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［摘　 要］ 　 通过对美国化学药品标准物质的管理现状进行概述和分析，思考兽药标准物质未来的

管理方向，促进我国兽用化学药品国家标准物质的发展与提高。
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　 　 兽用化学药品国家标准物质系指供国家法定

兽用化学药品标准中兽药的物理、化学及生物学等

测试用，具有确定的特性或量值，用于校准设备、评

价测量方法、给供试兽药赋值或鉴别用的物质。 赋

值准确、性质稳定、来源可靠的兽用化学药品国家

标准物质是兽药国家标准不可或缺的重要组成部

分，是保证检验工作准确、高效、公正的标尺。 它与

兽用化学药品国家标准物质管理体系的科学化、制

度化和规范化程度密切相关。 推动和完善兽用化

学药品国家标准物质管理体系建设是确保兽药检

测准确、公正、有效的基础，对于保障动物源性食品

安全和公共卫生安全、促进国家兽药行业与养殖业

健康发展都具有重要意义。 为此，本文对美国国家

化学药品标准物质的管理模式进行了研究，并对其

各种管理方式的利弊进行了分析，以便于我国在建

设兽用化学药品国家标准物质管理体系中借鉴和

参考。

１　 美国化学药品标准物质法律基础

美国所有的化学药品及其相关的标准物质均

遵从《联邦食品、药品和化妆品法》 （Ｆｅｄｅｒａｌ Ｆｏｏｄ，

Ｄｒｕｇ ａｎｄ Ｃｏｓｍｅｔｉｃ Ａｃｔ，简称 ＦＤ＆Ｃ 法）的管理规定。

ＦＤ＆Ｃ 法是美国国会于 １９３８ 年通过的一系列法案

的总称，共包括 ２００ 多条法律条文。 它是美国药品

管理的法律基础，为美国的食品安全管理提供了基
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本原则和主要框架。
ＦＤ＆Ｃ 法规定，美国食品、药品及化妆品的安

全监管由美国食品药品监督管理局（简称 ＦＤＡ）负
责。 由 ＦＤＡ 颁布有关食品和药品的研发、临床试

验研究、注册、生产、销售、上市后监督及进出口管

理等各个环节的具体法规。 这部分法规收录于美

国联邦法规第 ２１ 卷（Ｃｏｄｅ ｏｆ Ｆｅｄｅｒａｌ Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｓ Ｔｉｔｌｅ
２１，简称 ２１ ＣＦＲ）食品药品部，用于指导企业、临床研

究人员及 ＦＤＡ 工作人员进行具体的技术研究工作。
其次，ＦＤ＆Ｃ 法规定美国药典（ＵＳＰ）、国家处方

集（ＮＦ）和顺势疗法药典及其附录属于美国官方的

药典，并且授权美国药典委员会（简称 ＵＳＰＣ）提供

法定的、适用于 ＵＳＰ 和 ＮＦ 检验或化验的药品标准

物质———ＵＳＰ 标准物质［１］。 ＵＳＰ 标准物质是经国

际标准物质（如 ＷＴＯ 提供的国际标准物质）校准的

标准物质，它保障了测量公正，提供了可靠的法制

计量，以确保检验结果与国际单位制（ＳＩ）单位的可

比性与可追溯性［２］。
２　 美国化学药品标准物质管理部门

根据美国 ＦＤ＆Ｃ 法规定，美国化学药品标准物

质的管理分别由 ＵＳＰＣ 和 ＦＤＡ 负责。 其中 ＵＳＰＣ
负责美国法定化学药品标准物质的标准制定、研
制、标定和供应；ＦＤＡ 负责化学药品标准物质相关

法律法规的实施管理和具体执法工作。
２．１　 美国药典委员会（ＵＳＰＣ） 　 ＵＳＰＣ 成立于 １８２０
年，是制定国家药典标准并提供法定药品标准物质

的非官方机构。 它的主要职责是建立药品的通用

质量标准，进而保证药品的质量安全。 ＵＳＰＣ 包括

４ 个下属机构：ＵＳＰ 大会成员、ＵＳＰ 董事会、ＵＳＰ 委

员会、其他工作部门（组织机构图见图 １）。

图 １　 ＵＳＰ 组织机构图

Ｆｉｇ １　 ＵＳＰ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｃｈａｒｔ

　 　 ＵＳＰ 大会每 ５ 年召开一次，参会成员包括：学

术机构，州医药团体和协会，美国政府和其他国家

政府，消费者组织和个人代表，生产商、分销商和贸

易等有关协会，非美国国际组织和药典机构，美国

国立和州立科学协会等。 大会的主要议题是选举

产生 ＵＳＰ 董事会、ＵＳＰ 委员会及研究制定未来 ５ 年

的工作计划。

ＵＳＰ 委员会下设权威委员会、专家委员会和专

家小组，共同负责制定和修订药品标准，批准 ＵＳＰ

标准物质，公示、审查和修订标准草案等工作。

ＵＳＰ 其他部门包括分析研究开发部门、标准物

质管理部、标准物质实验室等［３］。 其中，标准物质

实验室工作部负责 ＵＳＰ 标准物质的分装、研制和标

定等工作；标准物质管理部门主要负责与专家委员

会联系，寻找适宜的标准物质原料、制定研制方案，

组织专家委员会对研究和标定数据进行技术审核，

对合格的 ＵＳＰ 标准物质进行包装、ＱＣ 审核、ＱＡ 审

核及供应等工作。

·７１·



中国兽药杂志 ２０１８ 年 １０ 月第 ５２ 卷第 １０ 期　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ

２．２　 美国食品药品监督管理局（ＦＤＡ） 　 ＦＤＡ 是美

国公共卫生的管理机构，目前隶属于健康与人类服

务部［４］（组织机构图见图 ２）。

图 ２　 ＦＤＡ 组织机构图

Ｆｉｇ ２　 ＦＤＡ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｃｈａｒｔ

　 　 ＦＤＡ 的职能是确保人用和兽用药品、生物制

品、医疗设备、美国食品供应、化妆品、放射性产品

及烟草产品的安全性、有效性及质量可控性，进而

保障公众的健康［５］。
目前，ＦＤＡ 由若干专员办公室和 ４ 个主管办公

室（食品和兽医办公室、全球业务和政策监管办公

室、药品和烟草办公室、运营办公室）组成，每个主

管办公室分别管理不同专业的审评中心或部门。
其中，食品和兽医办公室主管食品安全和应用营养

中心和兽用药品中心，负责 ＦＤＡ 食品计划，保障食

品和饲料的安全和营养及其他关键领域，以实现公

共卫生的目标。 药品和烟草办公室主管药物评价

与研究中心等部门，负责所有与医疗产品有关的计

划和事宜［６］。
３　 美国化学药品标准物质制备流程

ＵＳＰ 化学药品标准物质制备流程主要包括以

下步骤：
３．１　 启动化学药品标准物质的制备（标定） 　 当进

行新标准物质的研发或现有标准物质的新应用研

发，以及现有标准物库存耗尽时，ＵＳＰ 研发部门或

原化学药品标准物质保存部门可进行化学药品标

准物质的制备（标定）申请。
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ＵＳＰ 和 ＮＦ 产品质量标准中相关产品的官方检

测和含量测定所需的化学药品标准物质均有对应

的 ＵＳＰ 化学药品标准物质。 ＵＳＰＣ 规定，ＦＤＡ、研究

机构或者药品生产企业等单位在申请对产品标准

进行制修订时，均应在其申请中提交适用的标准物

质侯选原料，如果申请方因故无法及时提供标准物

质原料，则必须提供合适的获得渠道。
除在修订 ＵＳＰ 和 ＮＦ 药典标准时需要制备相

应的 ＵＳＰ 标准物质外，公众也可以通过邮件等途径

提出研发标准物质的建议，由专家委员会和标准物

质专家讨论批准研制计划后，ＵＳＰ 下属实验室或其

委托的企业即可开展研究制备。
３．２　 获得化学药品标准物质的原料　 ＵＳＰ 化学药

品标准物质研制计划获得批准后，即要开展化学药

品标准物质原料的采购。 ＵＳＰ 化学药品标准物质

候选原料的来源主要来自三个方面：第一方面来自

在美国境内、外均有生产厂的美国公司；第二方面

来自美国境内有生产厂的国际公司；第三方面来自

在美国没有生产厂的国际公司。 此外，ＵＳＰＣ 还可

向合作实验室预订拟合成的原料，经检验合格后制

备（标定）成为化学药品标准物质。 ＵＳＰＣ 一般会

提前对原料供应企业进行包括现场 ＧＭＰ 检查、文
件体系审核以及实验室样品检验等多方面的评估。
如果企业通过评估，就能获得 ＵＳＰ 认证，可以在其

产品广告或标签上标注“ＵＳＰ 认证”等字样。 所有

通过 ＵＳＰＣ 认证的供应企业和合成实验室都会被

列入 ＵＳＰＣ 原料供应商目录，定期接受核查，以确

保 ＵＳＰ 标准物质候选原料的稳定供应。
ＵＳＰＣ 鼓励企业以捐赠的形式免费提供化学药

品标准物质候选原料。 如果捐赠的候选原料能通

过 ＵＳＰＣ 的评估，最终作为药典新品种的首批化学

药品标准物质发布，则捐赠企业除得到 ＵＳＰ 认证

外，还会获得 ＵＳＰＣ 颁发的感谢信和证书，并被纳

入 ＵＳＰＣ 合作方的表彰计划中［７］。
３．３　 对化学药品标准物质原料进行标定、评估与

审核　 ＵＳＰＣ 会根据不同化学药品标准物质的特性

制定制备（标定）方案，并组织 ３ 个以上的合作实验

室对该原料进行联合标定，这些实验室可以是 ＵＳＰ

在美国的实验，也可以是 ＵＳＰ 在其他国家（例如：
中国、印度和巴西等地）的实验室，还可以是 ＦＤＡ
等政府机构的实验室及美国化学药品企业研发部

门的实验室。 待标定的化学药品标准物质原料和

其对应的化学药品质量标准的草案通过多方多角

度的严格检测和标定后，经 ＵＳＰＣ 专家进行数据审

核，再由专家委员会评估其药典适用性，如通过审

核和评估，则将进入公示阶段。
在公示阶段，ＵＳＰＣ 会在《药典论坛》 （Ｐｈａｒｍａ⁃

ｃｏｐｅｉａｌ Ｆｏｒｕｍ）期刊上公示与该化学药品标准物质

相关的待审化学药品质量标准的草案（Ｄｒａｆｔ Ｐｅｎｄ⁃
ｉｎｇ Ｍｏｎｏｇｒａｇｈ），以供公众评议，公示期为 ９０ 天。
相关专家委员会待收集意见汇总研究后，就开始对

化学药品质量标准进行综合评定和投票。 如果评

定结果合格且投票通过，ＵＳＰＣ 即发布待审化学药

品质量标准（Ａｕｔｈｏｒｉｚｅｄ Ｐｅｎｄｉｎｇ Ｍｏｎｏｇｒａｇｈ）。
待审化学药品质量标准发布后，与之对应的化

学药品标准物质就将正式作为法定 ＵＳＰ 标准物质

进行分发出售。 通常，化学药品质量标准在发布 ６
个月以后就可成为 ＵＳＰ 法定标准。 但是只有在

ＵＳＰ 发行了相应的 ＵＳＰ 标准物质之后，该化学药品

质量标准才可生效。
３．４　 化学药品标准物质的公布与分发　 ＵＳＰ 化学

药品标准物质及相应的 ＵＳＰ 和 ＮＦ 产品质量标准

均收载于 ＵＳＰ 和 ＮＦ 或其增补本中，或在 ＵＳＰＣ 编

撰的《药典论坛》期刊的“临时修订声明” （ Ｉｎｔｅｒｉｍ
Ｒｅｖｉｓｉｏｎ Ａｎｎｏｕｎｃｅｍｅｎｔｓ）中发布［８］。

ＵＳＰ 化学药品标准物质的质控管理符合 ＩＳＯ
９００１：２０００ 质量管理体系认证和 ＧＭＰ 质量管理规

范要求。 每批化学药品标准物质都要经过质量管

理员和质量监督员等对其分装、包装、贴签、入库、
检验等步骤及之后的清场和记录进行控制检查。
４　 美国化学药品标准物质供应情况

ＵＳＰＣ 每年新发布约 ３００ 种 ＵＳＰ 标准物质（附
该批次标准物质的批号），其中半数品种为新增的

ＵＳＰ 标准物质，另一半是原有品种更换批次的 ＵＳＰ
标准物质。 截止到 ２０１７ 年年底，ＵＳＰＣ 可提供的

ＵＳＰ 标准物质已超过 ３５００ 种［９］。
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ＵＳＰＣ 目前可供应 ９９％以上的 ＵＳＰ 标准物质，
并且 ＵＳＰＣ 会定期对库存 ＵＳＰ 标准物质批次进行

考察，以确定其持续适用性，故 ＵＳＰ 标准物质的标

签并不标注有效期限。 凡列于“ＵＳＰＣ 标准物质目

录”中的“当前批次”或尚未过期的 ＵＳＰ 标准物质，
均可使用。 当该批次售罄后，“ＵＳＰＣ 标准物质目

录”中会将其标记为“上一批次”，并给出“有效使

用日期”。 ＵＳＰＣ 标准物质目录的最新版本可在

ＵＳＰＣ 官网 ｗｗｗ．ｕｓｐ．ｏｒｇ 查询。
ＵＳＰＣ 会根据历史数据估算每批标准物质售罄

的时间，以便及时换批。 当某些药品标准物质暂时

缺货时，用户可随时查阅“ＵＳＰＣ 标准物质目录”以
获知到货信息，也可通过邮件预订暂时无货的药品

标准物质。 ＵＳＰＣ 一般会在 ３０ 天内将用户预订的

药品标准物质邮寄给用户。 如 ３０ 天后才有货，则
ＵＳＰＣ 会先通过邮件与用户联系，待用户确认后才

会出货。
５　 美国化学药品标准物质管理现状分析

综上所述，美国 ＦＤＡ 和 ＵＳＰＣ 对化学药品标准

物质管理的法律法规、组织机构、管理流程等相对

完善，并已运作多年、经验丰富，同时也存在不足之

处，主要表现在以下几个方面：
５．１　 从源头把关，化学药品质量标准在相应的标

准物质发布后方为有效 　 ＵＳＰＣ 规定，在申请新化

学药品注册或修订标准时，除提供有关该化学药品

的研究资料外，还需同时提供制备该化学药品标准

物质的原料。 新化学药品注册资料审核通过后，其
质量标准需待 ＵＳＰＣ 发布该化学药品的标准物质

后，方可生效。 这一规定使化学药品的质量标准与

其相应的标准物质之间做到了完全对应衔接，保证

了化学药品标准物质的供应，即保证了化学药品质

量标准的实际可操作性。
５．２　 与生产企业合作，使化学药品标准物质原料

供应稳定　 美国化学药品标准物质原料可由生产

企业供应。 由 ＵＳＰＣ 定期评估考察相关生产企业，
将优秀的企业列入供应商目录，长期合作，从根本

上保证了化学药品原料的稳定供应。 同时，ＵＳＰＣ
对提供原料（尤其是无偿捐赠原料）的企业，用认

证、合作和表彰等方式对企业产品原料的质量加以

认可，这种方式可大幅度提升企业的知名度，从而

提高了企业提供优质原料样品的积极性。
５．３　 ＵＳＰＣ 主持研究制备，多机构参与　 在化学药

品标准物质检测标定环节，一般由 ＵＳＰＣ 组织 ３ 个

以上的合作实验室进行联合标定。 这些合作实验

室可以是世界各地不同性质的机构和单位，包括国

家实验室、科研院所、企业研发部门等。 这种联合

标定的方式不但保证了标定结果的客观公正性，而
且解决了单一实验室人力物力不足，无法承担标定

数百上千种不同化学药品标准物质的繁重工作等

问题。 从更高的层次来讲，这种工作方式可使全世

界所有优秀的科研单位和化学药品企业都可以参

与 ＵＳＰＣ 的研究工作，不断的吸纳、通融各种学术

思想和科技手段，共同参与、彼此交流、相互借鉴，
最终达到共同发展和进步。
５．４　 制定程序繁琐，研制周期较长　 ＵＳＰＣ 对化学

药品标准物质的制定非常严谨，但程序繁琐，周期

相对较长。 制定程序包括原料审查、检测标定、产
品质量标准草案公示、联合审查和会议评估等环

节，其中仅产品质量标准草案的公示时间就长达 ９０
天之久。 且 ＵＳＰＣ 规定，新收载或新修订的化学药

品质量标准或检验要求需在发布了相应 ＵＳＰ 标准

物质之后方可生效。 这一周期对于化学药品生产

企业、检验单位和需要服用药物的患者而言都过于

漫长。 如果能在审批权限、分级授权、减少审批环

节等方面做适当调整，则可大大减少制定周期。
５．５　 科研机构独立，与官方管理脱节　 ＵＳＰＣ 是一

个科研性的非盈利性标准制定组织，与 ＦＤＡ 是合

作性关系，而非隶属关系。 ＦＤＡ 仅负责化学药品质

量标准执行阶段的监管工作，但不能左右 ＵＳＰＣ 的

决定。 如 ＦＤＡ 需要对某种化学药品标准物质进行

制修订时，也需与其他化学药品企业一样提交申

请，待 ＵＳＰ 委员会讨论批准后方可开展相应的研究

工作。
科研机构独立申报的方式虽然使科研部门具

有足够的自主性，但同时政府部门也失去了在宏观

角度上统筹和调控的权力。 而国家药品标准物质
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不是单纯的科研产品，也不是简单的检验耗材，它
是保证药品检验科学公正及公共卫生安全管理的

重要环节。 其制定决策不仅要审视医疗需求与检

验标准，更要考虑市场供需、经济推动、环境影响等

诸多综合因素。 因此，仅靠非官方组织自身的力量

维护上述公共秩序、保护公众利益显然不够，必须

有政府部门参与方能达到统筹管理。
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