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［摘要］  《外用中成药临床应用药物警戒指南》（T/CACM1563.5—2024）是我国首部针对外用中成药临床安全应用的专

项指南，由中国中医科学院临床基础医学研究所牵头，联合全国 30 余家医疗科研机构共同研制。该指南旨在规范外用中成药

临床应用的药物警戒活动，系统梳理潜在风险并提出防控措施，涵盖风险监测与报告、信号识别、评估与控制等 11 个核心板

块，填补了国内外该领域标准化空白。该指南编制严格遵循国际规范与国内法规，通过多轮专家咨询、混合式访谈及证据整合

（涵盖文献、医保、基药、药典数据及监管信息），明确其适用范围包括医疗机构、药品生产流通企业和监管部门，聚焦药品固有

风险、质量风险、超说明书用药、联合用药风险及特殊人群安全性等关键问题。编制过程中处理了适用对象界定、质量风险控

制等核心分歧，确保与《药品管理法》《药物警戒质量管理规范》等法规衔接，并完成国际指南注册（PREPARE—2022CN463）。
未来将通过分层宣贯、动态修订和后效评价推动指南实施，促进临床合理用药，提升患者安全保障水平。
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［［Abstract］］  The Pharmacovigilance Guideline for Clinical Application of Chinese Patent Medicine for External Use 

（T/CACM 1563.5—2024）， the first guideline in China specializing for the clinical safety of Chinese patent medicines for external 

use， was led by the Institute of Basic Research in Clinical Medicine，China Academy of Chinese Medical Sciences，and jointly 

developed by more than 30 research institutions of medical sciences across the country. Aiming to standardize the 
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pharmacovigilance activities in the clinical application of Chinese patent medicines for external use，the guideline systematically 

categorizes potential risks and proposes prevention and control measures that cover 11 core sections of risk monitoring and 

reporting， signal identification，as well as assessment and control， addressing the gap in domestic and international standardization 

of this field. The compilation of this guideline strictly adhered to international norms and domestic regulations， involving multiple 

rounds of expert consultations，hybrid interviews， and evidence integration （covering literature，medical insurance，essential 

medicine，pharmacopoeia data， and regulatory information）. With the scope of application defined to include medical institutions， 

pharmaceutical manufacturers and distribution enterprises，as well as regulatory authorities， the guideline focuses on key issues such 

as inherent medicine risks，quality risks，off-label use，risks of combination therapy，and the safety in special populations. During the 

compilation，core discrepancies such as the definition of application scope and quality risk control were addressed to ensure 

alignment with regulations such as the Drug Administration Law of the People's Republic of China and the Good Pharmacovigilance 

Practice. The guideline is registered internationally （PREPARE—2022CN463）. In the future，the implementation of the guideline 

will be promoted through hierarchical dissemination，dynamic revision，and post-effectiveness evaluation， contributing to rational 

clinical use and improved patient safety.

［［Keywords］］ external Chinese patent medicines； pharmacovigilance； compilation instruction； guideline； clinical application

我国上市的外用中成药种类众多，其在临床各科治疗中

应用日益广泛［1-2］，在缓解患者病痛、促进康复方面发挥着重

要作用，但其安全性和有效性问题不容忽视。药物警戒作为

保障药品安全的重要手段，显得尤为关键［3］。随着药物警戒

理念的不断深化和发展，为加强对外用中成药临床应用的监

管，提高用药安全性，及时发现、评估和预防潜在风险，切实

保障患者用药安全，中国中医科学院中医临床基础医学研究

所（以下简称“中国中医科学院临基所”）邀请全国多学科领

域的专家共同研制了《外用中成药临床应用药物警戒指南》

（T/CACM 1563.5—2024）［4］。本指南致力于为外用中成药

临床应用的药物警戒内容构建规范性准则，详细列出了临床

应用外用中成药时可能出现的风险，并给出了相应的风险控

制措施。其核心目标在于指导我国外用中成药临床应用药

物警戒相关活动的规范开展，为医疗机构、医务人员及相关

监管部门提供科学、规范的指导，进而促进临床合理用药，减

少不良事件的发生，提升医疗质量和患者安全保障水平。同

时，该指南也将为外用中成药领域的持续发展与创新注入动

力，为公众健康筑牢防护屏障。

1 工作简况

1.1　项目背景     随着中药制剂工艺的不断革新，外用中成

药的剂型正经历从传统到现代的跨越。溶液、粉剂等传统剂

型与乳剂、凝胶剂等新型制剂共同构建起丰富的治疗体系，

经皮给药结合多元疗法，为临床诊疗带来更多选择。然而，

药物安全性始终是悬于行业发展之上的关键议题——外用

中成药的不良反应以皮肤症状最为常见，红斑、水疱、瘙痒等

局部反应频发，严重时甚至诱发心慌胸闷、过敏性休克等危

及生命的罕见重症。据药品不良反应监测系统数据显示，重

庆市 2024 年报告的药品不良反应/事件中，皮肤及皮下组织

类疾病占 28.31%，位居首位；2023 年全国中药严重不良反应

占比 7.6%，低于总体水平，外用中成药因透皮吸收有限，全

身毒性风险较低，但涉及川乌、斑蝥等含毒性成分的制剂案

例呈上升趋势。在外用中成药药物警戒标准化建设方面，国

际领域仍存在空白。世界卫生组织、国际协调理事会及欧美

亚多国均未出台针对外用中成药的药物警戒指南；国内虽已

发布《外用中成药皮肤不良反应评价标准》［5］（2017 版），但尚

未形成系统性的药物警戒规范体系。这一现状导致外用中

成药临床风险识别、评估与防控缺乏统一标准，亟需专业指

南，为外用中成药的安全应用提供科学指引。

1.2　起草单位与协作单位     本指南由中国中医科学院临基

所提出，经中华中医药学会归口管理，凝聚了全国 30 余家医

疗科研机构的专业力量共同起草。参与协作的单位包括北

京中医药大学东直门医院、中国中医科学院广安门医院、河

南中医药大学、首都医科大学附属北京友谊医院、中国中医

科学院望京医院、北京中医药大学东方医院、北京中医药大

学、天津中医药大学第一附属医院、中国中医科学院西苑医

院、中国人民解放军总医院、安徽中医药大学第一附属医院、

首都医科大学附属北京中医医院、山东中医药大学附属医

院、北京电力医院、北京同仁医院、北京康复医院、武汉第八

医院、内蒙古包钢医院、承德医学院附属医院、北京中医药大

学第三附属医院、上海中医药大学附属岳阳医院、南京中医

药大学附属医院、黑龙江中医药大学第一附属医院、浙江省

中医院、河南省中医院、新疆医科大学附属中医医院、福建中

医药大学附属医院、北京中医药大学深圳医院、陕西省中医

医院、广东省中医院、中日友好医院。多学科、跨区域的协作

团队确保了指南内容的科学性、实用性与广泛适用性，为规

范外用中成药临床药物警戒工作提供了坚实的专业支撑。

2 主要技术内容

2.1　指南编制依据与原则     本指南秉持以下编制原则①科

学性原则：基于循证医学方法整合多源证据（文献、药典、监

管数据），确保技术条款有可靠依据；②规范性原则：符合《药

物警戒质量管理规范》等法规要求，与国际指南注册标准接

轨；③实用性原则：聚焦临床高频风险场景（如超说明书用

药、联合用药），提供可操作的风险防控工具；④中医药特色

原则：突出外用中成药透皮吸收、整体调节等特性，衔接《中

医药法》对中药制剂的特殊管理要求；⑤动态性原则：建立定

期修订机制，以适应政策更新、技术发展及新证据涌现。

本指南严格遵循国际标准与国内规范，以《世界卫生组

织指南制定手册》［6］为理论框架，依据  GB/T1.1—2020《标准

化工作导则  第 1 部分：标准化文件的结构和起草规则》［7］进

行文本构建，确保科学性与规范性。
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2.2　指南关键技术内容     《外用中成药临床应用药物警戒

指南》体系完备［8］，由 11 个核心板块构成，涵盖前言、引言、范

围、规范性引用文件、术语和定义、监测与报告、信号识别、风

险评估、风险控制，以及附录和参考文献。本指南聚焦外用

中成药临床应用中的药物警戒核心内容，针对药品固有风

险、质量隐患、超适应证用药、超剂量使用、不规范操作、联合

用药复杂性、特殊人群用药安全等关键环节，系统梳理潜在

风险并提出精准防控措施。这些技术要点不仅为临床合理

用药提供科学指引，也为制定风险最小化方案提供权威

依据。

《外用中成药临床应用药物警戒指南》构建了具有中医

药特色的药物警戒技术体系，其关键技术深度融合中医理论

与中药外治特点①全链条风险管控模型：基于中医“治未病”

理念，将“风险监测与报告 -信号识别 -评估 -控制”环节与“辨

证识证-辨病预警-分层干预”中医思维衔接，融入《神农本草

经》“有毒无毒，所治为病”的用药原则。②多维度风险识别

技术：构建“剂型 -成分 -人群”风险矩阵。例如在剂型维度，

结合中药外治“膏可药也，膏可服也”的传统理论，解析橡胶

膏剂基质（香油、蜂蜡）与中医“透皮入络”理论的关联。③建

立超说明书用药风险分级标准（低/中/高风险），结合医保/基

药目录制定重点监控品种清单；④制定精准化风险控制策

略，例如针对妊娠妇女等特殊人群，依据《傅青主女科》“胎前

宜清”理论，建立含活血类中药（如红花、桃仁）外用制剂的

“禁用-慎用-监测”三级用药指南。

2.3　修订情况     经全面检索，当前国内外均无同类指南发

布。本指南作为首部关于外用中成药临床应用药物警戒的

规范性文件，填补了该领域的标准空白，具有开创性意义。

3 主要编制过程

3.1　提案、申请、立项与国际注册     ①提案筹备（2021 年

1 月 15 日）：中国中医科学院临基所发起中药药物警戒系列

指南研制工作，组织 12 名跨领域专家召开筹备研讨会。会

议围绕外用中成药药物警戒指南的研制目的、临床应用价

值、适用范围及拟解决的关键问题展开深度论证，明确了指

南制定的必要性与核心技术方向。②立项申请（2021年 11月

24日）：作为负责起草单位，中国中医科学院临基所正式向中

华中医药学会提交团体标准立项申请。主要起草人杨顶权、

谢振年牵头完成《外用中成药临床应用药物警戒指南》立项

材料编制，经形式审查通过后进入评审流程。③专家评审与

立项（2021年 12 月 21 日）：中华中医药学会通过腾讯会议组

织线上专家评审会，对指南的科学性、实用性及标准化价值

进行严格论证。经审查，专家组一致同意《外用中成药临床

应用药物警戒指南》立项，并于中医药标准化平台发布立项

公告。④国际注册（2022 年 8 月 11 日）：为提升指南的国际认

可度与透明化水平，项目组在国际实践指南注册与透明化平

台完成中英双语注册（注册号 PREPARE-2022CN463），成为

首个在该平台注册的外用中成药药物警戒领域指南，推动中

医药标准化成果与国际接轨［9-12］。

3.2　成立指南工作组     

3.2.1　组建流程     本指南采用“负责人牵头组建模式”，由中

国中医科学院临基所作为负责单位，通过线上会议研讨、跨

区域电话协商、邮件协同及线下专题会议等多元沟通机制，

精准遴选各领域专家，确保工作组组建的科学性与代表性。

3.2.2　团队架构     本指南工作组汇聚全国 32 家三级甲等中

医院校及医疗机构的 41 位核心成员，形成多学科融合的专

业团队。在机构构成方面，以三甲医院为主体，覆盖北京中

医药大学、中国中医科学院直属医院、省级中医院等核心中

医临床及科研机构。在专业领域方面，遵循“临床主导、多学

科协同”原则，涵盖中医临床（22 人，其中中医外科/皮肤科

19 人，占中医临床组 86.36%）、西医皮肤科（7 人）、中药制剂

（4 人）、循证医学方法学（5 人）、药物警戒管理（3 人）等  5 大

核心领域。在职称结构方面，主任医师/教授 31 人（75.6%），
主任药师/研究员 5 人（12.2%），副高级职称 5 人（12.2%），形
成以正高级专家为主体的高水平研究团队。

3.2.3　利益冲突声明     本指南严格遵循国际指南制定规范，

所有工作组成员及顾问在正式参与前均签署《利益冲突声明

书》，经独立伦理小组审核确认：无任何与指南内容直接相关

的经济利益关联；不存在可能影响指南客观性的非经济利益

冲突；声明文件纳入项目档案管理，确保指南制定过程的公

正性与透明性［13］。

3.3　确定指南题目和适用范围     

3.3.1　核心题目确定     经工作组多轮论证，最终确定指南题

目为《外用中成药临床应用药物警戒指南》，精准定位“外用

中成药”这一特定药品类别，聚焦“临床应用环节”的药物警

戒核心需求，体现指南的专业性与靶向性。

3.3.2　背景与问题导向     基于临床实践调研与流行病学数

据，外用中成药在应用中呈现显著特征：①复杂性特征：涵盖

贴膏剂、凝胶剂、气雾剂等 20 余种剂型，作用机制涉及透皮

吸收、局部药理效应及全身调节等多重路径，特殊人群（婴幼

儿、妊娠期女性、过敏体质者）用药易感性差异显著；②安全

性挑战：超说明书用药（如超出适用病症、疗程）、多药联用

（与化学药外用制剂或内服药物联合）、长期连续用药导致的

不良反应报告逐年上升。

3.3.3　适用范围与目标定位     本指南以“全链条安全管控”

为宗旨，明确适用对象包括①应用主体：各级医疗机构（含中

西医结合机构）、零售药店等药品使用终端；②责任主体：药

品上市许可持有人（MAH）、生产企业、经营企业的药物警戒

部门；③研究主体：中医药院校、科研院所的临床评价与药物

安全研究团队。核心目标是通过建立外用中成药临床应用

的风险识别、评估及控制技术规范，为临床合理用药提供操

作指南，为药品全生命周期管理机构制定药物警戒计划提供

标准化参考，最终构建“临床实践-风险防控-产业发展”的良

性互动机制。

3.4　多轮专家咨询机制     

3.4.1　混合式专家访谈设计     为构建具有中医药特色的外

用中成药药物警戒技术框架，项目组采用“分阶段混合式访

谈法”，针对临床安全性监测与报告、风险信号识别、评估与

控制等核心模块开展深度调研。在方法学设计方面，遵循

《医疗指南制定手册》（AGREE Ⅱ）［14］专家咨询规范，采用半

··254



第 32 卷第  8 期
2026 年 4 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 32，No. 8

Apr. ，2026

结构化访谈［15］与半开放式深度访谈结合模式，确保专业意见

的系统性与开放性。在实施阶段方面，①疫情防控期线上访

谈（2022-05-07—2022-07-05）：通过腾讯会议平台开展 12 场

线上访谈，邀请药物监管专家（1 人）、中医外科专家（6 人）、
西医皮肤科临床专家（2 人）、中药药理学家（3 人）、药物流行

病学研究者（3 人），围绕外用中成药透皮吸收风险、特殊人

群用药禁忌等 15 个核心问题展开研讨，单场访谈时长控制

在 40 min。②线下深度研讨会（2022-10-24—2022-10-29）：
在北京召开 6 场面对面专家工作访谈，采用改良德尔菲法，

针对超说明书用药风险分级、联合用药相互作用机制等争议

性问题进行多轮论证，单场访谈时长延长至 60 min。

3.4.2　访谈提纲构建     访谈提纲遵循“问题导向 -维度覆盖 -

逻辑分层”原则设计。核心维度包括①外用中成药固有风

险；②外用中成药质量风险；③临床使用风险（超剂量/疗程

用药监测等）；④特殊人群用药风险；⑤不规范用药风险；
⑥联合用药风险；⑦技术方法学等。该阶段共收集有效访谈

记录 18 份，汇总形成专家建议，其中 85% 的关键意见被纳入

指南核心技术条款，为构建“风险监测与报告 -识别 -评估 -控

制”全链条技术体系提供了重要支撑。

3.4.3　访谈核心结果     通过对 6 位涵盖临床专家、药物流行

病学、中药制剂学、循证医学的多学科专家的深度访谈，明确

了本指南的适用范围为外用中成药药品上市许可持有人、药

品生产企业、药品经营企业、医疗及科研机构、药品监管机构

的药物警戒相关从业人员，该界定突破单一临床视角，构建

了“生产-流通-使用-监管”全链条适用体系，确保药物警戒责

任主体全覆盖。本指南的重点在于外用中成药风险监测与

报告、识别、评估和控制的关键环节，为确定指南技术框架提

供指导。

3.5　构建指南问题清单     

3.5.1　指南问题形成方法     指南秘书组根据专家访谈内容

汇总分析，结合指南工作组对研究指南所涉领域的总体把

握，明确指南拟解决的研究问题，形成备选的研究问题清单。

3.5.2　形成指南问题清单     采用组内专家会议论证法，确定

本指南研究问题清单（表 1），确保覆盖外用中成药药物警戒

的关键科学问题与实践难点，为后续证据检索与技术条款制

定提供明确导向。

3.6　证据检索、筛选与综合     

3.6.1　多源文献系统检索     指南工作组于 2022 年 10 月选取

中国知网（CNKI）、维普（WP）、万方（WF）、Web of Science

（WOS）数 据 库 为 检 索 对 象 ，检 索 时 间 为 建 库 至 2022 年

10 月，开展了证据的检索、筛选、提取与综合。采用 PRISMA

标准流程进行文献筛选，制定中西医结合检索策略：中文检

索词包括“外用中成药”“中药外治”“透皮给药”“膏药”“不良

反应”“药物警戒”等，英文检索词包括“external Chinese 

patent medicine”“transdermal administration”“herbal plaster”

“adverse reaction”“pharmacovigilance”等 。 经 初 筛（n=

2 612）、去重剔除（n=897）、标题、摘要及全文评审剔除（n=

986），最终纳入文献 729 篇（中文 578 篇，外文 151 篇），其中

近 5 年文献占比  68%，涵盖 ADR 报告（47%）、随机对照试验

（12%）、真实世界研究（15%）、综述（18%）及机制研究（8%）。
文献分析显示，研究热点集中于皮肤局部反应机制（41%）、
特殊人群用药安全（23%）及超说明书用药风险（18%），为指

南聚焦临床关键问题提供证据支撑。通过对外用中成药药

物警戒相关文献进行分析，了解其研究现状、研究热点以及

发展趋势，为外用中成药药物警戒深入研究提供参考。

3.6.2　国家权威数据深度挖掘     ①药典标准数据：基于

2020 版《中华人民共和国药典》，建立外用中成药毒性药材

数据库。②医保/基药目录：对 2021 年《国家医保目录》收录

的 87 种外用中成药、2018 年《国家基本药物目录》17 种外用

制剂的说明书进行安全性信息标准化提取，建立包含“不良

表 1　指南问题清单

Table 1　List of guideline questions

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

问题

外用中成药临床应用药物警戒指南适用对象有哪些

有哪些对外用中成药临床应用药物警戒指南有指导意义的政策文件

外用中成药临床应用的风险可能主要来源于哪些方面

与注射剂、口服药、黏膜给药相比，外用中成药临床应用在风险识别方面更应关注哪些

外用中成药长周期用药的安全性如何

外用中成药临床应用的风险等级评判上有哪些特殊性

外用中成药临床应用可以从哪些方面采取有效的风险控制措施

外用中成药临床应用药物警戒活动可以从哪些方面进行细化

与化药相比，外用中成药临床应用药物警戒活动如何选择研究方法

外用中成药临床应用药物警戒指南撰写过程的中医药特色、外用药特色体现在哪些方面

特殊人群（如妊娠哺乳期妇女、老人、儿童、肝/肾功能异常患者、特禀质患群）使用外用中成药有无特殊考量

患者联合使用外用中成药时，是否增加了潜在风险

与其他剂型中成药相比，在联合用药的风险识别、监测和管控方面，外用中成药有何特殊性
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反应、注意事项、禁忌证、警示语等”的结构化数据库。③监

管数据利用：检索汇总国家药品监督管理局、全国药品不良

反应监测系统、药品审评中心、药物警戒部门的不良反应通

报情况。

通过“学术文献证据+国家标准数据+监管实践经验”的

三元整合，共形成 5 大证据模块（基础研究、临床观察、标准

规范、真实世界数据、国际比较），为指南技术条款制定提供

多维度支撑，确保内容的科学性、权威性与实践指导性。

3.7　指南草案研制与多轮内审     指南工作组遵循《中华中

医药学会指南报告规范》（T/CACM 1.2—2020），采用“三审

三校”机制推进草案撰写［16］。①初稿形成：由秘书组依据证

据检索结果与专家访谈，完成指南初稿，重点构建“风险监测

与报告 -识别 -评估 -控制”技术框架。②内部审核迭代：主要

起草人进行专业内容初审，修订术语定义、风险分级标准等

核心条款。召开 4 次线上专题论证会，组织中西医临床、中

药制剂、方法学专家对“特殊人群用药禁忌”“联合用药风险”

等争议条款进行逐句审议。采用“双盲交叉审核法”，工作组

内核心成员通过标准化审核表对全文条目进行背对背评分。

经 3 轮修订形成指南草案。

3.8　多渠道专家意见征询与共识达成     通过面对面访谈、

发送电子邮件、函审、微信交流、问卷星等形式，共对来自

32 家机构的 41 名领域专家进行征求意见，其中 19 位专家提

出修改建议。指南工作组建立意见分类管理台账，对专家建

议进行分级处理，给出“采纳”“部分采纳”或“未采纳”的处理

意见。经两轮意见反馈（意见回复率 100%），形成《征求意见

汇总处理表》，作为《指南征求意见稿》附件随文发布。

3.9　同行评议     按照《中医药团体标准制修订管理办法》要

求，开展跨区域、多学科外部评议。本指南以邮件函询和腾

讯会议形式广泛开展了组外专家同行评议，累计收到来自全

国各省、市、自治区共计 60 人参与同行评议。共 32 人提出修

改意见，28 人未提出修改意见。指南工作组建立意见分类

管理台账，将收到的反馈意见归纳汇总和研究处理，给出“采

纳”“部分采纳”或“未采纳”的处理意见，形成《同行评议意见

汇总处理表》，作为《指南征求意见稿》附件随文发布。

3.10　标准化审查与正式发布     2023 年 11 月 28 日工作组提

交送审材料至中华中医药学会标准化办公室。11 月 30 日召

开本指南审查发布会，由 9 名行业权威专家组成审查委员

会，依据《中医药团体标准审查通则》进行全要素评审，经全

体专家无记名投票，全票同意发布（同意率 100%），审查委员

会一致认为本指南制定严格遵循世界卫生组织指南制定手

册及国内指南标准化文件要求，方法学严谨性达标；内容结

构完整，风险提示清晰。

审查通过后，指南文本在中华中医药学会官网公示 30 d，

期间未收到重大异议。作为首部外用中成药药物警戒专项

指南（标准号 T/CACM 1563.5—2024），自 2024 年 1 月 8 日起

正式实施，为全国医疗机构、中成药生产企业提供操作规范，

标志着我国外用中成药安全管理进入标准化新阶段。

4 与现行强制性国家标准或政策法规的关系

本指南严格遵循国家医药卫生法律法规体系，与现行强

制性标准及政策文件无矛盾冲突，在法律框架下构建外用中

成药药物警戒技术规范。

4.1　上位法遵循依据     本指南制定以国家药品监管顶层设

计为根本遵循，重点衔接以下核心法规：①法律层级：落实

《中华人民共和国药品管理法》（2019 修订）［17］关于药品全生

命周期安全监管要求，恪守《中华人民共和国中医药法》［18］对

中药制剂特殊管理规定，确保中医药特色与现代药物警戒体

系有机融合。②行政法规：严格执行《医疗用毒性药品管理

办法》（国务院令第 23 号）［19］，对外用中成药含毒性药材（如

川乌、斑蝥）的使用及禁忌人群作出细化规定。③部门规章：

以《药物警戒质量管理规范》（国家药监局〔2021〕65 号）［20］为

操作纲领，配套落实《药品不良反应报告和监测管理办法》

（卫生部令第 81 号）［21］的数据收集标准，响应《药品经营和使

用质量监督管理办法》［22］对零售端用药指导的要求。

4.2　技术规范衔接要点     在国家标准体系框架下，本指南

聚焦外用中成药特性进行专业化延伸。①风险防控维度：针

对《药品管理法》强调的“药品安全风险评估”，构建符合外用

制剂特点的风险识别体系，重点解析透皮吸收毒性（如重金

属类成分）、局部刺激反应（如乙醇基质过敏）等特殊风险场

景。②特殊管理维度：依据《医疗用毒性药品管理办法》毒性

药材目录，制定含毒性成分外用中成药的风险管理措施，建

立妊娠期妇女、婴幼儿等特殊人群用药禁忌数据库，与 2020

年版《中华人民共和国药典》配伍禁忌标准形成协同。③操

作实施维度：细化《药物警戒质量管理规范》中“信号检测”

“风险最小化计划”的落地路径，针对外用中成药常见的超说

明书用药、联合用药等场景，制定风险控制措施。④在指南

适用范围研讨中，曾就是否纳入中成药贩卖权限管理产生争

议。部分流通领域专家建议明确零售药店外用中成药的销

售审核标准，但工作组依据《药品经营和使用质量监督管理

办法》及指南“聚焦临床应用阶段药物警戒”的定位，决定不

直接涉及贩卖权限，但在“风险控制措施”中提及药品经营企

业需配合医疗机构开展用药指导，与《药物警戒质量管理规

范》中“全链条责任主体协同”要求衔接。

4.3　合规性声明     本指南所有技术条款均经过法律合规性

审查，确保：①与《药品管理法》第 61 条“药品使用单位加强

药物警戒”要求完全一致；②风险控制措施不低于《药物警戒

质量管理规范》第 35 条关于：“上市后安全性研究”的基本标

准；③特殊人群用药建议与《处方管理办法》［23］“特殊患者用

药注意事项”形成操作呼应。

作为首部针对外用中成药的药物警戒专项指南，本指南

在现行法规框架下填补细分领域标准空白，通过具体化、场

景化的技术规范，为医疗机构、生产企业落实法律义务提供

实操指引，助力构建“法规要求-技术标准-实践操作”的全链

条外用中成药药品安全保障体系。

5 代表性分歧意见的处理机制

在本指南研制过程中，针对多学科专家提出的两项核心

分歧意见，工作组遵循“法规导向-证据支持-共识达成”原则

进行科学处置，确保指南的权威性与实操性。

5.1　分歧意见一：适用对象是否涵盖药品上市许可持有人
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（MAH）    争议焦点：部分临床专家认为指南应聚焦医疗机

构用药场景，而药品生产企业的药物警戒责任已有《药物警

戒质量管理规范》（GVP）规定，是否需要重复界定。

处理过程：①法规对标：援引《药品管理法》第 36 条

“MAH 是药品安全第一责任人”及 GVP 第 5 条“MAH 应建立

全生命周期药物警戒体系”，明确外用中成药的临床应用风

险与生产环节质量风险具有传导性；②证据整合：分析国家

药监局 2021 年药品安全报告，显示部分外用中成药不良反

应与生产环节杂质残留相关，证明 MAH 参与临床药物警戒

的必要性；③共识形成：通过专家共识研讨，最终确定指南适

用对象包括 MAH、生产经营企业、医疗机构等全链条责任主

体，构建“生产-流通-使用”风险共治体系。

结论依据：符合《药品管理法》对 MAH 全生命周期管理

要求，填补 GVP 在具体剂型应用场景的操作空白，避免“重

临床、轻源头”的监管断层。

5.2　分歧意见二：质量风险控制是否纳入上市前研究内容     

争议焦点：中药研究领域专家提出，外用中成药的质量风险

与原料炮制、制剂工艺密切相关，是否需要在指南中规定上

市前质量标准。

处理过程：①阶段界定：依据 GVP“药物警戒涵盖上市

后全过程”，明确指南定位为临床应用阶段药物警戒，聚焦上

市后安全性监测、用药差错防范等内容，与《中药新药临床前

研究技术指导原则》规定的上市前研究形成阶段分工；②风

险传导分析：建立“上市前质量缺陷→临床应用风险”关联模

型，重点在于上市后如何通过处方审核系统预警此类风险，

而非重复制定生产标准；③专家论证：组织 7 名药学专家与

临床专家召开专题研讨会，确认指南可引用上市前研究数据

（如说明书安全性信息）作为风险识别依据，但不涉及生产工

艺验证等上市前技术规范。

结论依据：遵循药物警戒“分段管理、协同联动”原则，既

避免与现有注册审批标准重复，又通过引用上市前数据建立

风险溯源机制，符合 GVP“多部门信息共享”要求。

5.3　分歧意见三：不同剂型外用中成药的风险识别是否需

差异化标准     争议焦点：部分中药制剂专家提出，贴膏剂、气

雾剂、凝胶剂等剂型因基质成分（如橡胶、乙醇）和作用机制

（透皮吸收  vs 局部作用）不同，风险特征差异显著，是否需制

定分剂型风险评估标准。

处理过程：（1）法规对标与循证分析。①汇总 2020 年版

《中 华 人 民 共 和 国 药 典》“制 剂 通 则 ”中 对 贴 膏 剂（通 则  

0122）、气雾剂（通则  0113）的基质相容性要求，结合《药品管

理法》第 32 条“药品剂型应当与给药途径相适应”的规定，明

确剂型差异导致的风险属性不同；②根据 GVP 要求，应当根

据药品剂型、给药途径等特性制定风险监测方案，证明分剂

型管理的法规必要性。（2）专家研讨。组织中医外科、中药制

剂、临床药学专家召开专题会，明确不同剂型的核心风险点

（如贴膏剂关注基质过敏、气雾剂关注皮肤及黏膜刺激），并
引用《外用中成药皮肤不良反应评价标准（2017 版）》进行分

级管理。

结论依据：既遵循“共性基础  + 个性特征”的标准化原

则，又为临床精准防控提供操作工具，符合《世界卫生组织指

南制定手册》中“场景化规范”要求。

5.4　处理原则与方法学支撑     ①法规优先原则：所有分歧

处置均以《药品管理法》《中医药法》等上位法为基准，确保条

款合规性。②证据分级决策：采用 GRADE 证据分级系统，

对涉及 MAH 责任的分歧引用“强证据”（国家法规+监测数

据），对质量风险阶段划分依赖“共识证据”（专家论证+行业

惯例）。通过科学的分歧处置机制，既保障了指南与现行法

规的协调性，又突出了临床应用阶段的管理特色，为外用中

成药药物警戒的跨部门协同提供了可复制的争议解决范式。

6 指南宣贯、修订与后效评价

通过系统化的宣贯、动态化的修订及循证化的评价，确

保指南持续发挥“科学指导、风险防控、质量提升”的核心作

用，推动外用中成药临床应用从经验管理向标准化、精准化

管理转型。

6.1　分层宣贯计划     ①试点推广：选取 30 家三甲医院、

10 家头部药企作为首批实施单位，覆盖高使用科室与核心

生产企业。②培训体系：发布后 2 年内开展 2 场≥100 人线上

线下培训会。③媒体传播：通过《中国中医药报》《健康报》及

政务新媒体等平台，发布科普报道。

6.2　动态修订机制     ①常规修订：每 2 年依据政策更新、新

证据及不良反应数据进行全面复审。②即时修订：遇国家法

规重大调整、关键条款技术偏差或突发安全事件，启动紧急

修订流程。

6.3　后效评价     本指南拟于发布后半年内完成用户报告，

2 年内完成实施效果报告。

7 附件目录

本指南编制说明包含 11 项核心附件，系统记录研制关

键环节及支撑材料，具体如下：①立项审查会会议纪要；②立

项公告；③国际注册批件；④利益冲突声明与专家知情同意

文件；⑤专家访谈会议纪要；⑥临床各科外用中成药不良反

应风险访谈总结；⑦；基药、医保、药典、法规文件等证据；
⑧征求意见汇总处理表；⑨同行评议意见汇总处理表；⑩重

要节点会议纪要；⑪全推广措施及后效评价。

本指南编制说明严格遵循指南制定规范［24］，通过附件材

料完整呈现研制流程、证据来源及共识形成过程，确保科学

性与可追溯性，为临床合理用药及药物警戒实践提供标准化
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