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摘 要 目的：为促进我国首仿药的发展提供参考。方法：采用文献研究的方法，介绍美国首仿药相关配套制度，结合我国首仿药

的发展现状和有关制度，指出我国首仿药制度中存在的问题，并给出完善建议。结果：美国首仿药制度包括首仿药市场独占制度、

橙皮书制度、简明新药申请制度、首仿药临床试验数据保护制度、首仿药药品专利链接制度和仿制药替代制度等一系列有关首仿

药研发、注册、审批、采购等环节的政策和法律法规及其完整的配套制度，这些制度均加快了其首仿药的流通和使用。而我国目前

仅在首仿药的定价、注册、审批方面有部分零散规定，尚缺乏完整的首仿药配套制度。结论：我国可借鉴美国成熟的首仿药制度，

明确首仿药的定义，简化首仿药的注册审批，建立首仿药的数据保护制度，并从招标采购和医保层面保障首仿药的流通使用，从而

促进我国首仿药的发展。
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Introduction of the First Generic Drug System in the United States and Its Enlightenment to China
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide reference and suggestion for the development of the first generic drugs in China.

METHODS：By the method of literature study，related system and regulations of the first generic drugs in the United States were

introduced；according to the development and related systems of the first generic drugs in China，the problems about first generic

drug system in China were pointed out. The improvement suggestions were put forward. RESULTS：In the United States，first

generic drug system included a series of policies，legal system and complete supporting systems about R&D，registration，approval

and purchase of first generic drugs，such as market exclusive system，orange book system，abbreviated new drug application

system，first generic drug clinical trial data protection system，drug patent link system，and medical insurance generic drug

replacement system；it sped up the distribution and application of the first generic drugs. At present，there were some policies and

regulations about pricing，registration and approval；but there was no complete supporting system of the first generic drugs.

CONCLUSIONS：The development of the first generic drugs can be promoted in China by referring to relatedmature supporting

system of the first generic drugs in the United States，clarifying the definition of the first generic drugs，simplifying registration

and approval procedure of the first generic drugs，establishing data protection system of the first generic drugs and guaranteeing the

distribution and application of the first generic drugs from the biading and aspect of medical insurance.

KEYWORDS United States；First generic drugs；System；Enlightenment

药品可分为原研药和仿制药，原研药是指境内外首

个获准上市的药品，仿制药是指仿制的与原研药质量和

疗效一致的药品[1]。仿制药可以在保证药品质量的前提

下大幅度降低药品价格，因此其广泛使用可在一定程度

上降低患者的治疗费用，从而降低整个社会的医疗费

用。首仿药则指首先研究申报国外已上市而未在国内

上市的药品，其作为第一个仿制药具有十分重要的意

义，不仅可满足公众福利需求，还可满足国家战略需求

和产业发展需求[2]。全球仿制药公司年销售额排名前 5

位中有3家来自美国。美国仿制药市场的蓬勃发展，离

不开美国国家政策及制度的鼓励与支持。美国独特的

首仿药制度极大地鼓励了仿制药企业对原研药进行挑

战，积极推动首仿药上市并支持其大量生产，取得了良

好的社会效益和经济效益。而我国也越来越重视仿制
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药尤其是首仿药的发展。2016年7月21日，国家食品药

品监督管理总局药品审评中心发布《“首仿”品种实行优

先审评评定的基本原则》与拟优先评审的22个“首仿”品

种名单；同年 10月 12日，国家卫生计生委、科技部等五

部委联合发布了《关于全面推进卫生与健康科技创新的

指导意见》，要求持续加强药物和医疗器械创新能力建

设和产品研发，落实创新药物及医疗器械的特殊审评审

批制度，加快临床亟需新药的审评审批，打破重要专利

药物市场被国外垄断、高端医疗装备主要依赖进口的局

面。目前国内有关首仿药的研究较少，为此，本课题组

拟采用文献研究的方法，介绍美国首仿药相关配套制

度，并结合我国首仿药的发展现状及有关政策提出建

议，旨在为促进我国首仿药的发展提供参考。

1 美国首仿药制度介绍
在美国市场调查中发现，超过65％的原研药与所对

应的仿制药之间的价格差率保持在 100％以上，价格差

率最大的为Pfizer公司的Norvasc（络活喜®），其作为原

研药与仿制药之间的价格差率达到 2 682.35％[3]。首仿

药制度打破了原研药的市场垄断局面，促进了首仿药的

大量上市，增加了药品市场的竞争程度。2005年，美国

的医疗支出占国内生产总值的比重为15.2％，人均医疗

支出达到 6 350美元。相比之下，其他高收入国家同期

数据分别为11.2％和3 830美元。这导致美国申请破产

的企业或家庭中，有 62.1％的财务危机是源于“医疗费

用过高”。为了降低医疗费用，提供公众可及的、高质量

的医疗保险[4]，2010年，时任美国总统奥巴马提出了医疗

改革法案，承诺美国政府会在今后 10年内投入 9 400亿

美元，将 3 200万没有保险的美国民众纳入医保体系。

在这项新法案下，美国医保覆盖率将从 85％提升至

95％，接近全民医保[5]。而美国首仿药制度的推行可在

一定程度上降低医保支付费用，有助于医保制度改革

的顺利推进。

1.1 首仿药市场独占制度

首仿药与其他仿制药相比，在研发阶段需要投入大

量成本。为了弥补首仿药较高的研发成本，1984年，美

国颁布了《药品价格竞争和专利期恢复法》（Hatch-Wax-

man法案）。该法案规定，凡是在新药申请过程中向美

国FDA递交第Ⅳ段专利申请、并在专利药挑战中获胜的

第一家仿制药申报者，将拥有180天的市场独占权，在此

期间，美国FDA不再批准相同的新药申请[6]。经过30多

年的实践，美国首仿药市场独占制度通过保证首仿药的

市场利润，激励仿制药企业挑战原研药专利，打破其市

场垄断权，加速仿制药上市，提高药品可及性，从而极大

地刺激了仿制药产业的发展，同时又增加了公众福利。

1.2 橙皮书制度

《经过治疗等效性评价批准的药品》（Approved Drug

Products with Therapeutic Equivalence Evaluation）俗称

“橙皮书”，是美国仿制药研发、注册最重要的参考指

南。橙皮书中公布了已批准药物的专利和市场独占信

息，包括专利号、市场独占权代码以及专利到期时间。

根据美国FDA的定义，仿制药是指与橙皮书中收录的专

利药在活性成分、剂型、规格、给药途径和适应证等方面

相同的药品。橙皮书合理限制了新药申请批件持有人

的专利权利范围，同时也对首仿药的上市起到了促进作

用，为首仿药向原研药的专利挑战策略提供了可靠、明

确的参考[7]。同时，橙皮书中也明确规定了与疗效等效

性密切相关的概念，包括制剂等效性、同成分异含量制

剂、治疗等同性、生物利用度、生物等效制剂和参比药

物等。

1.3 简明新药申请（Abbreviated New Drug Applica-

tion，ANDA）制度

ANDA制度中，美国FDA允许仿制药企业援引原研

药在新药申请中已经得到证实的安全性和有效性，从而

大大降低了仿制药的研发成本。ANDA不要求仿制药

申请人重复提交原研药厂商已提交的临床前资料和临

床资料，不再需要确定药品的安全性和有效性，只需要

提交申请的仿制药与参比药物的对比研究结果，表明两

者生物等效即可，即证明两者的活性成分、剂型、规格、

代谢途径、标签和适应证完全相同[8]。美国FDA对仿制

药采取的这种简化申请程序只需要仿制药申请人完成

生物等效性试验，证明仿制药与原研药生物等效即可，

且生物等效性试验并不需要经过美国FDA的批准。

1.4 首仿药临床试验数据保护制度

首仿药临床试验数据保护制度主要用于解决原研

药和首仿药之间的利益纠纷，其主要负责机构包括美国

FDA药品评价和研究中心下属的仿制药办公室（Office

of the Generic Drug，OGD）、美国专利商标局（U.S. Pa-

tent and Trademark Office，USPTO）和联邦法院（U.S.

Federal Court，USFC）。OGD主要负责药品的技术评审

工作，保证申请注册上市药品的安全性、有效性和质量

可控性，其主要工作是进行生物等效性审评。USPTO主

要针对首仿药的有效性进行审查，对首仿药注册申请材

料进行核实，再将得到的专利信息及时反馈给OGD[9]。

USFC主要负责解决各种专利纠纷，对各种专利侵权和

到期情况进行认定，并将专利诉讼受理情况告知OGD。

例如，如果原研药专利持有人对申请材料中的第Ⅳ段申

明存在异议，可在 45天内向 USFC 提起诉讼。由此可

见，美国首仿药临床试验数据保护制度的各个负责机构

相互配合，既充分保护了原研药的专利权益，又可起到

监督首仿药安全性和有效性的作用。

1.5 药品专利链接制度

药品专利链接制度可以解决仿制药与原研药存在

的专利纠纷，降低首仿药涉嫌专利侵权的可能性，加快

首仿药在市场上的推广和销售。药品专利链接制度中

最重要的内容是要求首仿药申请人在提交ANDA时必

须向美国FDA递交一份橙皮书所列参比原研药的专利
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申明书，该专利申明书主要说明原研药的专利将在何时

过期，以及申请人不会在该专利到期前寻求上市[10]。

1.6 仿制药替代制度

仿制药替代制度应用于美国Medicaid计划（这是一

项由美国联邦政府和各州政府共同管理、专门针对中低

收入人群医疗费用进行补偿的公共医疗保险计划，受益

人先接受经济调查，符合标准的在提出申请 3个月后即

可享受该保险计划的补偿费用 [11]）中的药品供应采购、

医保目录管理、支付补偿、药品使用等各个重要环节。

首仿药作为第一个面向市场的仿制药，占据着药品流通

领域最重要的位置。美国对原研药和仿制药均采取自

由定价模式，通过协调制药企业、医疗机构、零售药房和

患者的各方利益，以期望达到促进仿制药替代原研药、

节省药品支出的政策目标。正是由于美国公共医保系

统采用仿制药替代制度，从而提高了仿制药使用率[12]。

仿制药替代制度保证了仿制药的市场占有率，有效降低

了医保费用总支出。有报道指出，Medicaid计划中原研

药的平均价格为195.54美元，而仿制药的平均价格不到

原研药的1/9，仅为20.61美元[13]。

2 我国首仿药发展现状及相关制度分析
2.1 我国首仿药发展现状

国际上仿制药的平均利润达到40％～60％，然而我

国仿制药的平均利润只有 5％～10％，相比于国外成熟

的发展模式，我国还处于低水平的重复仿制阶段[14]。全

球百强制药企业中，有3家我国本土药企上榜，分别是海

正药业、国药集团、上海医药，分列第 60、78、92位，年销

售额分别为 14.08亿、10.05亿、9.22亿美元，总体来看我

国制药企业的全球排名仍较为落后[11]。公开数据显示，

2012－2016年这5年间，全球有631个专利药专利到期，

被称为“专利悬崖”[15]。目前在我国，虽然不少原研药早

已过了专利保护期，但其价格仍比相应仿制药高很多，

仿制药与原研药之间存在巨大的价格差异[16]。

随着我国医药卫生体制改革不断深化，各省份已全

面开展药品集中招标采购工作，部分地区的药品招标采

购方案已经明确了首仿药的定义和质量层次划分的依

据，表明各地已经开始接受并逐步将首仿药纳入集中招

标采购体系当中。目前我国已有多个地区将首仿药明

确纳入竞价分组体系，说明首仿药在竞价分组设置中占

有非常重要的地位[17]。

2.2 我国首仿药相关制度

我国在药品评审方面的现行法规是 2013年修订的

《药品注册管理方法》，近年来，我国又相继出台一系列

政策文件，在定价、审评等方面鼓励首仿药的发展。

2010年出台的《药品价格管理办法（征求意见稿）》中规

定，“在专利药品保护期结束后，自国内第一家企业生产

的仿制药品上市起 5年内，前 3个仿制药品的政府指导

价以被仿制药品政府指导价为基础，依次递减 10％制

定。被仿制药品在国内没有上市销售的，以第 1个仿制

药品的定价成本为基础制定政府指导价，第2～3个仿制

药品的政府指导价，以此为基础依次递减 10％”。为加

快首仿药的审批注册，2015年国务院出台《关于改革药

品医疗器械审评审批制度的意见》（国发〔2015〕44号），

规定对于应对严重公共卫生难题和重大疑难疾病的创

新药和首仿药可进行优先审评审批后进入市场。2016

年7月，国家食品药品监督管理总局药品审评中心发布

《“首仿”品种实行优先审评评定的基本原则》，并公示拟

优先审评“首仿”的22个品种，将首仿药的申报注册纳入

优先审评范畴，大大加速了首仿药的上市进程。2017

年，国家食品药品监督管理总局发布《关于仿制药质量

和疗效一致性评价工作有关事项的公告》（2017年第100

号），将所附289个原研药品种及其生产企业列成清单向

社会公布，供仿制药生产企业选择参比药物时参考。然

而，在我国首仿药目前仅在定价、注册、审批方面有部分

零散规定，尚缺乏完整的首仿药配套制度。中美两国首

仿药发展现状及相关制度对比见表1。

表1 中美两国首仿药发展现状及相关制度对比

Tab 1 Comparison of the status quo and related sys-

tem of the first generic drug in the United

States and China

项目
现状

定位
研发
注册
审批
采购

美国

一系列有关首仿药研发、注册、审批、采
购等环节的政策和法律法规及完整的
配套制度

首仿药市场独占制度
橙皮书制度
临床试验数据保护制度、橙皮书制度
ANDA制度、药品专利链接制度
仿制药替代制度

中国

仅在定价、注册、审批方面有
部分零散规定，缺乏完整的首
仿药配套制度

尚无相关规定
尚无相关规定
鼓励首仿药申请
首仿药优先审批
尚无相关规定

由表1可见，对于首仿药的定位（如定义），我国还需

要一个明确的官方认定，清晰明确的首仿药定义是首仿

药发展的前提条件，定义不明晰将导致各地相关政策施

行有差异，影响我国首仿药的整体发展，无法真正改善

我国首仿药的可获得性。其次，我国虽然规定了加快对

首仿药的注册审批程序，但药品审批程序烦琐复杂，且

未明确规定审批时间，首仿药的审批迟缓一定程度上限

制了其发展。再次，在药品流通方面，对首仿药纳入医保

药品目录的相关问题仍缺乏政策支持，也使其采购与使

用受到了限制。

为进一步促进我国首仿药的发展，2016年国务院发

布的《国务院办公厅关于促进医药产业健康发展的指导

意见》（国办发〔2016〕11号）中强调，要加强技术创新，加

强原研药、首仿药、中药、新型制剂、高端医疗器械等创

新能力建设。但是，目前我国制药企业生产首仿药的积

极性仍然不高，其主要原因是我国药品供应链环节多，

参与主体庞大复杂，首仿药相关政策及制度碎片化，导

致生产企业市场预期风险过高。因此，有必要参考首仿

药制度相对健全的美国，建立适合我国的首仿药制度，

促进我国发展高水平仿制药，从而有利于医药产业的健
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康发展。

3 美国首仿药制度对我国的启示
美国有其独特的政治、社会、经济和卫生背景，我国

完全照搬复制美国首仿药相关制度并不现实，但其成功

经验仍然值得我国学习。

3.1 明确首仿药的定义

首仿药定义的界定是完善首仿药相关制度的前提，

相比于美国明确的首仿药定义，我国尚未在国家层面给

出完整通用的首仿药定义，其定义既需要符合我国国

情，又需要借鉴美国完善的首仿药制度。值得注意的

是，在明确首仿药定义之前，应先对专利药范围作出界

定，以确定首仿药是从化学药分类角度还是从境内外角

度进行界定。

3.2 简化首仿药的注册审批

简化注册审批程序、建立快速审评通道是实现首仿

药快速上市的重要保障。目前，我国仿制药审评中临床

验证性试验还需要国家药品监督管理部门批准，而美国

ANDA制度不要求仿制药申请人重复提交原研药厂商

已提交的临床前资料和临床资料来确定药品安全性和

有效性，只需要提交申请药品与参比药物的对比研究结

果，以证明两者活性成分、剂型、规格、代谢途径、标签和

适应证完全相同，表明两者生物等效即可。而我国目前

的审批模式限制了仿制药的审评效率，导致仿制药审评

周期很长，不利于我国首仿药的发展。

3.3 建立首仿药的数据保护制度

建立首仿药的数据保护制度，有助于保障首仿药生

产企业的利益。适当的保护政策是对生产企业研发首

仿药最有力的支持，而我国目前尚未建立有关首仿药的

数据保护制度，生产企业也缺乏对首仿药的研发热情。

而按照美国首仿药市场独占制度的规定，首仿药可获得

180天的市场独占权的前提是对创新药的专利挑战成

功。因此，建议我国出台相关政策时也应对专利挑战成

功的首仿药和专利结束后的首仿药给予区别对待[18]。

3.4 保障首仿药的流通使用

我国药品流通以招标采购模式为主，首仿药即使上

市了，如果不在招标周期内，需等待下一轮招标才能进

入医院，可能会错失宝贵的市场先机；如果等到下一轮招

标，面对众多相同的仿制药，首仿药将完全丧失优势[19]。

我国大部分地区药品招标采购竞价模式采用竞价分组

（质量分层）模式，即将同品种药品按其质量差异划分为

不同类别进行竞价比较，仅有部分地区将首仿药这一质

量分层因素考虑在内，这种局面使得首仿药无法与原研

药在同一规则下公平竞争，缺乏与原研药的价格竞争优

势，导致企业丧失首仿药的研发积极性。因此，我国应

充分支持首仿药的发展，促进医药市场的公平竞争，在

药品集中采购的过程中充分考虑首仿药这一质量分层

因素。

此外，促进首仿药的临床使用是完善首仿药市场的

最终环节。美国通过医保系统的仿制药替代制度，可以

直接促进仿制药的临床使用，成功地激励首仿药的发

展。在我国，若能保障首仿药顺利进入医保药品目录，

或者提升其医保报销比例，将有利于激励生产企业对首

仿药的注册申请，对首仿药的发展可起到促进作用。
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