被FDA承认和接受。申请人可把在其

他国家或地区已经销售多年，但没有在美国上市的

非处方药通过TEA申请将其纳入OTC专论，从而规

避耗资巨大的新药申请路径。

1.6   美国专论路径的挑战及应对

非处方药审评计划已经被证明是FDA进行的最

大和最复杂的监管计划之一，OTC专论路径经过30

多年的实施，现已在26个治疗领域中制定出大约88

个专论，涵盖了成千上万个在美国销售的非处方

药。2017年9月，FDA对非处方药监管现代化问题

进行了阐述[12]，认为OTC产品在医疗保健系统中发

挥越来越重要的作用，虽然当前的制度为消费者

提供了广泛的OTC药品，但是OTC药品的科学监管

变得更具挑战性，OTC专论药品的监管框架也更加

难以管理。当前制度的挑战包括多个方面：（1）

需要通过繁琐、冗长的多步骤流程来收集和评估

数据，完成OTC专论的安全性和有效性审评的过程

效率低、耗时长；（2）对新产品通过OTC审评上

市有限制；（3）FDA履行职责的资源有限；（4）

在应对紧急安全问题方面的速度和灵活性有限；

（5）与科学发展保持同步的挑战，以及适应创新

的挑战。

为应对挑战，FDA、行业内及其他利益相关者

讨论了一系列的潜在变革：（1）简化制定OTC专

论和修改现有专论的流程；（2）提供快速应对紧

急安全问题的特殊机制；（3）消除创新的一些障

碍，为FDA审评提供更灵活的过程；（4）减少未

完成专论的积压。这些改革可以简化流程，但不能

解决资源挑战问题。基于资源视角看待专论路径面

临的挑战，近几年，FDA也在考虑实施非处方药专

论使用者付费计划，并从2016年起与行业内进行了

多次讨论。拟议的OTC专论改革和使用者付费计划

旨在解决上述监管挑战问题，并为公共卫生和监管

行业提供收益[12-15]。

2   日本的OTC“专论”路径
在日本法规中，根据使用和供应的不同，药

品被分为药房药、需指导用药和一般用医药品（即

非处方药）三大类；根据上市基础和创新性等的

不同，非处方药的注册申请又被分为8个注册分

类[16-17]。其中，第（1）类属于新分子实体制剂直

接申请为非处方药，相当于美国FDA的“Direct to 

OTC”；第（4）类为处方药转换为非处方药，相

当于美国FDA的“Rx Switch to OTC”；第（8）类

主要是已建立国家生产许可标准的药物，因类似于
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美国的OTC专论，行业内常称为“日本专论”。

2.1   许可标准制度的起源及发展

1 9 6 9 年 ， 日 本 厚 生 劳 动 省 （ M i n i s t r y  o f 

Health，Labour，and Welfare，MHLW）为了提升

OTC产品审评的效率，推动审批程序合理化和透

明化，听取了药事食品卫生审议会的意见，启动

非处方药许可标准建立工作，按药效群制定有关

成分组成、用法用量、功能主治等的具体许可标

准。1970-2017年，日本已针对16类非处方药以及

一些类别的医药部外品建立了国家生产销售许可标

准，并将这其中的大部分产品授权给地方政府审

批。实施OTC许可标准制度，减少了日本药品和医

疗器械管理局（Pharmaceuticals and Medical Devices 

Agency，PMDA）在OTC药品审评方面的工作量，

可以提升新领域产品的审评速度，同时也减轻了制

药企业的开发负担，加快其产品上市速度，有利于

满足公众的用药需求[18-19]。

从1999年4月开始，日本又从“一般用医药

品”中遴选出15类产品作为“新指定医药部外

品”，并建立其生产销售许可标准。遴选的原则是

“对人体的作用比较温和，且认为无需特别规定厂

商应尽其努力提供信息的义务”的产品，包括咽喉

清凉剂、钙剂、含维生素的保健剂等，这其中的大

部分产品也授权给地方政府审批[20]。

2.2   OTC许可标准的制定

目前，OTC许可标准由MHLW的医药生活卫生

局医药品审查管理课负责组织起草，已制定的许可

标准收载于《医药品生产准则》《一般用医药品生

产销售许可标准》中，并在MHLW网站上发布[21]。

日本也建立了许可标准的修订机制，在发布的许可

标准中均会说明该标准会根据科学知识的积累而进

行定期审查。

非处方药转换评价是建立许可标准的基础。近

年来，日本参考美国等的做法，进一步完善了处方

药向非处方药转换的评价工作程序[22]，以保证各利

益相关方能够充分发表意见。MHLW网站设置专门

网页随时募集申请转化为非处方药的产品提名[23]，

学会、社团、企业以及一般消费者均可按照要求

提名，同时提交相关资料，包括作为处方药的使用

经验、不良反应发生情况、境外的使用情况等，另

外，还要阐述可以由处方药转换为需指导或一般用

药品的理由。MHLW定期整理申请项目清单，并征

求相关学会、行业内、消费者等的意见。在发布转

换公告前，还要召开医学、药学专家及消费者等参

加的会议进行公开讨论；必要时，提交药事食品

卫生审议会-药事分科会中的药指导一般用医药品

部会审议。

2.3   已建立许可标准的产品分类

日本《医药品生产准则》《一般用医药品生

产销售许可标准2017》显示，1970-2017年，日本

已针对16类非处方药制定了许可标准，按照时间顺

序依次为感冒药、解热和镇痛药、镇咳药和祛痰

药、肠胃药、通便药、抗眩晕药、眼科用药、维生

素制剂、灌肠药、驱虫药、鼻炎用点鼻药、鼻炎

用口服药、外用痔疮用药、脚气和癣药、镇痒消炎

药、一般用汉方制剂。2017年底，MHLW还发布了

一般用生药制剂的许可标准[24]。

2.4   许可标准的格式与内容

MHLW发布的许可标准包括范围和标准的具体

内容两大部分。其中具体内容又分为6个方面：①

活性成分的种类；②活性成分的用量、配方规则；

③剂型；④用法用量；⑤适应症；⑥包装单位。

在活性成分的用量、配方规则中，按不同的

作用机制收录了大量成分及相互之间的组方要求。

例如，对于感冒药，收录了12种作用机制的78种成

分，此外还收载了29种生药成分和10个中药处方。

同时，还规定了主药（必配成分）、佐药（可配成

分）、各成分１天（１次）最多服用量（浓度）、

１天（１次）最少服用量（浓度）及多种成分配在

一起时的规则。在许可标准内可以调配出多种多样

的组方[25]。

在适应症中，规定了各种主药各自的适应

症，并指出药品如果含有多种主药，可以获得更大

范围的适应症。例如对于感冒药，含有解热镇痛成

分（必配成分），适应症包括发烧、头痛等；若增

加抗组胺成分，适应症可以增加鼻涕、鼻塞、喷

嚏；若增加镇咳成分，适应症可以增加咳嗽等[25]。

2.5   已建立许可标准的OTC药品注册程序

对于已颁布正式许可标准的非处方药，除其

中一部分外，注册申请均授权都道府县知事实施批

准。而其他类别的非处方药申请则由PMDA审评，

MHLW批准。

授权和未授权地方政府的OTC药品注册申请

的审评审批流程对比见图2[18]。目前未授权给地方
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政府的产品：（1）医药品中的仅由生药制作的制

剂、配有消化酶及整肠活菌的制剂、可用于软性隐

形眼镜的滴眼剂；（2）医药部外品中的外皮消毒

剂、伤口消毒保护剂等[18]。

图2   日本OTC药品注册审评审批流程

以大阪府为例，如图3所示，大阪府健康医疗

部药务课负责专论产品的审批，大阪府立公众卫生

研究所负责质量标准及检验方法、稳定性资料的审

查，生产车间所在都道府县负责GMP符合性检查。

大阪府审批需要大约80天，GMP符合性调查用时约

为60天，会因相关生产车间所在都道府县不同而略

有差异。确认GMP符合要求后，方可给予许可。在

正常情况下，从申请到批准实际花费的时间基本不

超过80天（生产车间位于大阪府内时）[26-28]。

图3   已建立许可标准产品大阪府审批流程

3   讨论与建议
为了节约审评资源，提高监管效率，以更好

地满足公众的用药需求，美国和日本在OTC产品的

上市注册管理中，针对低风险产品分别建立了专论

路径和许可标准路径，体现了基于风险对药品实施

分类管理的理念。两个国家在制度设计的细节上有

一些不同之处，例如美国规定采用专论程序的产品

上市前不需要审评审批，而日本对于已建立许可标

准的产品则授权地方政府审评审批；但是，两个国

家的制度设计也有很多相似之处，例如美国和日本

均建立了OTC产品的治疗分类，在各治疗分类下按

活性成分而非具体产品建立专论或许可标准等。

美国对采用专论程序上市的产品不进行审评

审批，日本对已建立许可标准的产品授权地方审评

注：*申请前的咨询也由药务课、公众卫生研究所随时应对。
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审批，这些做法看似放松了对这类产品的注册监

管，弱化了上市准入环节的风险管控，而事实并非

如此，因为专论或许可标准建立的过程本身就是风

险管控的过程。分析美国和日本的风险管理措施，

可以看出具有以下特点：（1）建立了严格的纳入

标准，公认安全有效的活性成分才能收入专论或许

可标准中，对这些活性成分已获得了充分的安全

性、有效性数据和广泛的临床使用经验，对活性成

分及其制剂的生产、质控等也有深入认知；（2）

建立了严谨的纳入程序，从程序上保证专家、企

业、公众和监管机构等各利益相关方的充分参与，

整个过程公开、透明；（3）建立了动态修订和退

出机制，根据新的数据和科学认知不断审查、更新

专论或许可标准，做到能进能出；（4）采用中央

政府统一标准，企业或地方政府遵照执行的模式；

无论美国的专论还是日本的许可标准均是由国家药

品监管机构负责组织制定。在美国，与专论有任何

不符的产品是不能采用专论路径上市的；在日本，

地方政府也是严格按照统一的许可标准进行审评审

批。通过采取这些有效的风险管控措施，保证了纳

入专论或许可标准的产品是安全、有效的低风险产

品，再结合非处方药全生命周期的其他风险管控措

施，可以确保这类药品使用时的安全性和有效性，

简化甚至取消这类产品上市环节的审评审批并不会

带来额外的风险。

美国和日本等国家的经验证明，专论路径有

利于节约审评资源、提高监管效率、加快OTC药品

的上市速度、满足公众对于OTC药品的需求。美国

和日本等国家的制度设计及采取的管理措施也提

示，注册管理是整个OTC药品管理制度体系的一个

有机组成部分，OTC药品全生命周期的其他方面的

风险管理制度和措施不完善，专论路径也就没有存

在的基础和支撑。

随着我国药品监管领域的改革不断深入，完

善OTC管理制度也提上议事日程。尽管最新修订的

《药品注册管理办法》规定“处方药和非处方药实

行分类注册和转换管理”，未提及专论路径，但专

论路径的价值在越来越多国家或地区的监管实践中

已有所显现。建议监管机构在完善OTC全生命周期

管理制度的同时，基于进一步的风险和获益分析，

考虑在我国适时推出专论路径。由于我国对专论路

径的认知还不够深入，可考虑选取某类产品或某个

治疗领域先行试点，参考美国和日本等国的管控措

施，对试点品种采取简化审评审批程序以及全生命

周期风险管控的整体监管思路，积累经验后再逐

步扩大试点范围。在试点过程中进一步检验专论

路径在我国的可行性，并开展更加细化的管理措

施研究。
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