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摘 要 目的：为规范超说明书用药及保证临床合理用药提供参考。方法：通过等间隔方式抽取我院2016年1－3月门诊处方2 400

张进行处方分析，按照药品说明书将超说明书用药分为超适应证用药、超剂量用药、超给药途径用药及超人群用药；通过查阅国内

外药品说明书、国内外指南、国内外文献及MICROMEDEX Health Care Series数据库等对超说明书用药进行分析。结果：超说明

书用药处方有219张（9.1％），共涉及药品12种、超说明书用药38项，主要表现为超适应证用药219张（100％），其中合并超人群用

药4张（1.8％）。各项超说明书用药用法均有证据支持，其中9项（23.7％）超说明书用药用法已被MICROMEDEX收录。最常见超

说明书用药的药品为戊酸雌二醇片（22.8％）、盐酸二甲双胍片（17.4％）和炔雌醇环丙孕酮片（12.3％）。结论：我院门诊超说明书

用药均有证据支持，但各证据质量存在差异。临床确需超说明书用药时需充分权衡利弊，建立相应的临床应用管理制度与流程，

尽量规避医疗风险，保障患者用药安全。

关键词 妇产科；处方；超说明书用药

Investigation and Analysis of Off-label Drug Use in Outpatient Department of Obstetrics and Gynecology

Hospital

WANG Xianli，JIN Jing，WANG Mengmeng，YANG Zhenyu（Dept. of Pharmacy，Obstetrics and Gynecology Hos-

pital Affiliated to Fudan University，Shanghai 200090，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To provide reference for standardizing off-label drug use and guaranteeing clinical rational use of

drugs. METHODS：2 400 prescriptions were collected from outpatient department of our hospital during Jan.-Mar. 2016 at regular

interval， and then divided into super-indication drug use， out-of-dose drug use， out-of-administration route drug use and

out-of-group drug use. The out-of-label drug use were analyzed by reseaching package inserts，domestic and foreign guideline，do-

mestic and foreign literature，MICROMEDEX Health Care Series database. RESULTS：There were 219（9.1％）prescriptions of

off-label drug use，involving 12 drug types and 38 items of off-label drug use. In mainly manifested as out-of-indication drug use

（219 prescriptions，100％），out-of-group drug use（4 prescriptions，1.8％）. All off-label drug use were supported by evidence，

among which 9 items（23.7％）of off-label drug use were included in MICROMEDEX. Of all the related off-label drugs，Estradiol

valerate tabletes（22.8％），Metformin hydrochloride tablets（17.4％）and Ethinylestradiol and cyproterone acetate tablets（12.3％）

were the most common. CONCLUSIONS：All off-label drug use are supported by evidences in outpatient department of our hospi-

tal. There are difference in the quality of those evidence. If off-label drug use is necessary in the clinic，it is suggested to fully

weigh the advantages and disadvantages and establish related clinical management system and procedure to avoid medical risks and

guarantee the safety of drug use.

KEYWORDS Obstetrics and gynecology department；Prescription；Off-label drug use
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超药品说明书用药（Off-label uses）又称“药品说明

书外用药”“药品未注册用法”，是指药品使用的适应证、

剂量、疗程、给药途径或人群等不在药品监督管理部门

批准的药品说明书记载范围内的用法[1]。由于药品说明

书的更新往往滞后于医学实践的发展，超说明书用药成

为国内外临床用药普遍存在的现象。但超说明书用药

的合理性关系到患者的用药安全，虽有些超说明书用药

是国内外诊疗指南推荐的应用，但有些则缺乏相关循证

医学证据，因此需要医药学工作者对之进行充分论证。

我院为妇产科专科医院，合理用药关系母婴安全，因此，

笔者调查了我院门诊处方超说明书用药现状，对其进行

全面分析，并探讨超说明书用药的相关问题和对策，为

保障临床合理用药提供参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

依据《医院处方点评管理规范（试行）》[2]，并结合我

院《处方点评制度及实施细则》的要求，每周点评门诊处

方100张。通过等间隔方式抽取处方，即依据每周处方

总数与所需抽取样本数的比值确定抽样间隔，采用随机

检索方法确定首个抽样处方排列位置。因我院有两个

院区，每周分别进行独立的处方点评。依据上述抽样方

式，本次调查选取我院 2016年 1－3月两院区门诊处方

共2 400张作为研究对象，进行超说明书用药处方分析。

1.2 方法

根据国家食品药品监督管理总局批准的最新版药

品说明书，从适应证、用药剂量、给药途径和适应人群 4

个方面，对每张处方中的每个用药记录逐项判断是否与

药品说明书相符。统计所抽取处方的超说明书用药处

方比例、超说明书用药的药物及临床诊断。

通过检索中国知网、万方医学和PubMed等数据库，

以涉及的具体药品的通用名、临床诊断的中英文为检索

词，收集具体药品的超说明书用药的相关文献，发表时

间截止到 2016年。依据《超说明书用药专家共识》[1]证

据分级，本文依次按国内外医学和药学学术机构发布的

指南或共识、系统评价或Meta分析、多中心大样本随机

对照试验、单个大样本的随机对照试验、设有对照但未

用随机方法分组的研究等优先顺序进行超说明书用药

文献的选录。

通过 MICROMEDEX 数据库的 Thomson 分级系统

查询我院门诊处方所涉及的超说明书用药收录情况，评

价药物用法循证医学证据。MICROMEDEX推荐、证据

和有效性评价（Micromedex recommendation，evidence

and efficacy rating）主要从有效性、是否推荐和证据等级

等 3个方面进行详细描述。有效性等级包括治疗有效

（Class Ⅰ）、证据支持有效（Class Ⅱa）、有效性具有争议

（Class Ⅱb）和治疗无效（Class Ⅲ）4个等级。推荐等级

包括推荐（Class Ⅰ）、大多数情况下推荐（Class Ⅱa）、在

某些情况下推荐（Class Ⅱb）、不推荐（Class Ⅲ）和不明

确（Class indeterminate）5个等级。证据等级包括随机对

照试验的Meta分析，多中心、设计良好、大规模的随机临

床试验（A类）；结论冲突的随机对照试验的Meta分析，

小规模或研究方法有显著缺陷的随机对照试验，非随机

研究（B类），专家意见或共识，个案报道或系列案例（C

类）以及没有证据等4类[3]。

2 结果
2.1 超说明书用药的处方比例及科室分布

本次点评的 2 400张处方科室分布见表 1。其中有

219张处方存在超说明书用药现象，占 9.1％，涉及 12个

品种、38项超说明书用药。超说明书用药类型均为超适

应证用药，其中合并超人群用药4张即为妊娠患者开具妊

娠期禁用药品（1.8％）。超说明书用药科室分布见表2。

表1 抽查处方科室分布

Tab 1 Distribution of sampled prescriptions in clini-

cal departments

科室
妇科
专家门诊
中西医结合科
宫颈科
产科
计划生育科
乳腺科
新生儿科
介入疑难门诊
男子不育门诊
总计

处方数
1 001

390

380

230

185

160

47

4

2

1

2 400

构成比，％
41.7

16.3

15.8

9.6

7.7

6.7

2.0

0.2

0.1

0.04

100.

表2 超说明书用药科室分布

Tab 2 Distribution of off-label drug use prescriptions

in clinical departments

科室

妇科

专家门诊

中西医结合科

乳腺科

计划生育科

宫颈科

产科

合计

处方数

106

49

35

11

7

6

5

219

构成比，％

48.4

22.4

16.0

5.0

3.2

2.7

2.3

100.

本次统计的超说明书用药处方数排前3位的药品为

戊酸雌二醇片（22.8％）、盐酸二甲双胍片（17.4％）和炔

雌醇环丙孕酮片（12.3％），详见表 3。最常见临床诊断

为异常子宫出血（50.2％）、女性不育症（18.7％）及多囊

卵巢综合征（11.9％），详见表4。

2.2 超说明书用药的循证医学证据依据分类

本次调查的 38项超说明书用药处方均有临床应用

证据（见表 5），其中 9 项符合国内外指南推荐用法

（23.7％）、6 项符合国外指南与国内专家共识推荐

（15.8％）、4项符合国外指南推荐（10.3％）、6项符合国内

专家共识推荐（15.8％）。其中9项（23.7％）已被MICRO-

MEDEX收录（见表6），有效性、推荐级别和证据强度均

有明确划分，其余29项（76.3％）未被MICROMEDEX收
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录和评估，表明这些超说明书用药需要进一步商榷。

3 讨论
3.1 我院超说明书用药原因及使用情况分析

超说明书用药现象的根本原因是药品说明书的更
新滞后于临床实践的发展。新药批准时往往临床数据
有限，而药品上市后经过临床实践会有很多新的发现和
经验。由于更新药品说明书内容的审批过程复杂，制药
公司需要花费大量时间、消耗巨额费用，才能完成符合
注册要求的临床研究证据[1]。而对于一些罕见病，或某
些特殊人群如儿童、孕妇等由于临床试验的操作可行性
和伦理学因素等无法得到充分的循证医学证据的情况，

就更易出现超说明书用药。

本次调研统计发现，我院门诊超说明书用药科室主
要为妇科，超说明书用药类型均为超适应证用药，以调
节妇女内分泌药物如性激素类药物和影响性激素分泌

的药物为主；超适应证以异常子宫出血、女性不育症及

多囊卵巢综合征最常见。依据国际妇产科联盟异常子

宫出血的病因分析，子宫内膜恶变和不典型增生、排卵

表3 我院超说明书用药具体药物及其比例

Tab 3 Specific drugs for off-label drug use and their proportion in our hospital

药品名称
戊酸雌二醇片

盐酸二甲双胍片

炔雌醇环丙孕酮片
来曲唑片

去氧孕烯炔雌醇片（炔雌醇30 μg）

屈螺酮炔雌醇片

螺内酯片

枸橼酸他莫昔芬片

维生素E软胶囊

环孢素软胶囊

阿司匹林肠溶片

雌二醇片/雌二醇环丙孕酮片

说明书适应证

补充主要与自然或人工绝经相关的雌激素缺乏；
宫颈黏液的改善

Ⅱ型糖尿病

治疗妇女雄激素依赖性疾病

用于治疗抗雌激素治疗无效的晚期乳腺癌绝经后
患者

避孕

女性避孕

水肿性疾病；高血压；原发性醛固酮增多症；低钾
血症的预防

女性复发性转移性乳腺癌；乳腺癌手术后转移的
辅助治疗

用于心、脑血管疾病及习惯性流产，不孕症的辅助
治疗

移植，包括器官移植和骨髓移植；非移植性适应
症，包括内源性葡萄膜炎、银屑病、异位性皮炎、类
风湿性关节炎；肾病综合征等

用于预防一过性脑缺血、心肌梗死、心房颤动，以
及人工心脏瓣膜、动静脉瘘或其他手术后的血栓
形成，也可用于治疗不稳定型心绞痛

治疗与绝经相关的雌激素缺乏

临床实际应用及参考依据

异常子宫出血[4-5]；女性不育症[6-7]；人流术后状态；宫腔
粘连[8-9]；多囊卵巢综合征[10-13]；妊娠状态（早孕、中孕）[14]

异常子宫出血[15]；多囊卵巢综合征[12-13]；女性不育症[15]；
子宫内膜增生症[16-17]

异常子宫出血[4-5]；女性不育症[12-13，18]；痛经[19]

女性不育症[12-13，18]；异常子宫出血[5，12-13]；多囊卵巢综合
征[10-13]；子宫内膜增生症[20]

异常子宫出血[4-5，21]；多囊卵巢综合征[12-13]；女性不育症[18]；
子宫腺肌症；卵巢子宫内膜异位症[22-23]

异常子宫出血[4-5，21]；多囊卵巢综合征[12-13]；女性不育症[18]；
子宫腺肌症；卵巢子宫内膜异位症[22-23]

异常子宫出血；多囊卵巢综合征；女性不育症[12，13]

乳腺病（单纯）[24]；女性不育症[25]

异常子宫出血[26]

女性不育症；自然流产；妊娠状态（早孕、中孕）[27]

妊娠状态（早孕、中孕）[28]；女性不育症[29]

先兆流产[30]

处方数
50

38

27

22

21

15

14

13

10

5

3

1

构成比，％
22.8

17.4

12.3

10.0

9.6

6.8

6.4

5.9

4.6

2.3

1.4

0.5

表4 我院超适应证用药的临床诊断

Tab 4 Clinical diagnosis of common super-indication

drug use in our hospital

诊断
异常子宫出血
女性不育症
多囊卵巢综合征
乳腺病（单纯）

人流术后状态
卵巢子宫内膜异位症
妊娠状态（早孕、中孕）

子宫腺肌症
子宫内膜增生症
子宫粘连
先兆流产
痛经
自然流产
合计

处方数
110

41

26

11

7

6

5

4

4

2

1

1

1

219

构成比，％
50.2

18.7

11.9

5.0

3.2

2.7

2.3

1.8

1.8

0.9

0.5

0.5

0.5

100.

表 6 我院超说明书用药的有效性、推荐级别和证据等

级分类

Tab 6 Effectiveness，recommend level and evidence

degree for off-label drug use in our hospital

药品名称
盐酸二甲双胍片
来曲唑片

枸橼酸他莫昔芬片

螺内酯片
维生素E软胶囊
阿司匹林肠溶片

临床实际应用
多囊卵巢综合征
女性不育症
多囊卵巢综合征
乳腺病（单纯）

女性不育症
多囊卵巢综合征
异常子宫出血
妊娠状态（早孕、中孕）

女性不育症

有效性
ClassⅡa

ClassⅡa

ClassⅡa

ClassⅡa

ClassⅡa

ClassⅡa

ClassⅡb

ClassⅡa

ClassⅡb

推荐等级
ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

ClassⅡb

证据强度
Category B

Category B

Category B

Category B

Category B

Category B

Category B

Category B

Category B

表5 我院超说明书用药依据分类

Tab 5 Types of the evidence for off-label drug use in

our hospital

参考依据
国内外指南推荐
国外指南与国内专家共识推荐
国外指南推荐
国内专家共识推荐
其他依据（文献报道）

合计

数量
9

6

4

6

13

38

构成比，％
23.7

15.8

10.5

15.8

34.2

100.
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障碍为其主要因素之一，对于后两种因素的异常子宫出

血在治疗中常需用性激素类药物如复方口服避孕药等

进行月经周期的调整[5]。对于排卵障碍型及子宫内膜发

育不良型等女性不育症患者在辅助生殖技术中亦常需

用到性激素类药物及促排卵的药物[18]。而多囊卵巢综

合征为代谢综合征性疾病，患者常常存在高雄性激素血

症和高胰岛素血症，由于螺内酯具有抑制雄激素合成和

竞争雄激素受体的作用，可用于多毛症和痤疮的治疗。

二甲双胍能增强细胞对胰岛素的敏感性，改善胰岛素抵

抗，从而降低雄激素的生成，有利于调整月经周期和排

卵，并提高促排卵药物的效果[12-13]。

本调研中，有4张处方合并超适应人群用药，即给妊

娠患者开具戊酸雌二醇片、雌二醇片/雌二醇环丙孕酮片

及环孢素软胶囊，此3种药品说明书中明确提及妊娠期

禁用。有文献报道了相关药物在妊娠期应用的益处，如

戊酸雌二醇片可用于子宫内膜薄的妊娠患者，从而有利

于胚胎的种植和发育，提高妊娠率；雌二醇片/雌二醇环

丙孕酮片能提高反复移植失败患者的妊娠率；环孢素能

治疗免疫性不孕，给免疫性不孕患者带了生育的希望。

但妊娠期间使用雌激素，可能导致胎儿畸形，用药后所分

娩女婴可能会出现生殖道异常，女婴成年后发生阴道腺

病、宫颈鳞状上皮发育不良或宫颈腺癌的危险性增加[31]，

故临床在对该部分妊娠人群实际用药时需慎重考虑。

从超说明书用药科室分布情况看，我院产科门诊超说明

书用药占 2.3％，产科医师由于涉及妊娠期和哺乳期用

药，处方行为需更谨慎。

虽然38项门诊超说明书用药处方均有国内外指南、

国内专家共识或文献报道等不同级别的证据支持，但仅

有 9 项（23.7％）超说明书用药被 MICROMEDEX 的

Thomson 分级系统收录。该分级系统是用于评价药物

用法循证医学证据的常用工具，也是美国医疗保险公司

决定“说明书之外的用法”是否报销的重要依据[3]。我院

超说明书用药被MICROMEDEX收录的比例并不高。

3.2 超说明书用药的风险性及相关对策

超说明书用药的风险远高于按说明书用药，会引发

药品安全性、有效性、医疗责任和伦理学等一系列问

题。我国目前尚无相关法律法规明确对“超说明书用

药”这一行为进行规定，且《侵权责任法》《执业医师法》

和《药品管理法》中涉及的相关条款原则上都不支持超

说明书用药[1]，医务人员在进行超说明用药时存在一定

的法律风险。

为规范医疗机构的超说明书用药，保障患者和医务

工作者的合法权益，规避医务人员法律风险，中国药理

学会治疗药物监测研究专业委员会药品风险管理学组

于2015年发布了《超说明书用药专家共识》[1]（以下简称

《共识》）。《共识》中明确提到，超说明书用药应满足5个

条件：（1）在影响患者生活质量或危及生命的情况下，无

合理的可替代药品；（2）用药目的不是试验研究；（3）有

合理的医学实践证据；（4）经医院药事管理与药物治疗

学委员会及伦理委员会批准；（5）保护患者的知情权。

而我院临床超说明书用药中能满足前 3项条件，但缺乏

在医院药事管理与药物治疗学委员会及伦理委员会进

行备案登记及认定的环节，且在实际临床诊疗过程中虽

对患者进行了口头的风险和获益告知，但缺失相关的知

情同意书的签署，故我院医务人员在超说明书用药中存

在法律风险。

依据《共识》的要求，我院需建立切实可行的超说明

书用药管理制度，临床科室需向药事管理与药物治疗学

委员会和伦理委员会提交超说明书用药申请，提供相关

循证医学证据，同时提交超说明书用药后可能出现的风

险并建立应急预案，确保患者用药安全；需保护患者的

知情权并尊重患者的自主决定权，向患者或家属告知用

药理由、治疗方案、预期效果以及可能出现的风险，征得

患者或其家属的签字同意后方可使用。药学部门需定

期对超说明书用药开展临床用药监测、评价和超常预警

工作，对超说明书用药的药品品种进行有效性和安全性

评估，及时终止不安全、不合理的用法，以保障患者用药

安全，降低医疗风险。
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摘 要 目的：为肿瘤患者止吐药的合理使用提供参考。方法：分别按年度、医院类型对 2012－2014年“医院处方分析”项目 87

家参与单位的门诊、住院肿瘤患者止吐药使用相关数据进行统计分析。结果：2012－2014年87家医院共使用止吐药14种，在门

诊肿瘤患者中的销售金额、使用人次分别为576.3万元、3.4万人次[平均2.2万元/（年·家）、133.1人次/（年·家）]，住院肿瘤患者为

6 171.1万元、51.5万人次[平均25.6万元/（年·家）、2 137.9人次/（年·家）]，门诊数据小于住院数据。各年度止吐药在门诊、住院肿

瘤患者所用药物中的销售金额占比为5.2‰～34.0‰，使用人次占比为2.9％～10.9％，整体使用住院患者大于门诊患者、专科医院

大于综合医院；使用较多的药物为昂丹司琼、托烷司琼、甲氧氯普胺和帕洛诺司琼。结论：止吐药在肿瘤患者中应用较多，尤以5-

羟色胺（5-HT3）受体拮抗药、甲氧氯普胺多用。

关键词 肿瘤；止吐药；用药分析；合理用药
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