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国产盐酸克林霉素胶囊药品说明书项目差异调查

颜 铭 １，叶锐仙 ２，崔 岚 １△

（１．昆明医科大学第二附属医院，云南 昆明 ６５０１０１； ２．昆明医科大学，云南 昆明 ６５０５００）
摘要：目的 为规范国产盐酸克林霉素胶囊药品说明书提供参考。方法 收集截至２０１８年１２月 ３１日获准上市且仍在生产的国产盐酸
克林霉素胶囊的药品说明书，并对各项内容进行对比和分析。结果 共查询到１５２个批准文号１１０家企业，仍在生产的企业仅３４家；收
集的药品说明书中部分内容与法律法规不相符，主要问题有“说明书部分内容缺失”“同一说明书对应多种规格”“说明书内容简单”等。

结论 国产盐酸克林霉素胶囊药品说明书内容差异较大，建议修订和完善。
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中图分类号：Ｒ９５ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６－４９３１牗２０１９牘１７－００７０－０３

ＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｎｔｈｅＤｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎＩｔｅｍｓｏｆｔｈｅＩｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｏｆＤｏｍｅｓｔｉｃＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ
ＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓ
ＹＡＮＭｉｎｇ１，ＹＥＲｕｉｘｉａｎ２，ＣＵＩＬａｎ１

（１．ＴｈｅＳｅｃｏｎｄＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＫｕｎｍｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｋｕｎｍｉｎｇ，Ｙｕｎｎａｎ，Ｃｈｉｎａ ６５０１０１； ２．ＫｕｎｍｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｋｕｎｍｉｎｇ，

Ｙｕｎｎａｎ，Ｃｈｉｎａ ６５０５００）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ＴｏｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒｓｔａｎｄａｒｄｉｚｉｎｇｔｈｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｏｆｄｏｍｅｓｔｉｃＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ Ｔｈｅ
ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｏｆｄｏｍｅｓｔｉｃＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓｗｈｉｃｈｗｅｒｅａｐｐｒｏｖｅｄｔｏｂｅｏｎｔｈｅｍａｒｋｅｔｕｎｔｉｌＤｅｃｅｍｂｅｒ３１，２０１８ａｎｄ
ｓｔｉｌｌｉｎｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄ，ａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄａｎｄａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｏｔａｌｌｙ１１０ｅｎｔｅｒｐｒｉｓｅｓｗｉｔｈ１５２ｄｒｕｇ
ａｐｐｒｏｖａｌｎｕｍｂｅｒｓｏｆＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓｈａｖｅａｃｑｕｉｒｅｄ，ｗｈｉｌｅｏｎｌｙ３４ｅｎｔｅｒｐｒｉｓｅｓｗｅｒｅｓｔｉｌｌｉｎｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ．Ｓｏｍｅｐａｒｔｏｆｔｈｅ
ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｗａｓｉｎｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔｗｉｔｈｔｈｅｌａｗｓａｎｄｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｓ．Ｔｈｅｐｒｏｂｌｅｍｓｏｆｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｉｎｃｌｕｄｅｄ″ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆｔｈｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ″
″ｔｈｅｓａｍｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｆｏｒｄｒｕｇｓｏｆｖａｒｉｅｄｓｔｒｅｎｇｔｈｓ″″ｔｏｏｓａｍｐｌｅｃｏｎｔｅｎｔｓｉｎｔｈｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ″ａｎｄｓｏｏｎ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｃｏｎｔｅｎｔｓ
ｏｆｄｏｍｅｓｔｉｃＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓａｒｅｑｕｉｔｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔ．Ｉｔｉｓｓｕｇｇｅｓｔｅｄｔｈａｔｔｈｅｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓｓｈｏｕｌｄｂｅｒｅｖｉｓｅｄａｎｄｐｅｒｆｅｃｔｅｄ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＣｌｉｎｄａｍｙｃｉｎＨｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅＣａｐｓｕｌｅｓ；ｄｒｕｇｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ；ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｉｔｅｍｓ；ｄｒｕｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

药品说明书是指导安全用药的法律文件，其完整

性、科学性、规范性直接影响临床药物治疗的效果和患

者的依从性。克林霉素于１９７５年在国内仿制成功，并作
为国家基本药物广泛用于临床犤１犦。本研究中收集了国家

药品监督管理局（ＮＭＰＡ）批准上市且仍在生产的盐酸
克林霉素胶囊的药品说明书，对比和分析不同批准文号

药品说明书各项目之间的差异，为进一步规范和完善其

药品说明书提供参考。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 资料来源
盐酸克林霉素胶囊的批准文号来源于 ＮＭＰＡ网

站 犤２犦。药品说明书来源：药品说明书原件；生产企业官

网；药智网数据库；药源网数据库；ＭＣＤＥＸ合理用药信
息支持系统 ２０１６（四川美康医药软件研究开发有限公
司，软件版本ｖ３．６．０）。
１．２ 调查方法

在ＮＭＰＡ官网上以“数据查询－药品－国产药品－
快速查询”路径，以“盐酸克林霉素胶囊”为关键词检索，

共查询到 １５２条记录（截至 ２０１８年 １２月 ３１日）。查询
仍在生产的企业信息，电话调查生产现状，并收集、整理

药品说明书并提取各项内容录入 Ｅｘｃｅｌ软件。根据《药
品管理法》犤３犦、《药品说明书和标签管理规定》（简称《规

定》）犤４犦、《化学药品和生物制品说明书规范细则》（简称

《细则》）犤５犦、２０１５年版《中国药典》（简称《药典》）犤６犦，对所
收集的药品说明书内容的完整性及不同批准文号药品

说明书项目内容的差异性进行分析。

２ 结果

２．１ 生产企业相关信息
批准上市的该药品批准文号 １５２个，包括 ４种

规格，共 １１０家生产企业，其中 ７４家（６７．２７％）已停
产，２家（１．８２％）无法联系，３４家（３０．９１％）仍在生产。
２．２ 药品说明书各项内容的完整性

３４份药品说明书中，“性状”“成分”“执行标准”３项
内容有部分缺失（分别占９４．１２％，７６．４７％，９４．１２％），
“临床试验”项全部缺失，其余各项（药品名称、规格、适

应证、用法用量、不良反应、禁忌证、注意事项、孕妇及哺
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项目

性状

成分

用法用量

注意事项

药理毒理

贮藏

有效期

执行标准

差异情况

本品为胶囊剂

本品内容物为白色粉末或颗粒

本品为胶囊剂，内容物为白色结晶性粉末

本品为胶囊剂，内容物为白色粉末或结晶性粉末或颗粒

未标注

主要成分为盐酸克林霉素

主要成分为盐酸克林霉素，辅料为淀粉

主要成分为盐酸克林霉素，辅料为硬脂酸镁

未标注

以“ｇ”为单位标注（如成人每次０．１５ｇ／每次０．１～３ｇ）

以“粒”为单位标注（如成人每次１～２粒）

同时标注了用药剂量（ｇ）及数量（粒）

注意事项８项

注意事项９项，新增“药物不要放在孩童可触及的地方及废弃

药品不应随意丢弃”项

标注药理项，对毒理项无任何描述

标注药理项，毒理部分标注为“未进行该项实验且无可靠参考文献”

密封保存

密封保存（１０～３０℃）

２４个月

３６个月

２０１５年版《中国药典（二部）》

２０１０年版《中国药典（二部）》

２０１０年版《中国药典》第一增补本

２００５年版《中国药典》

未标注

份数

１５

１４

２

１

２

２４

１

１

８

７

８

１９

３３

１

３２

２

３０

４

３３

１

９

３

６

１４

２

构成比（％）

４４．１２

４１．１８

５．８８

２．９４

５．８８

７０．５９

２．９４

２．９４

２３．５３

２０．５９

２３．５３

５５．８８

９７．０６

２．９４

９４．１２

５．８８

８８．２４

１１．７６

９７．０６

２．９４

２６．４７

８．８２

１７．６５

４１．１８

５．８８
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乳期妇女用药、儿童用药、老年人用药、药物相互作用、

药物过量、药理毒理、药代动力学、贮藏、包装、有效期、

批准文号、生产企业牘标注率均为１００．００％。
２．３ 内容存在差异的项目

比较 ３４份药品说明书，在“性状”“成分”“用法用
量”“注意事项”等８个项目中存在差异。详见表１。

３ 讨论

３．１ 生产现状
本调查结果发现，６９．０９％的企业有批准文号，但

因 ＧＭＰ未通过认证不能生产、获准生产品种多而选择
性生产或市场供大于求、企业盈利低等原因停产，半数

以上企业的批准文号处于闲置状态。另外，ＮＭＰＡ获准
上市的盐酸克林霉素胶囊生产企业有１１０家，规格包括
０．１５ｇ、７５ｍｇ、０．３ｇ、０．１ｇ，而美国批准上市的盐酸克林
霉素胶囊仅有 ３００ｍｇ、１５０ｍｇ、７５ｍｇ３种规格犤７犦，仅由

１２家企业生产。这反映了国内企业热衷于仿制药生产，疏

于新药研发，是造成盐酸克林霉素胶囊供大于求的原因。

３．２ 不合法合规的内容
违反《药品管理法》：３４份说明书中有 ８份未标注

“成分”项。根据《药品管理法》第五十四条规定，药品说

明书上必须注明“成分”。缺失“成分”项已违反《药品管

理法》，建议药品监管部门要求相关企业补充。

不符合《规定》：１）性状缺失。由表１可知，２份说明
书未标注“性状”，违反了《规定》第九条规定，与发布的

药品说明书内容不相符犤８犦。建议企业须规范药品说明书

内容，按规定修订。２）执行标准缺失。由表 １可见，２份
未注明“执行标准”项，违反了《规定》第九条。执行标准

是药品检验所实施依法检验的法定标准，且我国药品质

量标准类型繁多，缺失“执行标准”不仅违反了《规定》，

也给药品检验部门在执行质量检验时增加了困难。生产

企业应主动执行国家药品标准，并在药品说明书中标

示。３）计量单位不规范。由表 １可知，８份以“粒”为单
位。根据《规定》第十条，度量衡单位应符合国家标准。按

ＮＭＰＡ发布的“盐酸克林霉素胶囊说明书”犤８犦，“用法用
量”项计量单位为“ｇ”，“粒”并非标准单位。相关企业应
按规范拟订计量单位，减少和避免因不慎而发生的用药

错误犤９犦。

不符合《细则》：由表 １可知，药品说明书中多项内
容较简单，与《细则》规定的药品说明书格式及内容不一

致，所需信息不详细，可能会导致用药困惑犤９犦。主要存在

于“性状”“用法用量”“药理毒理”“临床试验”。１）性状
内容简单。由表 １可知，１５份药品说明书仅标注剂型，
１４份仅标注内容物。根据《细则》，药品性状应包括药品
的外观、气味、溶解度及物理常数等。而且胶囊剂种类较

多，不同胶囊的制剂工艺、用法及稳定性等都存在差异犤６犦。

药品说明书中“性状”内容过于简单，不易评估有效期内

药品质量的合格性，建议生产企业按《细则》要求补充

“性状”项相关参数。２）用法用量不统一。规格为每粒
０．１ｇ的最低剂量为每次 ０．１ｇ，每粒 ０．１５ｇ为每次
０．１５ｇ，但“药代动力学”项中标示的仅有口服 １５０ｍｇ
的参数，缺乏 １００ｍｇ的数据。《细则》要求，应准确列出
用药剂量，并应特别注意与规格的关系。每粒 ０．１ｇ规
格的企业应补充该用量的临床试验数据，并在药品说明

书中标示。另外，药品说明书中重症感染单次剂量均为

每次 ０．４５ｇ，而规格为每粒 ０．１ｇ及 ０．３ｇ的胶囊缺乏
可操作性。根据《细则》，若在用法上有特殊要求的应按

实际情况详细说明，保证用药的可操作性。建议药品说

明书的药品用法与规格相对应，减少不必要的错误理

解犤９犦。３）药理毒理内容不全。由表 １可知，３４份均标注
了药理作用，仅有２份标注了毒理研究。《细则》中明确
指出，“药理毒理”项应包括药理作用和毒理研究，未进

表１ ３４份盐酸克林霉素胶囊药品说明书内容存在差异的项目
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行该项试验且无可靠参考文献的，应在该项下予以说

明。建议药理作用和毒理研究均应按要求标注，未进行

研究的按规定予以说明。４）临床试验缺失。由表１可知，
３４份药品说明书缺少“临床试验”项。《细则》指出，未进
行临床试验的药品不书写该内容。但“盐酸克林霉素胶

囊”被要求在 ２０１８年底完成一致性评价犤１０犦，截至 ２０１８
年１２月３１日，已有１７家企业选择了参比制１２月完成
了生物等效性试验犤１１犦。根据《国务院办公厅关于开展仿

制药质量和疗效一致性评价的意见》犤１０犦《细则》，通过一

致性评价后，生产企业可在说明书及标签中予以标注，

建议相关企业及时修订药品说明书。

３．３ 合法合规但仍需完善的项目
注意事项：由表１可知，有１份药品说明书在“注意

事项”中新增了药品放置及废弃药品处理的提示信息。

尽管相关法规未要求提示，但标注后有助于提高家庭用

药警觉性，避免孩童误食或玩耍，也提醒公众关注废弃

药品的处理。建议有关部门也尽快健全过期药品回收的

法律法规，对过期药品进行合理处置。

贮藏：由表１可知，３４份药品说明书“贮藏条件”均
为密封保存，有 ４份标示了温度。根据《规定》《细则》，
“贮藏”项按《药典》书写，尤其应明确温度条件，未规定

时一般指常温犤６犦。但考虑用药者除医护人员外还有患者

等非专业人士对《药典》规定的常温条件不一定了解，还

可因贮藏不当影响药品质量，存在用药安全隐患。建议

企业在药品说明书中标注贮藏温度，避免贮藏不当。

执行标准：由表 １可知，不同厂家的药品“执行标
准”版本不一。药品说明书中列出的应为现行执行标准，

但实际工作中存在药品说明书的增补和修订滞后。执行标

准不仅决定药品质量的控制水平，还直接影响临床用药的

安全性和有效性犤１２犦。建议有关部门加大对药品执行标准的

监督力度，鼓励督促生产企业注重说明书中现行标准的更

新，减少一药多标准、一规格多标准的现象发生。

有效期：由表 １可知，３３份“有效期”为 ２４个月，１
份为 ３６个月，相差 １２个月。为药品有效期提供支持性
信息的是药物的稳定性研究，其反应制剂质量在各种环

境因素下的变化规律犤１３犦。同种药品“有效期”的不一致，

说明不同企业的盐酸克林霉素胶囊质量存在差异，给用

药选择带来疑惑与干扰。建议有关部门加强有效期限的

管理，同一种药品质量应一致，有效期也应相同。

综上所述，

盐酸克林霉素

胶囊由于此前

管理过于松懈，

存在过度重复

申报、批准的现

象，生产企业间由于设计流程、制备工艺、执行标准等不

同，产品质量差异较大。加之药品说明书中存在缺项、内

容不统一、表述简单等因素，可能引起使用不当、贮藏不

当甚至用药错误，存在一定的安全隐患和使用风险。希

望通过仿制药一致性评价，提高我国仿制药的质量，优

化医药行业结构，促进健康发展，造福公众。
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