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摘　 要　 目的:基于我国儿童特应性皮炎药物临床试验的登记情况及特应性皮炎治疗药品在我国的上市情况进行分析,为药品研

究提供参考。 方法:检索国家药品监督管理局“药物临床试验登记与信息公示平台”和“药品查询”数据库(检索时间均为 2017 年

1 月 1 日至 2023 年 4 月 17 日),获得儿童特应性皮炎临床试验注册信息及特应性皮炎治疗药品的上市信息,进行分类统计。 结

果:平台共登记了 40 项包含儿童受试者的湿疹 / 特应性皮炎药物临床试验,目前数据库有 36 家国内外生产企业的 10 个品种的特

应性皮炎治疗药品在我国获准上市。 结论:国内制药企业在儿童特应性皮炎药物研发上多集中于仿制药,目前已有 2 种治疗用生

物制品 1 类药物,需要继续深耕,进一步开展药物临床试验,同时发挥我国中医药优势,发掘中药品种开展临床试验,为儿童用药

添砖加瓦。
关键词　 儿童;

 

特应性皮炎;
 

临床试验;
 

湿疹

Analysis
 

on
 

Clinical
 

Trials
 

of
 

Atopic
 

Dermatitis
 

Drugs
 

in
 

Children
 

in
 

ChinaΔ

DING
  

Qian,
 

WANG
  

Qian,
 

ZHANG
  

Yi,
 

LIANG
  

Yuguang,
 

GUO
  

Chunyan
 

( National
 

Center
 

for
 

Children’s
 

Health / Clinical
 

Research
 

Center,
 

Beijing
 

Children’s
 

Hospital,
 

Captial
 

Medical
 

University,
 

Beijing
 

100045,
 

China)

ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

provide
 

reference
 

for
 

drug
 

research
 

based
 

on
 

registration
 

of
 

clinical
 

trials
 

of
 

atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

in
 

children
 

and
 

marketing
 

of
 

atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

in
 

China.
 

METHODS:
 

The
 

registration
 

information
 

of
 

clinical
 

trials
 

in
 

children
 

with
 

atopic
 

dermatitis
 

and
 

marketing
 

information
 

of
 

atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

were
 

obtained
 

by
 

searching
 

the
 

databases
 

of
 

“platform
 

for
 

registry
 

and
 

publicity
 

of
 

drug
 

clinical
 

trials
 

”
 

and
 

“drug
 

inquiry”
 

of
 

the
 

National
 

Medical
 

Products
 

Administration
 

( both
 

searched
 

from
 

Jan.
 

1st,
 

2017
 

to
 

Apr.
 

17th,
 

2023),
 

and
 

classified
 

statistics
 

were
 

conducted.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

40
 

clinical
 

trials
 

of
 

eczema / atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

for
 

children
 

were
 

registered
 

on
 

the
 

platform,
 

and
 

10
 

varieties
 

of
 

atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

from
 

36
 

domestic
 

and
 

foreign
 

manufacturers
 

had
 

been
 

approved
 

to
 

be
 

listed
 

in
 

China.
 

CONCLUSIONS:
 

Domestic
 

pharmaceutical
 

manufacturers
 

mainly
 

focus
 

on
 

generic
 

drugs
 

in
 

the
 

research
 

and
 

development
 

of
 

atopic
 

dermatitis
 

drugs
 

for
 

children.
 

At
 

present,
 

there
 

are
 

two
 

kinds
 

of
 

biological
 

products
 

for
 

the
 

treatment
 

of
 

class
 

1
 

drugs,
 

and
 

it
 

is
 

necessary
 

to
 

further
 

carry
 

out
 

clinical
 

trials
 

of
 

drugs,
 

while
 

giving
 

full
 

play
 

to
 

the
 

advantages
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

to
 

explore
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

varieties
 

to
 

carry
 

out
 

clinical
 

trials
 

for
 

children’s
 

drugs.
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　 　 特应性皮炎是一种与遗传过敏素质有关的慢性、复发性、
炎症性、瘙痒性皮肤病,常于婴儿期起病,累及儿童及青少

年[1] 。 特应性皮炎历史上曾被命名为湿疹,是一种特殊类型

的湿疹,具有个人和(或)家族过敏史及特应性倾向[2] 。 尽管

世界各地的特应性皮炎患病率不同,但近年来其总体趋势是

逐渐升高的,我国儿童特应性皮炎患病率也在持续逐年升

高[3] 。 2014 年,我国 12 个城市 1 ~ 7 岁儿童的特应性皮炎患

病率达到 12. 94% [4] ;2019 年的 1 项研究结果表明,我国 1 ~
12 个月婴儿的特应性皮炎患病率高达 30. 48% [5] 。 本研究基

于国家药品监督管理局“药物临床试验登记与信息公示平台”
和“药品查询”数据库,汇总分析近年来我国开展的儿童特应

性皮炎药物临床试验及获批上市的特应性皮炎治疗药品,旨
在了解我国特应性皮炎药物研发的现状及趋势,为我国特应

性皮炎药物的研发热点及研发方向提供最新的参考资料。
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1　 资料与方法

1. 1　 资料来源

通过国家药品监督管理局药品审评中心“药物临床试验

登记与信息公示平台”,以“特应性皮炎” “异位性皮炎” “遗传

过敏性皮炎”和“湿疹”为关键词进行筛选,检索药物临床试验

登记的相关信息;另外,通过国家药品监督管理局“药品查询”
系统查询特应性皮炎治疗药品的上市信息,检索时间均为

2017 年 1 月 1 日至 2023 年 4 月 17 日。 纳入研究对象年龄或

适应证中包含<18 岁受试者的临床试验项目。
1. 2　 项目筛选及资料提取

 

由 2 名研究者独立筛选、提取资料并交叉核对,如有分

歧,通过讨论解决。 按照上述标准筛选项目,提取临床试验的

基本资料,主要包括登记号、试验题目名称、试验状态、申请人

名称、组长单位、试验药物名称、药物类型、剂型、用法、试验分

期、设计类型、盲法、试验范围、年龄、数据安全监查委员会、购
买药物临床试验保险等情况。 另外,从国家药品监督管理局

“药品查询”国产药品及进口药品数据查询系统,收集治疗特

应性皮炎药品的上市信息,记录药品的具体信息,包括药品名

称、商品名、来源、公司名称、批准日期、注册证号、规格 / 瓶、国
家 / 地区等信息。
1. 3　 数据处理及统计分析

采用 Excel 软件录入信息,对资料进行分类整理和统计分

析,定性资料采取频数、构成比描述。

2　 结果

2. 1　 试验基本情况

2017 年 1 月 1 日至 2023 年 4 月 17 日登记的治疗特应性

皮炎的药物临床试验项目有 158 项,其中涉及儿童特应性皮

炎的药物临床试验项目有 40 项 ( 占 25. 3%), 2017 年仅有

1 项,2022 年有 13 项,见图 1。 40 项儿童特应性皮炎治疗药物

临床试验中,国内制药企业发起 28 项(占 70. 0%),国际制药

企业发起 12 项(占 30. 0%);试验范围方面,国内试验 31 项

(占 77. 5%),国际多中心试验 9 项(占 22. 5%);试验分期方

面,以生物等效性试验为主,有 17 项(占 42. 5%),另有Ⅰ期试

验 4 项,Ⅰb / Ⅱ期试验 1 项,Ⅱ期试验 4 项,Ⅱ / Ⅲ期试验 1 项,
Ⅲ期试验 11 项,Ⅲb / Ⅳ期试验 1 项,Ⅳ期试验 1 项,见表 1。
设置数据安全监查委员会的项目有 10 项(占 25. 0%),其中国

际制药企业发起 7 项,国内制药企业发起 3 项;未设置数据安

全监查委员会的项目有 30 项(占 75. 0%);为受试者购买药物

临床试验保险的项目有 30 项(占 75. 0%);未购买药物临床试

验保险的项目有 10 项(占 25. 0%),均为生物等效性试验。
2. 2　 试验药物情况

40 项儿童特应性皮炎治疗药物临床试验共涉及 33 种试

验药物,以化学药物为主,有 28 种(占 84. 8%),其中 22 种由

国内制药企业研发,6 种由国际制药企业研发;治疗用生物制

品 4 种(占 12. 1%),国内制药企业和国际制药企业各研发

2 种;中药 / 天然药物 1 种(占 3. 0%),由国内制药企业研发。
按药品注册分类,仿制药 17 种(占 51. 5%),创新药 10 种(占

　 　 　 　

图 1　 儿童特应性皮炎治疗药物临床试验数量变化趋势

表 1　 儿童特应性皮炎治疗药物临床试验范围和分期

分布(n=40)

项目
国内制药
企业 / 项

国际制药
企业 / 项 合计 / 项 占总项目数

的比例 / %
试验范围
　 国际试验 1 8 9 22. 5
　 国内试验 27 4 31 77. 5
试验分期
　 Ⅰ期 3 1 4 10. 0
　 Ⅰb / Ⅱ期 1 0 1 2. 5
　 Ⅱ期 4 0 4 10. 0
　 Ⅱ / Ⅲ期 1 0 1 2. 5
　 Ⅲ期 2 9 11 27. 5
　 Ⅲb / Ⅳ期 0 1 1 2. 5
　 Ⅳ期 0 1 1 2. 5
　 生物等效性试验 17 0 17 42. 5

30. 3%),进口药品 6 种(占 18. 2%);按照给药途径分类,外用

药物 16 项(占 48. 5%),系统治疗药物 17 项(占 51. 5%);国内

制药企业研发的药物中,创新药有 8 种(占 24. 2%),见表 2。
表 2　 儿童特应性皮炎治疗药物临床试验涉及药物的药品

注册分类、给药途径分类情况(n=33)

项目
国内制药
企业(种)

国际制药
企业(种) 合计 / 种 占总药物数

的比例 / %
1. 药品注册分类
　 创新药 8 2 10 30. 3
　 改良型新药 0 0 0 0
　 仿制药 17 0 17 51. 5
　 进口药品 0 6 6 18. 2
2 给药途径分类
　 2. 1 外用治疗药物
　 　 软膏剂 7 3 10 30. 3
　 　 乳膏剂 4 1 5 15. 2
　 　 凝胶剂 1 0 1 3. 0
　 2. 2 系统治疗药物
　 　 片剂 7 2 9 27. 3
　 　 注射剂 2 2 4 12. 1
　 　 颗粒剂 2 0 2 6. 1
　 　 口服溶液 2 0 2 6. 1

2. 3　 药物临床试验组长单位

40 项儿童特应性皮炎治疗药物临床试验共涉及 27 家单

位,其中牵头临床试验数量排序居前 5 位的单位依次为北京

大学人民医院(4 项,占 10. 0%)、北京大学第一医院(4 项,占
10. 0%)、首都医科大学附属北京儿童医院(4 项,占 10. 0%)、
复旦大学附属华山医院(4 项,占 10. 0%)和广州医科大学附

属第二医院(3 项,占 7. 5%)。
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2. 4　 上市的儿童特应性皮炎治疗药品

截至 2023 年 4 月 17 日,共有 36 家制药企业的 10 种儿童

特应性皮炎治疗药品在我国获准上市,其中国际制药企业

5 家,国内制药企业 31 家;9 种化学药品,1 种治疗用生物制品

即治疗儿童中重度特应性皮炎的靶向生物制剂度普利尤单抗

注射液;包括 5 种进口药品,5 种仿制药,仿制品种主要为盐酸

左西替利嗪(15 家,占 41. 7%)和他克莫司(10 家,占 27. 8%)。

3　 讨论
3. 1　 与《特应性皮炎治疗药物临床试验技术指导原则》的
对比

2023 年 12 月 1 日,国家药品监督管理局药品审评中心

发布了《特应性皮炎治疗药物临床试验技术指导原则》 (以下

简称《指导原则》 ) [6] ,在第三部分儿科临床研发中提出“在

获得充分的非临床数据、成人初步疗效和安全性数据、青少

年药代特征等的基础上,未显示额外年龄相关安全性担忧

时,可考虑尽早纳入 12 岁及以上儿科患者” 。 在 158 项治疗

特应性皮炎临床试验中,完成Ⅱ期项目的有 8 个品种,截至

2023 年 4 月 17 日有 5 个品种开展了针对 12 岁以上儿科人

群的临床试验。 5 个品种中,3 个品种为系统治疗药物,2 个

品种为外用治疗药物。 《指导原则》中指出,“对于系统治疗

药物,通常应开展儿童全年龄段特应性皮炎患者安全性和药

代动力学研究” “应在特应性皮炎儿童患者中开展外用治疗

药物的安全性和药代动力学研究” 。 1 个系统治疗药物品种

和 2 个外用治疗药物品种均开展了药动学研究,基本达到了

《指导原则》的要求。
3. 2　 儿童特应性皮炎临床试验发展情况

我国开展的皮肤病药物临床试验中,无论从注册试验药

物适应证情况,还是上市新药获批适应证情况来看,特应性皮

炎都是药物研发的热点领域[7] 。 本研究结果显示,我国开展

的儿童特应性皮炎治疗药物临床试验涉及的药物品种中,国
内制药企业约占 75%,已成为儿童特应性皮炎药物研发的主

力军,但约 43%的药物临床试验为生物等效性试验;国际制药

企业不同于国内制药企业,以Ⅲ期药物临床试验为主,一方面

可能因为国际制药企业新药的研发策略,一方面可能因为是

进口注册品种。
本研究结果显示,有 1 项中药Ⅱ期临床试验申请人为医

疗机构。 中医学家认为,特应性皮炎的发生病理因素主要为

风湿热邪,与五脏密切关联[8] 。 院内制剂在治疗特应性皮炎

中曾发挥了重要作用,申春平等[9] 研究的湿疹愈乳膏、张建

民等[10] 研究的肤乐霜、顾瑶敏等[11] 研究的紫草膏、王春艳

等[12] 研究的复方敏维糖浆、吴柳[13] 研究的止痒乳膏在治疗

儿童特应性皮炎 / 湿疹方面取得了良好疗效,安全性高。 中

药院内制剂在临床上应用已久,在有效性、安全性方面有广

泛的基础和数据,建议充分挖掘中药品种的院内制剂,与企

业合作实现上市转化,或结合真实世界研究方法实现院内制

剂产品上市,为更多儿童特应性皮炎患者提供治疗用药

选择。

儿童特应性皮炎在遗传因素、发病诱因、发生机制、临床

表现等方面与成人特应性皮炎既有重叠,也有差异[14] 。 特应

性皮炎是一种遗传相关的过敏性慢性疾病,是一种始于表皮

异常驱动的神经-免疫性疾病[15] 。 特应性皮炎发病的重要条

件是辅助性 T 细胞 2 型( Th2)炎症反应。 儿童和青少年期皮

肤和血中 Th2 反应呈高度激活,进入到成人和老年期后 Th2
反应激活水平下降[16] 。 成人特应性皮炎已有多种新型治疗药

物,包括靶向生物制剂、小分子抑制剂、磷酸二酯酶抑制剂和

芳香烃受体抑制剂等[16] 。 靶向 Th2 细胞因子或受体的生物制

剂以及小分子抑制剂可增强疗效和安全性,特别是在患有无

法控制的中重度特应性皮炎的成人中,但出于长期安全性的

担忧,使用生物制剂治疗儿童特应性皮炎患者仍然存在争

议[17] 。 目前,我国已上市的靶向生物制剂度普利尤单抗用于

治疗 6 岁以上儿童的特应性皮炎,在 16 周的治疗中具有良好

的疗效及安全性[18-19] 。 Pagan 等[20] 开展了一项真实世界单中

心研究,回顾 2017 年 3 月至 2021 年 9 月 89 例使用度普利尤

单抗治疗的 18 岁以下儿童中重度特应性皮炎患者的病历,平
均治疗持续时间为 ( 1. 3 ± 0. 9) 年, 不良事件的发生率为

13. 5%,其中结膜炎和关节痛最常见,无严重不良事件,表现出

良好的安全性和有效性。 2 种治疗成人中重度特应性皮炎的

口服靶向药物[ Janus 激酶( JAK)抑制剂]乌帕替尼和阿布昔

替尼已上市,目前针对乌帕替尼开展了 12 岁以上儿科人群的

药物临床试验,暂未查到有关阿布昔替尼在儿科人群中的药

物临床试验相关受理信息,可能与 JAK 抑制剂同类产品造成

心血管和致癌风险升高,美国食品药品监督管理局曾延迟审

查要求其更新数据有关[21] 。 口服用药的给药途径相对于注射

剂具有更好的依从性,但安全性是第一要素。 儿童中重度特

应性皮炎非常常见,应在安全性的前提下,开展儿科人群临床

试验,提供尽可能多的儿童群体用药信息,方便其更安全、有
效地使用药物。
3. 3　 受试者风险保障情况

本研究中,未为受试者购买药物临床试验保险的项目有

10 项(占 25. 0%),均为生物等效性试验,其他期别的药物临

床试验均购买了保险。 对于仿制药,药物临床试验受试者风

险性较小,对于保险没有特殊要求;但是对于创新药,尤其是

青少年以下年龄组可能存在与成人 / 青少年的疾病发病机制

的差异,需要考虑到儿童用药的风险,相关保险在现有机制下

应适当扩展保障范围[22] ;同时,为了保证儿童用药发生损害后

能够快速、有效地得到赔偿 / 补偿,商业保险应采用零免赔、高
保额的模式,承担全部儿童用药发生的损害[23] 。

综上所述,本研究分析了我国儿童特应性皮炎药物临床

试验及上市药品的情况,结果显示,国内制药企业在儿童特应

性皮炎治疗药物研发上多集中于仿制药,但已有 2 种治疗用

生物制品 1 类药物,需要继续深耕,进一步开展药物临床试

验,同时发挥我国中医药优势,发掘中药品种开展临床试验,
为儿童用药添砖加瓦。
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