
中国药房 2014年第25卷第45期 China Pharmacy 2014 Vol. 25 No. 45

＊副主任药师，硕士。研究方向：医院药学。E-mail：pharma_tl@

163.com

# 通信作者：副研究员，硕士。研究方向：医务管理。E-mail：zwj-

sums@163.com

超说明书用药是指在说明书规定的适应证、给药方法、给

药剂量及使用人群以外的用药，不论在国外还是国内都已成

为临床上相当普遍的现象。据国外一项大样本调查分析表

明，21％的处方存在超药品说明书使用情况 [1]。在儿科处方

中，超说明书用药甚至占到了 50％[2]。国内报道，在儿科门诊

处方中，超说明书用药占 11％（345份），其中呼吸系统药物和

抗生素分别占 48.4％和 40.6％[3]。一直以来，对超说明书用药

都存在着不同的认识，一方面认为超说明书用药是临床医学

发展的客观需要；另一方面，则认为其所带来的的潜在危害也

不容忽视。我国目前对超说明书用药所应具有的规范性和法

律基础还缺乏足够的共识，因超说明书用药而引发的医疗纠

纷已成为医药界、法学界所共同关注的热点，但前者更关注超

说明书用药的合理性，而后者更关注其合法性。关注重点的

不同，反映在对具体案例的认识上也截然不同，故加强超说明

书用药规范性和合法性的制度建设，是目前医疗安全工作的

一个重要方面。现笔者对目前国内外超说明书用药现状及立

法情况、潜在危害、法律风险及国内因超说明书用药而引发的

医疗纠纷案例等进行分析，以期呼吁有关各方积极推动立法，

为超说明书用药提供法律保障。

1 超说明书用药的定义
1992 年美国医院药师协会（APHA）将“超说明书用药”

（Off-label use）定义为：“适应证、给药方法或剂量在 FDA 批
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考依据，除此之外的超说明书用药则是医疗过错判定的依据。故我国目前超说明书用药缺乏法律基础，医务人员需谨慎对待超说

明书用药的法律风险。建议有关各方积极推动立法，为超说明书用药提供法律保障。
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准的药品说明书之外的用法”[4]。根据定义，超说明书用药包

括超适应证用药、超剂量用药、改变给药方式用药以及超适用

人群用药。目前我国卫生行政部门和食品药品监督管理部门

均未对“超说明书用药”进行解释，更没有法律、法规、部门规

章对其进行界定和规范，仅广东省药学会在2010年10月公布

了《药品未注册用法专家共识》[5]，并将超说明书用药定义为药

品未注册用法。

2 国内外超说明书用药现状及其原因
超说明书用药在世界范围内都是非常普遍的现象。据对

美国160种常见药品的1亿5千万张处方的调查发现，21％的

处方存在超药品说明书使用情况[1]。在孕妇、儿童等特殊用药

对象中这种情况更为常见，如Shah SS等[6]对美国31所儿童医

院 2004年 1－12月 18岁以下的超过 35万例出院儿童患者进

行调查发现，其中78.7％的患者至少有1种药物是超说明书使

用的。据对英国利物浦妇女医院的研究显示，该院孕妇用药

中58％ 的药品品种和55％的用药医嘱属于孕妇慎用或禁用，

其中分别有16％和10％ 属于高危超说明书用药[7]。

目前我国尚缺乏设计严密的调查性研究数据，但从有限

的临床报道来看，我国超说明书用药的情况也非常普遍。据

张伶俐等[8]对华西第二医院2010 年儿科住院患儿超说明书情

况进行的调查，结果发现 98％的住院患儿发生过超说明书用

药，78.96％的用药医嘱为超说明书用药，从一个侧面反映了目

前国内超说明书用药的情况。

超说明书用药现象不仅普遍存在，一些有证据支持的超

说明书用药甚至被作为标准治疗而推广（如β受体阻滞药治疗

充血性心力衰竭），这种情况的存在是因为确实有其合理性。

一般而言，药品说明书是对过去认知的总结，临床医师在药物

使用过程中，通过临床经验的积累，对药物的适应证、使用人

群和用法用量有了更深的认识。但由于药品说明书修订的复

杂性，药品说明书往往滞后于临床，因此药物说明书并不能反

映医药发展的前沿状态，超说明书用药在一定程度上满足了

临床上的实际需求。另一方面，超说明书用药也在某种程度

上促进了临床药物治疗学的发展，其本身就是医学发展的一

种形式。如，米索前列醇从最初的“禁用于妊娠期妇女”到成

为药物性流产和引产的基本用药的过程，就是这种探索的一

个典型例子[9]。而且，药品说明书自身存在的缺陷及其不确定

性，甚至同一种药品不同厂家药品说明书信息也不统一，也使

其对临床药物治疗的指导作用受到影响。

3 超说明书用药的潜在危害
3.1 超说明书用药给患者带来的潜在风险

说明书规定范围内用药的安全性和有效性是经过了严格

试验和长期的临床实践的，一般而言能保障患者的利益。超

说明书用药则是一种有待证实的用途，本质上为探索性研究，

当超说明书用药的依据未经严格的评价，有限的资料将无法

揭示其存在的潜在风险。如果超说明书用药缺乏严格的规

范，则难以避免主观性、随意性和不确定性，成为临床用药安

全的一大隐患。2005年 4月至 2008年 10月 1日，美国FDA共

收到38例使用硫酸奎尼丁引起严重不良事件（永久性肾损害、

血小板减少性紫癜、溶血性尿毒症综合征、血栓性血小板减少

性紫癜等，其中 2例死亡）的报告，其中仅有 1例为适应证用

药，37例为超药品说明书用药[10]。这是近年来由超说明书用

药引起药品不良反应发生风险增加的一个典型事例。

3.2 临床医师对超说明书用药认识上的模糊性和随意性增加

了用药风险

国内的调查资料显示，医师群体中 82％的人认为超说明

书用药有一定的合理性，但 53％的人认为超说明书用药缺乏

科学依据[11]。据北京地区某血液病专科医院进行的超说明书

用药现状调查显示，该院 68位医师和药师对超说明书用药依

据选择国内外文献报道的有 48人，占 70.59％；选择相关诊疗

规范的有 28人，占 41.8％；选择药理学推论的有 24人，占

35.29％；选择同行经验的有13人，占19.11％；选择药商提供的

信息的有 11 人，占 16.18％；选择医疗创新的有 6 人，占

8.82％[12]。临床医师中对超说明书用药认识的这种模糊性和

选择依据的随意性也增加了用药风险。

3.3 药品生产企业超说明书用药促销现象增长了超说明书用

药的随意性，增加了用药风险

有资料显示，药品生产企业往往会采取多种手段，开展超

说明书用药的促销[13]。包括鼓励其医药代表向医师推销一些

科学依据不足的超说明书用法，在所赞助的医学会议中开展

超说明书用药促销，或者通过市场宣传材料开展超说明书用

药促销等。2003－2007 年间，美国司法部共处理了11 起有关

超说明书用药违法促销案件，2004－2010 年间制药企业因违

法超说明书用药促销共接受罚款约80 亿美元[14]。国内的情况

尚未见相关报道，但类似现象也应该是客观存在的。

4 超说明书用药的法律风险
4.1 国外的立法情况

张伶俐等[15]在2012年检索了世界各国超说明书用药相关

的法律、法规、指南，结果显示全球有与超说明书用药相关立

法的国家仅有7 个，其中3 个（美国、新西兰、印度）在法律层面

明确规定了是否允许超说明书用药；其余国家因其法律中未

明确禁止超说明书用药，且有对超说明书用药的相关规范，故

视其允许超说明书用药。但仅英国和爱尔兰明确规定了具有

超说明书用药处方权的人员资质，两国均允许临床医师和牙

医开具超说明书用药处方。英国还允许经所在医疗机构批准

的药师、护理人员、放射科医师在特定情况下开具超说明书用

药处方。在上述 7国中，印度是唯一禁止超说明书用药的国

家，但是否应禁止超说明书用药，印度国内也存在较大争议。

各国立法中涉及超说明书用药的内容可分为6个方面，包

括是否允许超说明书用药、超说明书用药前提（伦理原则）及

规程、超说明书用药信息传播方式、医务人员职责、企业职责、

超说明书用药保险制度/赔偿制度。其中，对超说明书用药的

操作流程的规范问题均作了详细规定。这就在很大程度上保

障了超说明书用药的规范性和合法性，既最大限度地避免了

未知的药品不良反应，保障了患者的利益，又避免了医师可能

面临的法律风险，解除了临床治疗的后顾之忧。

4.2 国内的相关法律法规现实

我国已先后为规范药品临床使用制定了《药品说明书和

标签管理规定》《药品管理法》《药品管理法实施条例》《药品不

良反应报告和监测管理办法》《处方管理办法》等多部法规，但

迄今尚无法律、法规针对超说明书用药问题作出相应规范。
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2010 年 3 月，广东省药学会印发了《药品未注册用法专家共

识》，这是我国第一部由专业协会发布的超说明书用药专家共

识，但由学会发布的专家共识不具备法律效力，更偏向于学术

探讨。

2007年 5 月 1日起施行的《处方管理办法》第 14条规定：

医师应当根据医疗、预防、保健需要，按照诊疗规范、药品说明

书中的药品适应证、药理作用、用法、用量、禁忌、不良反应和

注意事项等开具处方。该条明确对医师开具处方进行了限

定，药品说明书和诊疗规范是处方的依据。药品说明书是药

品生产企业提供的，经国家药品监督管理部门批准的包含药

品安全性、有效性等重要科学数据、结论和信息，用以指导安

全、合理使用药品的技术性资料。说明书为临床药物治疗提

供了通过系统试验或循证分析等可靠方法得到的适应证、用

法用量等必备资料，是目前判断用药行为是否得当最具法律

效力的依据。2006年，原卫生部、国家中医药管理局、总后卫

生部联合委托中华医学会，由其各医学分会制定了相关学科

的《临床诊疗指南》，目前已经出版发行47个分册，涉及临床各

主要学科。2006年，原卫生部又委托中华医学会由其各医学

分会制定了《临床技术操作规范》，但该规范原卫生部却未下

文要求各级各地医疗机构遵照执行。针对上述指南和规范，

虽然原卫生部没有明确其属于“诊疗规范”，但在已经过去的

几年中，其已成为法律相关人员引用其作为判断医疗行为是

否存在过错、过失的依据，并以此作为依据进行医疗纠纷诉

讼，也得到了法官和律师的认可。

不论是《临床诊疗指南》还是《临床技术操作规范》，我们

都可以看到卫生行政部门主导的身影，正因为如此，这些指南

和操作规范才有了法律认可的基础。毫无疑问，该《临床诊疗

指南》《临床技术操作规范》中涉及的超说明书用药可以作为

医疗纠纷中诉讼的依据，但该指南、规范以外的超说明书用药

尚无法律依据。

目前绝大部分超说明书用药管理规定，仅仅是医院内部

的规章制度及不具有法律效力的行业专家共识，如目前广东

省药学会组织药学专家出台了由药学专家执笔的《药品未注

册用法专家共识》及部分临床专家和药学专家共同执笔的

《DPP-4 抑制剂超药物说明书用法专家共识》《风湿免疫疾病超

药物说明书用法专家共识》。这些专家共识是第一次由专业

学会发布的有关超说明书用药的相关行业规范，为临床医师

和药师涉及“药品未注册用法”的诊疗活动提供了一定的指导

性意见，但是这些共识是否具有法律效力尚待考量，药学专家

们因为这些共识形成的“既不影响临床用药，促进医药学科发

展，又尽可能减少法律风险”的观点还值得商榷。医师如果为

了治疗的实际需要，根据临床经验和循证医学证据开出超剂

量或超适应证的药物处方，这种在医学、药学专家看来合情合

理的超说明书用药，律师和法官会认为合法吗？中国医师协

会法律事务部主任邓利强律师和广州金鹏律师事务所甘翌晓

律师都给予了否定答案。甘律师指出，目前由超说明书用药

引起的医疗纠纷，《中国药典》、药品说明书、《临床诊疗指南》

《临床技术操作规范》等是主要参考依据，而各协会、学会的专

家共识并不一定能成为法官采纳的依据，目前因超说明书用

药引起的医疗纠纷多以医院败诉。

邓利强律师就提供了一个发生于广州市的典型案例。一

位68岁的女性患者，因吞咽困难1个月，发现食管肿物2周，于

2009年3月10日到广州一家三级医院住院治疗。患者入院经

各项检查后，于 2009年 3月 17日在全身麻醉下行食管癌根治

手术，手术经过顺利。术后第 1天患者病情平稳；术后第 2天

晚上 6点，患者突发右胸痛，伴有心悸。经床边各项辅助检查

及紧急会诊，根据病情，医师考虑患者术后出现肺栓塞并发症

的可能性较大，于是紧急给予低分子肝素抗凝治疗，剂量为

0.6 ml皮下注射，以及其他相关治疗。术后第5天，患者又出现

了消化道出血，经治疗出血得到控制。此后，患者病情仍不稳

定，且合并感染，经 1个多月治疗无效，患者死亡。此案发生

后，当事医院先请有关临床医学专家组对该患者的治疗过程

进行鉴定，专家组认为治疗中低分子肝素的使用剂量是正常

的、合适的，与患者死亡无关。但是，由于患者家属不信任专

家组的结论，重新选择了“司法鉴定”——由法医负责作出最

后鉴定。根据药品说明书中记载的使用剂量及患者的千克体

质量，法医计算出该案例中低分子肝素的使用剂量，虽然远低

于肺栓塞的治疗剂量，但却略高于肺栓塞的预防剂量。由于

患者生前无法确定肺栓塞的诊断，死后家属拒绝进行尸检，因

此在此案例中低分子肝素只能按照“预防”肺栓塞的剂量使

用，哪怕只超过一点点，也算作不合理用药。最后，法院认定

院方在此案例中存在过错，判医院向患者进行赔偿。这个判

例说明在目前国内尚无法律支持的情况下，超说明书用药在

医疗纠纷判定中往往成为了医疗过错判定的依据。这一点不

能不引起相关医务人员的重视。

4.3 国内现状要求医务人员谨慎看待超说明书用药

虽然超说明书用药一直以来都是一个较为普遍的现象，

由此引发的不良反应也时有报道，但是直到 2010年 3月上海

发生的“眼药门”事件才真正引起临床医师、药师及相关监管

部门重视。安维汀（Avastin，贝伐珠单抗注射液，又名阿瓦斯

汀）是瑞士罗氏公司研发生产的一种抗肿瘤药，2010年 5月，

安维汀经原国家食品药品监督管理局批准上市，用于转移性

结直肠癌的治疗。在过去数年的临床使用中，不少医师发现，

将安维汀用于老年性黄斑变性、糖尿病视网膜病变等眼科疾

病的治疗效果良好，且价格相对低廉，因而被广泛使用。但无

论是美国还是中国的药监部门，均未批准安维汀对眼科的适

应证。2010年9月6日和8日，共有2批116例患者到上海市第

一人民医院眼科接受安维汀注射，其中有 61例患者出现眼部

红肿、视力模糊等症状。此事件被认为是超适应证用药而导

致严重后果的典型案例，被媒体称为上海“眼药门”事件。虽

然此次事件最后查明为一起假药案件，并非由安维汀本身所

致，但此次事件的严重后果却将超说明书用药的问题带到了

医务人员、律师、法官和公众面前。

国内医药界内部对是否应该允许或禁止超说明书用药的

问题尚无一致意见，虽然大多数医务人员还是认可超说明书

用药的合理性[11]，但也有不少医药界人员亦认为在缺乏严格的

规范管理之前应该禁止超说明书用药的行为。2007年，中国

工程院院士、中国医学科学院肿瘤医院孙燕教授在中国药学

会医院药学肿瘤药学学组成立大会上，即呼吁超说明书用药

的行为应该禁止，以免让患者承担风险。
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超说明书用药在法律方面面临的问题更加突出。我国目

前不但没有超说明书用药许可的法律制度，反而因超说明书

用药导致医疗纠纷应承担的法律责任却规定得相当明确。随

着《侵权责任法》的实施，关于医疗事故损害案件的纠纷处理

在客观上存在两种路径，即《侵权责任法》和《医疗事故处理条

例》[16]。《侵权责任法》第 54条规定：患者在诊疗活动中受到损

害，医疗机构及其医务人员有过错的，由医疗机构承担赔偿责

任；第58条规定：违反法律、行政法规、规章以及其他有关诊疗

规范的规定，造成患者有损害，推定医疗机构有过错。《医疗事

故处理条例》第 5条规定：医疗机构及其医务人员在医疗活动

中，必须严格遵守医疗卫生管理法律、行政法规、部门规章和

诊疗护理规范、常规，恪守医疗服务职业道德。由此可见，法

官在判决医疗纠纷的案件中考量的法律依据，包括卫生管理

法律、行政法规、部门规章和诊疗护理规范、常规，但并不涵盖

未经卫生行政部门认可的行业共识。超说明书用药是否侵权

的核心是该超说明书用药是否属于诊疗规范中允许的行为，

是否违反了卫生行政部门下发的诊疗规范。目前，我国有大

量医药学协会、学会下发的专家指南、共识，这些指南和共识

虽然对医疗进步起到很好的推动作用，但只要未经立法机关

或卫生行政部门、药监局认可通过，则缺乏足够的法律效力。

5 积极推动立法，推进相关制度建设，保障超说明书

用药合理、合法
超说明书用药如同一把双刃剑，在满足了某些临床需要

的同时，也存在诸多问题，如患者的安全隐患及医方的法律责

任风险。当前，我国超说明书用药问题虽然已引起了一定的

重视，但就整体而言，研究的深度及广度都还不够，特别是相

关医药界和法律界的沟通和协调机制还很欠缺，这也是影响

我国超说明书用药制度建设的一个重要原因。长期以来，医

师更关注临床的诊疗效果，药师关注药品，律师关注医疗纠

纷，卫生行政部门关注诊疗常规和指南，药品监督管理部门关

注说明书。这些环节在长期的医疗实践中都相对独立，医师、

药师不太关注立法，律师也不需要积极推动指南和诊疗常规

以法律形式的认可和颁布，药品监督管理部门和卫生行政部

门对超说明书用药认识本身就存在分歧，这些现实因素都制

约了相关法律的制定。鉴于超说明书用药实际存在的广泛

性、合理性、风险性，笔者认为应将医师、药师、律师集合成一

个团队，当务之急是共同致力于将例如广东省药学会颁布的

有关各种超说明书用药的专家共识转变为具有法律效力的指

南，而如何多部门协同推动立法、制定部门或地方性相关法规

是研究的方向。
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