附件2

药品生产场地变更研究资料
一、申报资料

1.药品批准证明性文件及其附件复印件

2.证明性文件

3.生产场地变更事项综述

4.药学主要研究信息汇总

5.药品生产情况信息表、生产工艺信息表

6.药学研究资料

7.委托研究机构资料

8.委托生产考核报告

二、体例格式要求

申报资料应列目录，按照国家药监局药审中心《药品注册申报资料格式体例与整理规范》（2020年第12号通告）要求整理，并根据国家药监局最新要求进行更新。申请人应按编号及顺序提交申报资料，同品种多规格的，按一套资料申报。

三、申报资料说明

（一）药品批准证明性文件及其附件复印件、证明性文件：按国家药监局《关于发布已上市化学药品变更事项及申报资料要求的通告》（2021年 第15号）《关于发布已上市中药变更事项及申报资料要求的通告》（2021年 第19号）和《关于发布已上市生物制品变更事项及申报资料要求的通告》（2021年第40号）提交资料。

1.批准性文件：所申报品种历次获得的批准文件（原料药提供登记平台截屏），包括注册批件、再注册批件、补充申请批件、药品标准颁布件、修订件等。应能清晰说明该品种完整的历史演变过程和目前状况。

2.附件：指上述批件的附件，如药品质量标准、生产工艺、说明书、标签及其他附件。

3.证明性文件：所申报品种持有人及生产企业的《药品生产许可证》及其变更记录页、营业执照。

4.申报制剂品种的，还应提供原料药的合法来源证明文件（包括原料药登记平台信息）、药品质量标准、检验报告书、原料药生产企业的营业执照、《药品生产许可证》、《药品生产质量管理规范》符合性情况等复印件。药用辅料、直接接触药品的包装材料和容器的合法来源证明文件（包括辅料、包材登记平台信息）、质量标准等复印件。

（二）生产场地变更事项综述：应说明药品现生产的状况，包括药品质量引起的召回、退货等；变更的原由，包括生产场地变更后恢复生产的情形；新生产场地的状况（如：新旧场地是否同地址、车间的新生产线是否涉及生产许可证变更及GMP符合性检查等）；此次变更有无相关其它药品注册管理事项的变更及变更事项、类别；如有同期申报品种，应说明情况；同品种如涉及不同规格，应说明各规格场地变更的申报情况；附条件批准上市的药品，应说明开展后续研究的情况。

（三）药学主要研究信息汇总：根据相关变更指导原则要求开展研究验证工作的总结，包括新旧场地申报品种的处方组成、生产工艺及关键工艺参数（包括原料药的合成路线及过程控制）、生产设备、生产规模、质量研究、稳定性、原/辅/包情况等的对比研究汇总。应说明此次变更有无相关其它药品注册管理事项的变更及变更事项、类别等。

（四）药品生产情况信息表、生产工艺信息表，请参照国家局的相关要求、格式填写。药品生产情况信息表为此次申报变更进行研究、验证的相关信息，药品生产情况信息表中未研究/不涉及的项目填“不适用”，其中需进行抽样检验的品种应在表中附件或备注说明拟送检的药品检验机构。无国家局核准下发生产工艺信息表的品种，应按工艺信息表的格式要求整理提供。

（五）药学研究资料：按照国家药品监管部门公布的相关已上市药品药学变更技术指导原则及具体要求进行研究，并提供资料。生产场地变更的同时，原、辅、包材一并发生变更的，应提供新供应商合法来源证明文件（包括原料药、辅料、包材登记平台信息）、质量标准、供货协议及供应商审计报告等复印件。

（六）委托研究资料：如有委托其它机构进行研究、检测等情形，应提供委托合同、受托研究方相应的合法登记证明文件等，并提交相关研究资料、报告等。

（七）委托生产考核报告，应至少包括以下内容：受托方的技术人员，厂房、设施、设备等生产条件和能力，以及质检机构、检测设备等质量保证体系能否满足拟委托生产药品的需要；委托双方关键生产步骤的设备名称、型号、技术参数和产能以及委托生产前后批量变化情况的对比分析；拟委托生产药品的处方、生产工艺与委托方的一致性，并同时提供委托方的处方、生产工艺、工艺参数和生产规模等资料。对拟委托生产药品的原料药来源、直接接触药品的包装材料和容器、药用辅料等与委托方一致性的对比研究资料；如受托方负责对原辅料、包装材料、中间产品、待包装产品和成品进行检验，应提交受托方对委托方已批准的质量标准中的检验方法进行验证或确认的资料；质量对比研究资料。对受托方生产的3批药品的质量进行研究，并与委托方生产的药品进行比较；共线产品风险评估。如拟委托生产药品在受托方的生产与其他产品需共线生产，应提交共线生产的产品情况和风险评估报告。



