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醫藥品查驗中心  
Center for Drug Evaluation, Taiwan  

近期法規資訊 (公告期間 106/08/15~106/10/31) 

專案管理組 林耀正 



2017/11/9 

臨床試驗 1 件 • 「藥品臨床試驗受試者同意書格式」公告 

3件 
• 「西藥藥品優良製造規範（第一部）」公告修正 
• 「適用罕見疾病防治及藥物法之藥物品項」修正草案 

• 「適用罕見疾病防治及藥物法之藥物品項」公告修正 

 

 

 

公告修正 

 

其他 5件 

• 食品藥物管理署官網建置「藥物產業溝通平臺」 

• 含codeine成分藥品之中文仿單變更 

• 含tramadol成分藥品使用於兒童之臨床效益及風險再評估結果相關事宜 

• 貴會針對藥品於國外發生嚴重不良反應通報方式之建議及疑義 

• 保障民眾用藥安全，確實瞭解藥品仿單安全資訊內容 

 

共 10 件 

• 加強推動藥品查驗登記審查暨線上申請作業平台 

• 有關國產膠囊製劑藥品許可證查驗登記案硬膠囊殼審查 
2 件 查驗登記 

公告期間 08/15-10/31 
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公告日期 (8/15-10/31) 公告內容 

 
 

106年10月23日 FDA藥字第1061409034號 

為加強推動藥品查驗登記審查暨線上申請作業平台，惠請貴會轉知所屬會
員，並鼓勵會員多加利用，請查照。 

106年10月26日 FDA藥字第1061409550號 

106年10月26日衛授食字第1061409528號公告，自107年1月1日起國產膠
囊製劑藥品許可證查驗登記案，涉及硬膠囊殼審查部分，可提供國內硬空
膠囊殼之許可證字號，或國外硬空膠囊之CTD相關技術資料辦理。茲檢送
公告影本1份，請查照，並轉知所屬會員。 

   

 
106年08月22日 FDA藥字第1061407997號 

有關「藥品臨床試驗受試者同意書格式」業經本部106年8月22日衛授食字
第1061407372號公告，茲檢送公告影本1份，請查照並轉知所屬會員。 

 
 

106年09月28日 衛授食字第1061105596號 
 

「西藥藥品優良製造規範（第一部）」業經本部於106年9月28日以衛授食
字第1061105594號公告修正，並自即日生效，請查照並轉知所屬。 

106年08月18日衛授食字第1061406813號 
「適用罕見疾病防治及藥物法之藥物品項」修正草案，業經本部於106年8
月18日衛授食字第1061406811號公告預告，請查照。 

106年09月27日衛授食字第1061408351號 
「適用罕見疾病防治及藥物法之藥物品項」，業經本部於中華民國106年9
月27日以衛授食字第1061408346號公告修正，並自即日生效，請查照。 

(http://regulation.cde.org.tw/) 

查驗登記 

臨床試驗類 

公告修正 
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公告日期 (8/15-10/31) 公告內容 (續) 

  
106年08月18日 FDA企字第1061202805號 

有關於食品藥物管理署官網建置「藥物產業溝通平臺」，請查照並轉知所屬。 

106年09月05日 衛授食字第1061408083號 
為確保民眾用藥安全，請貴公司依說明段辦理含codeine成分藥品之中文仿
單變更，請查照。 

106年09月12日  FDA藥字第1061408089號 
「含tramadol成分藥品使用於兒童之臨床效益及風險再評估結果相關事宜」
業經本部於106年9月12日以衛授食字第1061408065號公告，請查照並轉
知所屬會員。 

106年10月11日 FDA藥字第1060033166號 
有關貴會針對藥品於國外發生嚴重不良反應通報方式之建議及疑義一案，復
如說明段，請查照。 

106年10月23日 FDA藥字第1061407953號 
為保障民眾用藥安全，請轉知會員確實瞭解藥品仿單安全資訊內容，詳如說
明段，請查照。 

(http://regulation.cde.org.tw/) 

6 

其他 



加強推動藥品查驗登記審查暨線上申請作業平台，惠請貴會轉
知所屬會員，並鼓勵會員多加利用，請查照。 

《106年10月23日 FDA藥字第1061409034號》 

說明: 

一、於101年10月15日署授食字第1011408090號公告實施藥品查驗登記電子送件，

鼓勵藥商將技術資料轉成電子送件，今擴大推廣藥品審查案件線上申請作業，

響應節能減碳無紙化，全面落實簡政便民E化服務。  

二、為達全面實施無紙化送件及審查，自107年1月1日將由藥品許可證展延申請案先

行試辦；一年後再行檢討成效。 

 

三、為鼓勵業者多加利用線上申請作業平台送件，針對線上送件之審查案，將採取

優先辦理之措施，詳細資訊可至TFDA網頁查詢。 
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查驗登記 



為加強推動藥品查驗登記審查暨線上申請作業平台，惠請貴會
轉知所屬會員，並鼓勵會員多加利用，請查照。 

《106年10月26日 FDA藥字第1061409550號》 

說明: 

       106年10月26日衛授食字第1061409528號公告，自107年1月1日起國產膠囊製劑藥品許可

證查驗登記案，涉及硬膠囊殼審查部分，可提供國內硬空膠囊殼之許可證字號，或國外硬

空膠囊之CTD相關技術資料辦理。 
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查驗登記 

 

 



「藥品臨床試驗受試者同意書格式」業經本部106年8月22日衛授食字第
1061407372號公告，茲檢送公告影本1份，請查照並轉知所屬會員。 

《106年08月22日 FDA藥字第1061407997號》 
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臨床試驗 



「西藥藥品優良製造規範（第一部）」業經本部於106年9月28
日以衛授食字第1061105594號公告修正，即日生效，請查照並
轉知所屬。 

《106年09月28日衛授食字第1061105596號》 

       說明： 

        公告及其附件請至衛

生福利部食品藥物管

理署之「本署公告」

自行下載。 
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公告修正 

 



台灣藥物法規資訊網 
(http://regulation.cde.org.tw/) 
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醫藥品查驗中心  
Center for Drug Evaluation, Taiwan  

學名藥查驗登記案 

須檢送原料藥技術性資料相關說明 

專案管理組 林耀正 



ANDA案需檢送原料藥技術性資料 
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 於案內檢附完整原料藥技術性
資料者，每一有效成分來源須
繳交新臺幣六萬元審查費。 

       (於行政補件或補件時通知) 
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有檢附 未檢附 

自106.07.01，總收案數 60件， RTF 14件，撤案 4件 

續審 42件中，未檢附原料藥技術性資料相關文件共 8件 (19%) 
(統計至106.09.30/ Source from CDE E-system) 

案
件
數 

106年7月1日起原料藥技術性資料提交情形 
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原料藥技術性資料檢附方式 
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案
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總收案數 180 件 (含撤案 10 件) 

RTF 60 件，續審 110件，RTF比例 36% 
 (統計至106.09.30/ Source from CDE E-system) 

案
件
數 

ANDA RTF 實施概況 



學名藥RTF實施成效說明 
-CMC部分 

財團法人醫藥品查驗中心 

藥劑科技組 化學製造管制第二小組
小組長 黃怡婷   

2017.11.06 



本次演講內容僅代表查驗中心之觀點， 

凡涉及政策方向及法規解釋與適用， 

應依衛生主管機關之指示為準。 
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Refuse to File (RTF) 

• 部授食字第1051412350號公告 
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嚴重缺失： 

任一項主要缺失 

或  

≥ 4項次要缺失 



RTF項目一覽 
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項目 

主要缺失 (有一項即退件) 

1. 代表性成品批次製造紀錄是否為查驗登記申請日前二年內所生產？ 

2. 是否提供批次製造紀錄之繁體中文或英文版本？ 

3. 是否提供符合規定批量之至少一批先導性批次達六個月加速試驗及六個月長
期試驗之安定性試驗結果或送審資料已包含達保存期限之長期試驗資料，可
免除加速試驗？ 

4. 是否提供所有模組三CTD章節 (未超過二分之一之章節放錯或未提供，可勾
選「是」、包含紙本文件是否貼側標或以含側標之隔頁紙區隔章節)？ 

次要缺失 (有四項以上即退件) 

5. 是否提供未來於我國上市產品之所有原料藥製造廠、成品製造廠以及包裝廠
之PIC/S GMP認證證書 (有效期限內) 或申請書？  

6. 是否提供署授食字第1021402886號公告中，含括弧內品項 (新成分新藥、
acetaminophen (paracetamol)、cefaclor、cefazolin (sodium)、
dextromethorphan HBr、diclofenac sodium、gliclazide、metformin HCl、
risperidone、tamsulosin HCl、valproic acid) 之TFDA DMF認證證書 (有效
期限內) 或申請書？ 



RTF項目一覽 
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項目 

次要缺失 (有四項以上即退件) 

7. 是否提供成品製造廠之原料藥檢驗規格以及原料藥分析方法 (如檢品與標
準品之配製方法、儀器設備參數設定、檢測方法、計算式等)？ 

8. 是否提供代表性成品批次 (批次製造紀錄之批次) 所使用之原料藥檢驗成績
書 (含原料藥製造廠及成品製造廠出具者)？ 

9. 是否提供成品製造廠所使用之一級標準品以及工作標準品之資料？ 

10. 是否提供成品製造廠連續三批量產批量之製程確效計畫書及報告書 (報告
書僅輸入藥品適用)？ 

11. 無菌製劑是否提供滅菌作業及無菌操作作業等相關確效資料？ 

12. 是否提供代表性批次 (批次製造紀錄之批次) 所使用之所有賦形劑檢驗成
績書 (包含不殘留於最終成品之溶劑)？ 

13. 是否提供成品製造廠之成品檢驗規格以及成品分析方法 (如檢品與標準品
之配製方法、儀器設備參數設定、檢測方法、計算式等)？ 

14. 是否提供成品檢驗項目之分析方法確效計畫書及報告書 (含規格中應執行
分析確效之所有項目)？ 

15. 是否提供代表性批次 (批次製造紀錄之批次) 成品之檢驗成績書？ 



缺失統計-主要缺失 
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3. 是否提供符合規定批量之至少一批先導性批次達六
個月加速試驗及六個月長期試驗之安定性試驗結果
或送審資料已包含達保存期限之長期試驗資料，可
免除加速試驗？ 

TOP 1 

4. 是否提供所有模組三CTD章節 (未超過二分之一之
章節放錯或未提供，可勾選「是」、包含紙本文件
是否貼側標或以含側標之隔頁紙區隔章節)？ 

TOP 2 

1. 代表性成品批次製造紀錄是否為查驗登記申請日
前二年內所生產？ 

TOP 3 
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缺失統計-次要缺失 

TOP 1 

TOP 2 

TOP 3 

12. 是否提供代表性批次 (批次製造紀錄之批次) 所
使用之所有賦形劑檢驗成績書 (包含不殘留於最
終成品之溶劑)？ 

5. 是否提供未來於我國上市產品之所有原料藥製
造廠、成品製造廠以及包裝廠之PIC/S GMP認證
證書 (有效期限內) 或申請書？  

9. 是否提供成品製造廠所使用之一級標準品以及
工作標準品之資料？ 

TOP 4 

10. 是否提供成品製造廠連續三批量產批量之製程
確效計畫書及報告書 (報告書僅輸入藥品適用)？ 



RTF主要缺失—批次製造紀錄 

 

 

 

 

 

 RTF常見缺失  
– 製造日期非查驗登記申請日前二年內 

– 僅提供空白之製造管制標準書，未提供代表性批次成
品之下料單 

– 未提供代表性批次成品包裝紀錄 

– 批次製造紀錄譯本內容不完整 

– 代表性批次之批量未符合規定 
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確認項目 CTD章節 
1. 代表性成品批次製造紀錄是否為查驗登記申
請日前二年內所生產？ 

3.2.R.1 

2. 是否提供批次製造紀錄之繁體中文或英文版
本？ 

3.2.R.1 



RTF主要缺失—安定性試驗資料 

 

 

 

 RTF常見缺失 

– 批量未符合規定  

• 口服固體製劑：100,000劑型單元 

• 非口服固體製劑 (非屬特殊劑型) ：不得小於十分之
一量產批量 

– 未提供達六個月之長期試驗及加速試驗結果 

– 未提供所有包裝材質/大小/充填量之安定性試驗資料 
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確認項目 CTD章節 
3. 是否提供符合規定批量之至少一批先導性批
次達六個月加速試驗及六個月長期試驗之安
定性試驗結果或送審資料已包含達保存期限
之長期試驗資料，可免除加速試驗？ 

3.2.P.8 



案例 

案例1：XXX Tablet 10 mg 

   3.2.P.3.2：批量100,000錠 

   3.2.P.8：安定性試驗批量20,000錠 

   3.2.R.1：代表性批次批量20,000錠 

 

案例2：XXX Tablet 10 mg 

   3.2.P.3.2：批量1,500,000錠 

   3.2.P.8：安定性試驗批量100,000錠 

   3.2.R.1：代表性批次批量100,000錠 
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案例 

案例3：XXX Tablet 10 mg 

   3.2.P.3.2：批量20,000錠 

   3.2.P.8：安定性試驗批量20,000錠 

   3.2.R.1：代表性批次批量20,000錠 
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RTF主要缺失—CTD格式 

 

 

 

 

RTF常見缺失 
– 未依CTD格式檢附技術性資料 

– 僅有部分章節資料，未提供完整CTD章節 

– 僅標示節點，但資料內容未置於正確章節 

– 以光碟送件者，文件檔名未包含CTD節點 
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確認項目 CTD章節 
4. 是否提供所有模組三CTD章節（未超過二分
之一之章節放錯或未提供，可勾選「是」、
包含紙本文件是否貼側標或以含側標之隔頁
紙區隔章節）？ 
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CTD格式 



RTF次要缺失—GMP 

 

 

 

 RTF常見缺失 

– 未提供原料藥GMP證明文件 

– 未提供成品製造廠PIC/S GMP證明文件 

– 未提供包裝廠PIC/S GMP證明文件 
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確認項目 CTD章節 
5. 是否提供未來於我國上市產品之所有原料藥
製造廠、成品製造廠以及包裝廠之PIC/S 

GMP認證證書（有效期限內）或申請書？ 

  



RTF次要缺失—DMF核備函 
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確認項目 CTD章節 
6. 是否提供署授食字第1021402886號公告中，
含括弧內品項（新成分新藥、acetaminophen

（paracetamol）、cefaclor、cefazolin

（sodium）、dextromethorphan HBr、
diclofenac sodium、gliclazide、metformin HCl、
risperidone、tamsulosin HCl、valproic acid）
之TFDA DMF認證證書（有效期限內）或申
請書？ 

  



RTF次要缺失—規格與分析方法 

 

 

 

 

 

 
 RTF常見缺失 

– 未提供由成品製造廠出具之原料藥分析方法 

– 未提供所有測試項目之分析方法 

– 僅提供藥典影本作為分析方法 
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確認項目 CTD章節 
7. 是否提供成品製造廠之原料藥檢驗規格以及
原料藥分析方法（如檢品與標準品之配製方
法、儀器設備參數設定、檢測方法、計算式
等）？ 

3.2.S.4.1 
3.2.S.4.2 

13. 是否提供成品製造廠之成品檢驗規格以及成
品分析方法（如檢品與標準品之配製方法、
儀器設備參數設定、檢測方法、計算式等） 

？ 

3.2.P.5.1 
3.2.P.5.2 



RTF次要缺失—檢驗成績書 

 

 

 

 
 RTF常見缺失 

– 未提供原料藥製造廠及成品製造廠出具之代表性成品
批次（批次製造紀錄之批次）所使用之原料藥檢驗成
績書 

– 未提供代表性批次成品之檢驗成績書 
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確認項目 CTD章節 
8. 是否提供代表性成品批次（批次製造紀錄之批
次）所使用之原料藥檢驗成績書（含原料藥
製造廠及成品製造廠出具者）？ 

3.2.S.4.4 

15. 是否提供代表性批次（批次製造紀錄之批次）
成品之檢驗成績書？ 

3.2.P.5.4 



RTF次要缺失—標準品 

 

 
 

 RTF常見缺失 

– 僅提供原料藥製造廠之標準品資料，未提供成品製造
廠所用標準品資料 

– 未提供工作標準品標定程序 

– 非藥典級之一級標準品未提供結構鑑定資料 

– 藥典級標準品僅提供USP certificate 
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確認項目 CTD章節 
9. 是否提供成品製造廠所使用之一級標準品以
及工作標準品之資料？ 

3.2.S.5 
3.2.P.6 



RTF次要缺失—成品製程確效 

 

 

 
 

 

 RTF常見缺失 

– 未提供製程確效計畫書 

– 未提供連續三批最大量產批量之製程確效資料 
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確認項目 CTD章節 
10. 是否提供成品製造廠連續三批量產批量之製
程確效計畫書及報告書（報告書僅輸入藥品
適用）？ 

3.2.P.3.5 



案例4：XXX Tablet 10 mg 

   3.2.P.3.2：批量1,000,000錠 

   3.2.P.3.5：確效批量250,000錠  

   3.2.P.8：安定性試驗批量250,000錠 

   3.2.R.1：代表性批次批量250,000錠 
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案例 



RTF次要缺失—成品無菌確效 

 

 
 

 RTF常見缺失 

– 無菌製劑未提供無菌確效資料 

– 無菌充填確效報告未包含容器/瓶塞等之滅菌過
程確效 
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確認項目 CTD章節 
11. 無菌製劑是否提供滅菌作業及無菌操作作業
等相關確效資料？ 

3.2.P.3.5 



RTF次要缺失—賦形劑檢驗成績書 

 

 

 

 

 RTF常見缺失 

– 未提供賦形劑檢驗成績書 

– 未提供「不殘留於最終成品之溶劑」 (如：純水、
乙醇) 之檢驗成績書 

– 無法確認賦形劑檢驗成績書是否與代表性成品批次
所用之賦形劑同批次 
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確認項目 CTD章節 
12. 是否提供代表性批次（批次製造紀錄之批次）
所使用之所有賦形劑檢驗成績書（包含不殘
留於最終成品之溶劑）？ 

3.2.P.4 



RTF次要缺失—成品分析方法確效 

 

 

 

 RTF常見缺失 

– 成品規格包含鑑別、含量、含量均一度、溶離、不
純物、防腐劑含量、殘餘溶劑等檢驗驗項目，但未
提供上述檢驗項目之分析方法確效計畫書及報告書 

– 分析方法確效資料非由成品放行/安定性試驗檢測
單位出具 
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確認項目 CTD章節 
14. 是否提供成品檢驗項目之分析方法確效計畫
書及報告書（含規格中應執行分析確效之所
有項目）？ 

3.2.P.5.3 



敬請指教 
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學名藥RTF實施成效- 
藥物動力學 (PK) 部分 

財團法人醫藥品查驗中心 

藥劑科技組  

徐立峰 資深審查員/博士 

2017/11/06 

 



本次演講內容僅代表查驗中心之觀點，凡涉

及政策方向及法規解釋與適用，應依衛生主

管機關之指示為準。 
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演講聲明 



生體相等性試驗 (BE) 

RTF缺失統計與案例討論 

 

溶離率曲線比對試驗 (Dissolution) 

RTF缺失統計與案例討論 
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大綱 



生體相等性試驗 (BE) 

RTF缺失統計與案例討論 

 

溶離率曲線比對試驗 (Dissolution) 

RTF缺失統計與案例討論 
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大綱 
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88% 100% 

不同送件類型之RTF比例 

43% 88% 

Dissolution BE DissolutionBE 



確認項目 
缺失 

排名 

主要缺失 

1 
Cmax與AUC參數的90%信賴區間，是否介於
80-125%之間? 4 

2 

若申請之藥品屬於控釋劑型，是否有同時提
供空腹 (fasting)與進食 (fed)狀態下的BE試驗
結果? 

4 

3 
是否有提供分析方法確效報告 (包
含確效試驗層析圖譜)? 1 

4 
是否有提供檢品分析報告 (包括至少1/3或連
續20%受試者人數之層析圖譜)? 3 

5 是否提供所有文件之繁體中文或英文譯本？ 5 

6 

紙本文件是否貼側標或以含側標之隔頁紙區
隔章節？或PDF電子檔是否有以書籤功能區
隔章節? 

4 
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退件判定 

☐勾選第1、2、3、4、5、6任一項為「否 (或
無法得知)」者，建議退件。 

☐勾選7至13項「否 (或無法得知)」之總數 ≥ 4

項，建議退件。 

☐未勾選第1、2、3、4、5、6任一項為「否 (

或無法得知)」者，且勾選7至13項「否 (或無
法得知)」之總數 < 4項，建議續審。 

確認項目 
缺失 

排名 

次要缺失 

7 

BE試驗所選用之對照藥品，其製
造廠與國內所核准之製造廠是否
相同? 

2 

7.1 

若否 (或無法得知)，廠商是否
有提供相關連結性資料《註1》
? 

2 

8 

在BE試驗所使用之產品批次 (bio-batch)與查
驗登記之藥品，在批量、原料藥來源、配方、
製程設備、製造廠是否相同?  

3 

8.1 
若否 (或無法得知)，廠商是否有提供相關
連結性資料《註2》? 3 

9 廠商是否僅申請一個原料藥來源? 5 

9.1 
若否 (或無法得知)，廠商是否有提供相關
連結性資料《註2》? 5 

10 

藥品試驗批量應大於生產批量之十分之一，
且不得低於十萬個劑型單位。本BE試驗的藥
品試驗批量是否符合上述規定? 

4 

11 
BE試驗評估的標的物，是否為原型藥品 

(parent drug)? 
4 

12 
BE試驗評估的標的物，是否為消旋藥品 

(racemic drug)? 
4 

13 
是否依照國內所公告「藥品生體可用率試驗
報告書申請表」檢附相關資料？ 3 

RTF實施後缺失統計(BE)  



依據:「藥品生體相等性試驗報告書申請表」  

第三部份：生體含量分析 

確效試驗項目 

未服藥血清層析圖 

加藥血清層析圖 

…. 

分析期間安定性(Post Preparative Stability) 
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RTF缺失項目:是否有提供分析方法
確效報告 (包含確效試驗層析圖譜)? 



常見缺失:僅在分析確效報告中，提供數張代表

性的層析圖譜，且圖譜解析度差。  

48 

RTF缺失項目:是否有提供分析方法
確效報告 (包含確效試驗層析圖譜)? 



如何檢送該項資料? 

①檢送所有確效試驗圖譜。按照不同確效試驗類型 (冷凍與

解凍安定性、分析期間安定性等)進行分類，並建立書籤。 

② 每 一 試 驗 項 目 ， 均 有 相 對 應 的 數 據 摘 要 結 果 

(quantitative summary result) 
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RTF缺失項目:是否有提供分析方法
確效報告 (包含確效試驗層析圖譜)? 

① 

② 



③完整可讀的分析條件資訊。④清晰可辨識之圖譜。 
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RTF缺失項目:是否有提供分析方法
確效報告 (包含確效試驗層析圖譜)? 

③ ④ 



依據:「藥品生體可用率及生體相等性試驗準則」

第11條  

…..如係與我國核准產品同廠牌不同製造廠者，應提供

足以佐證對照藥品品質之相關資料，並說明選用之理

由。  
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RTF缺失項目:BE試驗所選用之對照藥品，
其製造廠與國內所核准之製造廠是否相同? 



常見缺失: 

1. 僅說明BE試驗所使用之對照藥品為原開發廠，

無法確切指出明確的製造廠址 

2. 所提供的為原廠許可證持有者 (license holder)

之地址，而非製造廠址 
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RTF缺失項目:BE試驗所選用之對照藥品，
其製造廠與國內所核准之製造廠是否相同? 



何時該檢送此項資料? 

若(1)製造廠不同;或(2)無法舉證所選用之對照藥品，

其製造廠與國內所核准之製造廠相同，就應提供相

關連結性資料 
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RTF缺失項目:BE試驗所選用之對照藥品，
其製造廠與國內所核准之製造廠是否相同? 

如何檢送該項資料? 

連結性資料要求，請參閱「學名藥查驗登記之技術

性資料查檢表」BE部分《註1》內容。 



學名藥查驗登記之技術性資料查檢表 

BE部分《註1》內容 
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 兩者的標籤及產品資訊。 

 兩者以學名藥廠商所訂定之成品規格檢驗規格 (CoA)，進行分析的數據

結果。 

 溶離率曲線比對試驗結果(n=12)。須於模擬腸胃道pH值條件下執行，

至少應包含0.1N HCl、pH 4.5 buffer 、pH 6.8 buffer以及QC溶媒等。 

 與國內市售藥品擁有相同含量主成分的資料證據。 

 與國內市售藥品擁有相同大小、重量以及膜衣類型 (例如：uncoated、

film-coated、sugar-coated或者enteric-coated等)的資料證據。 

 與國內市售藥品擁有相同物化性質的資料證據。 

 應用於物化性質測定的分析方法及分析方法確效報告亦須提供。 



如何檢送該項資料? 

 

55 

RTF缺失項目:BE試驗所選用之對照藥品，
其製造廠與國內所核准之製造廠是否相同? 

產品外觀與標籤 

物化性質比對 

溶離率曲線比對 



生體相等性試驗 (BE) 

RTF缺失統計與案例討論 

 

溶離率曲線比對試驗 (Dissolution) 

RTF缺失統計與案例討論 
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大綱 
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確認項目 
缺失 

排名 

主要缺失 

1 
在不同pH值溶媒下，溶離相似性 (f2)是否皆大
於50? 2 

2 檢品數目是否大於12顆 ? -- 
3 是否提供所有文件之繁體中文或英文譯本？ -- 

4 

紙本文件是否貼側標或以含側標之隔頁紙區隔
章節？或PDF電子檔是否有以書籤功能區隔章
節? 

-- 

確認項目 
缺失 

排名 

次要缺失 

5 

溶離試驗之對照藥品與在BE試驗所使用之藥
品，在批量、原料藥來源、配方、製程設備、
製造廠是否相同?  

2 

5.1 
若否，廠商是否有提供相關連結性資料
《註1》? 2 

6 變異係數是否符合規定《註2》? 2 
7 溶離試驗轉速是否符合規定《註3》? -- 

8 
是否有提供系統適用性測試 

(system suitability)報告? 1 

9 
是否有提供3個不同pH值溶媒的分
析方法確效報告?  1 

退件判定 

☐勾選第1、2、3、4任一項為「否 (或無法得知)」者，
建議退件。 

☐勾選5至9項「否 (或無法得知)」之總數 ≥ 4項，建
議退件。 

☐未勾選第1、2、3、4任一項為「否 (或無法得知)」
者，且勾選5至9項「否(或無法得知)」之總數 < 4項，
建議續審。 

RTF實施後缺失統計(Dissolution)  



依據:「藥品生體可用率及生體相等性試驗準則」

第21條  

…..第二十二條執行溶離曲線比對試驗所用之設備及分

析方法，應檢具所用溶離裝置之系統適用性 (System 

Suitability) 及 定 量 分 析 方 法 確 效 (Analytical 

Methods Validation)之資料。 
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RTF缺失項目:是否有提供系統適用
性測試 (system suitability)報告? 



常見缺失: 

1. 完全未提供相關資料 

59 

RTF缺失項目:是否有提供系統適用
性測試 (system suitability)報告? 



如何檢送該項資料? 

提供USP標準品prednisone 10 mg tablet執行的驗證

試驗 

USFDA Guidance for Industry  

The Use of Mechanical Calibration of Dissolution 

Apparatus 1 and 2 – Current Good Manufacturing 

Practice (cGMP) 
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RTF缺失項目:是否有提供系統適用性
測試 (system suitability)報告? 



依據:「藥品生體可用率及生體相等性試驗準則」

第21條  

…..第二十二條執行溶離曲線比對試驗所用之設備及分

析方法，應檢具所用溶離裝置之系統適用性 (System 

Suitability) 及 定 量 分 析 方 法 確 效 (Analytical 

Methods Validation)之資料。 
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RTF缺失項目:是否有提供3個不同
pH值溶媒的分析方法確效報告?  



常見缺失: 

1. 僅有提供在QC媒液下的確效報告 
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RTF缺失項目:是否有提供3個不同
pH值溶媒的分析方法確效報告?  



如何檢送該項資料? 

提供另外兩種不同pH值溶媒下的分析方法確效報告。 

若僅有在單一媒液 (QC)中的確效資料，亦可提供資料

說明，以單一pH媒液所進行之確效資料，得以外推至

其他pH媒液之確效結果。 

 

63 

RTF缺失項目:是否有提供3個不同
pH值溶媒的分析方法確效報告?  



敬請指教 
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