附件2
医疗机构制剂补充申请注册事项及申报资料要求

一、补充申请分类
（一）变更制剂名称
（二）变更制剂规格
（三）增加新的适应症或功能主治，但不改变给药途径或规范描述制剂功能主治
（四）变更制剂处方中的辅料
（五）变更制剂配制工艺
（六）变更制剂有效期或贮藏条件
（七）变更直接接触制剂的包装材料或者容器
（八）变更制剂包装、标签样稿
（九）根据国家或省药品监督管理局要求修改制剂说明书内容
（十）补充完善制剂说明书安全性内容
（十一）变更受托配制单位
（十二）变更制剂配制地点
（十三）变更制剂质量标准
（十四）变更用法用量
（十五）变更制剂包装规格
（十六）变更医疗机构名称
（十七）变更制剂外观，但不改变制剂标准
（十八）其它
二、补充申请申报资料项目
1．制剂批准证明文件及其附件的复印件：
主要是与申请事项有关的本制剂各种批准文件及附件。
2．证明性文件：
申请人应当提供《医疗机构执业许可证》、《医疗机构制剂许可证》及其变更记录页；委托配制双方签订的委托配制合同、制剂配制单位《医疗机构制剂许可证》、《生产许可证》或《药品生产质量管理规范》认证证书复印件。
3．修订的制剂说明书样稿，并附详细修订说明。
4．修订的制剂包装标签样稿，并附详细修订说明。
5．配制工艺的研究资料及文献资料。
6．质量研究的试验资料及文献资料。
7．制剂的质量标准草案及起草说明。
8．制剂的稳定性试验资料。
9．三批样品的自检报告书。
10．辅料的来源及质量标准。
11．直接接触制剂的包装材料和容器的选择依据及质量标准。
12．主要药效学试验资料及文献资料。
13．毒理研究资料及文献资料。
14．临床试验资料。
15．支持该项变更的安全性研究资料及文献。

三、申报资料项目表
	注册事项
	申报资料项目

	
	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9
	10
	11
	12
	13
	14
	15

	1.变更制剂名称
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	2.变更制剂规格
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	+
	+
	+
	+

	3.增加新的适应症或功能主治但不改变给药途径或规范描述制剂功能主治
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	－
	+
	+
	－
	－
	+
	+
	+
	－

	4.变更制剂处方中的辅料
	+
	+
	*1
	*1
	+
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	5.变更制剂配制工艺
	+
	+
	*1
	*1
	+
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	+
	+
	+
	－

	6.变更制剂有效期或贮藏条件
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	7.变更直接接触制剂的包装材料或者容器
	+
	+
	*1
	*1
	－
	－
	－
	+
	+
	－
	+
	－
	－
	－
	－

	8.修改制剂包装、标签样稿
	+
	+
	－
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	9.根据国家或省药品监督管理局要求修改制剂说明书内容
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	10.补充完善制剂说明书安全性内容
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	+
	－
	－
	－
	*2
	*3
	+

	11.变更受托配制单位
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	12.变更配制地点
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	13.变更制剂质量标准
	+
	+
	*1
	*1
	+
	－
	+
	－
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	14.变更用法用量
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	+
	+
	+
	+

	15.变更包装规格
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	16.变更医疗机构名称
	+
	+
	+
	+
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－
	－

	17.变更制剂外观、但不改变制剂标准
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	+
	－
	+
	－

	18、其它
	根据申报项目要求，提供相应的申报资料


注：*1.如有修改的应当提供。
*2.可提供毒理研究的试验资料或者文献资料。
*3.可提供文献资料。
四、注册事项说明及有关要求
1.注册事项：第二项　变更制剂规格，应当符合以下要求：
所申请的规格应当符合科学、合理、必要的原则，所申请的规格应当根据制剂用法用量合理确定。
2.注册事项：第三项  增加新的功能主治或适应症，应当符合以下要求：
增加功能主治或适应症，其主要药效学试验资料及文献资料、毒理试验（急毒、长毒）资料及文献资料和临床试验资料应当按照下列进行：
（1）增加新的功能主治或适应症，用药周期和服用剂量均不变者，应当提供主要药效学试验资料及文献资料和至少60例临床试验资料。
（2）增加已有国内同品种使用的功能主治或者适应症者，免报主要药效学试验资料及文献资料、毒理试验（急毒、长毒）资料及文献资料和临床试验资料。
3.注册事项：第五项  变更制剂的配制工艺，其配制工艺的改变不应导致药用物质基础的改变。中药如有改变药用物质基础的，应当提供药学、药理毒理和不得少于60对临床试验等方面的对比试验研究资料。
4.注册事项：第九项  根据国家或省食品药品监督管理局要求修改制剂说明书内容，应当符合以下要求：
是指根据国家及省食品药品监督管理局的专项要求，对制剂说明书的某些项目进行修改，如不良反应、禁忌症、注意事项等。除有专门规定或要求外，不包括修改适应症或功能主治、用法用量、规格等项目。
5.注册事项：第十项  补充完善制剂说明书的安全性内容，应当符合以下要求：
仅可增加不良反应、禁忌症、注意事项的范围，对药理毒理、药代动力学项目补充新的资料。不包括对适应症或功能主治、用法用量等项目增加使用范围。
6.注册事项：第十二项  变更制剂配制地点，应当包括以下内容：
原址改造、增建或异地新建
7.注册事项：第十四项  变更用法用量，应当符合以下要求：
变更用法用量，应当提供支持该项改变的安全性研究资料或文献资料。
8.注册事项：第十五项  变更制剂的包装规格，应当符合以下要求：
制剂包装规格应当经济、方便。有使用疗程的制剂，其包装规格一般应当根据该制剂使用疗程确定。
9.注册事项：第十六项  变更医疗机构名称，应当符合以下要求：
是指医疗机构经批准变更《医疗机构制剂许可证》医疗机构名称以后，申请将其已注册制剂品种的医疗机构名称作相应变更。
10.申报注册事项2-7、11-13、17  必须对3个批号制剂进行注册检验。
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