医薬品登録審査・検査実施手順
（試行版）
第一章　総則
第一条　医薬品登録審査と登録検査の実施を規範化させるために、「医薬品登録管理規則」（国家市場監督管理総局令第27号）における医薬品登録審査と登録検査実施に関する要求事項に基づき、本手順を制定する。
第二条　本手順は医薬品登録審査と登録検査実施の原則、手順、時限と要求条件を定めるものである。
第三条　「医薬品登録管理規則」に基づき、国家医薬品監督管理局が受理した医薬品登録申請の場合、その登録審査と登録検査は、本手順に従って実行される。
第四条　国家医薬品監督管理局医薬品審査センター（以下「医薬品審査センター」と略称。）はリスクによって医薬品登録審査と登録検査を開始するかどうかを決定する。
第五条　医薬品登録検査には、医薬品登録関連研究開発現場検査、医薬品登録関連生産現場検査が含まれる。そのうち、医薬品登録関連研究開発現場検査は薬学的研究開発現場検査、薬理・毒性学的研究開発現場検査と薬物臨床試験現場検査などを含む。
第六条　品目と研究開発生産主体のコンプライアンスに基づき、以下の医薬品登録申請に対する登録審査の実施について、リスクレベルをつける。
（一）医薬品上市許可申請。
（二）医薬品生産過程で処方、生産技術と手順または生産ロットの重大な変更があり、もしくは臨床試験データの追加などが行われた補充申請。
（三）その他登録審査を実施する必要がある医薬品登録申請。
第七条　医薬品登録申請のリスクレベルによって、異なる割合で登録審査を実施する。
第八条　国家医薬品監督管理局食品医薬品審査検査センター（以下、「医薬品検査センター」と略称。）と医薬品検査機構は原則として、受理した申請資料における生産技術と手順（製造及び検定規程）、品質基準に基づいて登録審査と登録検査を実施する。医薬品審査センターがすでに生産技術と手順（製造及び検定規程）、品質基準を承認した場合、承認された生産技術と手順（製造及び検定規程）、品質基準に基づいて登録審査と登録検査を行わなければならない。
第二章　医薬品登録審査開始時に考慮すべきリスク要因
第九条　医薬品登録審査を開始する際に考慮すべきリスク要因には、品目と研究開発生産主体のコンプライアンスが含まれる。そのうち、品目という要因は薬物の革新度、医薬品の類型、生産技術と施設などを含み、研究開発生産主体のコンプライアンスという要因は薬学的研究と開発、臨床試験、薬理・毒性学的研究及び生産製造にかかわる企業と機構が過去に受けた検査の状況などを含む。
第十条　品目要因と研究開発生産主体のコンプライアンス要因によって、リスクレベルは高、中、低（ハイ、ミドル、ロー）に分けられる。
第十一条　品目要因によるハイリスクには、以下の状況が含まれる。
（一）上市許可登録申請の場合。
1.化学合成による医薬品に属する革新的新薬と改良型新薬。
2.漢方薬に属する革新的新薬、改良型新薬、有名クラシック複方製剤と注射剤。
3.生物由来製品。
4.革新的な生産技術と手順を使用し、または通常の生産技術と手順に新しい技術を導入することで、リスクを高める可能性があると評価された品目。
（二）補充申請の場合。
1.生産技術と手順または生産場所に重大変更があるワクチンや血液製品、細胞療法製品など。
2.生産技術と手順に重大な変更がある漢方薬類注射剤。
3. 革新的な生産技術と手順を使用し、または通常の生産技術と手順に新しい技術を導入することで、リスクを高める可能性があると評価された品目。
（三）その他品目要因によるハイリスクに属する状況。
第十三条　品目要因によるミドルリスクには、以下の状況が含まれる。
（一）上市許可登録申請の場合。
1.リポソーム、マイクロスフェア、マイクロエマルション、長時間作用型または徐放性製剤、吸入剤などの複雑剤形。
2.化学合成による特殊医薬品（合成ポリペプチド、ヌクレオチド、多糖類、生物由来医薬品、発酵技術で生産された医薬品などを含む）及び処方せんに毒性の大きい生薬が含まれる漢方薬、民族薬などの特殊品目。
3.通常ではない生産技術と手順を使用した品目。
（二）補充申請に場合
1.ワクチン、血液製品及び細胞療法製品などのほか、生産技術と手順または生産場所に重大変更があるその他生物由来製品も該当する。
2.生産技術と手順の重大変更以外のその他重大変更がある漢方薬類注射剤。
3.評価をへて、変更後に通常ではない生産技術と手順を使用した品目。
（三）その他品目要因によるハイリスクに属する状況。
第十三条　上述した品目要因によるハイ、ミドルリスクを除き、その他の状況は品目要因によるローリスクに属する。
第十四条　研究開発生産主体のコンプライアンス要因によるリスクの分類については、主に以下の事項を考慮する。
（一）過去3年間に技術審査、登録審査、監督検査などの過程で真実性の問題が発覚されたこと。
（二）過去3年間に登録で「医薬品管理法」第百四十一条に関する状況が存在すると発覚されたこと。
（三）中国での登録でのみ使用する生物学的同等性試験データが海外の臨床研究機構によって作成されたこと。
（四）医薬品生産企業が同じ剤型の品目を上市させていない、もしくは過去3年間に国内外の監督管理機関による登録審査を受けなかったこと。
（五）医薬品の上市をサポートする重要な臨床試験データを作成した研究機構が過去3年間に国内外の医薬品監督管理機関による登録審査、監督検査を受けなかったこと。
（六）申請者と臨床試験プロジェクト研究機関（臨床試験実施機関、コア実験室、生物サンプル分析測定機関、研究者職責の一部を担う契約研究組織を含む）、または臨床試験プロジェクト研究機関同士の間に利益相反があること。
（七）過去3年間に登録審査、監督検査などで不合格になったこと。
（八）過去3年間に登録審査、監督検査などで重大な欠陥、または重大なコンプライアンス違反問題が発覚されたこと。
（九）過去3年間にサンプル検査で不合格になったこと。
（十）過去3年間に登録審査通知を受けた後、医薬品登録申請を撤回し、かつ登録審査が完了されていないこと。
（十一）その他考慮すべき研究開発生産主体のコンプライアンス要因。
第十五条　原則として、第十四条（一）‐（五）項はコンプライアンス要因によるリスクに属し、第十四条（六）項はコンプライアンス要因によるミドルリスクに属する。
第十四条（七）‐（十一）項については、コンプライアンス要因によるリスクのレベルを判断する際に、研究開発生産主体が受けた、今に最も近い前回登録審査、監督検査の状況、及びコンプライアンス違反問題の発生時間と改善状況などを考慮し、総合的に評価した上で、研究開発生産主体のコンプライアンス要因によるリスクのレベルを確定する。
第三章　医薬品登録申請関連審査開始時におけるリスクレベル判定
第十六条　品目要因と研究開発生産主体のコンプライアンス要因によるリスクのレベルを総合的に考慮し、薬学的研究開発と生産の現場、薬物臨床試験の現場で登録審査を実施するリスクのレベルは高、中、低に分けられる。原則として、品目要因と研究開発生産主体のコンプライアンス要因によるリスクのうちの比較的高いもので、医薬品登録申請で登録審査を実施する際のリスクレベルを確定する。
第十七条　コンプライアンス要因によるハイリスクとして、登録審査開始時にハイリスクレベルと判定された場合、関連研究開発生産主体はその後、2回連続で登録審査を受け、審査結果がいずれも合格であり、かつ重大なコンプライアンス違反問題が発覚されなかった場合のみ、ミドルリスクにレベルダウンすることができる。
第十四条の（一）、（二）項に関連する状況が発覚された研究開発生産主体については、発覚日から5年間、そのコンプライアンス要因によるリスクはハイレベルのままで、調整しないとする。
第十四条（三）項に関連する状況がある臨床研究機関については、そのコンプライアンス要因によるリスクはハイレベルのままで、調整しないとする。
第十四条（四）、（五）項に関連する状況が発覚された研究開発生産主体については、研究開発生産主体登録審査の状況によって、そのコンプライアンス要因によるリスクのレベルを調整する。
第十八条　コンプライアンス要因によるミドルリスクとして、登録審査開始時にミドルリスクレベルと判定された場合、関連研究開発生産主体はその後、2回連続で登録審査を受け、審査結論がいずれも合格であり、重大なコンプライアンス違反問題が発覚されなかった場合のみ、ローリスクにレベルダウンすることができる。申請資料で第十四条（六）項に関連する状況があると発見された場合は除外である。
第十九条　以前の登録審査で研究開発生産主体の重大なコンプライアンス違反問題が発覚され、かつその後の登録審査で関連問題が相変わらず存在すると発覚された場合、当該研究開発生産主体のコンプライアンス要因によるリスクはハイリスクにレベルアップすることになる。
第四章　登録審査実施関連原則と作業手順
第二十条　医薬品登録申請関連薬学的研究開発と生産の現場、薬物臨床試験の現場で登録審査を開始した際におけるリスクレベルの判定結果によって、リスクレベルの表示を行う。
第二十一条　薬学的研究開発と生産の現場、薬物臨床試験の現場で登録審査を開始する際のリスクレベルによって、異なる割合で関連登録審査を実施する。
第二十二条　ハイリスクの医薬品登録申請については、登録審査を実施しなければならない。その他リスクレベルの医薬品登録申請については、該当する割合でランダムに登録審査を実施する。
登録審査実施計画は医薬品審査センターと医薬品検査センターが検討して上で確定し、必要時には速やかに調整しなければならない。調整のプロセスで重大な問題がある場合、速やかに国家医薬品監督管理局に報告し、指示してもらう。
第二十三条　非臨床薬物動態学、薬力学と毒性学的研究にかかわる医薬品登録申請については、リスクレベルによって薬理・毒性学的研究現場検査を実施するかどうか判断する。
第二十四条　化学合成による医薬品1類、2.1類製剤に使用される原薬については、登録審査を実施しなければならない。国内または国外で上市した医薬品のジェネリック医薬品を製造するために使用される原薬については、単独で審査・承認された原薬の場合は、単独でリスクレベルの表示を行い、リスクレベル相応の割合で登録審査を実施することができるが、医薬品関連審査をへて承認された原薬の場合は、リスクレベルによって延長検査を実施することができる。
第二十五条　医薬品登録申請にかかわる添加剤及び医薬品に直接接触する包装資材、容器の生産企業、サプライヤーまたはその他受託機関については、登録審査実施時に一括で延長検査を実施することができる。
第二十六条　登録審査の実施開始が確定された場合、医薬品審査センターは登録審査任務書、審査に必要な関連資料を医薬品検査センターに送付し、医薬品検査センターは手順に従って登録審査を実施する。審査に関する注目すべき点があれば、医薬品審査センターは登録審査任務書を送付する際にまとめて医薬品検査センターに告知する。
第二十七条　医薬品登録関連研究開発現場検査の実施開始が確定された場合、医薬品審査センターは検査任務書、検査に必要な関連資料を医薬品検査センターに送付し、申請者に検査の実施について通知する。
医薬品登録関連生産現場検査の実施開始が確定された場合、医薬品審査センターは検査任務書、検査に必要な関連材料を医薬品検査センターに送付し、申請者及び関連省、自治区、直轄市の医薬品監督管理機関に検査の実施について通知する。
第二十八条　医薬品登録関連生産現場検査を実施する必要がない場合、医薬品審査センターは関連省、自治区、直轄市の医薬品監督管理機関に通知する。
第二十九条　審査過程で申請資料の真実性について疑問があり、または明確な手がかりで告発され、現場で確認する必要がある場合は、関連手順に従って医薬品登録申請に関する特別検査を実施し、手がかりと資料を提供し、原則として検査に関する注目すべき点をまとめ、必要に応じて抜取検査も行わなければならない。審査任務実施条件に適合する前提で、医薬品審査センターはスタッフを派遣して検査に参加させる。
研究開発生産主体向け登録審査で、その真実性に疑問があり、一致性問題または深刻なデータ信ぴょう性問題が発覚された場合、当該主体にかかわるその他審査中医薬品登録申請に対して特別検査を実施することができる。
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第三十条　申請者は、医薬品の上市をサポートする薬学的研究を完了し、品質基準を確定し、商品化するための生産で使用する技術と手順の検証を行った上で、登録申請受理前に登録検査の申請を行うことができる。
化学合成による医薬品の上市許可申請及び登録検査が必要な補充申請の場合、製剤と未審査・未承認原薬はいずれも原則として登録検査を行わなければならない。
生物由来製品の上市許可申請及び登録検査が必要な補充申請の場合、製剤と原液の登録検査は原則として一括で行うことになる。補充申請で変更されていない原液は登録検査を行わないとする。
漢方薬及び天然物製剤の上市許可申請及び登録検査が必要な補充申請の場合、処方せんに医薬品監督管理機関に承認されず、もしくは届出が行われていない生薬または抽出物が含まれるなら、当該漢方薬及び天然物製剤と関連する生薬または抽出物は原則として一括で登録検査を行うことになる。補充申請で変更されていない生薬または抽出物は登録検査を行わないとする。
第三十一条　申請者は医薬品登録申請受理前に中国食品医薬品検定研究院（以下、「中検院」と略称。）または省、自治区、直轄市の医薬品監督管理機関に医薬品登録検査の実施を申請することができる。関連要項は医薬品登録検査実施手順と技術要求事項に準じる。
第三十二条　登録検査が必要な上市許可申請については、申請者が上市許可申請受理前に前もって登録検査を申し込まなかった場合、受理時に申請者に登録検査実施通知書を発行し、医薬品検査実施機関を告知する。
上市後変更に関する補充申請については、登録検査が必要な場合、原則として受理時に登録検査実施通知書を発行するが、特殊な状況がある場合は除外する。
第三十三条　審査過程で、リスクによって品質基準の一つの項目または一部の項目の再検討が要請された医薬品登録申請については、申請者に医薬品検査実施通知書を発行し、医薬品検査実施機関を告知する。
第三十四条　医薬品登録申請受理前及び受理時に開始した登録検査の場合、漢方薬、化学合成による医薬品は商品化するための生産で製造された3ロットのサンプルが必要であり、生物由来製品は原則として商品化するための生産で連続で製造された3ロットのサンプルが必要であるが、特殊な状況があれば、除外する。動的な生産現場の検査を行う品目については、動的サンプルを抽出しなければならない。
審査過程で要請された品質基準の一つの項目または一部の項目の再検討については、原則として3ロットのサンプルを対象に再び検査を行う必要がある。
第三十五条　医薬品の審査過程で、申請資料の真実性に疑問があり、または明確な手がかりで告発されたため、特別検査を実施ことになり、サンプル検査を行う必要があると判断した場合、医薬品検査センターがサンプリングを行い、サンプルを封印し、関連要求事項に従ってサンプルを送付する。医薬品審査センターは医薬品検査機関に検査の実施について連絡する。
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第三十六条　医薬品審査センターは、医薬品登録申請受理後40日以内に医薬品検査センターに登録審査を実施するよう連絡し、登録審査に関する資料を医薬品検査センターに送付しなければならない。
第三十七条　申請者は医薬品登録申請時に、関連要求事項に従って医薬品登録申請資料一式のディスクを提出しなければならない。eCTDを使用する場合は、関連規定に従って資料を提出するように。申請者は研究開発生産主体が過去に受けた登録審査と監督管理検査に関する情報を実際のとおりに、完全に医薬品登録申請資料に記入して提供しなければならない。
申請者の原因で登録審査と検査などが遅延したことでかかった時間は審査時間に計上しない。
第三十八条　申請者の原因で登録審査、登録検査を延期し、もしくは品目の特性が原因で、または評価、審査、検査などの業務で特別な状況があったため、延期する必要がある場合、医薬品検査センター、医薬品検査実施機関と医薬品審査センターは速やかに意思疎通しなければならない。
第三十九条　医薬品検査センターは、原則として審査期間満了日の40日前までに登録審査を完了し、登録審査実施状況、審査結果などに関する資料を医薬品審査センターに提出する。海外で登録審査を実施した場合、原則として登録段階で審査を完了しなければならず、海外審査にかかった時間は関連業務実施時間に算入しない。
医薬品検査実施機関は原則として審査期間満了日の40日前までに、標準再審査の結果と登録検査報告書を医薬品審査センターに提出しなければならない。
第四十条　登録審査の結論、登録検査の結論が明確である場合、医薬品審査センターはそれを受け入れることになる。
登録審査の結論、登録検査の結論が明確でない場合、医薬品審査センターは医薬品検査センターまたは医薬品検査実施機関と意思疎通し、登録審査の結論、登録検査の結論が明確になった後に、それを受け入れることになる。
第四十一条　関連手順に従って登録審査と登録検査を実施した医薬品登録申請については、登録審査と登録検査の結果によって総合評価を行う。
第四十二条　以下の状況がある登録申請は、受理後40日以内に関連登録審査を実施しないとする。
（一）臨床試験を追加で実施する必要がある上市許可申請。
（二）申請資料で、申請対象となる医薬品の安全性、有効性、品質制御可能性などに大きな欠陥があると示された場合。
（三）申請者が提出した審査用資料が不完全または要求条件に適合しなかった場合。
（四）海外で登録審査を実施する必要がある場合。
（五）その他登録審査実施条件を満たしていない場合。
第四十三条　海外で医薬品登録関連現場検査を実施する場合、海外検査管理規定に基づき、海外監督管理機関による審査、承認と検査の状況などによって、本手順における関連リスク要因を参照した上で、医薬品審査センターが総合的に評価し、医薬品検査センターと協議し、海外検査業務の割り当てを決める。
第四十四条　異なる申請者による同一品目の登録申請については、医薬品審査センターは審査と検査業務を統括し、登録申請の順番によって、登録審査と検査実施の順番を決める。また、原則として、登録審査と検査未実施の申請は、登録審査と検査実施中の申請から影響を受けず、期限通りに審査と検査が完了される。
第四十五条　本手順における研究開発生産主体とは、薬学的研究と開発、薬理・毒性学的研究、臨床試験及び生産と製造に参与する関連企業と機関を指す。
第四十六条　以下の状況は重大なコンプライアンス違反とされる。
（一）国内外の医薬品監督管理機関による注意文書または警告文書が発行された場合。
（二）国内外の医薬品監督管理機関に深刻な医薬品品質問題があると公表された場合。
（三）品質管理体制には、製品品質に大きな影響を与えるリスクがある場合。
（四）品質管理体制には、被験者の安全または臨床試験のクオリティに大きな影響を与えるリスクがある場合。
（五）検査（査察）を拒否、逃避または妨害する場合。
（六）その他重大なコンプライアンス違反状況がある場合。
第四十七条　医薬品上市手続き時間短縮の条件を満たす医薬品登録申請の場合、その登録審査と検査実施に関する原則及び作業手順は関連規定に従って実行される。
第四十八条　医薬品審査センターと医薬品検査センター、中検院は評価、審査と検査業務の連動メカニズムを確立し、定期的に意思疎通を行い、業務実施中に発覚された問題を共同で研究して解決する。
第四十九条　本手順に規定された期限は営業日で計算される。
第五十条　本手順は2022年1月1日より施行される。
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