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［摘　 要］ 　 本文详细介绍了兽药比对试验管理发展过程和实施兽药比对试验管理后的经验成效，
对兽药比对试验管理的问题和不足进行了分析，并借鉴国内外药品注册管理的先进经验提出了发

展展望，以期对推动兽药比对试验管理提供借鉴和参考。
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　 　 兽药比对试验是指通过申报兽药的受试品与

已上市的参比品进行对比研究，以确保受试品与参

比品的一致性。 在强调受试品与参比品之间具有

药学等效性的基础上，通过生物等效性试验和休药

期试验等比对试验，判断两者有效性和安全性的差

异，保障两者的质量一致性和临床可替代性。 ２０１５
年 １２ 月 ３ 日，农业部发布了新修订的《兽药产品批

准文号管理办法》 ［１］ （以下简称《办法》，农业部令

〔２０１５〕第 ４ 号），兽药产品批准文号管理进入新阶

段，正式开启了兽药比对试验管理。 现就兽用化学

药品比对试验管理的现状进行梳理，以期对今后的

兽药比对试验管理等相关工作提供借鉴和参考。
１　 兽药比对试验管理发展过程

根据原《兽药产品批准文号管理办法》 ［２］ （中
华人民共和国农业部令第 ４５ 号）第二章“兽药产品

批准文号的申请和核发”第五条中有关规定，申请
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除生物制品以外的已有兽药国家标准的兽药产品

批准文号的，申请人仅需提交自己生产的连续三个

批次的样品进行检验，检验合格即可，不需要和参

比品进行比对试验等一致性评价相关研究，因此无

法确保申报兽药和参比品的有效性和安全性具有

一致性，处于“仿兽药国家标准”阶段。
新修订的《办法》自 ２０１６ 年 ５ 月 １ 日起实施，实

行比对试验管理制度，即对申请非本企业研制的或

非他人技术转让的非生物制品类兽药文号的，逐步

实行比对试验管理，比对试验结果作为核发此类兽

药产品批准文号的主要依据。 实行比对试验管理的

兽药品种目录及比对试验的要求由农业部制定。 开

展比对试验的检验机构应当遵守兽药非临床研究质

量管理规范和兽药临床试验质量管理规范，其名单

由农业部公布。 从此，部分兽药产品批准文号申请

由“仿兽药国家标准”阶段转变为“仿制已有国家兽

药标准品种”阶段，并适当开展了质量一致性评价。
《办法》规定实行比对试验的兽药品种按照目

录管理。 按照积极稳妥、突出重点、不断完善的原

则，根据工作进展情况，科学合理、分类实施、统筹

比对试验的品种和数量，有序、逐步推进工作的落

实。 兽医行政管理部门相继发布实施了《兽药比对

试验要求》《兽药比对试验目录（第一批）》（农办医

〔２０１６〕３２ 号［３］，内含对全发酵工艺生产的兽药产

品药学研究等资料要求）、《兽药比对试验产品药学

研究等资料要求》 （农办医〔２０１６〕６０ 号［４］ ）、兽药

比对试验目录（第二、三、四、五批）及相关要求［５ ～ ８］

（农业农村部公告第 １９２ 号、第 ３６２ 号、第 ４６１ 号、第
６０１ 号）等一系列配套文件。 前五批兽药比对试验目

录共累计收载品种 ４２８ 个，产品种类丰富，其中进口

注册兽药产品 ２０８ 个、新兽药注册产品 ２０１ 个、其他

特殊品种 １９ 个，含因政策要求等原因修订品种要求

１６ 个。 前五批兽药比对试验目录基本涵盖了 ２０１６
年 ５ 月 １ 日之后批准的全部新兽药和进口兽药注册

品种，及 ２０１６ 年 ５ 月 １ 日之前批准但在 ２０１６ 年 ５ 月

１ 日之后监测期到期的少部分新兽药品种。
经过不断完善，兽药比对试验目录管理呈现出

以下几个特点。

１． １ 　 对原研参比制剂和仿制药进行了区分，目录

制定越来越系统　 兽药比对试验目录制定过程中，
根据研发背景等相关注册信息，对原研参比制剂和

仿制药进行了区分，例如在《兽药比对试验目录（第
一批）》 ［３］进口注册兽药产品中分别收载了法国诗华

动物保健公司和意大利 Ｈａｕｐｔ Ｐｈａｒｍａ 生产厂的两个

阿莫西林注射液，前者为仿制药、后者为原研品。 前

五批兽药比对试验目录共收载 ３３６ 个参比品，５８ 个

仿制药。 目录规定禁止使用仿制药而需用原研品作

为参比品进行比对，避免了在“高仿”基础上进一步

仿制。
１． ２　 针对不同的兽药产品制定了不同的比对试验

要求，目录制定越来越规范　 全发酵工艺生产的兽

药产品药学研究、《兽药比对试验产品药学研究等

资料要求》 ［４］等药学研究资料要求确保了受试品与

参比品质量的一致性。 血药法生物等效性试验和

临床疗效验证试验确保了产品疗效的一致性。 休

药期验证试验通过验证受试品的休药期是否与参

比品相同或少于参比品休药期天数，确保动物源性

食品安全。 前五批兽药比对试验目录共收载仅需

提供药学研究资料的产品有 １９７ 个，需要做血药浓

度法生物等效试验的产品有 ７８ 个，需要做临床疗

效验证的产品有 ５８ 个，需要做休药期验证的产品

有 ７４ 个。
１． ３　 根据法规要求和政策变化及产品的具体特点

及时调整比对试验要求，目录制定越来越及时 　
《兽药比对试验目录（第一批）》 ［３］ 为了尽快开展比

对试验，首先对进口兽药和 ２０１６ 年 ５ 月 １ 日起监

测期满的新兽药实施比对试验。 由于监测期和比

对试验要求是兽药管理的两个层面，不需要在一个

文件中同时对一个产品进行重复规定，因此从第二

批比对试验目录开始，不再考虑监测期问题，只考

虑技术要求。
在前两批目录中，收载了没有原料的兽药制

剂，然而随着原料的获批，需要对之前的要求重新

修订，如随着布他磷原料的获批，在第三批目录中

修订了第一批目录中复方布他磷注射液的要求。
鉴于没有合法原料的制剂无法申报文号，因此从第
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三批目录开始，不再将无合法原料的产品列入目

录，等原料获批后再将相关制剂列入目录。
农业农村部公告第 ２４６ 号［９］ 废止了恩拉霉素

预混剂等仅有促生长用途的药物饲料添加剂等品

种质量标准，兽药比对试验目录根据法规要求及时

删除了相关产品。
２　 实施兽药比对试验管理后的经验成效

兽药产品批准文号是兽药身份重要的证明文

件，对企业来说，这是一种重要的战略资源。 兽药

产品批准文号的申报情况表明，大多数企业申报了

大量的兽药产品批准文号，一方面导致兽药产品同

质化严重，市场无序竞争；另一方面导致企业缺乏

技术研究和产品创新的动力，同类产品质量参差不

齐。 批准文号闲置率高、企业同质化严重已是不争

的事实。 如何减少同质化严重的兽药产品、提升兽

药产品质量是兽药管理者重点考虑的问题之一。
实施比对试验管理，意义重大，主要体现在几

个方面。
２． １　 通过比对试验等一致性评价，可以提高产品

准入门槛，鼓励创新　 新兽药研发周期长、投资大、
风险高。 根 据 原 《 兽 药 产 品 批 准 文 号 管 理 办

法》 ［２］，在新兽药监测期过后，非原研企业不需要进

行生物等效性试验等任何一致性评价即可申报与

原研品相同质量标准的兽药产品批准文号，却无法

保证仿制药与原研品的一致性。 实施兽药比对试

验管理，极大地增强了国内新兽药研发单位的信

心、增加原研单位的创新力度，促进国内研发水平

的提高。
２． ２　 通过比对试验等一致性评价，减少同类产品

文号，减少同质化恶性竞争，提高同产品质量，增强

优质兽药产品的竞争力 　 虽然比对试验产品的开

发投入远低于新兽药研发的费用，但与非目录中产

品相比，生物等效性试验等委托试验需要大量资金

和时间成本的投入。 截止到 ２０２２ 年 ８ 月 ３０ 日，执
行《中国兽药典》 ［１０］阿莫西林可溶性粉标准的有效

兽药产品批准文号共计 １５４３ 个，而执行兽药比对

试验目录中阿莫西林可溶性粉标准的有效兽药产

品批准文号仅 ５ 个［１１］。 由此可见，比对试验等一

致性评价，可以有效减少同类产品文号，减少同质

化恶性竞争。
２． ３　 兽药比对试验管理是淘汰技术落后产能的重

要抓手，是提升兽药质量安全水平的重要举措 　
在开发比对试验产品过程中，为保证受试品和原研

品的一致性，兽药生产企业需要全面了解原研品的

处方等相关信息，并在研究的过程中进行细致的剖

析，并按照公布的评价方法、标准及有关技术指导

原则，以参比制剂为对照药品，全面深入地开展与

参比制剂的对比研究，解决影响拟申报产品内在质

量的关键问题，实现与参比制剂在内在物质和临床

疗效方面的一致。 同时，比对试验受试品实行在线

抽样，确保了样品的真实性。 因此，兽药比对试验

管理有助于推动我国兽药企业研发、生产和管理水

平，激发兽药产业发展活力，提高兽药产业技术水

平和质量，促进兽药产业转型升级，推动兽药行业

高质量发展。
３　 兽药比对试验管理的问题与不足及前景展望

兽药比对试验管理是我国兽药管理一项新的

制度，尚处于探索起步阶段。 需在法规和技术要求

等方面进一步完善。
３． １　 充分发挥企业的主动性，落实企业主体责任

兽药生产企业作为兽药质量一致性研究的主体，需
要根据自己的战略方向和产品特色，主动作为，慎
重选取目录中适合本企业的产品进行开发，产品线

由“泛而全”向“专而精”转型，以高度的社会责任

感和对产品质量负责任的态度，主动选购参比品开

展相关研究，确保药品质量和疗效与参比制剂一

致，避免产品同质化的竞争。
３． ２　 完善技术评价标准，修订技术要求。 加快评

审技术标准体系建设 　 根据药物自身性质和剂型

特点，分类处理，制订针对各品种的科学、适用、经
济的质量一致性评价方法和标准。 完善相关技术

指导原则和申报技术要求，建立以指导原则为核心

的评审标准体系建设，稳妥有序推进兽药比对试验

目录产品质量和疗效一致性评价；以建立评审要点

体系为基础，优化统一评审尺度，减少评审自由裁量

权，规范兽药比对试验目录产品一致性评价的研究

·２４·
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和技术审查，推动评审的科学化、规范化、标准化，提
高评审质量和效率。
３． ３　 统筹规划比对试验的兽药品种，逐步纳入所

有中药化药品种　 按照分步实施、全面提高的原则

和先试点、积累经验后逐步推开、全面推进的工作

思路，持续完善参比制剂遴选，确定拟评价品种的

参比制剂。 目前部分新兽药和全部进口兽药品种

已纳入兽药比对试验目录，然而如乙酰胺注射液等

大部分《中国兽药典》 ［１０］ 和《兽药质量标准》 ［１２］ 品

种未纳入兽药比对试验目录，未执行统一的兽药比

对试验管理规定，进而导致《中国兽药典》 ［１０］和《兽
药质量标准》 ［１２］中如阿莫西林可溶性粉、氟苯尼考

注射液等品种与兽药比对试验目录中阿莫西林可

溶性粉、氟苯尼考注射液进口兽药同品种管理不一

致。 建议逐步将 《中国兽药典》 ［１０］ 《兽药质量标

准》 ［１２］等所有品种统一纳入兽药比对试验管理。
综上所述，兽药比对试验管理是一项情况复

杂、任务量大、政策性和技术性较强的系统工程，具
有重要性、复杂性和长期性等特点，是持续提高兽

药质量的有效手段，对提升兽药行业整体水平，保
障动物用药安全、有效和食品安全具有重要意义。
伴随着工作的进一步深入，兽药比对试验管理可以

有效解决兽药产品批准文号泛滥、降低兽药产品批

准文号闲置率，逐渐淘汰落后产能，推进行业规范

建设，促进兽药经济结构调整和产业升级，最终实

现兽药供给侧改革，推动兽药行业高质量发展，进
一步增强我国兽药产业国际竞争能力。
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