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一、前言 

药物可通过多种机制从体内清除。多数药物通过以下一

种或多种途径联合清除，包括小肠代谢和转运，肝脏代谢和

转运，以及肾脏清除等。肾功能不全时，肾小球滤过、肾小

管主动分泌与被动重吸收均可能受到影响，从而导致肾脏清

除减少，通常肾清除率受影响的程度与肾脏疾病的严重程度

相关。若药物主要通过肾排泄清除，肾功能不全（Impaired 

Renal Function）可能会导致其药代动力学（Pharmacokinetics, 

PK）发生一定程度地改变，也可能对临床用药安全性和有效

性产生影响。因此，与肾功能正常的患者相比，肾功能不全

患者可能需要调整用法用量。 

药物在肾功能不全患者体内的 PK变化多为药物和/或代

谢产物的肾脏排泄减少或减慢导致，此外，还与药物吸收、

血浆蛋白结合、跨膜转运、组织分布等的改变有关。研究显

示，肾功能不全可改变某些药物在肝脏和肠道中的代谢和转

运途径，这些变化在肾功能严重受损的患者中尤为突出，即

使药物清除的主要途径不是肾排泄时也可能观察到这些变

化。 

基于上述考虑，对于大多数可能应用于肾功能不全患者

的药物，建议评估其在肾功能不全患者体内的 PK 特征，以
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提供合理的用法用量建议。用法用量的建议通常需基于肾功

能不全时药物暴露的变化程度，以及暴露-效应关系（包括有

效性和安全性）来制定。 

肾功能不全患者 PK 研究结果可以为支持创新药上市的

关键临床研究的受试人群选择提供依据。肾功能不全患者 PK

研究、暴露-效应关系研究以及支持上市的关键临床研究的受

试人群等将影响创新药申报上市和获批说明书中的适应症

人群是否可包含相应人群以及用法用量等问题。 

本指导原则旨在为创新药研发过程中开展肾功能不全

患者 PK 研究提供建议和考虑要点，以期为相应人群是否需

调整用法用量提供研究数据。 

二、基本考虑 

（一）肾功能的测定 

目前有多种评估肾功能的方法。通常使用外源性标记物

（如菊粉、异烟酰胺、EDTA、二乙三胺五乙酸和碘海醇）测

定肾小球滤过率（GFR），此方法比公式估算更为准确。也可

采用特定时间尿液样品测得的肌酐清除率（CLCr）评估肾功

能。 

但上述方法均非临床实践中常规使用的方法，使用公认

的基于血清肌酐及血清胱抑素C的公式估算肾功能更具实用

性。在当前临床实践中，公式估算的 GFR（eGFR）应用广泛，

包括在成人人群使用 Cockcroft-Gault(C-G)公式估算 CLCr。目
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前常用的估计 eGFR 的方法有慢性肾脏疾病流行病学合作组

（CKD-EPI）公式和肾脏病膳食改良试验（MDRD）公式。 

临床实践中，eGFR 经人体表面积（BSA）值 1.73 m2校

正，以 mL/min/1.73 m2为单位表示。临床上对于肾脏疾病的

诊断和治疗效果评估，以及对肾功能不全程度的分类，通常

基于 BSA 校正的 eGFR（以 mL/min/1.73 m2 为单位）。但肾

脏清除能力与绝对 GFR 相关。即，药物的肾清除率与个体

GFR（以 mL/min 表示）成正比，而不与 BSA 校正的 GFR 成

正比。因此，剂量建议应基于绝对 GFR（以 mL/min 表示），

而非基于标准化为 1.73 m2的 eGFR。当需要进行个体化给药

时，需将校正后 eGFR 乘以患者的 BSA，然后除以 1.73。 

肾功能不全患者 PK 研究中，可使用外源性标记物准确

测量 GFR，也可考虑使用公式估算 GFR 的方法评估受试者

的肾功能。鉴于不同方法各有利弊，其他临床上广泛接受的

方法，经评估后亦可考虑采用。建议基于研究目的和临床需

求合理选择肾功能测定方法。 

在儿科患者中，也可测量或估算肾功能。在两岁以下的

儿科患者中，需要考虑成熟度、胎龄及其他因素的影响。当

前多使用 Schwartz 公式估算儿科 GFR，但该公式被认为会高

估新生儿 GFR，研究者需关注其适用性。 
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表 1 Schwartz 公式（0-16 岁） 

Schwartz公式

（0-16岁） 
𝐶𝐿𝐶𝑟(𝑚𝐿/𝑚𝑖𝑛/1.73𝑚

2) =
𝑘 ×身高

血清肌酐
 

或 

𝐶𝐿𝐶𝑟(𝑚𝐿/𝑚𝑖𝑛) =
𝑘 ×身高

血清肌酐
× (

体重

70
)0.75 

早产儿~1岁，k=0.33；足月儿~1岁，k=0.43；儿童，

k=0.55；青少年女孩，k=0.55；青少年男孩，k=0.70； 

身高（cm）；体重（kg）；血清肌酐（mg/dL） 

 

本指导原则中的肾功能计算公式仅供研究者参考，随着

科学技术不断进展，可采用临床实践中公认的方法测定肾功

能，并提供科学考虑和相应依据。 

（二）是否需开展肾功能不全研究的考虑 

本指导原则中的独立 PK 研究是指具有密集采血的、良

好试验设计的 PK 研究，包括本指导原则中述及的完整 PK 研

究和简化 PK 研究。 

若研究药物和/或活性代谢产物主要经肾排泄（例如尿排

泄分数（fe）大于等于 0.3），在肾功能不全不同分级的患者

中进行独立 PK 研究，相应的研究结果将支持在肾功能不全

不同分级患者中的用法用量。一般来说，分子量小于 69 kDa

的治疗性蛋白质和肽类药物在肾功能不全患者中肾清除率

会降低，因此，建议考虑在肾功能不全患者中进行分子量小

于 69 kDa 的治疗性蛋白质和肽类药物的 PK 研究。 
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对于主要经过非肾途径清除的药物，探讨肾功能不全对

PK 的影响通常也很重要。此时，对于肾功能不全患者可能会

使用的上述非肾途径清除的药物，可考虑开展简化 PK 研究。 

符合下列情形时，通常无需进行独立 PK 研究，包括但

不限于： 

1. 主要通过肺清除的气态或者挥发性药物和/或活性代

谢产物； 

2. 仅需单次/偶尔给药的药物，并且药物和/或主要活性

代谢产物的清除时间延长不会造成安全性风险； 

3. 分子量大于 69 kDa 的治疗性蛋白质药物，但对抗体

偶联药物或其他与小分子偶联的大分子蛋白可能需

要特殊考虑； 

4. 全身吸收有限的局部作用药物（例如局部用药）； 

5. 主要通过肝清除的药物，并且安全性数据显示即使明

显增加药物暴露量也无需调整用法用量； 

6. 主要通过肝清除的药物且由肾功能不全可能导致的

药物暴露增加可在临床实践中进行处理，例如某些药

物可通过监测与有效性和/或安全性相关的标志物进

行剂量滴定。 

上述情形是否需要采用群体药代动力学等其他方法开

展研究视具体情况具体分析。 

若药物可能用于肾病末期（ESRD）并需进行透析的患者，
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则需在透析和非透析情况下进行 PK 研究，以确定透析对药

物及其可能的活性代谢产物清除产生的影响。透析疗法有可

能去除大部分药物和/或活性代谢产物，从而导致临床暴露量

的明显变化。在此情形下需要调整用法用量，例如透析后补

充剂量。在透析患者中开展研究时，需关注不同透析疗法间

的差异。若透析疗法不大可能导致药物或其活性代谢产物清

除的明显差异，例如，当研究药物具有以下特征时：研究药

物具有通过透析无法清除的分子量、研究药物具有不受肾功

能不全影响的高血浆蛋白结合率等，则可考虑不开展透析疗

法的独立 PK 研究。 

（三）研究时机的考虑 

在包含目标适应症人群的关键临床研究中，可考察特定

用法用量下药物的安全性和有效性。通常情况下，重度肾功

能不全患者会被排除在关键临床研究受试人群之外。 

若预期药物的目标适应症人群包括相对较大比例的肾

功能不全患者，且当这些患者可能需要特定的治疗方案建议

时，获得肾功能不全患者的有效性和安全性数据可能具有较

高的临床价值。当预期肾功能不全患者的暴露-效应关系可能

发生改变时，这些数据更为重要。建议在药物的早期研发过

程中评估肾功能不全对药物 PK 的影响，其目的是通过前瞻

性的研究进行适当的剂量调整，以使肾功能不全患者可以被

纳入关键临床研究中。早期初步评估可基于 I 期和/或 II 期研
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究获得的数据，也可采用建模与模拟策略（例如，基于生理

学的药代动力学模型）开展研究，这些研究有助于后续肾功

能不全患者 PK 研究的设计以及在关键临床研究中纳入肾功

能不全患者，以获得拟建议用法用量在肾功能不全患者中的

临床使用数据和经验。 

对于无需进行独立 PK 研究但不排除可能需要开展群体

药代动力学方法的其他研究的情况，可视具体情况进行综合

考虑。 

三、研究设计 

肾功能不全患者PK研究旨在评估肾功能不全对药物PK

的影响，并根据暴露-效应关系评估是否需要调整用法用量。

可根据药物特性和目标适应症人群特征等信息，通过多种方

式开展研究。 

（一）完整 PK 研究的设计 

1. 研究人群 

为充分研究肾功能不全对研究药物 PK 特征的影响，纳

入的受试者通常应包括正常肾功能和肾功能不全不同分级

（基于 GFR 评估）的受试者，其中肾功能不全受试者应为患

有慢性肾脏病（Chronic Kidney Disease, CKD，存在任何肾损

伤的指标或 GFR 小于 60 mL/min 持续 3 个月以上）和/或具

有稳定肾功能的个体。肾功能不全受试者应保持血流动力学

稳定。 
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临床实践中常用的肾小球滤过率的分级见下表 2。 

表 2 肾小球滤过率的分级 a 

分级 说明 
肾小球滤过率功能指数
(mL/min) 

1 对照（正常肾功能） ≥90，且＜130 

2 轻度下降 60~89 

3 中度下降b 30~59  

4 重度下降 15~29 

5 终末期肾功能衰竭c 
<15未进行透析 

<15需要透析 
a：eGFR：统一以根据估算公式估算GFR为分级标准，以mL/min

表示。将mL/min/1.73 m2转换为mL/min乘以使用适当公式计算得出的

个人BSA，然后除以1.73。公式如下： 

绝对𝑒𝐺𝐹𝑅 =
𝐸𝑃𝐼或𝑀𝐷𝑅𝐷计算出的𝑒𝐺𝐹𝑅 × 𝐵𝑆𝐴

1.73
 

b：根据临床实际情况和研究具体需求，有时可以考虑在中度肾功

能不全患者中再按照eGFR分为两组（45~59 mL/min和30~44 mL/min）

开展研究。 

c：肾衰竭：这种分级是为了进行专门的肾功能损伤研究，不应用

于对肾脏疾病进行分级。 

为评估肾功能不全对宽治疗窗药物 PK 的影响，可考虑

根据≥60 mL/min（正常或者轻度肾功能不全）、15~59 mL/min

（中度~重度肾功能不全）、＜15 mL/min 或需要透析的患者

在非透析日的分类，对受试者进行分层。 

其他可能影响药物 PK 的因素在肾功能不全组与对照组

需保持一致，同时，不应纳入服用可能影响药物 PK 的合并

用药的受试者。 
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因目标适应症人群本身可能会具有一些影响药物 PK 特

征的因素，理想情况下，对照组为目标适应症的代表性群体，

此时，对照组可以不是表 2 中所定义的肾功能正常的患者。 

2. 样本量 

每个肾功能不全级别组的受试者人数应足以获得可靠

的 PK 参数，需提交样本量估算方法和结果，并提供样本量

估算时主要参数设定的依据。样本量估算时，需关注 PK 参

数变异度在健康人和患者中可能有所不同。  

3. 给药方法 

当在目标适应症人群中进行的研究结果显示，药物和/或

主要活性代谢产物呈现线性和非时间依赖性 PK 特征时，可

考虑进行单次给药研究；当表现为非线性或者时间依赖性 PK

特征时，需要进行多次给药研究。可根据前期研究估计的肾

功能不全患者的药物和/或主要活性代谢产物的 PK 特征，评

估和选择最佳用法用量。 

一般在单次给药研究中，考虑到药物的峰浓度受肾功能

的影响较小，不同分级肾功能不全受试者可给予相同的给药

剂量，也可考虑根据前期研究数据给予不同剂量，并提供剂

量选择依据。 

在多次给药研究中，通常需要足够长的给药周期来达到

稳态。可考虑采用负荷剂量的策略以缩短达到稳态的时间，

尤其是消除半衰期明显较长的情况。在多次给药研究中，为
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减少药物及其代谢产物的蓄积，可考虑降低剂量或减少给药

频率的研究设计。 

4. 样品采集及检测分析 

应对血液（例如血浆、血清或全血）样品、尿液样品中

的原形药物和/或拟考察的主要代谢产物进行检测分析。血液

样品和尿液样品的采集频率和时间应合理设计，以能够准确

评估原形药物和/或主要代谢产物的相关 PK 参数。 

在肾功能不全患者中，药物血浆蛋白结合率常会发生改

变。对于全身起作用的药物及其活性代谢产物，药物转运到

作用部位的速率和程度取决于血中的游离药物浓度。当药物

的蛋白结合率表现为浓度依赖、和/或受代谢产物或其他随时

间变化的因素影响等情形时，在测定总药物浓度的同时，建

议尽可能测定每个血样样品中的游离药物浓度；其他情形下，

可从每例患者中选取有限数量甚至一个血浆样品来测定游

离药物浓度。对于血浆蛋白结合程度相对较低的药物及其代

谢产物（例如结合程度少于 80％），肾功能不全对药物血浆

蛋白结合率的影响相对较小，在此情形下可考虑采用药物在

血中的总浓度来描述其 PK 特征。 

（二）简化 PK 研究的考虑 

对于主要通过非肾途径清除，但可能用于肾功能不全患

者的研究药物，可采用简化 PK 研究设计，考察是否需进行

用法用量调整。 
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简化 PK 研究通常首先考察重度肾功能不全（eGFR：

15~29 mL/min）时对药物 PK 的影响。若简化 PK 研究结果

显示，重度肾功能不全不明显改变药物的 PK 特征，可考虑

不开展进一步的独立 PK 研究；若简化 PK 研究表明，研究

药物在重度肾功能不全的受试者中，其 PK 特征的改变具有

临床相关影响，则无法排除其他肾功能不全分级患者的临床

风险，应进一步评估其他肾功能分级水平（例如中度肾功能

不全，参见表 2）对药物 PK 的影响。此类情形下，可开展完

整 PK 研究，也可开展附加研究，例如在 II 期或 III 期临床试

验中进行群体药代动力学研究。 

（三）在 II 期或 III 期研究中评估肾功能不全对药物 PK

的影响 

当采用 II 期和/或 III 期临床研究数据进行群体药代动力

学分析时，需具有充足样本量的、不同分级的肾功能不全患

者，并有足够的数据描述肾功能不全对药物 PK 的影响，此

时需将肾功能指标作为暴露-效应关系的独立影响因素，考察

肾功能对药物暴露的影响。 

若样本量不充分，如重度肾功能不全患者的样本量不足

时，则可能需要开展简化 PK 研究，为临床研究中未能纳入

的肾功能不全人群提供合理的用法用量。 

应用群体药代动力学分析或暴露-效应分析等模型化分

析方法时，分析数据集中所纳入的临床研究应具有本指导原
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则中完整 PK 研究的设计中所述的关键内容。建议关注以下

内容： 

1. 设定充足的不同分级肾功能不全受试者样本量； 

2. 准确记录给药和样品采集时间； 

3. 每例受试者采集足够数量的样品； 

4. 在适当情形下检测游离药物浓度； 

5. 在适用情形下检测原形药物和/或活性代谢产物的暴

露水平； 

6. 采用相同方法评估肾功能，在需汇总不同临床研究的

数据时尤为重要； 

7. 若开展暴露-效应关系分析，应将肾功能不全作为独

立的考察因素。 

有关群体药代动力学分析的其他相关要求，可参考《群

体药代动力学研究技术指导原则》。 

（四）接受透析疗法患者的研究考虑 

在考察透析疗法对药物 PK 影响的研究中，需解决的主

要问题包括：（1）是否因透析需调整用法用量；（2）若需要，

如何调整；（3）与透析有关的给药时间。 

1. 间歇性透析疗法 

间歇性透析疗法（IHD），目前能够开展的间歇性血液透

析模式有：低通量血液透析（LFHD）、高通量透析（HFD）

以及血液透析滤过（HDF）。 
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对于 IHD 研究而言，包括透析期和非透析期（透析间期）

两个阶段。每例受试者需要接受两种场景下的单次给药：（1）

在透析之前给药，透析通常在给药后预期的 Tmax 之前开始；

（2）应以能反映出非透析时预期暴露的方式给药（例如在透

析完成间隔一定时间后）。 

IHD 通常是 ESRD 患者最常用的方法，因此通常是透析

研究中最重要的内容。IHD 透析对药物 PK 的影响难以外推

至其他透析模式。 

2. 持续性透析疗法 

持续性肾脏替代治疗（CRRT）是指采用每天连续 24 h

或者接近 24 h 的一种连续性血液净化疗法。常用的治疗模式

包括：连续性静脉-静脉血液滤过（CVVH）、连续性静脉-静

脉血液透析（CVVHD）和连续性静脉-静脉血液透析滤过

（CVVHDF）。根据治疗目标和治疗模式特点选择合适的透

析模式。 

对于可能用于 CRRT 患者的重症监护药物，IHD 研究的

结果可能不足以为此类患者提供剂量建议。因此，评估 CRRT

对药物 PK 的影响并给出用法用量建议非常重要。考虑到进

行此类研究时的挑战（例如患者血流动力学的稳定性和获取

血样的难度），在此类情形下，设计最佳采样时间对于收集相

关 PK 信息尤为重要。此外，需考虑不同研究中心间 CRRT

方法的差异所造成的影响。在切实可行的情况下，为使研究
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结果在 CRRT 中具有一定普适性，合理地进行设计和开展研

究非常重要。单次给药研究是最可行的方法。若进行多次给

药研究，则可评估患者病情变化时 CRRT 的效果。其中的一

种方式为选取固定的血液流速（QB）和一或两个通常规定的

流出流速（QE）以获得有关的剂量信息。 

3. 腹膜透析标准化方案 

目前临床上维持性腹膜透析有以下几种方式：持续不卧

床腹膜透析（CAPD）、持续循环腹膜透析（CCPD）、夜间间

歇性腹膜透析（NIPD）、自动化腹膜透析（APD），其中，CAPD

是目前最常选择的透析方式。 

4. 样品采集和数据分析 

为准确估算 ESRD 患者在非透析（或透析间期）的清除

率，应谨慎设计给药剂量和采样时间，以获得药物、活性代

谢产物的完整 PK 情况。 

为确定透析期间的清除率，需在透析前采集血液样品并

在透析期间以适当间隔从透析仪的动脉和静脉侧血流中采

集样品。不同时间点记录体积并保留样品用于浓度分析。需

记录血流、透析期间的透析液流速以及透析仪的生产商和型

号。需对血液（进入透析仪）和透析液样品中的原形药物及

其活性代谢产物浓度进行测定。需确定透析液中移除的药物

总量，可采用以下公式计算透析清除率： 
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CLD =
回收的量

AUCt0−t1
 

其中，t0为血液透析的开始时间，t1为血液透析的结束时

间。 

透析前和透析结束时的血液样品也应测定药物与血浆

蛋白的结合率。需计算透析液中药物占给药剂量的比例，以

评估透析病人是否需要给予补充给药。 

同时，需考虑透析后因药物从周围组织中重新分布而引

起浓度反弹的可能性，并确定其对药物剂量的影响。 

（五）药效学评估 

在适当且可行的情况下，肾功能不全的研究中需包括药

效学评估。此类评估在肾功能变化导致药效学变化、而 PK 无

变化（例如口服抗凝剂）时，尤为重要。药效学生物标志物

的选择应科学合理。 

四、数据分析 

数据分析旨在评估肾功能不全患者是否需要调整用法

用量，若需要，则基于肾功能的测定结果提供用法用量的调

整建议。数据分析过程中，可以根据具体情况采用适宜的数

据分析步骤和方法。典型的数据分析过程包括以下步骤： 

1. 估算药物和/或活性代谢产物的 PK 参数； 

2. 建立肾功能指标与 PK 参数间相关性的数学模型； 

3. 评估在肾功能不全患者中是否需调整给药剂量和/
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或给药频率。 

（一）估算 PK 参数 

应对血药浓度数据与尿液排泄数据进行分析，以描述和

评估药物和/或活性代谢产物的 PK 参数。药物 PK 参数可包

括血药浓度-时间曲线下面积（AUC）、峰浓度（Cmax）、清除

率（CL，静脉给药）或表观清除率（CL/F，非静脉给药）、

肾脏清除率（CLR）、非肾清除率（CLNR）或表观非肾清除率

（CLNR/F）、分布容积（V）或表观分布容积（V/F）、终末半

衰期（t1/2）、游离分数（fu），以及透析清除率 CLD（如适用）

等。活性代谢产物的 PK 参数可包括 AUC、Cmax、CLR、t1/2

等。可采用非房室和/或房室分析方法进行 PK 参数估算。 

（二）建立肾功能和 PK 参数关系的数学模型 

该步骤旨在建立预期的肾功能（例如 CLCr或 eGFR）与

PK 参数（例如 CL、CL/F 或 CLR）间相互关系的数学模型，

以期在得到患者肾功能信息时可预测药物在其体内的 PK 特

征。 

可通过建模与模拟方法（例如群体药代动力学方法），将

肾功能和 PK 参数作为连续变量考察两者间的定量相关性。

这种方法通常优于在确定各组间的 PK 和暴露量差异时，将

肾功能作为分类变量处理，即分为肾功能正常、轻度肾功能

不全、中度肾功能不全和重度肾功能不全组。对于上述任何

一种情形，均需对可能影响药物 PK 差异的基线协变量（例
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如年龄、性别、体重和种族）进行评估。同时计算所选模型

参数及其精密度的估算值。 

（三）提供肾功能不全患者的用法用量建议 

肾功能不全患者的用法用量应基于肾功能、药物暴露、

效应（有效性和安全性）之间的关系，以及可接受的药物获

益风险的总体认知来确定。对于具有宽治疗窗的研究药物，

基于肾功能对药物 PK 的改变，不一定需要针对肾功能不全

患者调整用法用量。否则在肾功能正常人群用法用量下的效

应相匹配的暴露的基础上，可根据暴露-效应关系研究，推荐

肾功能不全患者的用法用量（包括给药剂量和给药频率等）。 

对于肾功能不全患者，目前有多种研究方法推荐用法用

量。例如对于独立的肾功能不全患者 PK 研究结果，可进行

与对照组比值的描述性统计；也可使用模型模拟预测研究药

物在肾功能不全患者的暴露的 90%区间与对照组暴露的

5%~95%分位数区间相似；也可首先确定无效应边界，即在

一定区间内的暴露变化不足以产生临床意义。可采用建模与

模拟方法来确定调整用法用量的肾功能界值，低于此界值水

平时则建议给予不同用法用量，此类情形下，可不参照表 2

中预先定义的肾功能不全分级界值。 

在一些情形下，采用不同的肾功能估算公式所计算得到

的肾功能不全患者的推荐用法用量可能存在明显差异，需进

行充分分析说明。 
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五、申报资料 

申报资料中通常需包含肾功能不全患者 PK 研究方案、

研究报告等内容。若通过群体药代动力学研究对肾功能不全

患者的数据进行评估，群体药代动力学研究报告建议参考

《群体药代动力学研究技术指导原则》相应要求提交。 

肾功能不全患者 PK 研究方案包括所涉及的关键设计，

例如人群选择、样本量、给药方法、样品采集以及数据分析

等内容。需提供样本量估算时主要参数的设定依据等。若包

含为支持用法用量而制定的无效应边界或其他界值等内容，

亦需在方案中提交并说明设定依据。 

肾功能不全患者 PK 研究报告需包含 PK 参数结果以及

数学模型构建过程和结果等。数据呈现一般需包括以下几种

方式：（1）图解说明肾功能指标和 PK 参数之间的关系；（2）

提供各个肾功能分组（包括对照组）的每组 PK 参数以及与

对照组参数的比较的描述性统计数据（例如几何均值及其比

值、算术均值、标准差、变异系数、范围等）；（3）对于简化

PK 研究设计，应在所选显著性水平上，呈现重度肾功能不全

组与对照组之间的 PK 参数的几何均值比的点估计值（和变

异系数、置信区间等）。肾功能指标应表示为绝对值 mL/min。

数学模型需提交模型参数的估计值及其精密度和准确度等。

研究结果对肾功能不全患者用法用量的影响也需呈现在申

报资料中，例如结合暴露-效应关系分析为调整用法用量提供
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依据等。 

若未在肾功能不全受试者中开展相关研究，应在申报资

料中充分阐述科学依据，并讨论肾功能不全对原形药物、活

性代谢产物和/或主要非活性代谢产物的 PK的影响以及可能

的风险。 

六、说明书 

药品说明书中通常需说明肾功能不全患者的用药方案，

相关内容的撰写需依据肾功能不全患者的研究结果。 

数据不足可能会限制研究药物在肾功能不全患者中使

用。 

若未在肾功能不全受试者中开展相关研究，说明书中应

予以说明。 
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