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Metformin藥品含NDMA之後續
處理說明

109.8.27
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國際警訊啟示
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 Metformin可能形成NDMA原因分析
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Metformin可能形成NDMA原因分析

製劑

包材

賦形劑

主成分

藥廠-原料藥分析

PTP

Nitrocellulose
(Printing primer)

Amine 
(錠劑不純物/墨水)

NDMA ?

加熱 (密封過程)

儲存環境-時間/溫度 降解產物

試劑、溶劑、催化劑

製程設備

受汙染、回收再用

降解產物

NDMA ?

NDMA ?

Metformin

不純物(dimethylamine)

NDMA ?

亞硝酸鹽

Amine類

NDMA ?

藥廠-賦形劑分析

藥廠-製程管控
確認

NDMA ?
水

NDMA ? 藥廠-安定性
試驗分析

藥廠-半成品及成品分析

藥廠-包材分析
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賦形劑中不純物相關文獻
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賦形劑中不純物相關文獻

Ref: Wu, Y., Levons, J., Narang, A.S. et al. Reactive Impurities in Excipients: Profiling, Identification 
and Mitigation of Drug–Excipient Incompatibility. AAPS PharmSciTech 12, 1248–1263 (2011).
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後續處理

• 本署要求配合事項

–輸入原料藥

–輸入、國產製劑
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配合事項
可能因子 可採取措施 本署管理作為(主辦單位)

主成分 原料藥 檢視原料藥製
程，並執行原
料藥檢驗

已於108年12月17日要求相關原料藥商
及製劑商配合metformin原料藥及製劑
管制措施。

原料藥中不純物 成品檢驗
處方評估

一 函請許可證持有藥商自即日起需逐
批檢驗製劑成品中NDMA含量，符
合限量標準者始得放行。

二 建議應將NDMA列入檢驗規格。
三 本署查廠時檢視相關資料。

四 應全面評估製劑成品，建議方向：
1. 賦形劑是否含亞硝酸鹽Amine類成
分。

2. PTP包材是否存在Nitrocellulose或
因熱釋出amine類等。

3. 製程管控：溶劑、水等是否受汙染。
4. 其他產生amine類成分之成因。

賦形劑 亞硝酸鹽
胺類

包材 PTP 硝化纖維素
(Printing primer)

胺類
(錠劑不純物/墨水)

加熱 (密封過程)

試劑、溶劑、
催化劑

受汙染、回收再用
降解產物

水
製程設備
其他未知因素
儲存環境 降解產物 成品檢驗及安

定性試驗分析
一 除列入檢驗規格，持續安定性試驗

亦應檢驗及追蹤評估。
二 查廠時檢視相關資料。
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109年8月24日發布應逐批檢驗含Metformin成分藥品製劑
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配合事項

國產/輸入製劑自即日起需逐批檢驗製劑成品中NDMA
含量，符合限量標準者始得放行。

至109年12月31日前應將逐批檢驗結果檢送本署備查
(送件時需依下列表格填附資料，表列未檢出者須提供
LOD以及LOQ)。

為維護民眾用藥安全，藥品許可證應辦理檢驗規格及
檢驗方法變更，增列NDMA檢驗項目，或檢附評估報
告、檢驗結果、持續安定性評估及風險預防措施，說
明NDMA不存在製劑成品，以申請免除檢驗及辦理檢
驗規格變更。

檢驗結果 /

檢驗日期

原料藥廠 製劑廠
NDMA (數值/

單位)

藥商名稱

(製劑許可證)

製造廠名稱

(製劑許可證)
檢驗單位

備註

(未檢出

LOD/LOQ)

製劑效期 原料藥供應商

原料藥許可證字

號 / 自用原料

藥簽審號

原料藥廠名 原料藥廠址

原料藥批號

生產批量製劑品名 許可證字號 主成分 製劑批號 生產日期
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本署公告檢驗方法
連結網址:http://www.fda.gov.tw/TC/siteList.aspx?sid=1574
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認可實驗室

• 台灣檢驗科技股份有限公司(SGS)

• 全國公證檢驗股份有限公司

• 台灣歐陸食品檢驗科技股份有限公司

• 嘉藥學校財團法人嘉南藥理大學(食品藥物
暨化粧品實驗室)
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聯絡人
國產藥品許可證：廖小姐(cedar@fda.gov.tw)
輸入藥品許可證：林先生 (weiting0825@fda.gov.tw)


