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摘要：目的  构建新药品注册法规背景下境内药品再注册的技术审查标准。方法  通过分析药品法规和审查案例，初步

确立境内药品再注册的审查要素，并采用改进德尔菲专家函询法，对 33 名药品注册审查专家进行 2 轮函询，统计分析函

询结果。结果  制定了一套境内药品再注册的技术审查标准，包括 8 个一级要素、41 个二级要素。结论  本研究构建的
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish technical review standard of the re-registration of the domestic drugs under the 
background of new regulations. METHODS  Through the analysis of drug laws and regulations and review cases, the review 
elements of the re-registration of the domestic drugs were preliminarily established, and the improved Delphi expert consultation 
method was used to conduct two rounds of consultation on 33 drug registration review experts, and the consultation results were 
statistically analyzed. RESULTS  A set of technical review criteria for the re-registration of the domestic drugs was developed, 
including 8 first-level elements and 41 second-level elements. CONCLUSION  The technical review standards constructed in 
this study are expected to promote the standardization of drug re-registration technical review and improve the quality of drug 
re-registration technical review.  
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2002 年试行的《药品注册管理办法》[1]首次

明确境内药品批准文号有效期为 5 年，申请人应

在有效期届满前 6 个月向省级药监部门(以下简称

“省局”)申请再注册，境内药品再注册工作逐步

走向正轨，在药品上市后监管方面发挥了重要作

用。2020 年施行的《药品注册管理办法》[2](以下

简称“新办法”)再次明确境内药品再注册的审批

权限在省局，并修订了不予再注册的情形，但缺

少与之配套的审查标准，各省局审查时侧重点不

同可能会导致尺度差异。基于上述新的法规背景，

本研究采用改进德尔菲专家函询法，研究构建境

内药品再注册的技术审查标准。 

1  研究方法 
改进德尔菲专家函询法是一种利用专家的专

长和经验进行预测评价的研究方法，通过一系列

专家咨询问卷，经过反馈交流得到最大程度的专

家共识，广泛应用于技术评价领域的研究[3-4]，适

用于构建药品再注册技术审查标准。 
1.1  确定咨询专家 

由于各省局药品再注册审查职能划分有药品

注册管理处承担和省级药品审评机构承担 2 种情

况，本研究选择上述 2 个部门的药品再注册审查

人员作为函询对象，共 36 名专家进行第 1 轮函询，

来源涵盖了境内 31 个省份。专家纳入标准：熟悉
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药品注册法规，具有>10 年药品监管或审评经验；

目前从事药品再注册技术审查工作；机关工作人

员具备四级调研员及以上职级，专业技术人员具

备副高及以上职称。 
1.2  函询问卷设计 

本研究遵循法规要求，评估不同品种的风险

程度，挖掘 1 900 余个已审查品种申报资料的典型

问题，通过课题组成员讨论后，按审查文书、各

项申报资料要求设置了 8 个一级要素，各一级要

素细化成若干二级要素，形成初稿在课题组内部

进行模拟咨询，进一步修改后形成第 1 轮专家函

询问卷，内容包括问卷目的及填写说明；专家的

工作单位、职务/职称、工作经验等基本信息；上

述 2 级审查要素及修改建议栏；专家对研究内容

的熟悉程度及评价依据调查表。每个二级要素评

分采用 Likert 5 级评分法[5-7]，即很重要、重要、

一般、不太重要、不重要，分别赋值 5，4，3，2，

1 分，所有专家对各要素的重要性、熟悉程度、判

断依据进行评分，同时对拟订的要素提出增加、

删除或修改等意见。专家对研究内容熟悉程度(Cs)
分为很熟悉、熟悉、一般、不太熟悉、生疏，分

别计 1.0，0.8，0.6，0.4，0.2 分。本研究判断依据

(Ca)包括审查经验：0.5 分(审查经验很丰富)、0.4
分(审查经验一般)、0.3 分(审查经验较少)；理论分

析：0.3 分(理论分析很可靠)、0.2 分(理论分析一

般)、0.1 分(理论分析不太可靠)；参考文献：0.1
分(阅读量较多)、0.05 分(阅读量较少)；直觉：0.1
分(自信)、0.05 分(不够自信)。 
1.3  实施问卷函询 

函询问卷通过“问卷星”平台发放，于 2 周

内收回，计算评分均数 x 、变异系数(coefficient of 
variation，CV)、满分率 K，统计分析后删除不满

足筛选标准的要素，对部分保留要素的描述进行

修改，增加专家提出并经课题组评价为重要性高

的要素。完成修改后进行第 2 轮发放和回收统计，

结果显示专家意见基本趋于一致后结束函询，确

定最终的审查标准。 
1.4  相关指标统计分析 

本研究运用 SPSS 26.0 软件进行数据分析。专

家积极系数以问卷的有效回收率表示，代表专家参

与的积极程度，一般情况下回收率>70%表示专家

积极性很高[8]。专家权威程度以权威系数(Cr)表示，

为专家对审查要素的 Cs 和 Ca 的算术平均值，

Cr>0.7 可认为专家权威程度较高[9-10]。专家意见集

中程度采用每个要素的 x 和 K 来衡量，两者的值越

大，则该要素重要性越高。专家意见协调程度采用

CV 来评价，CV 是衡量要素评分波动大小的指标，

CV 越小，代表专家对该要素的协调程度越高[11]。 
1.5  要素筛选标准 

保留同时满足以下 3 项的要素[12-13]： x >3.50
分；K>20%；③CV<0.25。 
2  研究结果 
2.1  专家积极程度和权威程度 

第 1 轮发放问卷共 36 人，有效回收问卷 35
份，回收率 97%。第 2 轮发放问卷 35 份，有效回

收问卷 33 份，回收率 94%。完成 2 轮问卷的 33
名专家进行权威程度分析，专家的 Cs 和 Ca 分别

为 0.84 和 0.76，Cr 为 0.80。 
2.2  审查要素的筛选及最终确定 
2.2.1  第 1 轮问卷结果  第 1 轮问卷结束后，3 个

二级要素未达到筛选标准，在本轮结束后被删除。

本轮专家提出了修改部分要素的表述以及增加部

分二级要素，经过课题组讨论分析后，确定修改

二级要素 3 条，增加二级要素 5 条，共有 41 个二

级要素进入第 2 轮调查问卷。本轮要素修改情况

见表 1。 
2.2.2  第 2 轮问卷结果及审查要素的确定  本轮

问卷结果显示集中程度较好，均满足要素筛选标

准，对候选要素达成了共识，最终形成了药品再

注册审查要素，见表 2。 
3  讨论 
3.1  关于专家的选择 

实施德尔菲法的关键在于专家的选择，一般

要求是相关领域具有代表性、权威性的专家，数

量以 15~50 名为佳[14]，本研究第 1 轮函询的 36 名

专家具有广泛的代表性，既有从事药品行政审批

的专家，也有从事药品技术审查的专家，兼顾了

药品再注册政策性和技术性强的特点。2 轮函询的

专家积极系数均>70%，且专家在首轮函询中提出

了修改建议，显示专家对本研究的积极性较高。

完成 2 轮函询的专家权威系数>0.7，说明参加专家

具有较高的权威性。 
3.2  关于审查要素的确定 

本研究全程贯穿了以下原则：一是充分体现

新办法的法规要求，如药品批准文号的持有人和

生产企业可以是 2 个相互独立的主体，生产条件不

再作为药品再注册的必要条件。二是根据品种风

险程度细化相应的审查要求，如正常生产品种的 
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表 1  第 1 轮问卷后要素修改具体情况 
Tab. 1  Elements modified after the first round of the questionnaire 

一级要素 二级要素 修改情况 

审查记录、批准通知书

等审查文书 
审查记录中“是否在产”栏内容建议修改为“是否正常生产”，理由是现有

表述“是否未生产”容易误解导致选错 
增加 

未完成药品批准证明文件、质量标准颁布件和药监部门要求的研究工作但

有合理理由的，批准通知书审批结论栏中继续要求持有人开展相关工作 
增加 

电子申请表 核实批准文号的真实性 增加 

生产地址应与原批件及药品生产许可证一致。如不一致，应提供补充申

请批件。如属于文字性变更的，场地无实际变化，应提供街道办事处

等机构的证明 

修改为：生产地址应与原批件及药品生产许

可证一致。如不一致，应提供变更证明文件

机构 1(药品注册申请人)栏由持有人填写，机构 2(生产企业)栏由实际生

产该品种的企业填写，如无生产范围且未委托生产则不填写机构 2“生

产企业”栏 

修改为：机构 1(药品注册申请人)栏填写持有

人信息，机构 2(生产企业)栏填写实际生产

该品种的企业信息，如无生产范围且未委托

生产则不填写机构 2“生产企业”栏 
证明性文件 《药品生产许可证》一般应包含所申报品种的相应生产范围。如果不具

备相应范围，则批准通知书生产地址栏信息为空 
修改为：《药品生产许可证》一般应包含所申

报品种的相应生产范围。如果不具备相应范

围，则批准通知书只填写持有人信息，不填

写生产企业信息 
药品批准证明文件中有要求现场检查、产品抽验合格后方可上市销售的，

完成上述工作后可按正常生产结论予以再注册 
增加 

5 年内生产、销售总结 第三方检测机构出具的检验报告可作为正常生产的证明材料 删除 

处方工艺和质量标准 停产品种无需明确辅料用量、工艺参数 删除 

如果执行药典标准，无需提供质量标准复制件，写明药典版本及页数

即可 
删除 

品种如有多个规格的，处方、生产工艺需结合申报的具体规格审查 增加 

 
表 2  药品再注册审查各要素评分表 
Tab. 2  Drug re-registration review elements score table 

一级要素 二级要素 x  K/% CV 

审查记录、批准通知书等 
审查文书的优化与撰写 

建议删除“是否属于注射剂处方工艺核查品种”栏，理由是第一轮再注册已根据处

方工艺核查结果作出了审批决定 
4.58 79 0.20 

建议删除“是否具有 GMP 证书”栏，理由是 GMP 认证已经取消 4.48 76 0.22 

建议“是否在产”栏内容由“是否未生产”修改为“是否正常生产” 4.48 67 0.19 

中成药使用化学原料药的，已备案的在“原料药来源”栏点击“已在省局备案” 4.15 52 0.23 

未完成药品批准证明文件、质量标准颁布件和药监部门要求的研究工作但有合理理

由的，审批结论继续要求持有人开展相关工作 
4.73 79 0.12 

电子申请表审查 应核对药品批准文号的真实性 4.79 91 0.16 

应核对商品名称的批准证明文件(包括首次注册证、补充申请批件)，商标不能作为

商品名 
4.67 82 0.18 

规格应与注册批件或药品标准一致，包装规格备案件不能作为增加规格的依据 4.88 91 0.09 

填报了多个包材，应当提供新增包材的备案凭证或者补充申请批件 4.70 88 0.20 

药品有效期与原注册批件比对，如不一致应提供补充申请批件或备案证明；如多个

规格、包装材质有效期不同的，要分别对应填写 
4.82 91 0.13 

执行标准编号应当与所附的质量标准复制件一致 4.94 94 0.05 

机构 1(药品注册申请人)栏填写持有人信息，机构 2(生产企业)栏填写实际生产该品

种的企业信息，如无生产范围且未委托生产则不填写机构 2“生产企业”栏 
4.52 73 0.22 

生产地址应与原批件及药品生产许可证一致。如不一致，应提供变更证明文件 4.97 97 0.04 

剂型有多个亚型的，如片剂包括糖衣片、薄膜衣片，应明确亚型 4.79 79 0.09 

证明性文件审查 与再注册批件信息相关的变更应提供相关补充申请批件、备案证明 4.94 94 0.05 

药品批准证明文件中有要求现场检查、产品抽验合格后方可上市销售的，完成上述

工作后可按正常生产结论予以再注册 
4.58 76 0.19 

《药品生产许可证》一般应包含所申报品种的相应生产范围。如果不具备相应范围，

则再注册批准通知书只填写持有人信息，不填写生产企业信息 
4.39 67 0.23 

5 年内生产、销售情况 
审查 

法定药品检验部门出具的检验报告可证明正常生产 4.64 82 0.19 

药品的销售发票可证明正常生产 3.85 30 0.23 

应当核对正常生产证明材料中品种、规格、批号等信息 4.52 73 0.18 
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续表 2 
一级要素 二级要素 x  K/% CV 

药物警戒情况审查 正常生产品种要求提供定期安全性更新报告表 4.30 61 0.23 

正常生产品种定期安全性更新报告期的截止时间距离再注册申请时间>1 年的，需

要提交补充报告 
4.03 42 0.24 

高风险品种需要提供药物警戒检查情况，提供现场检查问题清单及整改计划 4.36 64 0.21 

发生死亡、群体、聚集性事件等严重药害事件，应当报告风险处置措施 4.45 67 0.19 

纳入医保目录或集中采购品种，应当针对使用人群扩大带来的风险制定防控措施 3.94 42 0.23 

处方工艺和质量标准 
审查 

正常生产品种应当明确原辅料用量、关键工艺参数 4.73 85 0.14 

品种如有多个规格的，处方、生产工艺需结合申报的具体规格审查 4.58 76 0.17 

与原注册核准内容有变更的，应当审查变更是否进行了申报、备案、年报等 4.70 85 0.18 

同一工序不允许填报 2 种工艺 4.21 58 0.23 

应当关注外购提取物投料的合规性 4.21 55 0.23 

应当核对中药制剂的工艺与质量标准制法的一致性 4.45 67 0.19 

无菌制剂应当关注生产条件是否符合 GMP 要求 4.33 64 0.22 

制剂所用原料药来源 
审查 

正常生产品种要求提供原料药批准证明文件、生产厂家的生产许可证、质量标准 4.36 70 0.24 

新增原料药来源应当提供补充申请批件或备案证明 4.61 79 0.20 

外购提取物投料的，应当提供提取物生产及使用备案证明 4.58 76 0.18 

中成药使用化学原料药的，应提交原料药批准证明文件 4.64 79 0.16 

说明书、标签审查 正常生产品种提供说明书、标签的实样或彩稿 4.67 79 0.16 

注射剂和非处方药按《药品说明书和标签管理规定》要求列出所用的全部辅料名称 4.55 73 0.19 

《公布含有兴奋剂目录所列物质药品名单的通知》有关药品，应注明“运动员慎用” 4.55 76 0.20 

《食品动物中禁止使用的药品及其他化合物清单》有关药品，应加印“严禁用于食

品和饲料加工” 
4.21 55 0.24 

性状描述应按照实际批准情况描述，如只批准糖衣片，只能写为糖衣片，不能照标

准性状写性状为“糖衣片或薄膜衣片” 
4.76 85 0.13 

 

生产使用风险远大于停产品种，在处方工艺、药

物警戒等方面的要求应更为严格。三是吸收借鉴

以往的审查经验，将发现的典型问题转化为审查

要求，如电子申请表中商品名误写为商标、生产地

址变更缺少证明文件等。拟定的要素经 2 轮专家

函询后达成了一定范围的共识，特别对规格、执

行标准、生产地址等注册批件载明信息的审查要

求呈现高度一致，最终形成的审查标准基本涵盖

了技术审查全流程，具有较强的可操作性。 
3.3  专家提出的其他问题 

在问卷过程中专家提出了尚未形成共识的典

型问题，有待于药监部门进一步研究明确，如原料

药再注册问题，由于对《关于贯彻实施〈中华人民

共和国药品管理法〉有关事项的公告(2019 年第 103
号)》[15]理解不同，部分省局不再对原料药进行再

注册，而部分省局仍对已有批准文号的原料药进行

再注册，对于仅有通过关联审评的登记号，但无批

准文号的原料药，则无法进行再注册，导致原料

药审批呈现了批准文号管理、平台登记号管理 2
种模式，不利于形成公平的市场竞争环境。又如

有的专家建议删除批准通知书的“包装规格”栏，

或改为“直接接触药品的包装材料”栏，理由在

于包装规格是供上市的药品最小包装，如每瓶

100 片、每盒 10 支，其变更长期按备案事项管理，

部分品种增加包装规格并非从临床合理角度出

发，而是为了应对药品招标等市场原因，导致包

装规格繁多而且混乱[16-17]，难以通过再注册逐一

明确，包装规格对药品内在质量的影响程度也远

低于直接接触药品的包装材料。再如有的专家建

议针对停产品种单独建立简易审批程序，待恢复

生产时按正常生产品种要求审查，以合理分配有

限的监管资源。 
4  结语 

新办法更加强化对已上市药品的持续管理，对

再注册审查也提出了新的工作要求，但目前研究对

审查标准关注较少，多局限于研究者对工作现状的

分析建议，缺乏对审查标准的整体构建[18-22]，因此

本研究通过改进德尔菲专家函询法，集中了全国药

品再注册审查专家的共识，最终建立了新法规背景

下的境内药品再注册审查标准，覆盖了各项申报资
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料要求，可供各省局拟定药品再注册技术审查细则

及实际审查工作参考，促进该项工作规范化以提高

审查质量。由于新办法的实施处于起步阶段，个别

问题尚未形成共识，今后还可能出现新情况、新问

题，因此本研究建立的要素尚不能涵盖审查中全部

情形，需要在实践过程中不断完善。 
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