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一、概述 1 

放射性治疗药物是将放射性核素选择性地输送到病变2 

部位，利用放射性核素的衰变特性释放射线或粒子，对病变3 

细胞产生杀伤作用，从而达到治疗目的的一类药物。 4 

为鼓励和支持放射性治疗药物的研发和上市，国家药品5 

监督管理局药品审评中心于 2024 年 1 月发布了《放射性治6 

疗药物非临床研究技术指导原则》，基于当时业界的认知共7 

识、研发实际等，提出了该类药物非临床研究的技术要求。 8 

现结合当前放射性药物研发基础及进展情况制定本问9 

答文件，聚焦共性和常见问题，进一步细化和明确非临床技10 

术要求，为研发企业提供技术指导。 11 

本问答文件仅代表药品监管部门当前的认识和观点，不12 

具有强制性。随着科学技术的发展，本问答文件中的相关内13 

容将适时完善和更新。 14 

二、常见问题与解答 15 

（一）若受试物采用冷药，应选择何种形式？ 16 

若受试物采用冷药，应选择具有临床拟用制剂代表性的17 

配体、前体等非放射性形式的受试物。 18 

（二）如何界定“已有人用经验的核素”和“全新核素”？ 19 

 “已有人用经验的核素”一般是指已有公开的确证性临20 
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床试验和/或上市信息的核素，不包括早期临床试验、已按院21 

内制剂使用和已有非注册临床试验经验的核素。“全新核素”22 

一般是指没有人用经验的核素。 23 

（三）在支持后续临床试验和上市阶段，热药更长周期24 

的一般毒理学试验的豁免条件？ 25 

对于全新核素，建议开展单一相关动物种属的更长周期26 

的热药一般毒理学试验。 27 

对于已有人用经验的核素，若综合分析以下信息（包括28 

但不限于），放射性药物的安全性风险总体可控，且更长周期29 

的热药一般毒理学试验结果不会带来更多的安全性信息，则30 

可考虑豁免热药更长周期的一般毒理学试验：（1）该产品已31 

有的非临床、临床试验数据；（2）人体正常组织中靶点表达32 

信息以及潜在的安全性风险评估。 33 

（四）“对于大多数用于治疗晚期肿瘤患者的放射性治疗34 

药物，可参考 ICH S9，一般认为 3 个月的重复给药毒性试验35 

足以支持其上市。”3 个月重复给药毒性试验应在哪个临床试36 

验阶段开展？ 37 

若拟定适应症为晚期肿瘤，且经评估后认为需开展 3 个38 

月重复给药毒性试验，根据 ICH S9 要求，应在 III 期临床试39 

验前完成。其他适应症应参考 ICH M3（R2）的相关要求开40 

展研究。 41 
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（五）开展冷药一般毒理学试验时，需采用几种动物种42 

属？ 43 

冷药的一般毒理学试验原则上要求在 2 种动物种属中开44 

展。种属选择的一般考虑可参考 ICH M3（R2）、S6（R1）、45 

S9 等指导原则。 46 

（六）“当临床给药次数有限（如给药 2 次或 3 次）、47 

配体或载体仅用于递送目的且给药剂量低（如在微克范围48 

内）、配体或载体的半衰期短且给药频率低时（如每 4 至 8 周49 

给药一次），可能不需要开展冷药的更长周期的一般毒理学50 

试验”。以上条件需同时满足还是满足其一即可？ 51 

一般情况下满足其中 1 个条件即可。 52 

（七）“考虑到迟发毒性的时间特点，给药后的观察周期53 

至少为 1 年”，迟发放射性毒性的观察期是首次给药后 1 年54 

还是末次给药后 1 年？ 55 

迟发放射性毒性的观察周期至少为首次给药后 1 年。 56 

（八）制剂安全性试验的受试物应采用冷药还是热药？57 

仿制药是否一定需要参比制剂？ 58 

为了充分提示临床拟用制剂的安全性，应采用热药开展59 

放射性治疗药物的制剂安全性试验；对于仿制药，一般不要60 

求必须采用参比制剂进行对比试验，但若有条件开展，则有61 

助于对试验结果的评价。 62 
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（九）当发现人特有代谢产物或高比例代谢产物时，需63 

要如何考虑放射性代谢产物的非临床评价？ 64 

对于人特有代谢产物或高比例代谢产物[参考 ICH M365 

（R2）、S9]，若可能影响放射性分布、以及有效性安全性特66 

征，需考虑开展代谢产物的非临床评价。 67 
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