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摘 要
Pharma IQ-a division of IQPC於100年10月17-19日，假新加坡舉辦「Pharmacovigilance Asia 2011」，會中邀集歐盟、東南亞國協(Association of Southeast Asian Nations, ASEAN)、澳洲、中國大陸、台灣、泰國等官方及業界代表齊聚一堂。本局並受邀推派代表擔任大會第一天「Regulatory Update Forum」之講員，分享台灣藥品安全法規政策與管理經驗。
歐盟近年來為使藥品安全監控體系於會員國間運作更加順暢有效率，所有的改革朝向法規協合化(Harmonization)、合作、簡化、透明及資訊化。日本為能有效掌握及評估愈益複雜之藥品安全資訊，也參照了美國的Mini-sentinel Program，由原先之藥品不良反應通報之被動監控機制，進一步推動主動監控計畫，亦即實施MIHARI(Medical Information for Risk Assessment Initiative)計畫，並擴大延攬醫師、臨床藥學、生物統計及流行病學等領域專家成立安全評估團隊。

藥品安全及時評估已成為各國衛生主管單位之嚴峻挑戰及媒體關注焦點，相關安全資訊之分析、通報、傳遞及人才，需能與國際間作迅速資料交換、意見交流及溝通，以掌握時效。建議未來藥品安全管理體系規劃重點如下:一、嚴密聯結藥品上市前及上市後安全資訊審查與評估網絡二、藥品安全通報格式及專才應與國際接軌及密切交流三、建置更週延及具效率之藥品安全資訊緊急傳遞網。
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壹、目的
Pharma IQ-a division of IQPC於100年10月17-19日，假新加坡舉辦「Pharmacovigilance Asia 2011：Complying with regulations, and improving ADR reporting and risk management for safer drugs in Asia」會議，為因應藥品安全管理及國際藥物法規協和化之未來發展趨勢，本計畫特派員參與學習。
貳、過程
本次會中邀集歐盟、東南亞國協(Association of Southeast Asian Nations, ASEAN)、澳洲、中國大陸、印度、台灣、泰國等官方及業界代表齊聚一堂。本局並受邀推派代表擔任大會第一天「Regulatory Update Forum」之講員，分享台灣藥品安全法規政策與管理經驗。
參、心得
一、日本衛生主管單位體認到當新藥臨床試驗愈來愈傾向於全球同步執行時，以地區為單位來檢視臨床數據時，會發現可用的地區性數據愈顯不足，而這可能潛藏了相當的安全風險；另一項隱憂則是在全球性的臨床試驗計畫中，可能設定了若干收案/拒收標準，而這些標準可能與地區性醫師臨床用藥行為或習慣不相符，而使得臨床試驗結果錯失了重要的風險訊息。
二、有鑑於此，日本政府部門及製藥界採取了如下對策：
(一)厚生省(MHLW)
日本厚生省參考了ICH E2E之相關條文並顧及國情需求，研議規劃所謂J-RMP指引(Japanese Risk Management Plan Guidance)，詳如附件一。除了日本獨有的於藥品上市後，前6個月實施所謂EPPV(Early Post-Marketing Phase Vigilance)，要求廠商加強宣導及搜集新藥副作用資訊外，也採取了與美國、歐盟相當之Risk Management Plan措施，包括病患說明書、醫藥人員訓練及用藥限制等措施。

(二)日本醫藥品醫療機器總合機構(Pharmaceuticals and Medical Devices Agency, PMDA)建構五年之計畫目標(2009-2014)：
1.組織多元專業之安全評估團隊。
為能有效掌握及評估愈益複雜之藥品安全資訊，PMDA預計於2011年組成12個由醫師、臨床藥學、生物統計及流行病學等領域專家之安全評估團隊。

2.實施所謂MIHARI(Medical Information for Risk Assessment Initiative)計畫。
為使藥品安全評估資訊涵蓋面能更加廣闊週延，PMDA也參照了美國的Mini-sentinel Program，由原先之藥品不良反應通報之被動監控機制，進一步推動主動監控計畫，亦即實施MIHARI(Medical Information for Risk Assessment Initiative)計畫，預計於2013年後，整合醫療機構之健康保險申報資料庫、保險病人資料庫、病歷資料庫及藥品使用調查資料庫，詳如附件二。
3.加強查核藥商是否確實提供醫療機構及時且充分之藥品安全資訊。
4.調查PMDA之藥品安全資訊是否已充分普及於醫藥專業人員及民眾，以及其滿意度。
(三)日本製藥界

1.敏感的日本藥界已嗅到未來整個日本藥品安全管理環境之趨勢，包括：

(1)來自醫藥人員、病人及政府部門對安全資訊之需求日益殷切。

(2)全球性之新藥臨床試驗反而使得藥品上市前，以地區性為標的之可用安全資訊減少。

(3)需要更多科學及醫藥專業以評估日益複雜之安全資料。

(4)更多及更大量之藥品安全資料庫在未來會陸續建立。

2.日本製藥公會已建議其會員儘速採取下列因應措施：

(1)強化藥品安全評估專業人力，例如廣納臨床醫師、流行病學及生物統計專家加入團隊。

(2)在新藥全球臨床試驗階段就開始確認及找尋於日本區域之臨床數據是否有特殊風險徵兆，以及早採取因應措施。
(3)在新藥上市後，仍不得鬆懈，務必於上市早期，儘速搜尋是否有於上市前臨床試驗未發現之安全疑慮訊號。
三、歐盟近年來為使藥品安全監控體系於會員國間運作更加順暢有效率，作了如下之反思：
(一)國家的資源應專注於如何保護大眾，而非在追蹤業界是否遵守法令規定。
(二)強化效率及行政分工，減少各會員國重覆通報及評估作業。

(三)所有的改革應朝向法規協合化(Harmonization)、合作、簡化、透明及資訊化。
四、基於上述之改革面向，歐盟採取了以下對策：
(一)藥品不良反應通報(Adverse Drug Reaction Reporting)

1.歐洲藥品安全監控(EudraVigilance)定位為全歐洲單一之ADR通報及分析評估單位。
2.不論是中央單位或各會員國核准之藥品，均遵守一致之通報規定。

3.擴增通報範圍，不僅藥品副作用(ADR)，尚包括用藥錯誤(medication error)及過量用藥。

(二)定期安全性評估報告(Periodic Safety Update Report, PSUR)
1.要求廠商提出報告時進一步提出風險效益分析，而非是條列不良反應。

2.依風險高低要求廠商提報資料多寡。

3.設立歐盟藥品安全資訊單一評估單位─Pharmacovigilance Risk Assessment Committee(PRAC)。
4.協合(harmonized)所有會員國間所要求之藥品上市後安全管理法規。

肆、
建議
一、嚴密聯結藥品上市前及上市後安全資訊審查與評估網絡：
現行新藥上市前執行之風險管理計畫(Risk Evaluation and Mitigation Strategies, REMS)或phase IV study係由本局藥品組新藥科及財團法人醫藥品查驗中心(CDE)執行審查及評估，惟新藥上市後之相關藥品不良反應通報(ADR)及安全監視期滿之安全評估(PSUR)則由藥品組安全評估科及財團法人藥害救濟基金會(TDRF)執行，如何將新藥上市前之安全疑慮，貫徹於上市後之追蹤監控程序，以及如何將藥品上市後已出現之風險訊號，即時回饋給上市前之審查單位，以迅速作出各項藥品安全管控評估與行政措施，以保障民眾安全，有賴TFDA與CDE及TDRF之間，建立更嚴密及流暢之雙向或多向訊息傳遞及評估網絡。

二、藥品安全通報格式及專才應與國際接軌及密切交流：
藥品安全及時評估已成為各國衛生主管單位之嚴峻挑戰及媒體關注焦點，相關安全資訊如ADR通報及人才需能與國際間作迅速資料交換、意見交流及溝通，以掌握時效。是故，我國ADR電子通報格式(Format)應朝ICH E2B之規定規劃，另TFDA及TDRF也應參與世界衛生組織烏沙蘭藥品安全監控中心(WHO-Uppsala Monitoring Centre)於明年5月所舉辦之藥品安全評估研討會(該中心中任Dr Marie Lindquist已來函邀請我國參加)，以與國際脈動同步，並建立國際人脈。

三、建置更週延及具效率之藥品安全資訊緊急傳遞網：
藥品安全監控為一持續進行過程，隨著藥品上市時間及使用人數之增加，相關安全疑慮訊號才會開始浮現，並匯集成警訊，為使相關風險訊號能更有效及快速傳遞，應建置更週延及具效率之藥品安全資訊緊急溝通平台。

衛生署企劃處已於100年11月召開會議，討論建置衛生署醫藥緊急資訊傳遞網，要求包括署醫事處、國健局、照護處及本局提供相關醫事人員及公協學會連絡資訊，由署資訊室建置獨立Server，預計於101年4月完成，期待能符合我國藥品安全管理之需求。
伍、附件
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