
 

《药品生产质量管理规范》临床试验用药品附录相关问答 

发布时间：2022-05-27 

2022 年 5 月 27 日，国家药品监督管理局发布《药品生产质量管理规范》临床试验用药品附录，并将于 2022 年 7 月 1 日起施行。

为配合做好该附录的解读，核查中心编写了《药品生产质量管理规范》临床试验用药品附录相关问答，经国家药品监督管理局同意，

现予发布。 

 

附件：  《药品生产质量管理规范》临床试验用药品附录相关问答.docx 
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《药品生产质量管理规范》临床试验用药品

附录相关问答 

一、《药品生产质量管理规范》临床试验用药品附录起

草背景是什么？ 

临床试验用药品质量影响受试者安全和药物的临床试

验结果,其制备应当遵循《药品生产质量管理规范》的要求。

2002 年起我国《药品注册管理办法》即有相关规定，这也是

国际通行规则。近年来我国药品研发创新蓬勃发展，针对临

床试验用药品制备及其质量管理的特殊性，国家药监局组织

核查中心总结既往有关工作实践，参考相关国际规则，经广

泛征求各界意见，制定了《药品生产质量管理规范》临床试

验用药品附录（以下简称《附录》），以进一步加强对临床试

验用药品制备的指导和规范。 

二、《附录》适用的范围是什么？ 

以在中华人民共和国境内药品上市注册为目的的药物

临床试验，其临床试验用药品制备应当遵循《附录》。 

《附录》中“临床试验用药品”沿用《药物临床试验质

量管理规范》（GCP）中的“试验用药品”的概念。《附录》

适用于试验药物、安慰剂的制备，已上市药品作为对照药品

或试验药物时，其更改包装、标签也适用本《附录》。此外，

为了满足设盲需要，添加矫味剂等改变对照药品等情况也适
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用本《附录》。临床试验用药品所用原料药参照本《附录》

执行。 

《附录》自 2022 年 7 月 1 日起施行。施行之日起在我

国获批开展药物临床试验并开始制备临床试验用药品的，应

当遵循本《附录》。 

三、与《药品生产质量管理规范》正文相比，《附录》

有哪些特殊要求？ 

临床试验用药品的制备和质量控制，总体上应当遵循

《药品生产质量管理规范》的相关基本原则以及数据可靠性

要求，最大限度降低制备环节污染、交叉污染、混淆和差错

的风险，确保临床试验用药品质量，保障受试者安全。基于

临床试验用药品的特殊性，以及其不同研发阶段的特点和临

床试验设计的要求等，在保证受试者安全且不影响临床试验

质量的前提下，《附录》对临床试验用药品的制备和质量控

制作出了相应的特殊规定，包括原则、质量管理、人员、厂

房、设施和设备、物料管理、文件管理、制备管理、质量控

制、放行、发运、投诉与召回、收回与销毁等方面。 

四、在厂房设备设施方面，《附录》的特殊要求主要体

现在哪里？ 

早期临床试验用药品的厂房、设施和设备的确认，可根

据临床试验不同阶段，基于风险评估进行，通常不需要按照

商业化生产完成全部的确认工作。临床试验用药品的制备厂
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房，不一定属于取得《药品生产许可证》的药品生产企业，

但应当符合《药品生产质量管理规范》及相关附录的基本要

求。 

临床试验用药品与其它临床试验用药品或已上市药品

等共线生产时，应当根据临床试验用药品的毒性、药理活性

与潜在致敏性等特性，结合品种的适用人群、给药途径、受

试者的风险等因素，进行可行性评估。共线生产时，可采取

阶段性生产方式。如果早期临床试验阶段对试验药物毒性、

药理活性等的认识不充分，鼓励试验药物的制备使用专用或

独立的设施、设备。 

五、在文件管理方面，《附录》的特殊要求主要体现在

哪里？ 

申请人应当建立临床试验用药品档案并随产品开发持

续更新。该档案是临床试验用药品研发、制备、包装、质量

检验、批放行、发运等相关活动的一组文件和记录，《附录》

明确了档案至少应当包含的内容和保存期限。对临床试验用

药品制备的处方工艺和操作规程、质量标准和检验规程等文

件，不要求一步到位，但应尽可能全面体现已掌握的产品知

识，至少涵盖当前研发阶段已知的或潜在的临床试验用药品

的关键质量属性和关键工艺参数，并且在药物研发的不同阶

段进行评估，必要时进行更新。临床试验用药品档案可以采

用原始文件的核证副本，其保存形式可以是纸质的，也可以
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是电子的。 

六、在工艺验证方面，《附录》的特殊要求主要体现在

哪里？ 

早期临床试验阶段，试验药物的生产工艺尚不能完全确

定的，应当通过必要的监测以保证符合质量要求。确证性临

床试验阶段，其工艺验证其范围和程度应当基于风险评估确

定，不要求按照常规生产工艺验证的范围进行临床试验用药

品生产工艺验证。但是与受试者安全性相关的验证项目应当

按相关技术要求进行验证，例如，临床试验用药品为无菌药

品的，灭菌工艺或无菌生产工艺的验证应当遵循现行相关技

术要求，确保其无菌保证水平满足要求。 

七、临床试验用药品所用物料和成品的留样有哪些要

求？ 

参照《药品生产质量管理规范》第二百二十五条，对临

床试验用药品所用原辅料（包括生物制品的关键原材料）和

直接接触药品的包装材料等物料的留样，以及成品的留样进

行了规定。 

1.物料留样。物料留样应当满足以下要求： 

（1）应当建立操作规程，用于临床试验用药品制备的

每个批次的原辅料、与药品直接接触的包装材料均应当留样。 

（2）留样数量应当至少满足鉴别的需要。申请人还有

必要考虑研发和注册过程中可能进行相关调查等所需的留
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样数量。 

（3）留样时间应当不短于相应的临床试验用药品的留

样时间（稳定性较差的原辅料除外）。《附录》补充说明了“与

药品直接接触的包装材料（如输液瓶），如成品已留样，可

不必单独留样”的要求。 

2.成品留样。《附录》规定每批临床试验用药品均应当

留样： 

（1）留样应当包括试验药物和安慰剂，留样的包装形

式应当与临床试验用药品的包装形式相同，留样数量一般至

少应当能够确保按照相应质量标准完成两次全检，并至少保

留一件最小包装的成品。申请人还有必要考虑研发和注册过

程中可能进行相关调查，以及各类变更对比研究等所需的留

样数量。 

（2）已上市对照药品的留样数量可基于风险原则确定，

留样数量应当满足对照药品可能的质量调查需要，并至少保

留一件最小包装的成品。 

（3）临床试验用药品更改包装的，应当按更改前后的

包装形式分别留样，每种包装形式至少保留一件最小包装的

成品。 

（4）留样应当包括已设盲的临床试验用药品，至少应

当保存一个完整包装的试验药物、对照药品（含安慰剂），

以备必要时核对产品的信息。 
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《附录》对临床试验用药品的留样期限也作了规定。 

八、临床试验用药品变更有效期对标签有哪些要求？ 

如需变更有效期，临床试验用药品应当粘贴附加标签，

附加标签上应当标注新的有效期，同时覆盖原有的有效期。

粘贴附加标签时不得覆盖原批号或药物编码。粘贴附加标签

操作应当按照申请人批准的操作规程进行，操作人员须经培

训并批准，操作现场需有人员复核确认。粘贴附加标签应当

在临床试验相关文件或批记录中正确记录并确保可追溯。申

请人应当对附加标签操作的临床试验用药品进行质量审核。 

经申请人评估后，可在开展临床试验的机构进行粘贴变

更有效期的附加标签操作。 

九、《附录》中“放行责任人”的资质如何理解？  

申请人应当配备放行责任人，负责临床试验用药品的放

行。其资质要求具有至少五年从事药品研发或药品生产质量

管理工作的实践经验，其中至少有一年的药品质量管理经验。 

“五年”实践经验是药品研发和药品生产质量管理工作实

践经验的总和，如“五年”均为生产质量管理工作也满足

《附录》的要求。“一年的药品质量管理经验”是指在药品

生产领域从事药品质量管理的经验。 

十、已上市药品或已开展确证临床试验的品种，因增加

新适应症而开展早期临床试验，是否可参照《附录》进行试

验药物的制备？ 
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已上市药品增加适应症开展临床试验的，如不变更其剂

型和处方工艺，不同于未上市品种，不得降低对药品生产质

量控制的要求，其生产质量控制需按照已上市药品执行《药

品生产质量管理规范》要求；同理，已进行确证临床试验的

试验药物，也不应因开展新的早期临床试验而降低对药物生

产质量控制的要求。 


