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药物研发与审评接受真实世界证据 我国中医药研发
将提速
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　　我国药品研发评价体系正在发生变化。近日，国家药品监督管理局发布文件

——《真实世界证据支持药物研发与审评的指导原则（试行）》（以下简称《指

导原则》），这是我国首个关于真实世界证据支持药物研发与审评的指导文件，

被业内认为是我国新药开发评审的“里程碑”。

　　“这意味着我国将认可真实世界证据为药物监管决策提供参考意见，将有效

提升新药注册上市的效率和质量。”有业内人士表示，例如针对某些缺乏有效治

疗措施的罕见病和危及生命的重大疾病，或者中药创新药的研制，根据真实世界

研究获得的药物效果和安全性信息，为新药注册上市提供支持性证据，将更具可

行性和合理性。

　　多国已推进真实世界证据研究

　　国家药监局相关人士表示，随机对照临床试验（RCT）一般被认为是评价药物

安全性和有效性的“金标准”，但其研究结论在临床实际应用时，可能会面临挑

战，或者存在传统的药物临床试验难以实施及时间成本过高等问题。

　　“如何利用真实世界证据评价药物的有效性和安全性，近年来成为国内外药

物研发和监管决策中备受关注的热点问题。”上述人士说。

　　真实世界研究，顾名思义，就是针对预设的临床问题，在真实世界环境下收

集与研究对象健康有关的数据（真实世界数据）或基于这些数据衍生的汇总数
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据，通过分析，获得药物的使用情况及潜在获益-风险的临床证据（真实世界证

据）的研究过程。

　　此前，美国、欧盟、日本等国家已开始推进真实世界证据的开发与研究。

　　2016年12月，美国通过《21世纪治愈法案》，鼓励美国食品药品监督管理局

开展研究并使用真实世界证据，支持药物和其他医疗产品的监管决策，加快医药

产品开发。

　　欧盟药品管理局则于2014年就启动了适应性许可试点项目，探索利用真实世

界数据，包括观察性研究数据等，用于监管决策的可行性。2017年，欧盟药品局

总部与药品管理局联合成立大数据工作组，旨在使用大数据改进监管决策并提高

证据标准，其中真实世界数据是大数据的一个子集，包括电子健康档案、登记系

统、医院记录和健康保险等数据。

　　日本药品和医疗器械管理局（PMDA）在国际人用药品注册技术要求协调会层

面，也提出更高效利用真实世界数据，开展上市后药物流行病学研究的技术要求

新议题。

　　药物研发成本将大幅降低

　　2019年9月，一则新闻将真实世界证据研究的必要性推上台前。河南省一名8

岁女孩到药店购买“伟哥”（西地那非），因为该女孩是肺动脉高压患者，相关

药品价格高昂，女孩家庭难以负担，不得不使用价格最低的“伟哥”续命。

　　资料显示，肺动脉高压患者会出现呼吸困难、疲劳、乏力等症状，确诊后较

难治愈，只能以药物控制病情为主。爱稀客罕见病关爱中心针对会员患者发起的

一项调查发现，在国内，使用“伟哥”类药物治疗肺动脉高压的患者占到总人数

的50.8%。
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　　中国工程院院士钟南山曾在两年内三次公开呼吁有关部门将“伟哥”纳入医

保。但是，由于审批成本过高，企业并没有动力申请新增适应证，“伟哥”在我

国一直未获批治疗肺动脉高压适应证，纳入医保也就只能作罢。

　　但真实世界证据将让上述不可能变得可能。新药研发时间长、成本高、成功

率低。有业内人士曾指出，目前药物研发成本过高的趋势不可持续，必须利用新

方式降低药物研发成本，其中一个方法，就是利用真实世界数据支持审评，可以

部分取代目前药物研发中的临床试验，节省药物研发成本。对于扩大适应证的药

品，可以直接免去3期临床试验。

　　《指导原则》明确，真实世界证据应用于支持药物监管决策，涵盖上市前临

床研发以及上市后再评价等多个环节。例如，为新产品批准上市提供有效性或安

全性的证据；为已获批产品修改说明书提供证据，包括增加或修改适应证，改变

剂量、给药方案或给药途径，增加新适用人群，增加实效比较信息，增加安全性

信息等；作为上市后要求的一部分支持监管决策的证据等。

　　此外，真实世界证据还可以用于指导临床研究设计与精准定位目标人群等。

在儿童用药等领域，利用真实世界证据支持适应证人群的扩大也是药物监管决策

可能适用的情形之一。

　　中医药研发或将提速

　　值得一提的是，在《指导原则》中，适应范围明确，对于名老中医经验方、

中药医疗机构制剂等已有人用经验药物的临床研发，在处方固定、生产工艺路线

基本成型的基础上，可尝试将真实世界研究与随机临床试验相结合，探索临床研

发的新路径。

　　银河证券分析师田书华表示，进入21世纪，由于人类生存环境和自然条件的

变化，人类疾病谱发生了改变，慢性非感染性疾病成为影响人类健康的重要方
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面，人们的健康观念和医疗需求也发生了很大的变化。面对疾病谱的变化和环境

污染，以及化学药品毒副作用、耐药性的影响，中医药被寄希望于发挥特色优

势，来解决这些棘手的问题。

　　“但中药以中医的脏腑经脉理论为核心，在中医药理论的指导下针对生命整

体进行辨证施治，讲究药物配伍，以‘君、臣、佐、使’用药，以达到调理肌

体、扶正祛邪、恢复健康的目标。”田书华说，运用中药复方治病显得更复杂，

想要说明有效成分将变得非常困难，由此，导致当下药物经济学评价方法不太适

用于中药。

　　业内人士表示，真实世界证据将更契合中医个性化诊疗和整体疗效评价特

点。利用真实世界研究对药物的有效和安全性进行更全面的评估，可以得到充分

的临床证据。

　　根据《指导原则》，药企可以探索将观察性研究（包括回顾性和前瞻性）代

替常规临床研发中I期和/或II期临床试验，用于初步探索临床疗效和安全性；在

观察性研究的基础上，再通过RCT或PCT（实用性临床试验），进一步确证已有人

用经验中药的有效性，为产品的注册上市提供支持证据。如果经过评价，存在适

用的高质量真实世界数据，且通过设计良好的观察性研究形成的真实世界证据科

学充分，药企也可与药品监管部门沟通，申请直接作为支持产品上市的依据。

　　中国社会科学院研究员陈其广则表示，如果说化学药品研制是对病理靶向治

疗，通过理化性质来验证有效，那么中药便是经过上千年时间的实践予以验证。

由于化学药品着重解决共性问题，但中药多是解决个性问题，因此，认定中药有

效的标准，例如真实世界数据的范围方面，还需要明确。

　　事实上，中医药行业关于真实世界数据的相关研究已经先一步展开。2019年

10月，中国中药协会真实世界研究专业委员会成立，未来三年，将陆续落实制订
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《中国中成药真实世界研究技术指导原则》等行业规范，构建中成药真实世界研

究数据库，建立中成药领域医疗数据资源库。


