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內容摘要：

「第六屆人用藥品登記技術性要求一致化國際會議﹝THE SIXTH INTERNATIONAL CONFERENCE ON HARMONISATION OF TECHNICAL REQUIREMENTS FOR REGISTRATION OF  PHARMACEUTICALS FOR HUMAN USE﹞」 簡稱﹝ICH-6﹞於2003年11月12日至15日在日本中部大阪（Osaka, Japan）舉行。行政院衛生署中醫藥委員會為全國中醫及中藥最高主管機關，為積極推動中醫藥法規環境之建置，有必要了解國際法規之趨勢，期能於制定法規時能溶入國際趨勢，爰派員參加，此次參與會議者多達二千五佰餘人，主要參與國家計有美、日、歐盟、加拿大、澳洲、 APEC等三十餘國家地區，涵蓋全球75%以上之藥品商業行為，會中就國際法規及審查藥品有效性、安全性、對病患之保護法規等一致化之工作進度、推行成效、未來展望及方向等議題廣泛討論，交換看法及意見。大會之議程共有Shared Experience on the Implementation of the Common Technical Document、New Quality System Topic、Safety Pharmacology、Clinical Evaluation、Implementation Issues related to Existing ICH Guidelines及Future Challenges facing ICH等主題，分別在不同的場地同步進行。討論內容包含：藥物安全性、有效性、人體臨床試驗規範、藥品警語標示及其他特別主題等討論會，本會將於爾後制定法規時將國際法規趨勢納入，以與國際同步。
本文電子檔已上傳至出國報告資訊網(http://report.gsn.gov.tw)
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摘         要

「第六屆人用藥品登記技術性要求一致化國際會議﹝THE SIXTH INTERNATIONAL CONFERENCE ON HARMONISATION OF TECHNICAL REQUIREMENTS FOR REGISTRATION OF  PHARMACEUTICALS FOR HUMAN USE﹞」 簡稱﹝ICH-6﹞於2003年11月12日至15日在日本中部大阪（Osaka, Japan）舉行。行政院衛生署中醫藥委員會為全國中醫及中藥最高主管機關，為積極推動中醫藥法規環境之建置，有必要了解國際法規之趨勢，期能於制定法規時能溶入國際趨勢，爰派員參加，此次參與會議者多達二千五佰餘人，主要參與國家計有美、日、歐盟、加拿大、澳洲、 APEC等三十餘國家地區，涵蓋全球75%以上之藥品商業行為，會中就國際法規及審查藥品有效性、安全性、對病患之保護法規等一致化之工作進度、推行成效、未來展望及方向等議題廣泛討論，交換看法及意見。大會之議程共有Shared Experience on the Implementation of the Common Technical Document、New Quality System Topic、Safety Pharmacology、Clinical Evaluation、Implementation Issues related to Existing ICH Guidelines及Future Challenges facing ICH等主題，分別在不同的場地同步進行。討論內容包含：藥物安全性、有效性、人體臨床試驗規範、藥品警語標示及其他特別主題等討論會，本會將於爾後制定法規時將國際法規趨勢納入，以與國際同步。

關鍵詞：藥品、法規、一致化、ICH
壹、目的：

  行政院衛生署中醫藥委員會為全國中醫及中藥最高行政主管機關，為積極推動中醫藥法規及臨床試驗環境等公共政策之建置，極需了解及掌握國際法規之趨勢，期能於制定中醫藥相關法規時能溶入國際趨勢而與國際同步，並能有助於國內中藥品之查驗登記作業，爰派員參加。
貳、過程

一. 行程

本次代表行政院衛生署中醫藥委員會參加，為求全程參與，故於會議開幕前一日，即十一月十一日由桃園中正機場搭長榮航空班機前往，抵達日本中部關西機場時已是下午時分，隨即轉搭尚稱便捷之捷運系統至大阪市區，而後以安步當車之方式，瀏覽市區感受異國風調，抵達位於大會會場隔壁之旅館時已是華燈初上時分，稍事休息之後即參加由JPMA(日本製藥協會)具名邀請之非正式介紹會。大會正式於十一月十二日早晨開始至十五日中午結束，該日下午臨時由JPMA召開有關藥廠GMP之WORK SHOP (大會議程及各組議程詳見附錄一、二)，報告人於研討會完成後即於十六日束裝返國。

二、ICH簡介

(1) 組織：

ICH成立於1990年4月由下列七個政府組織及民間機構共同發起

1.美國食品藥物管理局(FDA)

2.美國製藥公會(The Pharmaceutical Manufacturers Association, PMA)

3.歐洲共同體委員會(The Commission of European Communities, CEC)

4.歐洲製藥公會聯盟(The European Federation pf Pharmaceutical Industries Association, EFPIA) 

5.日本厚生省(The Ministry of Health and Welfare Japan, MHW)

6.日本製藥公會(The Japan Pharmaceutical Manufacturers Association, JPMA)

7.國際製藥公會聯盟(The International Federation of Pharmaceutical Manufacturers Association, IFPMA)

其組織主要包括五大部門，分別為；

1. 指導委員會(The steering Committee)

共有14位委員，分別來自前述七個組成團體，主要功能為督導ICH 會議及ICH議題。

2. 觀察員(Observers)

組成成員為來自 WHO、加拿大Health Protection Branch 及European Free Trade Area(FETA)的代表。

3. 專家工作小組(Expert Working Groups)

設有Quality、 Safety及Efficacy 等三個專家小組，分別由三個國家地區所派出之衛生法規主管機關及產業界代表所組成，主要係將技術性議題充分討論之後提交給指導委員會做最後之確認。

4. 秘書處(Secretariat)

5. 非會員組織(Global Cooperation Group) 

     ICH之主要發起國家地區，其人口數僅佔全球之20%，但卻涵蓋75%之藥品商業行為及95%之研發投資，另ICH前五次大會所陸續完成之45個Guideline (如附錄五所列)，據調查幾乎100%已被全球主要研發國家政府及業界採用，由此數據可知其影響力及重要性。

(2) ICH之目的：

在不影響藥物品質、安全性及有效性的原則下，加速全球研發新藥及上市的速度，以；

1. 減少新藥研發及各國上市時重複實驗時之成本。

2. 加速新藥上市，使患者及早得到較新、較佳之治療。

(3) 歷次大會：原則上每二年由美、日、歐等三個國家地區輪流主辦。

1. ICH-1：1991年11月於比利時之布魯塞爾舉行，參與人數約1200人。

2. ICH-2：1993年10月於美國佛羅里達州之奧蘭多舉行，參與人數約1500人。                                                    

3. ICH-3：1995年11月於日本橫濱舉行，參與人數約2400人。

4. ICH-4：1997年7月於比利時之布魯塞爾舉行，參與人數約1600人，本次我國派出36人之代表團與會。

5. ICH-5：1999年10月於美國加州聖地牙哥舉行，參與人數約1700人。

6. 本次ICH-6：2003年11月於日本大阪舉行，參與人數約2500人。

(4) 法規一致化之工作階段：

ICH 之法規一致化過程大致包括下列各階段

1. 階段一：由專家工作小組擬定議題草案，提交指導委員會確認。

2. 階段二：依據指導委員會之建議，提案交與三個地區主管機關正式進行討論、修正完成建議草案。

3. 階段三：各地區建議草案收回後由專家工作小組討論會整後交予指導委員會。

4. 階段四：最後之草案經指導委員會確認後，隨即建議各三個地區主管機關採行。

5. 階段五：建議案依各不同之行政程序落實為各個國家之規定。

(5) 主要關切議題：

   ICH 主要關切議題可分四大類(Q、、S、E、M)：

1."Quality" Topics：those relating to chemical and pharmaceutical Quality Assurance.
例如: Q1 Stability Testing, Q3 Impurity Testing

2."Safety" Topics：those relating to in vitro and in vivo pre-clinical studies. 
例如: S1 Carcinogenicity Testing, S2 Genotoxicity Testing

3."Efficacy" Topics：those relating to clinical studies in human subject. 
例如: E4 Dose Response Studies, Carcinogenicity Testing, E6 Good Clinical Practices. (Note Clinical Safety Data Management is also classified as an "Efficacy" topic - E2)

4.“Multidisciplinary”Topics：cross-cutting Topics which do not fit uniquely into one of the above categories.

	
	M1: Medical Terminology

	
	M2: Electronic Standards for Transmission of Regulatory Information (ESTRI)

	
	M3: Timing of Pre-clinical Studies in Relation to Clinical Trials 

	    
	M4: The Common Technical Document

	
	


三、本次大會主要議題節錄：

今年大會主題訂為『New Horizons and Future Challenges(新視域與未來挑戰)』，本次會議議題眾多，內容豐富而多面，分多個場地同時進行(大會議程及各組議程詳見附錄一、二)，因此若要每場均參加是為不可能之事，只好擇要參與，其餘各場則儘量收集資料，現場演講則忍痛割捨。

現場演講分為十五大項進行：（A）Satellite Session I(Partnership in Harmonisation), II(MedDRA User’s Group) and III(Gene Therapy)；（B）Opening Plenary Session(New Horizon For The Pharmaceutical Sector, Shared Perspectives on CTD Implementation)；（C）CTD Breakout Sessions(Sessions I, II, III, IV分別以Quality, Safety, Efficacy and eCTD等四主題展開與對談)；（D）Topic Breakout Session(I, II, III分別以Quality, Pharmacovigilance and Regulatory Communication, Safety and Efficacy等三主題展開深度進階討論與對談)；（E）最後一天排有 Closing Plenary Session, ICH Global Cooperation Groups(GCG), Future Challenges 等三主題。由以上議題安排可看出本次會議議題眾多，內容豐富而多面，充分呈現ICH 自上次大會後各部門共同研訂法規一致化之成果及大會主辦者之用心。

每個報告時間大致為20~30分鐘，之後有10~20分鐘之小組討論，以供研討會參與者及小組主持人引言或提問，時有質疑及精采而熱烈的討論。本次大會係第六次舉行，如有關Quality, Safety, Efficacy等較傳統之Guidelines 已發展制定幾近完成，這次大會較新的主題為 eCTD (技術性文件之電子化)及Pharmacovigilance (藥品警語之標示)and Regulatory Communication(不同語文法規間之銜接溝通)。

大會日程於十一月十二日晨間開始報到註冊。隨即以三個場地開始分別同時進行報告，議題包含非ICH(Non-ICH)國家對法規一致化活動之分享、經驗交流等，值得一提的是我國醫藥品查驗中心副執行長—陳恒德博士以ＡＰＥＣ代表身分，以E5 – Ethnic Factors (E5) in APEC –the Regulatory Science, Evaluation Process and Experience為題發表報告(報告摘要如附錄三)，暢談及宣導我國經驗，使參與之眾多國家對我國參與國際法規劃之工作有所認識，是為難得之國際發聲。 第一天的活動尚包含MedDRA User’s Group　及有關Gene Therapy(基因治療)等方面之主題報告。

第二天(十一月十三日)由日本厚生省(MHLW)之Mr. Shuichi Kishida　及大會主辦單位之日本製藥工會(JPMA)的Mr. Tohru Uwoi 共同主持正式開幕典禮，之後隨即以New Horizon For The Pharmaceutical Sector及 Shared Perspectives on CTD Implementation為主軸分別展開活動。大致上，十三日下午及十四日整天之研討除圍繞歷屆所關注較基本之議題，如；Quality、Safety、 Efficacy等大部份均已制定完成相關Guideline(如附錄五)，且已落實至各國主管機關之政策中之議題，但仍展開深度之報告及討論，以探討可能之後續發展外，這次大會較新的議題如；因應各國網際網路之普及，電子化線上申報及審查(eCTD)之法規及建置、Pharmacovigilance (藥品警語標示)、Regulatory Communication(不同語文間法規之溝通)等議題之討論，研討會以開放議題之型態，安排各地區提出不同看法，點出因文化、語文背景差異而出現之困擾等問題，以尋求共識，並期獲得解決方案。

十五日上午則為大會閉幕式、GCG(ICH 全球合作組織)、未來之挑戰及展望等討論，大會於下午二時正式宣佈結束，之後，由JPMA安排GMP 相關之Workshop 以日本為例，交換各國心得，熱烈討論至下午六時方散會。

參、心得
１．中醫藥在我國已經有幾千年使用的歷史，除了在臺灣、大陸、及各

國華人聚集的地方甚為普及外，在不使用中文的地方也正方興未艾掀起一片使用及研發熱潮，各國莫不競相投下可觀之人力、物力、財力積極研發尤其是世界衛生組織（WHO）於91年5月16日首次正式對全世界之發表「2002年至2005年世界衛生組織傳統醫學策略」（WHO TRADITIONAL MEDICINE STRAGEDY 2002-2005）中要求各國政府將傳統醫學發展納入現有醫療政策之呼籲後，傳統醫藥之研發更是勢不可檔，中醫藥在這日趨緊密的地球村實在有很多可以著力的地方及無價的幫助，推動中醫藥的國際化可以早日讓這個我們祖先遺傳下來的寶貝早日對世界有所貢獻，我國具有極大之優勢條件以使研發成果更加耀眼，這將是我們責無旁貸的責任。

２、醫藥品有別於其他高科技產品，因其直接影響民眾的生命安全與健康福祉，各國對藥品的品質均有高標準要求外，亦必須於其上市前後，對其有效性及安全性作嚴格的審核與監控，以確保消費民眾之用藥安全。目前國內的中藥臨床試驗環境，經本會多年之積極推動已建立十一家臨床實驗中心，其中有兩家中心已不需本會之挹注而可獨立運作，該等中心經學者專家訪視均合於標準，且一致認為該等中心已具成效，且具有符合中醫藥理論及國情之優點，目前急需推展者應為對業者廠商之宣導推廣、臨床環境及周邊法規之補強等，由於中醫基本理論與西醫不同，若完全套用西方的方法及其模式來驗證中藥的療效，無法避免有適用之疑慮及遺珠之憾，惟此次研討內容仍有參考價值之處，吾人可取其精神，作法予以適當修正以符合中醫藥理論及國情則必能達事半功倍之效，例如可適當參考WHO於2000年發表之「General guidelines for methodologies on research and evaluation of traditional medicine」，許多中藥都有人類使用經驗，因此對其毒性方面的考量，亦應有別於西藥開發時的要求。因此在用現代科學方法驗證中醫理論或中藥臨床療效時，如何同時保有中醫藥之特色，實為中醫藥現代化亟需解決的問題。

３、臺灣在加入WTO後，為避免其他國家以劣質、廉價中藥產品，大舉傾銷臺灣，建構完備之中醫藥產品品質驗證相關法規，透過嚴謹的臨床療效評估，民眾的用藥安全將更有保障！則適當法規之建立實乃刻不容緩之舉。

４、「藥即是毒」，藥是否會使人中毒，與使用之劑量及時間之長短有關，然而，國人普遍存在對中藥是「溫和無毒性、有病治病無病強身、祖傳秘方偏方療效」等觀念應透過教育宣導予以矯正，並明確告知消費者未經合格醫師診治長期服用成藥或使用來路及成分不明之產品會造成無法挽回之傷害，建立正確用藥常識，是為重點工作，亦為本會長期重點推動之工作，除教育宣導外，中醫藥查驗登記法規中亦可考慮適當的以現代之文辭標示產品之作用、服用之注意事項及可能之預期外作用等警語以保護消費者。

５、日本大阪算是一個新舊雜陳的都市，新、舊、現代、傳統文化及建築風貌並列，良好的都市規劃，街道乾淨，留下不錯的印象。這幾天中我經歷了很多事，參與了整場研討會，及了解了日本的歷史文化，使我的眼界又向外開拓了許多。這個會議不啻是一個將所學加以發揮，並感受異國風情的好機會。不論是會議還是日常生活，都是一個令人難忘的經驗。

肆、建議

中藥現代化需以現代化科學的方法來闡明中藥的作用目的和作用機轉，透過嚴格臨床療效的評估證實其療效與安全性，中藥未能進入世界市場，品管、療效及安全性問題未得到國際的了解應係問題之癥結，中草藥若要為國際與中西醫學界所認定，不僅要在藥品的整個生產及製造過程中作好品管，提供科學化的數據，並應熟悉國內外欲申請上市許可之相關法規的要求與申請流程，減少不必要的試驗，節省經費。臺灣中藥產業的推展，需要人才、資金、技術與市場行銷四大基本要求，臺灣的中草藥產業多屬中小企業，普遍缺乏研發能量與核心技術，並局限在國內市場，政府應扮演著教練及火車頭角色，擁有國際觀，在不同的階段，於行政面、法規面能提供配套措施；中藥業者則應分析國際各國的市場，以選擇於該地區上市的品項，搭配中藥業者本身的強項與雄厚中藥製劑基礎，由點延伸到面及立體發展，以期與歐美日等先進國家並駕齊驅，故有如下之建議：
1、 我國中醫藥產品查驗登記之相關法規釐定時應多參採國際通用規

則或了解掌握其趨勢以與國際同步。

二、　科技新知、國際法規不斷推陳出新，透過國際性的研討會多能在此方面獲益。雖然網際網路日益發達，可透過網際網路獲取新知，但關鍵性之研討會，可透過現場與專家學面對面溝通、討論之成效無法由網際網路取代。國內中草藥產品邁向國際化之際，在產品安全性、有效性及品質方面，須符合國際之標準，因此建議能持續派員參與類似會議，不但能汲取經驗，亦能掌握世界趨勢、培養國際觀。
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