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《药品注册检验工作程序和技术要求规范（修订草案征求意见稿）》修订说明

一、修订背景
为落实《药品注册管理办法》（国家市场监督管理总局令第27号）的相关要求，中国食品药品检定研究院（以下简称“中检院”）组织起草了《药品注册检验工作程序和技术要求规范（试行）2020年版》（以下简称“2020年版规范”），自2020年7月1日起实施。
“2020年版规范” 优化了药品注册检验工作程序，明确了药品注册检验技术要求，促进了申请人提升药品质量标准，有效发挥了药品注册检验对药品审评的技术支撑作用。
“2020年版规范”试行三年多以来，国家药品监督管理局（以下简称“国家局”）出台了涉及药品注册检验的相关文件，国家局药品审评中心（以下简称“药审中心”）发布了《药品注册管理办法》的相关配套文件，申请人和检验机构提出了进一步改进和完善药品注册检验工作的意见和建议。为落实国家局的相关要求，与配套文件相衔接，结合申请人和检验机构的反馈，中检院组织对“2020年版规范”进行了修订。
二、修订过程
中检院于2023年4月发布了“关于征集《药品注册检验工作程序和技术要求规范（试行）》（2020年版）修改意见和建议的通知”，向社会公开征集意见建议。截至2023年7月，共收到来自监督部门、审评机构、检验机构、生产企业、学术团体、行业协会等相关单位的意见建议共计600余条。2023年8月至10月，经逐条研究各方反馈意见，形成修订初稿。2023年11月至2024年1月，经反复讨论并征求相关专家意见，形成了《药品注册检验工作程序和技术要求规范（修订草案征求意见稿）》（以下简称“征求意见稿”）。
三、主要修订内容
（一）落实国家局对药品注册检验工作的新要求
1.允许申请人对批准后补充申请提出前置注册检验；
2.基于制剂审评的需要而开展的药用辅料、药包材的检验属于注册检验范畴；
3.将放射性药品注册检验申请纳入优先检验工作程序。
（二）衔接药审中心发布的相关配套文件
1.将上市申请受理时和上市批准后补充申请的注册检验启动始点由受理后40个工作日内调整为受理时；
2.对于需要进行注册检验的化学药制剂，与之关联且尚未通过审评审批的化学原料药原则上也需要进行注册检验。
（三）根据申请人和检验机构反馈的意见建议
1.前置注册检验报告由只发送申请人改为同时发送申请人及药品审评中心，发挥前置注册检验对审评的支撑作用；
2.优化调整部分工作时限要求：
2.1.对上市申请受理时注册检验送样时限不再做要求；
2.2.对于注册检验申请资料审核，对属于优先审评审批的品种给予优先审核；
2.3.将药品标准物质原料及有关研究资料备案的时间节点由上市申请批准前调整为上市申请批准后一个月内；
2.4.明确药品标准物质备案资料审核时限（5个工作日）；
3.进一步明确药品检验机构与申请人的信息沟通工作要求；
4.适当放宽对样品剩余有效期的要求，原则上应不少于2个药品注册检验周期；
5.细化“附件1注册检验资料、样品、标准物质和特殊实验材料的要求”部分内容，增加“1.5药用辅料和药包材注册检验用资料、样品、标准物质和特殊实验材料的要求”。
四、需要重点说明的事项
（一）关于允许申请人对上市批准后的补充申请提出前置注册检验
《药品注册管理办法》允许申请人在药品注册申请受理前提出前置注册检验。前置注册检验，作为药品注册审评审批流程改革中一项重要举措，为最大限度地实现检验与审评同步，加快药品特别是创新药上市赢得了时间。该措施实施三年多来，得到各方普遍认可。
此外，各方普遍希望将前置检验的适用范围进一步扩大，不仅限于上市许可申请，也能适用于上市批准后的补充申请。为此，国家局多次组织就前置检验适用的范围进行研究，出台相关文件，明确前置注册检验适用于补充申请。
为落实国家局的新要求，“征求意见稿”允许申请人对上市批准后的补充申请中涉及注册检验的提出前置注册检验。为引导申请人合理提出前置注册检验申请，有效使用检验资源，“征求意见稿”要求，对在上市批准后的补充申请阶段提出前置注册检验的，申请人应当对照药品上市后变更技术指导原则进行评估，经与药品审评机构充分沟通后提出申请。
（二）对上市申请受理时注册检验送样时限不再做要求
依据《药品注册管理办法》，申请人未在药品注册申请受理前提出药品注册检验的，在药品注册申请受理后四十日内由药品审评中心启动药品注册检验。药品上市许可审评时限为二百日，药品检验机构原则上在审评时限届满四十日前完成药品注册检验相关工作，样品检验和标准复核同时进行的时限为九十日，依上述时限倒推测算，“2020年版规范” 将上市申请受理时注册检验的抽样、送样时间节点规定为申请人收到注册检验通知后的30个工作日内。
[bookmark: _Hlk153719104]在实际工作中，申请人普遍反馈，30个工作日无法完成抽样、送样工作，特别是对于境外生产药品。为此，“征求意见稿”对上市申请受理时注册检验送样时限不再做要求。“征求意见稿”同时要求，药品检验机构应当通过信息沟通平台，及时将样品接收时间反馈药品审评中心。为确保药品检验机构能够在审评时限届满四十日前提交药品注册检验结果，希望申请人切实落实主体责任，在提交药品上市申请时提前做好注册检验准备，收到药品注册检验通知单后及时送样，配合药品检验机构及时开展药品注册检验工作。
（三）增加中检院和省级药品检验机构承担药用辅料、药包材的注册检验分工及相关要求
基于制剂审评需要而开展的药用辅料、药包材检验属于注册检验范畴，在药品注册检验分工中，增加了中检院和省级药品检验机构承担药用辅料、药包材的注册检验工作。在检验资料和样品要求中，增加了“附件1.5 药用辅料和药包材注册检验用资料、样品、标准物质和特殊实验材料的要求”。
[bookmark: _Hlk153722731][bookmark: _Hlk153722644]（四）进一步明确药品检验机构与申请人的信息沟通工作要求
药品注册检验工作中，及时、充分的沟通交流在提升检验效率、提高检验报告质量、减少二次检验的启动等多个方面发挥着重要作用。“征求意见稿”进一步明确了药品检验机构与申请人的信息沟通工作要求。在注册检验申请前、注册检验开展前、注册检验过程中等阶段，药品检验机构与申请人可以根据工作需要进行沟通交流。沟通交流程序、要求和时限等由药品检验机构结合实际情况进一步完善。
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