组织工程类医疗产品分类界定指导原则
（征求意见稿）

一、目的
为指导组织工程类医疗产品的管理属性和管理类别判定，根据《医疗器械监督管理条例》《医疗器械分类规则》《医疗器械分类目录》《关于药械组合产品注册有关事宜的通告》等制定本指导原则。
二、范围
本原则中的组织工程类医疗产品是指，采用组织工程技术和工艺制备，将具有生物活性的细胞（或细胞因子）黏附于支架材料上形成复合物，再植入人体组织或器官病变部位，以修复、改善、再生人体组织或器官结构与功能的医用产品，通常由支架材料、具有生物活性的细胞因子或（和）细胞组成。上述支架材料、复合物均适用于本指导原则。传统的组织和器官移植以及体细胞及基因治疗产品不适用于本指导原则。
此外，用于制备组织工程类医疗产品的有关器具适用于本指导原则。
三、管理属性和医疗器械管理类别判定的基本原则
组织工程类医疗产品的管理属性应当依据产品预期用途、作用机制等综合判定。
（一）如产品不符合《医疗器械监督管理条例》中医疗器械的定义，则不作医疗器械管理。
（二）如产品具有医疗器械用途，同时含有发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分时，则按照药械组合产品管理。通常根据产品的首要作用方式判定为以药品作用为主或以医疗器械作用为主的药械组合产品。
（三）如符合《医疗器械监督管理条例》中医疗器械的定义，且不含发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分时，则按照医疗器械管理。按照医疗器械管理的组织工程类医疗器械产品，应当依据产品的材料特性、结构特征、预期用途、使用形式等综合判定产品的管理类别，相应的分类编码应当根据产品的预期用途，参照《医疗器械分类目录》予以确定。
四、具体类型组织工程类医疗产品的判定
（一）仅作为支架的组织工程类医疗产品
该类型产品仅由组织工程支架材料（如脱细胞真皮基质、脱细胞肌腱和/或韧带、脱细胞骨、脱细胞软骨或脱细胞半月板等）组成，不含具有生物活性的细胞因子和细胞。
1. 管理属性判定
（1）如产品仅具有支架的医疗器械用途，且不含发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分，则按照医疗器械管理；
（2）如产品既具有支架的医疗器械用途，又含有发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分（如凝血酶等），则按照药械组合产品管理。通常根据产品的首要作用方式判定为以药品作用为主或以医疗器械作用为主的药械组合产品。
2. 医疗器械管理类别判定
如产品仅发挥支架的医疗器械用途，且不含发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分，则原则上按照第三类医疗器械管理。具体类型如下（但不限于）：
（1）通常由异种或同种异体皮肤组织经处理后制成，用于皮肤（包括真皮层）缺损创面的修复，引导患者皮肤组织修复和再生的脱细胞皮肤或脱细胞真皮基质；
（2）用于皮肤、真皮、关节软骨、肩袖修复和再生的胶原蛋白支架材料；
（3）通常由异种或同种异体的神经或肌腱组织经处理后获得的细胞外基质制成，或者由人工合成高分子材料、天然高分子材料制成，用于修复各种原因所致外伤性神经缺损的神经修复材料。
（4）通常由异种或同种异体的骨组织（包括松质骨或/和皮质骨）、半月板组织、肌腱组织经处理后获得的支架材料制成，或者由人工合成高分子材料、天然高分子材料制成，用于修复各种原因所致骨、软骨、半月板、韧带和肌腱缺损的修复重建材料。
（二）含细胞因子的组织工程类医疗产品
该类型产品由组织工程支架材料（如脱细胞真皮基质、脱细胞肌腱和/或韧带、脱细胞骨、脱细胞软骨或脱细胞半月板等）和细胞因子（如骨形态发生蛋白质-2等）组成，不含具有生物活性的细胞，则按照药械组合产品管理。根据产品中是否还含有其他发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分，作如下判定：
（1）如产品除细胞因子外不含其他发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分，则按照以医疗器械作用为主的药械组合产品管理，如：用于骨缺损、骨不连、软骨缺损、韧带断裂、肌腱断裂、半月板缺失等的填充修复，以及脊柱融合、关节融合及矫形植骨修复的含重组人骨形态发生蛋白质的骨修复材料；未添加具有生物活性的细胞因子和细胞，但是由于制备工艺无法完全将原有细胞因子去除的支架类组织工程产品。
（2）如产品除细胞因子外还含有其他发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分（如凝血酶等），则按照药械组合产品管理。通常根据产品的首要作用方式判定为以药品作用为主或以医疗器械作用为主的药械组合产品。
（三）含细胞的组织工程类医疗产品
该类型产品由组织工程支架材料（如脱细胞真皮基质、脱细胞肌腱和/或韧带、脱细胞骨、脱细胞软骨或脱细胞半月板等）和具有生物活性的细胞组成，可形成或尚未形成人体组织或器官（如皮肤、骨、软骨、半月板、肌腱、韧带和神经等），可含或不含细胞因子（如骨形态发生蛋白质-2等），也可含或不含其他发挥药理学、免疫学或者代谢作用的成分。按照如下原则判定：
1. 如产品中的细胞为用于治疗人的疾病，来源、操作和临床试验过程符合伦理要求，按照药品管理相关法规进行研发和注册申报的人体来源的活细胞产品，则按照药械组合产品管理。通常根据产品的首要作用方式判定为以药品作用为主或以医疗器械作用为主的药械组合产品。
2. 如产品中的细胞为上述情形之外的活细胞产品，则除细胞之外的其他成分，如支架、细胞因子等，应按照四（一）或四（二）中的规定确定相应的管理属性和类别。
五、用于制备组织工程类医疗产品的有关器具的管理属性和管理类别规定
（一）如产品为组织工程类医疗产品的制备器具，不含生物活性成分及其他药物成分，用于组织工程类医疗产品的种子细胞分离、富集、筛选等操作，或用于为细胞提供恒温环境，则按照第二类医疗器械管理。
[bookmark: _GoBack]（二）如产品为组织工程类医疗产品的培养液、细胞分选试剂、保存液等液体，则不作为医疗器械管理。
六、有关要求
（一）自本原则发布之日起，组织工程类医疗产品应当按照上述原则申请注册。
（二）已经按照医疗器械受理的注册申请，正在审评、审批的品种，继续按照原受理类别进行审评、审批，符合要求的，核发医疗器械注册证书。其中，需要改变管理属性或类别的，限定其注册证书的有效期截止日期为2025年12月31日。
（三）已获准按照医疗器械注册的组织工程医疗产品，需要改变管理属性、管理类别的，其注册证在有效期内继续有效；所涉及注册人应当按照相应管理属性和类别的有关要求积极开展转换工作，在2025年12月31日之前完成转换。开展转换工作期间注册证到期的，在产品安全有效且上市后未发生严重不良事件或质量事故的前提下，企业可按原管理属性和类别向原审批部门提出延期申请，予以延期的，原医疗器械注册证有效期不得超过2025年12月31日。
在注册证有效期内提出注册申请的，如在开展产品类别转换期间注册证到期的，注册人可向原审批部门提出原注册证的延期申请。予以延期的，原注册证有效期原则上不得超过2025年12月31日。
七、本指导原则自发布之日起实施。
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