
 

一、起草目的 

近年来随着大量潜在作用于免疫系统的药物，特别是免

疫治疗药物研发申报涌现，药物对免疫系统的安全性已成为

一个备受瞩目的问题。现有 ICH S8 指导原则主要针对化学

药物，不包含生物制品。国内目前尚无较为全面的针对化药

和生物制品免疫毒性的指导原则。为更好地引导药物研发过

程中对潜在免疫毒性的评价，国家药品审评中心药理毒理学

部组织撰写了《药物免疫毒性非临床研究技术指导原则（征

求意见稿）》。 

二、起草过程 

（一）起草前期调研论证情况 

本指导原则起草小组前期对 ICH 以及国际上其他监管

机构发布的免疫毒性相关指导原则，如 ICH S8“人用药物免

疫毒性研究”，FDA 发布的“化药和生物制品潜在免疫毒性

非临床安全性评价”征求意见稿相关内容进行了梳理。起草

小组还与中国药理学会药物毒理专业委员会合作，对国内目

前药物免疫毒性研究现状进行了充分调研，了解各方关切的

重点难点问题等。 

（二）指导原则制定或修订情况 



本指导原则由药审中心药理毒理学部牵头，于 2020 年 9

月组建成立起草小组，经前期充分调研后，于 2021 年 2 月

形成草稿，在国内部分安评中心进行了意见征集，并对反馈

意见进行汇总讨论。2021 年 11 月上报中心启动立项，2022

年 3 月形成初稿。2022 年 7 月邀请高校、科研院所、安评中

心及部分药企的相关专家们召开了专家讨论会。2022 年 9 月

提交部门技术委员会审核，并根据技术委员会意见进行修改

完善形成征求意见稿。 

三、主要内容 

本指导原则分别就药物免疫毒性非临床研究评价策略、

关注点和与临床研究相关的免疫毒性非临床试验的时间安

排等内容进行了阐述。在遵循 ICH 指导原则的基础上，对

ICH 相关指导原则所涉及的内容进行了有机整合，对 ICH 

相关指导原则未涉及的内容，基于对药物免疫毒性非临床研

究的当前认识，提出了指导和建议。 

药物免疫毒性非临床研究通常采用基于风险、证据权重

的策略，分层开展。在常规一般毒性研究的基础上，综合药

物作用机制、用药人群、常规一般毒性研究结果等因素进行

证据权重分析，以考虑是否需要开展附加免疫毒性研究。基

于附加免疫毒性研究结果评估开展进一步免疫毒性研究的

必要性。 

本指导原则从免疫抑制、免疫增强、超敏反应、自身免



疫反应、免疫系统发育毒性等方面对药物免疫毒性非临床评

价的关注点进行了阐述。当药物具有潜在免疫毒性风险时，

应结合毒性风险特点，采用合适的检测方法对毒性风险进行

评价。应根据药物作用性质、临床试验类型和目标用药人群

等因素，考虑免疫毒性非临床试验的时间安排。 

此外，本指导原则还在附录中对免疫毒性非临床评价的

常规一般毒性研究和附加免疫毒性研究方法提供了指导和

建议。 


