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【摘要】随着药品集中带量采购（以下简称“集采”）的常态化制度化推进，大量集

采中选仿制药进入临床一线，惠及了数以亿计的患者。与此同时，关于集采仿制药的真实

世界研究陆续展开，为集采政策的推进和优化提供了循证支撑。本文系统梳理了药品集采

政策 5 年来，集采中选仿制药的临床应用真实世界研究情况，探讨总结了抗感染药物、心

脑血管系统药物、神经精神系统药物、降血糖药物、抗肿瘤药物等主要仿制药在临床疗效、

安全性和经济性等方面的证据，并对当前集采中选仿制药的真实世界研究现状进行了剖析。

总体来看，国产仿制药在临床有效性、安全性方面与原研药基本一致，无明显差异，同时

仿制药具有较优的经济性。但当前研究在数据质量与完整性、研究方法规范性与严谨性、

研究覆盖面与人群多样性、药物经济学评价与长期安全性监测等方面还存在不足，这为该

领域的后期研究指明了方向。本文通过系统整合分析集采中选仿制药的真实世界研究现状，

以期提高公众对集采仿制药的认知度与认可度，为推动集采政策的深入贯彻提供参考。
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【Abstract】With the normalization and institutionalization of national centralized drug 
procurement (NCDP) policy, a large number of generic drugs have been included in the clinical 
frontline, benefiting hundreds of millions of patients. At the same time, real-world studies (RWS) 
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on generics and innovator drugs have been carried out successively, providing evidence-based support for the 
promotion and optimization of NCDP policy. This paper systematically reviewed the RWS of generic drugs in 
the past five years of the NCDP policy, discussed and summarized the evidence of clinical efficacy, safety and 
cost-effectiveness of major generic drugs such as anti-infective drugs, cardiovascular drugs, neuropsychotics, 
hypoglycemic drugs, and anti-tumor drugs, and analyzed the current RWS status of generic drugs. Overall, the 
clinical effectiveness and safety of domestic generic drugs are basically the same as that of the innovator drugs, 
and there is no statistically significant difference, while generic drugs are more cost-effective. Current research 
still reveals shortcomings in in data quality and integrity, standardization and rigor of research methods, study 
coverage and population diversity, pharmacoeconomic evaluation and long-term safety monitoring, which 
point out the direction for later research in this field. Through systematic integration and analysis of the RWS of 
generic drugs, this review is expected to improve public awareness and recognition of NCDP policy, and provide 
an important reference for promoting the in-depth implementation of NCDP policy.

【Keywords】National centralized drug procurement; Real world study; Clinical evaluation; Generic 
drugs; Innovator drugs; Effectiveness; Safety

国家药品集中带量采购（以下简称“集采”）

政策自 2019 年实施以来，截至 2025 年 1 月已完

成十个批次，覆盖 435 种药品，药品价格平均降

幅达 52%，部分品种降幅超 95%，累计节约医疗

费用超 5 000 亿元 [1]。集采药品大幅降价的核心

因素，一是“以量换价”机制，通过国家层面谈

判压缩药品的虚高价格；二是集采药品中高“性

价比”的仿制药占据主要地位，而原研药占比下

降。原研药是指制药企业通过自主研发，首次在

全球范围内上市的药品，其核心成分受专利保护，

具有市场独占性，但价格较高。仿制药是在原研

药专利到期后，其他药企按照相同质量标准生产

的替代药品，要求活性成分、剂量、剂型、适应

证与原研药完全一致，只需通过生物等效性试验。

仿制药研发周期短、成本低，价格通常仅为原研

药的 20%~80%。因此，集采政策也倒逼企业加大

研发投入，使得通过一致性评价的仿制药数量增

长超 10 倍 [2-3]，推动行业从“重销售轻研发”向“提

质降本”转型 [4]。

在取得显著成效的同时，集采政策实施过

程中也暴露出结构性矛盾：①尽管集采中选仿

制药通过了一致性评价，但部分医务人员和患

者对其长期疗效稳定性存疑 [5]，尤其是抗感染

药物、心脑血管药物等；②区域间回款周期差

异、医院考核指标不合理等现象，导致药品断

供风险 [6] 和市场响应迟滞 [7]；③过度价格竞争

可能压缩企业利润空间，影响后续研发动力 [8]。

在这些争议中，集采中选仿制药的临床有效性

和安全性是公众最为关心，也是影响集采政策

持续落实的核心问题 [4]。

在 此 背 景 下， 真 实 世 界 研 究（real world 

study，RWS）凭借其贴近临床实践的优势，成为

评价集采药品综合价值的关键工具 [9]。通过整合

电子病历、医保数据库等多源数据，RWS 能克服

传统临床试验的局限性，在复杂医疗场景中动态

评估集采药品的长期疗效、安全性和经济性。本

文通过系统梳理抗感染药物、心脑血管系统药物

等 6 类药物的真实世界证据，旨在为集采政策的

优化和持续深入提供循证依据。

1  基于RWS的药品临床应用综合评价

1.1  药品的RWS概述
RWS 是基于日常医疗实践中产生的数据，

评价药品在实际使用环境中的有效性、安全性

和经济性的研究方法 [10]。与传统随机对照试验

相比，RWS 具有数据来源多样化、研究场景自

然化、研究对象异质性强等优点 [11]。当前，国

内 外 已 形 成 较 完 整 的 RWS 方 法 体 系。 国 际 药

物 经 济 学 与 结 果 研 究 协 会（International Society 

for Pharmacoeconomics and Outcomes Research， 

ISPOR）2017 年发布《真实世界证据指南》[12]，

明确 RWS 设计框架，但其对数据标准化和跨区

域互认的指导不足，导致不同国家研究结果可

比性受限。美国食品药品管理局（Food and Drug 

Administration，FDA）于 2018 年出台《真实世界

证据计划框架》[13] 指导监管决策应用，通过强制
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要求制药企业提交真实世界数据支持药品说明书

修订，显著提升了监管决策的科学性，但数据采

集成本高、方法学异质性等问题仍制约其应用效

率。我国国家药品监督管理局 2020 年发布《真实

世界证据支持药物研发与审评的指导原则》 [14]，

2021 年和 2023 年又先后发布《用于产生真实世

界证据的真实世界数据指导原则（试行）》[15] 和

《药物真实世界研究设计与方案框架指导原则（试

行）》[16]，初步构建了本土化方法学体系，但在

集采政策实践中，仍存在医疗机构数据共享壁垒、

RWS 结果与医保支付衔接不畅等不足。

1.2  药品临床应用RWS的主要策略
药品 RWS 的对象一般包括药品本身及其临

床应用场景，涵盖创新药、仿制药、生物类似药

等类别，重点关注药品在特定人群中的实际应

用。研究内容一般包括有效性、安全性、经济性

等，形成多维评价体系 [17]。数据来源包括电子

健康档案、医保数据库、患者登记系统等。数据

预处理需解决多源异构数据的标准化问题，数据

需经过提取、清洗和转化，通过适用性评价，确

保数据的标准化 [18]。为减少混杂偏倚，提高研

究结果的可靠性，在数据分析中，一般通过倾向

评分匹配（propensity score matching，PSM）、工

具变量等方法控制混杂因素 [19]。主要流程包括

数据准备、协变量选择、计算倾向值、选择匹配

算法、均衡性检验、输出匹配数据集、统计分析

等（见图 1）。对于统计分析结果，应结合药物

临床应用实际，进行讨论分析，并得出结论。

1.3  RWS在集采药品评价中的独特价值
针对集采药品评价，各地针对性地制定了相

关临床综合评价技术专家共识，主要提出从有效

性、经济性、适宜性、创新性、可及性和适宜性

等多个维度进行药物综合评价，为开展针对性

RWS 提供了方法支撑 [20-21]。在集采药品临床评价

中，RWS 具有不可替代的作用，其可通过整合临

床实际数据，弥补了传统随机对照试验样本单一、

随访期短的局限。RWS 可动态追踪药品在复杂患

者群体中的长期疗效、安全性及经济性，尤其对

慢性病、特殊人群用药评估更具优势。其多源数

据（如电子病历、医保数据库）能揭示真实用药

场景下的成本 - 效益差异，为集采品种遴选、价

格谈判及动态调整提供循证依据，助力实现“优

质低价”政策目标，同时推动药品全生命周期监

管体系的完善。

2  集采药品RWS现状

随着集采药品目录中仿制药的占比逐渐升

高，仿制药的临床应用范围和人群也逐步扩大，

这为仿制药与原研药在临床疗效和安全性方面的

一致性研究提供了更丰富的样本资料和真实世界

数据。2021 年 8 月国家医疗保障局委托北京宣武

医院牵头启动了针对第二、三批集采中选药品的

临床疗效和安全性真实世界评价研究 [22]。这项覆

盖全国 16 省市 29 家医疗中心 14 万份真实病例

图1  RWS中的数据处理流程

Figure 1. Data processing flow in RWS
注：A. 数据标准化处理流程；B. PSM流程。

A B

PSM
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数据的研究显示，国家集采中选仿制药的临床疗

效和安全性与原研药相当。与此同时，各省市医

疗机构也在不同层次开展了基于 RWS 的集采药

品综合评价（表 1）。

2.1  抗感染药物
随着集采政策的不断推进，抗感染药物从第

二批开始陆续进入国家集采药品目录。由于抗感

染治疗涉及医院合理用药、药品结构调整等系统

问题，医务人员、医政部门对抗感染药物的临床

疗效和安全性问题尤为关注。研究 [54] 表明，国

家药品集采政策的实施显著改变了抗感染药物的

临床用药行为和用药结构，抗感染药物的市场规

模和市场竞争格局得到重塑。中部战区总医院对

第 1~7 批次集采抗感染药物的经济性及使用结

构分析研究 [55] 表明，集采政策使 70.73% 的抗感

染药物售价降幅超 70%，日均费用下降占比达

81.82%，费用平均节省率最高达 1 257.04%，患

者经济负担显著缓解。有研究 [56] 提示，虽然集

采实施后减轻了患者用药负担，但同时也增加了

抗感染药物的使用量，这对抗感染药物的合理使

表1  国家集采药品RWS情况

Table 1. RWS situation of national centralized procurement of drugs
序号 药品名称 研究对象 样本（例） 有效性 安全性 经济性 可及性 适宜性 参考文献

1 注射用头孢呋辛钠 剖宫产患者 280 √ √ [23]

2 注射用头孢曲松钠 细菌感染患者 1 020 √ √ √* √* [24]

3 盐酸莫西沙星氯化钠

注射液

社区获得性肺炎患者 172 √ √ [25]

4 盐酸莫西沙星片 社区获得性肺炎患者 2 179 √ √# √* [26]

5 注射用替加环素 使用替加环素的感染患者 338 √ √# [27]

6 注射用替加环素 使用替加环素的感染患者 162 √ √ √* [28]

7 注射用万古霉素 使用万古霉素的感染患者 266 √ √ √* [29]

8 注射用美罗培南 使用美罗培南的感染患者 340 √ [30]

9 利奈唑胺片 使用利奈唑胺的感染患者 154 √ √* [31]

10 阿托伐他汀钙片 急性冠脉综合征患者 73 √ √ [32]

11 阿托伐他汀钙片 高脂血症患者 73 √ √# √* [33]

12 硫酸氢氯吡格雷片 急性冠脉综合征患者 3 410 √ √# √* [34]

13 硫酸氢氯吡格雷片 急性冠脉综合征患者 1 294 √ √ √* [35]

14 替格瑞洛片 行支架辅助弹簧圈栓塞术颅内

动 脉瘤患者

181 √ √ [36]

15 替格瑞洛片 行经皮冠脉介入术的急性冠脉

综 合征患者

420 √ √ [37]

16 阿哌沙班片 接受髋关节置换术的患者 986 √ √ [38]

17 舍曲林 抑郁障碍、广泛性焦虑障碍和

强 迫障碍患者

13 659 √ √ [39]

18 左乙拉西坦 癫痫患者 187 √ √ √* [40]

19 卡马西平 癫痫患者 32 √ [41]

20 普拉克索 帕金森病或帕金森综合征患者 1 685 √ √ [42]

21 奥氮平片 抑郁症患者 462 √ √ √* [43]

22 格列美脲片 2型糖尿病患者 2 862 √ √ √* [44]

23 维格列汀片 2型糖尿病患者 4 511 √ √ [45]

24 恩格列净片 2型糖尿病合并心力衰竭 27 √ √ √* [46]

25 奥沙利铂注射剂 肿瘤患者 172 √ [47]

26 卡培他滨 胃癌、结肠癌、直肠癌患者 254 √ √ [48]

27 硼替佐米 多发性骨髓瘤患者 430 √ √* √* [49]

28 替吉奥 胃癌患者 758 √ √ [50]

29 - 肺癌患者 23 443 √* √* [51]

30 非布司他片 高尿酸血症/痛风患者 114 √ √ √* [52]

31 奥美拉唑肠溶胶囊 幽门螺杆菌阳性患者 316 √ √ √* [53]
注：√代表该研究开展了对应维度的评价，*代表评价结果为仿制药更优，#代表评价结果为原研药更优。
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用提出了挑战。而对辽宁省头孢菌素类药物使用

情况的分析研究 [57] 认为，集采政策实施前后，

头孢菌素类药物的使用频度基本保持稳定，未出

现异常增长情况。该研究可在一定程度上打消医

务工作者及患者对集采导致过度使用抗感染药物

的担忧。

注射用头孢呋辛钠预防剖宫产术后感染的分

析表明，集采中标仿制药与原研药预防感染的疗

效（术中出血量、住院时间等）和安全性（白细

胞计数、发热、术后感染等）等方面比较，差异

无统计学意义（P ＞ 0.05）[23]。一项涵盖 17 家医

疗单位，纳入 1 020 例患者的多中心 RWS[24] 表明，

注射用头孢曲松钠仿制药与原研药治疗细菌感染

的疗效和安全性相当，而仿制药在经济性和适宜

性方面更具优势。相比于原研药，仿制药组患者

人均住院总费用从 6 323.61 元降至 4 632.83 元。

用药适宜性评分从 93.0 分升至 95.5 分。河北医

科大学第一医院关于盐酸莫西沙星氯化钠注射液

的研究 [25] 发现，仿制药与原研药治疗社区获得性

肺炎的疗效与安全性均无显著差异（P ＞ 0.05）。

对集采实施前后 2 种注射用替加环素仿制药的临

床应用情况的回顾性分析表明，使用集采中选替

加环素后，患者临床有效率略有上升（从 88.37%

上升至 89.47%），抗感染药物费用显著下降（降

幅达 74.70%），与此同时不良反应并未显著增

加 [28]。针对集采政策实施前后注射用万古霉素（均

为仿制药）的临床研究 [29] 也得出类似结论。基于

血药浓度监测的分析证实，在相同人群和相同给

药方案下，使用美罗培南仿制药与原研药患者的

血药浓度差异无统计学意义 [30]。值得关注的是，

利奈唑胺片的 RWS[31] 表明，仿制药的疗效并不

劣于原研药，且其不良反应发生率（肝功能损伤）

显著低于原研药（0 vs. 8.57%，P ＜ 0.05）。以

上研究为集采仿制抗感染药物的疗效和安全性提

供了证据支持。然而，江苏省连云港市第一人民

医院关于盐酸莫西沙星片的研究 [26] 表明，与原研

药相比，虽然仿制药治疗社区获得性肺炎疗效可

靠且具有价格优势，但其变态反应、消化系统反

应、血糖异常等不良反应和总不良反应发生率均

明显更高。刘雨蒙等 [27] 对替加环素仿制药与原研

药的临床应用情况进行回顾性分析，虽然 2 组疗

效（72 h 有效率、出院时有效率和细菌清除率）

无明显差异，但仿制药组患者皮疹、腹泻等不良

反应发生率更高（26.04% vs. 8.28%），与原研药

组相比差异有统计学意义（P ＜ 0.01）。

2.2  心脑血管系统药物
在国家集采的十批次 435 种药品中，心脑血

管系统药物有 68 种，占比 15.6%。上海交通大

学医学院附属瑞金医院开展了急性冠脉综合征患

者服用原研和仿制阿托伐他汀钙片的疗效和安全

性对比研究 [32]，结果显示两者在低密度脂蛋白

胆固醇达标率、血脂水平变化以及不良事件发生

率等方面均无显著差异（P ＞ 0.05）。另一项研

究 [33] 显示阿托伐他汀钙仿制药与原研药对患者血

脂指标降幅的影响差异无统计学意义，而患者使

用该药的年治疗费用从 2 230.15 元降至 93.08 元，

显著降低了患者的药物治疗负担，该研究还提示

仿制药组肝酶异常发生率高于原研药组（9.1% 

vs. 3.4%），但差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。

首都医科大学附属北京安贞医院基于氯吡格雷的

研究 [34] 发现，急性冠脉综合征患者经皮冠状动

脉介入术后的治疗中，仿制药显示出与原研药一

致的疗效和不良反应发生率（P ＞ 0.05），而仿

制药日均费用降幅达 59.47%，经济性方面有显

著优势 [35]。南京大学鼓楼医院葛卫红教授团队开

展了替格瑞洛仿制药和原研药治疗颅内动脉瘤患

者行支架辅助弹簧圈栓塞术后的临床评价，结果

显示，2 种药物的各项疗效和安全性指标比较差

异均无统计学意义（P ＞ 0.05）[36]。而南京大学

附属盐城第一医院基于急性冠脉综合征患者经皮

冠脉介入术后研究 [37] 也得出了类似的结论。阿

哌沙班是一种可逆的、高选择性的直接 Xa 因子

抑制剂，在预防深静脉血栓形成和肺栓塞方面具

有良好的耐受性和安全性，并且在使用过程中不

需要进行常规凝血监测。国产阿哌沙班于 2020

年被列入第 3 批国家集采药品，其临床应用的有

效性和安全性直接关系患者生命安全。皖南医学

院第一附属医院牵头组织 4 家医院开展的多中心

RWS[38] 表明，与原研药相比，2 种不同生产厂家

的阿哌沙班仿制药对患者的凝血功能指标的影响

差异无统计学意义，而 3 组患者转氨酶、血肌酐

水平与不良反应发生率比较，差异也无统计学意

义（P ＞ 0.05），这为集采政策的深入实施提供

了有力证据支撑。

2.3  神经精神系统药物
国家集采药品中，神经精神系统药物共 39 种。
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仿制药的疗效一致性对精神类疾病控制率和复发

率影响重大。针对盐酸曲舍林片原研药与仿制药

的 RWS[39] 共纳入 13 659 例抑郁障碍、广泛性焦

虑障碍和强迫障碍患者，结果表明，虽然仿制药

与原研药在处方日剂量（P ＜ 0.001）、血药浓度

（P=0.009）、高密度脂蛋白胆固醇（P=0.039）、

低密度脂蛋白胆固醇（P=0.032）等指标差异有

统计学意义，但无实际临床意义。左乙拉西坦注

射用浓溶液仿制与原研药的对照研究 [40] 显示，

两药在预防和治疗癫痫方面的有效性（治疗用

药：58.82% vs. 50.00%； 预 防 用 药：100.00% vs. 

97.37%）无明显差异，且不良反应发生率均为 0。

而在经济性方面，仿制药明显优于原研药（预防

用药：131.78 元 vs. 170.00 元；治疗用药：131.78

元 vs. 255.00 元）。而在国家集采实施前，一项

关于国外卡马西平原研药与仿制药的 RWS[41] 表

明，癫痫患者服用的卡马西平从原研药转换为仿

制药后，体内卡马西平的暴露量保持不变（6.73  vs. 

6.13 μg·mL-1），表明仿制药的转换是安全的。

王可等 [42] 评估了使用盐酸普拉克索片仿制药与原

研药帕金森病患者的临床有效性和安全性，结果

表明，经过至少 4 次随访，2 组患者入组后 1 年

左旋多巴等效剂量水平随时间的变化程度和不良

反应发生率均无显著差异（P ＞ 0.05）。李巍等 [43]

针对奥氮平治疗抑郁症的回顾性研究表明，仿制

药与原研药相比疗效无明显差异，不良反应发生

率略低但差异无统计学意义，但仿制药的价格下

降幅度更大（P=0.015）。也有学者对比了两种奥

氮平仿制药之间的疗效差异，其中一种为集采中

选品种。虽然两种药物的转换使用在疾病严重程

度和改善评分方面无显著变化，但患者体内血药

浓度差异有统计学意义（3.12 vs. 2.84 ng·mL-1，

P=0.001）[58]。提示仿制药之间的转换可能改变疗

效或耐受性，在此过程中进行治疗药物监测能及

时避免此类风险。

2.4  降血糖药物
格列美脲是第 3 代磺脲类长效降糖药物，其

仿制药被纳入第 2 批国家集采中选产品。首都医

科大学宣武医院张兰教授团队从疗效、安全性、

依从性和经济性四个维度评估了格列美脲仿制药

与原研药治疗 2 型糖尿病患者的差异，结果显示，

两药的糖化血红蛋白及空腹血糖降幅比较无显著

差异，患者转氨酶、血肌酐异常发生率亦无明显

差异；值得关注的是，仿制药组的糖化血红蛋白

达标率（61.73%）显著高于原研药组（41.98%），

且限定日费用降低了 98.20%[44]。维格列汀是一种

具有选择性、竞争性、可逆的二肽基肽酶 -4 抑

制剂，原研药由诺华制药 2008 年研发上市，其

仿制药被纳入第 3 批国家集采中选产品。一项多

中心回顾性队列研究 [45] 显示，维格列汀仿制药与

原研药在降低 2 型糖尿病患者糖化血红蛋白和空

腹血糖方面无明显差异（P=0.814，P=0.674），

两种药物用药 1 年内低血糖和不良事件发生率比

较也无显著差异（P=1.000，P=0.721）。恩格列

净片仿制药与原研药在 2 型糖尿病合并心力衰竭

患者中的 RWS[46] 也表明，两药在有效性与安全

性方面无显著差异，而集采的恩格列净仿制药更

具有价格优势（经济性评分 16 分，原研药评分

12 分）。

2.5  抗肿瘤药物
一项对陕西省 10 个地市 146 家定点公立医

院的 31 种抗肿瘤药物的可及性调查 [59] 表明，平

均可及性从 2019 年的 5.45% 显著提高到 2021 年

的 14.72%，提示国家集采政策的实施对广大患

者，特别是肿瘤患者产生了较好的普惠效应。

针对奥沙利铂在 3 家三甲医院的不良反应分析显

示，仿制与原研奥沙利铂的不良反应发生率分别

为 1.69% 与 1.70%，组间差异无统计学意义 [47]。

中国医学科学院肿瘤医院对卡培他滨仿制药与原

研药的临床评价 [48] 表明，两药在疗效（客观缓

解率、疾病控制率）和安全性（血小板减少、转

氨酶升高等）方面均无显著差异（P ＞ 0.05）。

硼替佐米仿制药与原研药治疗多发性骨髓瘤的

RWS[49] 表明，两药在疗效和安全性方面总体一致，

亚组分析表明，原研药组在肾功能保护方面具有

优势，但乏力发生率较高（26.98% vs. 13.49%，

P ＜ 0.001），而仿制药组控制乳酸脱氢酶水平方

面 更 优（11.33 vs. 64.91 IU·L-1，P ＜ 0.001）。

替吉奥治疗胃癌的 RWS[50] 表明，2 种仿制药与原

研药分别对比，患者癌胚抗原、糖类抗原等指标

的达标率无显著差异，不良反应发生率也无显著

差异（P ＞ 0.05）。四川大学华西医院针对集采

抗肿瘤药物对肺癌患者用药可及性和可负担性的

研究 [51] 发现，集采实施后，肺癌住院患者的总支

出、药品支出、非药物支出（卫生服务、诊断、

耗材等）均显著下降，而与此同时，患者中医药
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相关支出增加了 107.97%。这表明集采政策已经

实现了高质量和可负担的医疗保健目标，同时该

政策可能对其他医疗支出产生溢出效应。

2.6  其他类药物
非布司他片仿制药被列入第 3 批次国家集采

目录，是治疗高尿酸血症的一线用药。北京大学

人民医院的研究 [52] 提示，仿制与原研非布司他治

疗高尿酸血症 / 痛风患者的疗效和安全性比较差

异无统计学意义，且经济性更优，患者非布司他

日均费用从 5.02 元降至 1.44 元（P ＜ 0.001）。

南京医科大学第四附属医院评价了奥美拉唑仿制

药与原研药在幽门螺杆菌感染根治中的临床效

果，结果表明，14 d 的规范化治疗后，2 组患者

幽门螺杆菌根除率（88.61% vs. 93.04%）、不良

反应发生例数（11 例 vs. 9 例）均无显著差异，

而集采仿制药组的直接医疗成本从 535.87 元降至

441.65 元，更具性价比 [53]。

3  当前集采药品RWS的不足

3.1  数据质量与完整性不足
尽管 RWS 依托于医院信息系统、电子病历等

实际医疗场景数据，但数据来源的异质性和治理缺

陷显著影响研究质量。首先，部分研究未明确数据

采集上的完整性标准，导致一些关键信息缺失或模

糊。如部分文献仅通过处方数据匹配患者，但未核

查实验室检查、影像学结果等客观指标，可能遗漏

影响疗效评估的重要信息。其次，不同医疗机构的

数据标准化程度参差不齐，诊断编码、药品名称、

剂量单位等存在差异，导致跨区域或跨机构的数据

整合困难。此外，数据更新滞后问题突出，当前大

部分研究的时间范围集中在 2019—2022 年，未能

反映最新集采政策调整后的动态变化。另有部分研

究时间跨度较小，可能无法全面反映药物的真实世

界情况。例如，奥沙利铂仿制药安全性研究 [47] 中，

不良反应收集时间范围为 2022 年 10 月—2023 年 9

月，未纳入更早时期的用药数据，可能低估不良反

应发生率。这些缺陷可能导致在疗效对比和安全性

监测中引入偏 倚。

3.2  研究方法规范性与严谨性不足
尽管多数研究采用了 PSM 控制混杂因素，但

在方法设计和执行上存在不规范 [60]。首先，部分

研究未充分论证匹配变量的合理性，如仅匹配年

龄、性别等基础指标，忽略疾病严重程度、合并

症等关键协变量，导致组间基线差异仍可能影响

结果。例如，关于左乙拉西坦治疗癫痫的研究 [40]

中，未控制癫痫分型差异，可能混淆疗效差异的

真实来源。其次，样本量计算和统计效能评估普

遍缺失，部分研究样本量过小，难以检测到实际

存在的疗效差异。此外，敏感性分析和亚组分析

不足，难以验证结果的稳定性。多数研究报道仿

制药经济性优势，但未模拟医保报销政策变化的

影响，结论的普适性受限。

3.3 研究覆盖面与人群多样性不足
现有研究在药品种类、疾病领域和人群覆盖

上存在显著局限性。首先，研究多集中于降压药

物、抗肿瘤药物、抗感染药物等类别，对罕见病

药物、中成药等关注不足。其次，疾病谱覆盖不

均衡，多数研究聚焦糖尿病等慢性病管理，而对

感染性休克等急性病的用药效果评估较少。其次，

研究人群以成年人为主，儿童、老年人、妊娠期

女性等特殊群体的数据匮乏。这种覆盖面的局限

性导致政策效果评估缺乏全面性，难以指导临床

精准用药。此外，除国家组织药品集采中选仿制

药疗效与安全性 RWS 课题组主导的研究 [22] 外，

多中心、大样本研究稀缺，多数成果基于单中心

小样本数据，外部效度受限，难以支撑全国性政

策优化。例如，不同地区降糖药疗效差异可能受

饮食、经济水平等混杂因素影响，但现有研究未

能充分解析地域异质性。

3.4  药物经济学评价与长期安全性监测
不足

尽管大部分研究涉及经济性和安全性分析，

但整体上药物经济学评价深度不足，长期安全性

数据匮乏。首先，经济性分析多局限于药品直接

成本（如日均治疗费用），未纳入间接成本（如

误工损失、并发症治疗费用）和隐性成本（如患

者依从性下降导致的额外医疗资源消耗）。例

如，对比阿托伐他汀仿制药与原研药时，仅计算

阿托伐他汀药品费用差异，未考虑其他住院费用

以及血脂控制不佳引发的后续心血管事件治疗费

用 [33]。其次，短期疗效评价占主导，缺乏长期随

访数据。例如，关于卡培他滨仿制药的研究周期

为 12 个月，无法评估其对肿瘤患者长期生存率

和耐药性的影响 [48]。此外，安全性监测多依赖自

发报告系统，主动监测和实验室指标追踪不足。

多数研究报道仿制药与原研药不良反应发生率无
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差异只限于不良反应报告的收集，未系统回顾肝

肾功能、电解质紊乱等潜在风险指标。这种评价

维度的单一性导致政策制定者难以全面权衡药品

集采的利弊，尤其在安全性风险防控方面存在

盲 区。

4  下一步研究展望

4.1  构建标准化数据平台
未来研究需突破数据孤岛问题，建立国家级

或区域性的集采药品真实世界数据共享平台。具

体举措包括：制定统一的电子健康档案数据采集

标准，明确关键字段（如用药时间、剂量、不良

反应 / 事件、合并症等），并嵌入区块链技术确

保数据溯源与不可篡改性；整合医保支付系统、

药品监管审批数据和国家药品不良反应监测系统

的多维度信息，形成“结构化 + 非结构化”数据库；

推动人工智能辅助数据清洗，利用自然语言处理

技术从病历文本中提取标准化疗效指标，机器学

习模型识别异常值并自动校正，从源头提升数据

可靠性 [61]。

4.2  强化研究设计创新与跨学科协作
针对研究设计短板，需推动方法学本土化

创新：开发适用于中国医疗场景的混杂因素校

正模型，如结合疾病风险评分与高维变量筛选

技术，提升因果推断效力 [62]。拓展研究维度，

将药物经济学评价（如成本 - 效果分析）、患

者报告结局纳入 RWS 框架，建立多指标综合评

价体系 [63]。在研究设计阶段引入“动态真实世

界试验”（dynamic real-world trial，dRWT）框架，

例如在仿制药替换政策实施后，连续追踪患者

6~12 个月，结合电子处方数据和门诊复查结果

进行纵向分析。此外，鼓励临床药师、流行病

学家与数据科学家组建跨学科团队，联合申报

国家级集采专项课题，针对重点品种（如生物

类似药）开展前瞻性登记研究，系统追踪疗效、

安全性与经济性。

4.3  拓展研究覆盖面与人群多样性
未来应重点关注未被充分研究的领域，具体

策略包括：强特殊人群研究，如针对孕产妇、肝

肾功能不全患者，建立集采药品风险预警数据库；

例如可通过设立专项基金支持罕见病和儿童用药

集采品种的 RWS。建立“疾病 - 人群 - 场景”三

维数据库，按年龄、性别、并发症分层分析集采

药品的差异化效果。例如，研究二甲双胍仿制药

在老年糖尿病患者中的肾脏保护作用时，需纳入

肌酐清除率、尿蛋白排泄率等指标；探索区域差

异化评价模型，通过多中心研究识别经济水平、

医疗资源对集采效果的影响，评估政策效果的普

适性，为动态调整采购目录提供证据。

4.4  深化药物经济学评价与全生命周期
监测

为弥补经济性和长期安全性研究的短板，需

从三个时间维度构建 RWS 的评价体系：短期聚

焦成本 - 效益分析，开发动态药物经济学模型，

纳入医保报销比例、患者自付费用弹性等政策变

量。例如，针对抗肿瘤药物，可模拟不同支付阈

值下患者用药可及性的变化；中期建立药品风险

预警系统，通过真实世界数据实时监测不良反应

信号，例如利用医院新系统中的实验室检查结果

构建不良反应预测模型；长期开展队列研究，跟

踪集采药品在 5~10 年内的疗效衰减、耐药性发

展及医保基金支出趋势。例如，针对胰岛素集采，

可分析患者血糖控制达标率随时间的变化，并与

原研药进行纵向对比。同时，建议将高质量 RWS

结果与医保目录动态调整机制挂钩，形成“证据

驱动 - 政策优化 - 效果反馈”的闭环。

5  结语

药品集中带量采购政策通过 RWS 实现了从

“价”到“效”的多维评价。绝大多数研究均证

实集采中选仿制药与非中选原研药在有效性和安

全性方面呈现一致性，而仿制药在经济性上具有

具优势。这些研究对打消广大群众对集采仿制药

有效性和安全性的疑虑起到了重要作用，也为推

进国家集采政策的深入实施提供了坚强的数据支

撑。当然，目前关于集采药品的 RWS 仍存在数

据质量低、方法学不规范、研究覆盖面窄、研究

深度不足等短板。建议通过建立标准化数据平台、

强化研究设计创新、拓展研究覆盖面及构建全周

期评价体系，推动研究结论向临床指南与政策优

化转化。未来需以真实世界证据为纽带，构建集

采药品全生命周期管理体系，助力“三医联动”

改革目标的实现。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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