
강연 연사 

M1 - MedDRA 활용: 코딩 및 데이터 분석 도윤희 

Q1 Coding 시 Primary SOC 가 아닌 Secondary SOC로 배정 하기를 요청 받은 경우, Primary SOC를 우선적으로 선택해야 한다는 근거 

자료를 어떻게 제시할 수 있을까요? 

 ‘MedDRA 용어 선택: 고려 사항’ 문서의 일반 용어 선택 원칙 중 섹션 2.3 MedDRA 변경 금지에 관한 내용이 있으므로 이를 발췌하여 사용하실 수 

있습니다. 

 
또한, ‘MedDRA 모범 사례(MedDRA Best Practices)’라고 하는 참고 문서가 있는데, 이 문서의 섹션 2에서도 동일한 내용을 좀 더 자세하게 설명하고 

있습니다. 코딩을 할 때, SOC 정보는 선택하는 것이 아니고, LLT를 선택하면 그에 따르는 계층 정보를 그대로 따라야 한다는 내용입니다. 

 
위 두 문서는 모두 MedDRA 홈페이지 How to use > Support Documentation 페이지(https://www.meddra.org/how-to-use/support-

documentation) 에서 다운로드 받으실 수 있습니다. 

Q2 연습문제 답은 알려주시면 감사하겠습니다 

 첨부파일(pdf) 참고 바랍니다. 

Q3 WHO ART 랑 MedDRA은 무슨 차이가 있나요? 

 WHO-ART의 경우, WHO-UMC(Uppsala Monitoring Centre)에서 이상 사례 보고를 위해 개발, 배포 하던 용어집 입니다. 이에 비해 MedDRA는 아무

래도 의약품 전 규제 과정에서 활용할 수 있도록 고안되었기 때문에 다루는 범위가 넓고 구체적이어서 용어 수도 많습니다. 두 용어집은 구조적으로 

유사한 부분이 있지만, WHO-ART의 경우 4계층, MedDRA는 5계층 구조로 되어 있는 것이 큰 차이점 입니다. 2015년 이후로는 UMC에서도 ICH표준

인 MedDRA를 사용하기 위하여 더 이상 업데이트하고 있지 않으며, 현재 계속해서 MSSO와 함께 브릿지 파일을 업데이트하고 있습니다. 

Q4 코딩 연습 4 에서 질의 사항이 있어 메일 드립니다. (p.68) 

<Patient accidentally 1) took drug Y instead of drug X and became 2) short of breath.> 예시와 관련하여 1)번과 2)번 각각에 

대해 각각 하기와 같이 coding 을 해 주셨는데 이 경우에는 최종적으로 둘 중 어떤 것으로 coding 이 더 정확한 코딩인지 문의 

드립니다. 아니면 event 를 2 개로 수집하여 1), 2) 각각으로 coding 해야 하는 것인지요? 

 네, 코딩 연습 4 에서는 두 개를 모두 선택하는 것이 맞는 코딩 입니다. 

보고된 이상 사례의 내용을 코딩할 때, 둘 이상의 MedDRA 용어를 선택하여 더 많은 정보를 제공할 수 있다면, 분할하여 코딩할 수 있습니다. 해당 

내용은 ‘MedDRA 용어 선택: 고려 사항’ 문서의 섹션 3.5.4 에서 확인하실 수 있습니다. 

M4 - 국제공통기술문서 이정욱 

Q1 품목허가 말고도, 임상승인시에도 CTD 로 작성되어야 하나요? 

 신청제품의 특성에 따라 작성하시면 됩니다. 기존 제품의 제형변경과 같은 경우는 복잡하지 않겠지만, 신약의 제제개발이나 새로운 제형과 같은 경

우 평가해야 할 항목이 많아지므로 내용이 많을 수 밖에 없습니다. 3.2.P 항에는 상세히 쓰시고, 2.3에는 요약하여 작성하시면 되겠습니다. 

Q2 QbD 를 적용하여 개발한 제품의 경우, 위험평가표나 DoE 자료들을 3.2.P 항에 얼마나 자세히 넣나요? 너무 길게 쓰면 싫어하나요? 

 식약처 고시 "의약품 임상시험 계획 승인에 관한 규정"에 의거, 임상시험계획승인신청서에 첨부하여야할 임상시험용의약품 품질평가자료는 동 고시 

별표 3,4 에 의거 CTD 유사양식으로 작성하여야 합니다만, 별표의 섹션 타이틀을 보시면 CTD Module 2.3 을 약간 변형하였음을 알 수 있습니다. 

미국에 IND 제출 시는 CTD 양식으로 작성하여 eCTD 로 제출하여야 합니다.   

M9 - ICH M9 생물약제학적 분류체계 근거 생동면제 James Mann / Xavier Pepin 

Q1 혹시 BCS waiver 를 통해 허가된 해외사례가 있나요? 

 James Mann   I am not aware of anyone using ICH M9 yet as many countries are still in the process of updating there local 

guidance/regulations to align with ICH M9, I suspect it will be used many times in the coming years though. Many companies have exploited 

BCS biowaivers in the territories where this has been part of the guidance for many years (e.g. USA/EU etc), however sometimes they may 

have been forced to generate different experimental packages to fulfil the unique elements of the different territorial requirements. 

Xavier Pepin  To build on James’ comment, there are also a large body of evidence in the literature for supporting BCS classification of 

essential drugs. Here are below a few examples and commentaries 

1. C. L. Cheng et al., Biowaiver extension potential to BCS Class III high solubility-low permeability drugs: bridging evidence for metformin 

immediate-release tablet. Eur J Pharm Sci 22, 297-304 (2004). 

2. L. Kalantzi et al., Biowaiver monographs for immediate release solid oral dosage forms: acetaminophen (paracetamol). J Pharm Sci 95, 4-14 

(2006). 

3. C. Becker et al., Biowaiver monographs for immediate release solid oral dosage forms: isoniazid. J Pharm Sci 96, 522-531 (2007). 

4. C. Becker et al., Biowaiver monographs for immediate release solid oral dosage forms: ethambutol dihydrochloride. J Pharm Sci 97, 1350-

1360 (2008). 

https://www.meddra.org/how-to-use/support-documentation
https://www.meddra.org/how-to-use/support-documentation


5. C. Becker et al., Biowaiver monographs for immediate release solid oral dosage forms: rifampicin. J Pharm Sci 98, 2252-2267 (2009). 

6. S. Grube et al., Biowaiver monographs for immediate release solid oral dosage forms: Quinidine sulfate. Journal of Pharmaceutical 
Sciences 98, 2238-2251 (2009). 

7. A. Okumu, M. DiMaso, R. Lobenberg, Computer simulations using GastroPlus to justify a biowaiver for etoricoxib solid oral drug 

products. Eur J Pharm Biopharm 72, 91-98 (2009). 

8.  Y. Tsume, G. L. Amidon, The Biowaiver Extension for BCS Class III Drugs: The Effect of Dissolution Rate on the Bioequivalence of BCS Class 

III Immediate-Release Drugs Predicted by Computer Simulation. Molecular Pharmaceutics 7, 1235-1243 (2010). 

9. C. Alvarez et al., Investigation on the possibility of biowaivers for ibuprofen. J Pharm Sci 100, 2343-2349 (2011). 

10. J. R. Crison et al., Biowaiver Approach for Biopharmaceutics Classification System Class 3 Compound Metformin Hydrochloride Using In 

Silico Modeling. Journal of Pharmaceutical Sciences 101, 1773-1782 (2012). 

11. J. B. Dressman et al., Biowaiver Monograph for Immediate-Release Solid Oral Dosage Forms: Acetylsalicylic Acid. Journal of 
Pharmaceutical Sciences 101, 2653-2667 (2012). 

12. R. Cristofoletti et al., Biowaiver Monographs for Immediate Release Solid Oral Dosage Forms: Efavirenz. Journal of Pharmaceutical 
Sciences 102, 318-329 (2013). 

13. S. Colon-Useche et al., Investigating the Discriminatory Power of BCS-Biowaiver in Vitro Methodology to Detect Bioavailability Differences 

between Immediate Release Products Containing a Class I Drug. Mol Pharm 12, 3167-3174 (2015). 

14. N. A. Kasim et al., Molecular Properties of WHO Essential Drugs and Provisional Biopharmaceutical Classification. Molecular 
Pharmaceutics 1, 85-96 (2004). 

강연 연사 

E2B(R3) - E2B(R3) 품질향상을 위한 개별사례 안전성 보고 Jean Christophe Delumeau 

Q1 CIOMS 종이 보고서 형식은 어떻게 이용하게 되나요? 

 I would like to respond to the question "How can we utilize the CIOMS report format". As emphasised in my presentation, the CIOMS-1 Form 

is a 30-year old and outdated way to collect ICSR information. According to ICH, only E2B(R3) is considered ICH-compliant. For this reason, 

the WHO-UMC will soon launch an online tool for reporting ICSRs from a keyboard in a E2B(R3)-compliant manner. However, this on-line tool 

will be available only in countries where the National Regulatory Authority is using the VigiFlow system supplied by the UMC. This being said, 

to report a case to the Market Authorisation Holder (MAH) of Korean Authority, you may be using a CIOMS form. Then, the Health Authority or 

the MAH will be entering the case into an E2B(R3) database. Then, in order to get the detailed information that the CIOMS-1 form is not 

designed to collect, they will re-contact the Reporter which with actually constitute a repeated collection of information. 

E2C(R2) - PBRER과 DSUR 준비 방법 - ICH E2C와 ICH E2F Dawn Ren 

Q1 DSUR 과 PSUR 의 차이는 무엇인가요? 

 먼저, DSUR 과 PSUR 의 요건 자체가 다릅니다. DSUR 의 경우 사실 개발과 관련된 부분입니다. 국제적으로 이루어지는 임상과 관련 되어 있는 

것이죠. 그런 경우라면 DSUR 을 제출해야 합니다. PSUR 의 경우는 이미 시판중인 제품에 관한 것 입니다. NDA 가 없다면, PSUR 을 제출 할 이유가 

없습니다. 그러니까 시판 허가를 보유하고있는 허가권자가 아니라면 PSUR 을 제출 할 이유가 없습니다. 그리고 DSUR 의 경우에는 포스트 마케팅 

데이터는 당연히 중요하지 않습니다. 이것은 임상시험 관련 데이터가 중점이 될 것이고요. 그리고 이 내용을 보게 되면, DSUR 의 내용이 PSUR 에 

다 들어가게 되어있습니다. 그래서 내용으로 보자면, 큰 차이가 있다고 말하기는 어렵습니다. 16 번 섹션을 보면, 위해성과 관련된 부분이 많이 

들어가 있습니다. DSUR 의 경우에는 이 관련 자세한 내용이 그렇게 많이 들어갈 필요가 없습니다. 카테고리 정도면 됩니다. 내용에 대해서는 아주 

자세히 들어갈 필요가 없습니다. 임상 같은 경우에는, 사실 같다고 볼 수 있습니다. DSUR 을 작성했고, 제품이 이미 시판 중이라면 PSUR 

관련해서는 DSUR 내용에 더불어 포스트 마케팅 관련 된 내용이 들어가야 합니다. 내용적으로는 이 차이가 있습니다. 

Q2 For generic products, several companies each collect safety information respectively. In this case, who write a PBRER? is it 

each company write a PBRER with the information that they have? Or only the company of the original product write a 

PBRER? 

 No matter if it is an originator or a generic, as long as the company has the product on the market, the company has to submit a PBRER for 

the data they received. 

Q3 It seems that the literature search rely on the company's capabilities. Are there search terms commonly recommended to 

use for DSUR or PERER? Or each company should decide search terms considering their benefit/risk of product? 

 Review of the literature requires some medical knowledge. The search strategy for a medical topic varies, depending on different topics; 

MedDRA SMQ is most recommended. 

Q4 장기적으로 사용하는 약물의 경우 환자노출정보 계산이 어려울 수 있는데 혹시 도움이 될 만한 경험이 있으면 공유 부탁드립니다. 

 It is true that for very old products, the cumulative exposure data are often unavailable. The company may focus more on periodic exposure 

data. A recommendation is: the company explains in PBRER that cumulative exposure data is not available, patient exposure data is 

estimated since when…. Then the later report can be compared with the former report. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



강연 연사 

S6과 M3 비교 Jian Wang 

Q1 What kinds of bridging studies needed in case of using the different product formulation between non clinical and clinical 

study? 

 For most of the cases, a bridging study may not be required, if the drug substance is the same and formulation is relatively simple.  You can 

address the differences by doing comparative human PK studies. However, if formulation has changed for the modified release tablet, a 

bridging safety study would be required to demonstrate comparable PK profile. 

Q2 FDA 가이드라인 중 'Endotoxin testing for single-use intraocular ophthalmic Devices' 내용이 있던데, 이 경우는 주로 TASS 

예방을 위해 확정된 지침으로 알고 있으며, 보통 영구 임플란트나 안구내 수술시 사용되는 일회용 장치나 안구내 조직 보호를 위한 

안구내 점액성 물질등에 대한 test 로 알고 있습니다. Intravitreal injection 하는 항체의약품의 경우에도 동물에서 Endotoxin 

test 를 진행 하는게 맞는 걸까요? 

 I am not the expert to answer the 2nd question, as I am not doing device. 

강연 연사 

ICH Q12: 의약품 전주기 관리 Jean-Louis Robert 

Q1 PACMP 가 mandatory 가 아니라 chemical 제품의 경우, 아직 많이 하지는 않은 것 같은데요. PACMP 제출해서 변경할 경우, 

프로토콜 승인은 별도로 필요한지요? 아니면 PACMP 제출후 보고서만 내면 되는지요? 

  제가 즉각적으로 답할 수는 없는 부분이니, 운영진 혹은 이메일을 통해 질문주시기 바랍니다. 이 변경사항과 관련하여, 변경을 적용하고 그 

계획서를 제출해서 승인을 받으면 되는 건가요? 라는 질문인데, 계획서는 의무사항은 아닙니다. 이것은 하나의 Tool 입니다. 즉, 계획서를 사전에 

승인 받는 것이 필요하냐는 질문인데, 의무사항은 아닙니다. 그래서 무언가 변경을 한다, 변경 계획서를 제출하는데 이 때 대대적인 변경에 

해당하는 경우에는 사전에 계획서에 대한 승인을 받는 것이 필요합니다. 사소한 변경의 경우에는 그렇지 않습니다. 대대적인 변경의 경우에는 

당연히 새로운 계획서를 제출하 셔야 하고 승인이 필요합니다. 규제 담당자로서, 이 계획서에 대한 재승인이 필요하다고 판단이 됩니다. 

ICH Q12 이행 사례 Frank Montgomery 

Q1 Established conditions may vary between regulatory bodies. Do you have experience or suggestions on how to approach the 

differences between the regulatory bodies? 

  좋은 질문입니다. 아주 많이 하시는 질문들 중 하나입니다. 현재 상황이 그러합니다. 허가 후 변경과 관련해서 관리항목을 어떻게 운영할 것이냐 

라는 관점에서 보면, 많은 국가에서 서로 다른 방식으로 이것을 채택하라고 하거나, 또는 우리의 관리 전략을 변경하도록 한다든가 여러 차이가 

있습니다. 지금도 그렇지만, 이와 관련 된 것이 지속될 것으로 생각됩니다. 저희가 직접적 경험은 없습니다. FDA 관리항목 관련 파일럿 스터디에 

참여를 한 적이 있습니다. 다만, 우리가 무언가를 관리항목으로 제시할 때는 현실적이어야 한다는 것, 또한 이와 관련하여 매우 강건한 

Justification 을 제공해야하다는 것입니다. 그렇게 하면, 서로 다른 지역의 규제기관 당국간의 최소한 조금 더 유사한 결론을 갖게 될 것입니다. 

ICH 가 이런 가이드라인 이행에 대해 서로 다른 지역에서 어떻게 이행되고 있는지 지속적으로 모니터링 하고 있습니다. 시간이 되면 좀 더 개선될 

것입니다. 
Q2 Not many countries have PACMP in their regulations yet. Does AZ have experience in getting approval for PACMP in such 

countries? Also for nonPACmP adopting countries do you have any suggestions on resolving the different timelines for 

getting approval for a change in different countries? 

 현재 PACMP 가 규제에 반영되어 있는 국가는 유럽과 미국입니다. 스위스가 도입을 했지만, 아직 이행을 하지는 않았습니다. 그래서, EU 와 미국에만 

이행이 되어 있습니다. 저희가 양국에 PACMP 경험이 있고, 유럽에서 최근 Site Transfer Case 가 있었습니다. 그리고 생물학적 제제의 시험에 대한 

내용을 신청한 바 있습니다. 이러한 변경을 통해 Brexit 의 원래 일정보다 앞당겨 진행을 했습니다. 만약 Brexit 이 진행되었다면, 공급 계획에 

차질이 생겼을 것이고 굉장히 심각한 상황이 벌어졌을 것입니다. 이 경우에 허가 후 변경관리 계획서를 도입함으로써, 잘 진행되었습니다. 만약 

PACMP 가 없었다면, 굉장히 어려운 상황이 되었을 것입니다. 승인기간 단축 관련하여 이를 가능하게 하는 유일한 방법은 사실 규제당국과 

협의하는 것 입니다. 해당 변경이 특정 분류 카테고리에 해당이 되는가, 이는 지식과 위해성에 대한 평가를 기준으로 이루어져 '이 것이 위해도가 

낮은 카테고리이다' 라고 합의하고, 더 신속하게 도입할 수 있도록 하는 것 입니다. 사실 이렇게 하기 위해서는 굉장히 강력한 타당성 자료가 

필요할 것이고, 지역별로 다를 것 입니다. 지역별, 국가별로, 규제당국이 얼마나 개방 된 자세를 취하고 있느냐 에 따라 달라지겠죠. ICH 가 도입 된 

많은 지역과 국가에서, 시판 후 승인에 대한 Framework 를 도입하고 있고, 또 비효율적인 시판 후 Process 가 가져다 주는 그런 어려움에 대해 잘 

인지하고 있습니다. 많은 규제당국에서 실제로 이로 인해 부과되는 많은 업무로 인해 어려움을 겪고 있습니다. 따라서, 환자에게도 그렇고, 규제 

당국의 관점에서도 그렇고, 불필요한 과정이라 판단되는 경우이기 때문에 가이던스와 Regulation 을 통해 시판 후의 변경을 이행하는 것에 대해 

Global 차원에서 개선하기 위해 노력하고 있습니다. 이런 방향이 지속되길 바랍니다. 

Q3 QbD 전주기 관리를 하면, 제조사는 어떤 이점이 있나? 

 QbD 는 굉장히 탄탄한 과학입니다. 과학적으로 탄탄하다는 것은 비즈니스에도 좋다는 이야기가 될 것 같습니다. 좋은 비즈니스라는 것은 '제조'에 

있어서 만약 어떤 문제가 발생한다면, 더욱 더 빠르게 그 원인을 파악하고 문제를 긍정적 방향으로 해결할 수 있고, 또 우리가 규제당국과 관련 된 

관련 제 규정준수를 좀 더 강화할 수 있다는 것입니다. 굉장히 중요한 것이라고 생각합니다. 제가 오늘 발표하며, 미국 내 제품관련 관리항목들을 

공유했는데, 이 관리 항목은 우리에게 많은 도움이 되었습니다. 우리가 변경을 할 때, 규제당국과 특별히 별도로 Communication 하지 않고, 저희의 

Quality Management System 내에서 빠르게 진행할 수 있는 여지를 주었습니다. 이는 QbD 접근법을 채택했기 때문입니다. 이 사례들을 보면, 

굉장히 많은 불순물 Tracking 을 했고, 공정에 대한 이해를 높이는 작업을 많이 했습니다. 이것이 제조공정 개발에 도움이 되었죠. 또한 Design 

Space 를 관리전략의 일환으로 제안했었고, QbD 같은 경우에는 사실 Design Space 라고 보기 보다는 훨씬 더 탄탄한 과학적 접근법이면서, 좀 더 

강력한 관리방법이라고 생각합니다. 저는 강력하게 추천합니다. 

Q4 QbD 전주기 관리를 하면, 규제 유연성 측면에서 제조사에 어떤 것이 제공되나? 

 Site 변경을 하는데 있어서, 우리가 가지고 있던 안전성 데이터를 사전에 제출하지 않았다면, 이는 불가능했을 것 입니다. 저희 QbD, 원료 의약품에 

대한 지식, 그리고 '안전성에 영향이 없다'라는 데이터를 가지고 FDA 와 논의하여 Site 변경을 할 수 있었고, 안전성 데이터는 사전에 제출 할 

필요가 없었습니다. 연례 보고서에서 안전성 데이터를 제출했고, 이는 변경 후에 제출 된 것입니다. 임상적으로 굉장히 중요한 의약품이고, 빠르게 



성장하고 있는 의약품이며, 이 공급망을 신속하게 확장하는 것이 중요했습니다. 환자들에게 충분하게 공급하는 것이 중요했기 때문에, 이렇게 

진행했고 이 경우에서 봤듯이 의약품에 대한 지식과 공정에 대한 이해가 높을 수록 유연한 규제당국의 대응을 기대할 수 있었습니다. 이 사례를 

통해 전달된 것 처럼, 출발 물질과 관련 된 규격을 단순화하는 것, 사실 이것도 까다로운 작업이고 변경하기에 간단한 부분은 아니었지만, 이런 

많은 항목들이 있었습니다. 

ICH Q8, 9, 10 접근방법에 대한 전략적 해석 김태규 

Q1 CQA 를 선정할 때 RA 를 수행한다고 하셨는데, 기존지식 및 데이터가 충분히 확보되었을 때에도 반드시 RA 를 수행해야 할까요? 

  네, CQA 선정 시 Risk Assessment 를 당연히 따라야 합니다. 기존 지식 및 데이터가 충분히 확보되어 있다는 것 역시, 그 지식의 

정도가 '이것이다' 라고 표현하는 것 자체도 Risk Assessment 라고 생각합니다. 제가 볼때는 반드시 RA 를 수행하고, 그에 대한 정당성, 당위성, 

Evidence 를 갖추는 것이 중요하다고 생각됩니다. 

Q2 RA 를 위한 다양한 Tool 이 제시되어 있는데, 각 Tool 의 장단점은 어떻게 되며, 국내 제약업계의 상황에서 가장 적절한 Tool 은 

무엇이라고 생각하시는지요? 

  ICH Q9 에서, RA 를 할 때 사용할 수 있는 다양한 방법이 제시되고 있습니다. 그래서 어떤 방법이 가장 적합하다고 설명 드리기는 조금 

곤란합니다. 저 같은 경우, 또한 국내 제약업계에서 가장 대표적으로 쓰이는 것들이 FMEA 나 혹은 FMECA 방법입니다. 그렇지만 FMEA 나 

혹은 FMECA 방법을 쓰기 위해서, 프로세스 매핑이나 프로세스 체크시트, Cause&Effect Diagram 등의 적절한 도움을 받아서 FMEA 나 

혹은 FMECA 방법을 사용하고 있다고 설명드릴 수 있습니다. 

Q3 전 분야의 전문가(개발, 연구, 생산, 마케팅 등)들이 참여해야 한다고 하셨는데, 가령 공정에 대한 RA 를 진행한다고 하였을 때, 이에 

대한 이해도가 낮은 분야의 인원 등으로 인해 RA 가 올바르지 않게 수행될 위험은 없는지요? 

  아주 좋은 질문입니다. 각각의 전문가들이 다 참여하는 것이 아주 중요합니다. 제가 개인적으로 생각하기에, 이해도가 낮은 부분에서도 언젠가는 그 

분의 진가가 나올 수가 있기 때문에 되도록이면 각 분야의 전문가들을 대동시키고, 그 분들이 Risk Management 에서 가장 중요한 Risk 

Communication 과 이 안에서 중요한 리더십을 발휘하여 잘 이끌어간다면, 비전문가가 참여한다고 하여 Risk Assessment 가 위험하게 되지 않을 

것 같습니다. 그래서 저는 개인적으로, 많은 사람들이 Risk Assessment 에 참여해주는 것을 권고드리고 있습니다. 
Q4 RA 를 적절하게 수행하지 못하였을때 어떤 문제상황이 발생할 수 있으며, 이에 대한 해결방안은 어떻게 될까요? 

  RA 를 수행하지 않으면 일단, QbD 허가 불가입니다. 

또한 설계 공간 및 CCP 등의 선정 등을 위한 파라메터 선정에서 적절성이 떨어지므로 이후 연구는 규제기관으로 부터 설득력 있는 답변이 불가할 

것으로 사료됩니다. 이에 대한 해결은 RA 를 수행해야 합니다. 이것은 필요충분 조건 입니다.  

Q5 제품 특히 의약품 개발과정에서 다양한 파라미터의 연관성을 파악하는데 DoE 와 QbD 등의 툴이 통계적인 데이터를 뒷받침에 

도움이 되겠지만 과연 이들의 통계적인 영향력을 과학적인, 통계툴로서의 정확성을 뒷받침하기위해서 진행해야하는 실험의 

반복횟수가 많이 증가하게될것이라고 생각이 드는데요 혹시 오랫동안 관련 연구 업무를 진행하신 경험을 바탕으로 보실때 얼마나 

반복해서 신뢰도를 입증혹은 완료할수있을까요?? 

   QbD 내에서 DoE 의 목적은 "최소의 실험으로 최대의 데이터를 확보 하는 것"이라고 설명드리고 싶습니다. 

통계적 툴을 이용하여 유의성 있는 데이터를 얻는 것은 RA 를 통해 얼마나 효율적인 Parameter 를 선정했고, 그  Parameter 를 토대로 DoE 를 

얼마나 잘 실험디자인을 했는냐가 관건일 것 입니다.  통상 의약품 QbD 에서의 DoE 는 반복실험 등은 하지 않습니다. 반복실험을 하지 않는 이유는 

2 번, 3 번 반복한 결과가 더 유의한 데이터로서의 시뮬레이션이 된다는 보장은 없습니다. 적절한 실험디자인(DoE)으로 실험을 수행한 후 효과적인 

시뮬레이션 기법 (몬테카를로 시뮬레이션 등)을 활용하여 해보지 않은 100 만번, 10 만번의 Run 을 구현하여 그 결과를 예측하는 방법을 

추천합니다. 

Q6 신약을 신규 제조소에서 제조한다고 했을 때, P/S/D 스코어를 메기기 위한 충분한 통계자료가 없을 수 있습니다. RA 는 평가자의 

의견이 들어가기 때문에 이러한 통계 자료 등의 객관적인 근거자료를 가지고 평가하지 않을 경우 주관적인 평가로 치부될 수 있을 

것 같은데 이에 대한 해결방법에는 무엇이 있을까요? 

   적절한 P/S/D 는 반드시 제조소에서 행해지는 것이 아닙니다. 연구개발 단계에서 수행하는 것이므로 연구개발 단계에 맞는 RA 가 추진되어야 하며, 

그것에대한 객관적 근거 역시 연구개발 단계에서의 솔직(?)한 위험평가가 실행된다면 위험을 줄일 수 있는 활동이 결국 GMP 로 기술이전 할 때 

조건사항, 개선사항 등으로 전달될 좋은 결과일 것 입니다. 

주간적인 RA 는 있을 수 없는 것이며, RA 수행에 대한 근거는 과학적, 경험적, 이론적 합리성에서 나와야 합니다. 과학적, 경험적, 이론적 합리성이 

결여되었따면 이것은 위험이 높은 것이므로 이것에 대한 위험을 줄이는 것이 오히려 좋은 해결방안일 것 입니다.  
Q7 규제기관에서 인정하시는 전문가기준이 있으신지요? 제조사별로 전문가를 구축하여 연구 및 제품개발을 진행하고있지만 관리 

규제기관에서 보장하는 전문가의 기준이 있는지 궁금합니다. 

   전문가 기준은 없습니다. 제 개인적인 생각에는 과장(책임급)급 이상의 업력 6 년차 이상의 경럭자로 구성한다면 큰 문제는 없을 것 같으며, 

규제기관에서 볼때도 해당제품의 전문가는 해당회사의 해당 공정을 다루는 사람이므로 그 누구도 전문가에 대한 자질(?) 의심은 없을 것 같습니다. 

극히 제 주관적 입니다. 

Q8 국내는 아무래도 제네릭시장이 우세합니다. 제네릭의약품을 신규 제조소에서 생산한다고 했을 때 QbD 를 통한 CQA, CPP 설정이 

효과적이라고 볼 수 있을까요? 

  네, 국내 같은 경우가 그러합니다. 국내는 제네릭 의약품이 많이 있다보니, 대부분 Origin 약품을 통해 이미 CQA 가 선정되어 있죠. CQA 는 

선정되어있을 수 있지만, 그 제품 특성에서 CPP 는 설정해야될 것 같습니다. 그 제조사의 장비도 다를 것이며, 생산 환경도 다를 것이며, 프로세스도 

조금씩은 다를 것 입니다. 모든 환경에서 제품이 동일하게 제품화되지는 않습니다. CPP 는 프로세스 파라메터의 중요도를 

이야기합니다. 때문에, 제네릭 의약품의 경우 그 회사 자체적으로 CQA 는 미리 설정될 수 있습니다. 하지만 CPP 는, 제네릭 의약품의 예를 들어, 

Tablet 제품이라면 경도, 압력 등으로 인해 품질의 완성도가 높을수도, 낮을수도 있습니다. 이는 장비와도 연관성이 있고, 어떤 특정 의약품과의 

혼합과도 연관성이 있을 수 있고, 포장과 연관성이 있을 수도 있습니다. 이러한 것들을 우리가 밝혀내서, 결국 우리 제품의 CPP 는 '압력'이다, 

'온도'이다 등으로 규정해야 한다고 생각합니다. 



Q9 저도 비슷한 질문 드리고 싶습니다. 국내 제품개발 연구비와 규모로 볼때 과연 QbD 기반의 제품개발이 우선시되어야하는것인지 

의문입니다. 국내 개발상황에 적합한 융합형 관리방안이 마련될 기회가 있는지 궁금합니다. 

   너무 어려운 질문이라 융합형 관리방안 등 질의에는 답변드리지 못해 죄송합니다. 

 

다만, 오해가 있으신 것 같아 명확히 해드리고 싶습니다. 

QbD 가 개발비용이 많이 든다(?)에는 동의하지 못할 것 같습니다. 지금 연구개발 하시는 것에서 조금 더 체계화된, 구체화된 연구개발을 하는 것이 

QbD 라 생각됩니다. TPP 부터 타깃하는 제품을 규정하고, 타깃하는 제품의 제형을 결정하고, 제형을 결정하면 안정성 연한의 목표가 생기고, 

안전성과 유효성을 유지하고 문제가 없도록 공정 특성을 규명하고, 공정특성에 맞는 CCP 등을 인지하고 그것을 관리하는 전략을 꾸리는 것이 QbD 

일 것입니다. 

제 개인적인 생각엔 지금 말씀드리는 것에 대한 문서화 비용, 시간을 필요할 것이고, 공정특성을 밝히는 작업은 보다 더 진보적인 실험계획법에 

따라 수행하고 평가하는 것이 전부입니다. 즉, 쳬계화하는 작업비용 정도의 추가비가 전부일 것입니다. 지금껏 정확한 개념이나 방식이 없이 

연구개발했던 페러다임에서 실험을 하더라고 무엇을 얻을 것이며, 같은 실험을 하더라도 2~5 가지의 목적을 달성하는 실험계획이 잡힌다면 비용은 

기존대비 큰 차이는 없을 것으로 생각됩니다. 생각을 바꾸고, 변화하는 것에 조금의 투자가 된다면 보다 더 많은 비용절감, 생산성 향상, 제품공정에 

대한 지식확보가 가능할 것으로 보입니다.  

강연 연사 

산업계 측면에서의 ICH Q-trio 해석 및 실행 김현철 

Q1 PURSIT 의 경우, 설비 특성상 post - sterilization integrity testing 을 할 수 없는 경우가 있는데요(아이솔레이트 사용)이럴 경우 

어떻게 해결을 해야 할까요? 

  많은 분들께서 실제 고민하고 계신걸로 알고 있습니다. 그리고 실제 실행하다보면 이 것은 굉장히 어려운 기술입니다. 많은 공간도 필요하고요. 

저의 짧은 경험에 의하면, 최근에는 이 PURSIT 을 구현할 수 있는 일회용 Disposable Package 가 있는 것으로 알고있습니다. 설비 특성상 

영구적으로 PURSIT 을 구현하기 어렵다면, 이런 Disposable Package 를 고려해보시는 것이 어떨까 생각합니다. 

Q2 말씀하셨다시피 PQS 는 명확한 지침이 제시되지 않아 이해하는데 있어 어려움이 있습니다. 제약업체 자체적인 방법으로 

위해평가를 실시하여 관리해야 하는 상황에서, 그렇다면 자체적으로 실시한 RA 와 이에 따른 관리조치를 제약업체가 규제당국에게 

제시하였을 때 규제당국은 어떠한 기준으로 이에 대한 평가를 하게 되는지요? 

  좋은 질문을 해 주셨습니다. 저는 식약처에서 근무하는 사람이 아니다 보니, 규제당국에서 어떻게 생각하시는 지 100% 다 말씀드릴 수 없지만, 

실사를 받을 때나 혹은 규제당국에 계신 분들과 의견을 나눌 때 제가 이해한 바에 의하면 대략 이런 듯 합니다. 여러분들이 아시는 바와 같이, 현재 

ICH Q9 이 실제 발행되지 않았지만, 이의 Revision 이 진행중입니다. ICH Q9 의 QRM 에서 가장 큰 단점이 '주관성'인데, 즉 'QRM'을 하라고 하니 

업계가 주관적으로 Risk 가 너무 큰 것에 대해 '괜찮다'라고 평가하는 것입니다. 이것이 QRM 의 가장 큰 단점인데, 그래서 그 Q9 에서 이 '주관성'을 

어떻게 극복할 것인가에 대해 여러 전문가가 논의중인 것으로 알고 있습니다. 질문의 요지로 돌아와 다시 답을 드린다면, 여러분들이 Common 

Sense 로 생각하시기에 '이것은 안 된다'라고 생각하신다면, 규제당국 당연히 안되는 것으로 생각 할 것입니다. 그래서 혹시나 RA 를 하실 때, 업체 

스스로 '이는 너무 Risk 한 것을 우리가 정당화 하는 것이 아닌가?'라는 측면에서 질문과 답을 하시다 보면, 이 부분을 해소하실 수 있을 것 

같습니다. 

Q3 QbD 적용이 품질 관리 측면에서 꼭 필요한 단계라는 것은 잘 인지하고 있습니다. 다만, 기 허가제품의 경우 QbD 가 적용되지 않은 

제품이 많기 때문에 많은 회사에서 제조공정의 모든 파라미터를 CPP 로 설정하여 관리하고 있습니다. 이런 상황에서 기허가 제품에 

대해서도 QbD 를 통한 CPP, CQA 재 설정이 필요하다고 생각하시는 지 궁금합니다. 

 제 생각에는 기허가 제품이라고 한다면, QbD 를 진행하실 때 허가 자료에서 규정하는 기본적인 Tool 이나, 통계적 해석을 중점적으로 하기 보다는... 

이렇게 하다 보면 시간과 비용이 굉장히 많이 소요됩니다. 그래서, 다만 기허가 제품에 대한 Requirements 는 없기 때문에 제품의 이해를 높인다는 

측면에서 CPP, CQA 를 자체적으로 실행해보고, 이때는 좀 더 Optimized 된, 압축 된 스터디를 해 보시고 그 경험들이 쌓이면 제네릭 혹은 신제품 

개발하실 때 적용하시면 될 것 같습니다. 

Q4 경영진의 지속적인 관심 및 유도를 위해, 채용되는 툴 등이 있나요? (미팅형태로 공유는 하는데, 이후의 정규적 관심 유도가 어려운 것 

같습니다.) 

  저 역시 전적으로 동의합니다. 경영진 분들은 품질에 대해 아주 많은 관심을 기울이시지는 않습니다. 하지만, 또 그렇다고 아주 관심이 없으신 것은 

아닙니다. 아까 잠깐 말씀드렸지만, 평소에도 쉽게 다가가실 수 있도록 Tool을 마련해 드리고, 미팅형태로 공유하신다고 하셨는데 미팅에서도 노하

우를 활용해보시면 어떨까 싶습니다. 예를 들어, 30분의 미팅을 한다고 하면 경영진이 가장 관심을 가질만한 Topic을 가장 먼저 말씀하시고, 그 다

음에 중요하나, 투자가 필요한 것들을 순서대로 배치한다면 꾸준하고 실직적인 미팅이 되지 않을까 싶습니다. 
Q5 개발단계별로 기술이전을 해야 한다고 이해되는데, 그럼 단계별로 시험법 밸리데이션도 함께 수행해야 된다고 보면 되는 걸까요?  

말씀하신 기술이전의 구체적인 범위를 알고 싶습니다. 

  기술 이전의 범위는 공정과 시험법이 될 것 같습니다. 공정과 시험법 모두 개발 단계가 진행됨에 따라 optimize가 될 것이고 이에 따라 지속적인 

변경(개선)이 이루어 질 것입니다. 이 과정에서 축적된 지식을 다음 단계로 transfer하는 기술이전의 주 point일 것입니다. 질문해 주신 시험법도 단

계별 이전의 대상이 맞습니다. 다만, 매 단계마다 validation을 할 필요는 없을 것 같습니다. 초기 개발 단계에는 Qualification또는 Verification 수

준으로 시험법이 적합한 결과를 도출할 수 있음을 증명하면 될 것 같습니다. 개발이 완료되는 즉, 개발 단계의 후반 (임상3상 또는 상업화를 위한 

생산(PPQ) 진행 전)에 Method Validation을 진행하면 될 것 같습니다. 



강연 연사 

QbD 에 의한 의약품 허가개발의 해설과 이행방안  

- Q8/9/10 Q&As (R4) 
김국희 

Q1 실제적으로, 디자인스페이스를 허가자료에 포함하여 품목허가를 받은 제품은 거의 없는것으로 알고 있습니다. 그렇다면 설계공간이 

필수사항이 아닐때, '의약품 개발에서 QbD 접근법을 적용했다'라고 주장하기 위해선 최소 어느 단계까지 수행해야 하는건가요? 

  설계공간이 QbD 는 아닙니다. 

환자의 치료를 TPP 로 설정하고, 이하 CPP, CMA 항목들까지 Risk-based 로 근거를 만드셨다면 저는 QbD 접근법으로 개발하였다고 주장할 수 있다고 

생각합니다. 

사실 QbD 는 남에게 보여주기보다는, 개발과정을 보다 효율적이고 효과적으로 진행하기 위한 수단입니다. 또한 화자의 치료를 최고의 가치로 

의사결정하기 위한 수단이빈다. 이를 위해서 최신의 선진적인 품질경영기법을 도입해서, 의약품 개발의 중요 가치들을 Risk-base 로 

의사결정하고, 개발을 진행하는 실시간으로 허가자료의 근거가 만들어내는 QbD 접근법을 도입하는 것이지요. 만약 회사에 현재 당장 QbD 가 필요한 

부분이 Process Validation 부분이라면, CPP 및 CQA 의 적용 방법만 시도해 보아도 도움이 될 수 있습니다. 개발초기라면, 

TPP 에서 QTPP 와 pCQA 만 QbD 접근법으로 설정해도 됩니다. 굳이 대외적으로 자랑할게 아니라면, 필요하신 해당하는 부분만 먼저 QbD 접근법을 

도입하셔도 됩니다. '어디까지 해야한다'라고는 말씀드리기 어렵고, 회사에서 '개선이 필요한 부분까지만' 하시면 됩니다.  

당연히 개발자료를 모두 허가 시 제출할 필요는 없습니다. 만일, CPP 나 CMA 에 대한 수치적인 근거가 필요하다면 그 부분에 대한 개발자료만 

제공하시면 되고, Design Space 에 대해 규제 유연성을 요구하겠다고 하면 '이렇게 운영했을 때 품질이 더 일정합니다'에 대한 자료만 제공하시면 

된다고 생각합니다. 

하지만 남에게 보여지는 부분에 치중하는 QbD 활동에 대해서, 제가 걱정되는 건, 허가자료에 주로 보여지는 공정에 대한 근거만 QbD 를 도입하시면 

공정은 조금 더 재현성이 높아졌지만, 환자에게 더 필요한 품질의 관점과 먼 지점에서 재현성만 좋아지는 것일 수도 있는 것입니다. QbD 를 하는 

목적은 "환자의 치료"에 더 적합한 의약품을 만드는 것입니다. 저는 그래서 남들에게 잘 보여지지 않는 부분인 TPP 에서 QTPP 로 설정하는 

활동을 QbD 접근법으로 하는 것이 더 중요하다고 생각합니다.  

Q2 원하는 수준의 공정에 대한 이해 만큼의 CPP 를 설정하여 근거를 제시하는 것을 추천하셨는데, 이에 대해 규제당국이 받아들일 수 

있는지 궁금합니다. 가령 A 라는 공정에 대해 회사 내 사전 지식 및 경험등을 통해 non-CPP 로 분류하였지만 규제당국에서는 이를 

받아들이지 않을 경우, 어떤 식으로 대응하는게 바람직할까요? 

  규제당국도 이전의 경험의 잣대로 허가자료를 검토합니다. 그러다 보니, 가이드라인에서 추천 되었거나, 이전 다른 회사에서 CPP 로 설정한 

항목을 non-CPP 로 분류하였다면, 그에 대해서 의문을 제시할 수 있습니다. 하지만 근거를 제시하고 설득하면 불가능하지는 않습니다. 그리고 제 

경험상으로 충분히 근거가 있는 CPP 설정에 규제당국이 끝까지 우기는 것은 보지 못했습니다. 

결국은  규제기관을 설득할 수 있냐도 중요합니다. 허가 과정은 "대화"입니다. 규제 당국이 왜 그렇게 주장하는지를 듣는 것이 중요할 수 있습니다. 

QbD 접근법으로 착실히 자료가 만들어져 있다면, 충분히 설득이 가능할 꺼라고 생각합니다. 하지만 규제당국에서 지속적으로 요구한다면 이유가 

있을 것입니다. 규제적으로 CPP 로 설정해야 항목들일 수도 있습니다. 그리고 개발사에서 만든 "그 원하는 수준의 공정  이해"가 부족한 것일 수 

있습니다. 품질의 일관성을 유지할 수 있는 충분한 지식을 토대로 CPP 를 설정하셔야 합니다. 저는 품질의 일관성을 유지하기 위한 해법은 다양할 수 

있다는 것을 말씀드렸습니다.  

규제당국에서 CPP 설정을 끝까지 요구한다면, 분명 이유가 있을 것입니다. 규제당국이 왜 CPP 라고 생각하는지 물어보시고, 이에 대해 답을 

해주시는게 좋을 것 같습니다. 

규제당국을 설득할 수 없다면, 그 근거가 부족한 것이므로, 규제당국의 주장을 받아들여서 CPP 로 추가하는 것이 해결책입니다.  

Q3 개발단계별로 기술이전을 해야 한다고 이해되는데, 그럼 단계별로 시험법 밸리데이션도 함께 수행해야 된다고 보면 되는 걸까요?  

기술이전의 구체적인 범위를 알고 싶습니다. 

  시험법 밸리데이션은 최초에 한번 진행하시고, 변경이 생길 때마다 추가 밸리데이션만 진행하시면 됩니다. 

개발단계별로 매번 기술이전을 하실 필요는 없습니다. 변경에 대해서 잘 관리하시고, 그 변경따라 필요한 활동을 하시면 됩니다. 시험법 

밸리데이션에 대해서는 ICH Q2 와 규제기관의 가이드라인을 참고하시기 바랍니다. 
 


