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一、概述 

中药、天然药物的稳定性是指中药、天然药物（原料或制剂）的

化学、物理及生物学特性发生变化的程度。通过稳定性试验，考察中

药、天然药物在不同环境条件（如温度、湿度、光线等）下药品特性

随时间变化的规律，以认识和预测药品的稳定趋势，为药品生产、包

装、贮存、运输条件的确定和有效期的建立提供科学依据。稳定性研

究是评价药品质量的主要内容之一，在药品的研究、开发和注册管理

中占有重要地位。为此起草了中药、天然药物稳定性研究技术指导原

则。 

根据研究目的和条件的不同，稳定性研究内容可分为影响因素试

验、加速试验和长期试验等。 

影响因素试验是在剧烈条件下探讨药物的稳定性、了解影响其

稳定性的因素及所含成份的变化情况。为制剂处方设计、工艺筛选、

包装材料和容器的选择、贮存条件的确定、有关物质的控制提供依据。

并为加速试验和长期试验应采用的温度和湿度等条件提供参考。 

加速试验是在加速条件下进行的稳定性试验，其目的是在较短

的时间内，了解原料或制剂的化学、物理和生物学方面的变化，为制

剂设计、质量评价和包装、运输、贮存条件等提供试验依据，并初步

预测样品的稳定性。 

长期试验是在接近药品的实际贮存条件下进行的稳定性试验，

为制订药物的有效期提供依据。 

此外，有些药物制剂还应考察使用过程中的稳定性。 

稳定性研究具有阶段性特点，不同阶段具有不同的目的。一般

始于药品的临床前研究，贯穿药品研究与开发的全过程，在药品上市

后还要继续进行稳定性研究。 

4 



本指导原则所涉及的仅为中药、天然药物注册进行稳定性研究

的一般性原则，具体的试验设计和评价应遵循具体问题具体分析的原

则。 

 

二、稳定性研究实验设计 

稳定性研究实验设计应根据不同的研究目的，结合原料药的理化

性质、剂型的特点和具体的处方及工艺条件进行。 

（一）样品的批次和规模 

影响因素试验可采用一批小试规模样品进行；加速试验和长期试

验应采用 3 批中试以上规模样品进行。 

（二）包装及放置条件 

加速试验和长期试验所用包装材料和封装条件应与拟上市包装

一致。 

稳定性试验要求在一定的温度、湿度、光照等条件下进行，这些

放置条件的设置应充分考虑到药品在贮存、运输及使用过程中可能遇

到的环境因素。 

稳定性研究中所用控温、控湿、光照等设备应能较好地对试验要

求的环境条件进行控制和监测，如应能控制温度±2℃，相对湿度±5

％，照度±500lx 等，并能对真实温度、湿度与照度进行监测。 

（三）考察时间点 

稳定性研究中需要设置多个时间点。考察时间点的设置应基于对

药品理化性质的认识、稳定性变化趋势而设置。如长期试验中，总体

考察时间应涵盖所预期的有效期，中间取样点的设置要考虑药品的稳

定特性和剂型特点。对某些环境因素敏感的药品，应适当增加考察时

间点。 

（四）考察项目 
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一般情况下，考察项目可分为物理、化学和生物学等几个方面。 

稳定性研究的考察项目（或指标）应根据所含成份和/或制剂特

性、质量要求设置，应选择在药品保存期间易于变化，可能会影响到

药品的质量、安全性和有效性的项目，以便客观、全面地评价药品的

稳定性。一般以质量标准及中国药典制剂通则中与稳定性相关的指标

为考察项目，必要时，应超出质量标准的范围选择稳定性考察指标。 

有效成份及其制剂应考察有关物质的变化。 

有效部位及其制剂应关注其同类成份中各成份的变化。 

复方制剂应注意考察项目的选择，注意试验中信息量的采集和分

析。为了确定药物的稳定性，对同批次不同取样时间点及不同批次样

品所含成份的一致性进行比较研究，是有意义的。 

（五）分析方法 

稳定性试验研究应采用专属性强、准确、精密、灵敏的分析方法，

并对方法进行验证，以保证稳定性检测结果的可靠性。 

三、稳定性研究实验方法 

（一）影响因素试验 

影响因素试验一般包括高温、高湿、强光照射试验。将原料置适

宜的容器中（如称量瓶或培养皿），摊成≤5mm 厚的薄层，疏松原料

药摊成≤10mm 厚的薄层进行试验。对于固体制剂产品，采用除去内

包装的最小制剂单位，分散为单层置适宜的条件下进行。如试验结果

不明确，应加试 2 个批号的样品。 

1.高温试验 

供试品置密封洁净容器中，在 60℃条件下放置 10 天，于 0、5、

10 天取样检测。与 0 天比较，若供试品发生显著变化，则在 40℃下

同法进行试验。如 60℃无显著变化，则不必进行 40℃试验。 
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2.高湿试验 

供试品置恒湿设备中，于 25℃、RH92.5％±5％条件下放置 10

天，在 0、5、10 天取样检测。检测项目应包括吸湿增重等。若吸湿

增重在 5%以上，则应在 25℃、RH75％±5％下同法进行试验；若吸

湿增重在 5%以下，且其他考察项目符合要求，则不再进行此项试验。 

恒湿条件可以通过恒温恒湿箱或在密闭容器中放置饱和盐溶液

来实现。根据不同的湿度要求，选择NaCl饱和溶液（15.5-60℃，RH75

％±1％）或KNO3饱和溶液（25℃，RH92.5％）。 

对水性的液体制剂，可不进行此项试验。 

3.强光照射试验 

供试品置装有日光灯的光照箱或其它适宜的光照容器内，于照

度为 4500lx±500lx 条件下放置 10 天，在 0、5、10 天取样检测。试验

中应注意控制温度，与室温保持一致,并注意观察供试品的外观变化。 

此外，根据药物的性质必要时应设计其他试验，探讨 pH 值、氧

及其他条件（如冷冻等）对药物稳定性的影响。 

（二）加速试验 

加速试验一般应在 40 ±2℃ ℃、RH75％±5％条件下进行试验，在

试验期间第 0、1、2、3、6 个月末取样检测。若供试品经检测不符合

质量标准要求或发生显著变化，则应在中间条件下，即在 30 ±2℃ ℃、

RH65％±5％条件下（可用Na2CrO4饱和溶液，30℃，RH64.8％）进行

试验。 

对采用不可透过性包装的液体制剂，如合剂、乳剂、注射液等

的稳定性研究中可不要求相对湿度。对采用半通透性的容器包装的液

体制剂，如多层共挤 PVC 软袋装注射液、塑料瓶装滴眼液、滴鼻液

等，加速试验应在 40 ±2℃ ℃、RH20％±5％的条件下进行。 
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对膏药、胶剂、软膏剂、凝胶剂、眼膏剂、栓剂、气雾剂等制

剂可直接采用 30 ±2℃ ℃、RH65％±5％的条件进行试验。 

对温度敏感药物（需在 4-8℃冷藏保存）的加速试验可在

25 ±2℃ ℃、RH60％±5％条件下同法进行。需要冷冻保存的药品可不

进行加速试验。 

（三）长期试验 

长期试验是在接近药品的实际贮存条件下进行的稳定性试验，

建议在 25 ±2℃ ℃、RH60％±10％条件下，分别于 0、3、6、9、12、

18 个月取样检测，也可在常温条件下进行。对温度特别敏感药物的

长期试验可在 6 ±2℃ ℃条件下进行试验，取样时间点同上。 

（四）药品上市后的稳定性考察 

药品注册申请单位应在药品获准生产上市后，采用实际生产规

模的药品进行留样观察，以考察上市药品的稳定性。根据考察结果，

对包装、贮存条件进行进一步的确认或改进，并进一步确定有效期。 

 

四、稳定性研究要求与结果评价 

（一）稳定性研究要求 

稳定性研究的内容应根据注册申请的分类以及药品的具体情况，

围绕稳定性研究的目的（如确定处方工艺、包装材料、贮存条件和制

定有效期），进行设计和开展工作。 

1.新药 

对于申报临床研究的新药，应提供符合临床研究要求的稳定性

研究资料，一般情况下，应提供至少 6 个月的长期试验考察资料和 6

个月的加速试验资料。有效成份及其制剂还需提供影响因素试验资

料。 

对于申请生产的新药，应提供全部已完成的长期试验数据，一
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般情况下，应包括加速试验 6 个月和长期试验 18 个月以上的研究数

据，以确定申报注册药品的实际有效期。 

2.已有国家标准药品 

已有国家标准品种的注册申请，一般情况下，应提供 6 个月的

加速试验和长期试验资料。有关研究可参考“申请生产已有国家标准

中药、天然药物质量控制研究的指导原则”。 

3.其他 

药品在获得上市批准后，可能会因各种原因而申请改变制备工

艺、处方组成、规格、包装材料等，原则上应进行相应的稳定性研究，

以考察变更后药品的稳定性趋势。必要时应与变更前的稳定性研究资

料进行对比，以评价变更的合理性，确认变更后药品的包装、贮存条

件和有效期。 

以下是部分补充申请及其相应稳定性资料的要求。 

(1) 改变生产工艺 

应提供 6 个月加速试验及长期试验资料。 

(2) 变更药品处方中已有药用要求的辅料 

应提供 6 个月加速试验及长期试验资料。 

(3) 变更药品规格 

一般情况下，应提供6个月的加速试验及长期试验资料，并与原

规格药品的稳定性资料进行对比。 

如果仅为装量规格的改变，不变更处方工艺、包装材料，应进

行稳定性分析，酌情进行稳定性研究。一般的，有效期可参照原装量

规格药品有效期执行。 

(4) 变更直接接触药品的包装材料或者容器 

一般情况下，应提供变更前后两种包装材料或者容器中药品的
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在不同包装条件下的 6 个月加速试验及长期试验资料，以考察包装材

料的改变对药品质量的影响。 

(5) 其他内容的补充申请 

对于其他内容的补充申请，如申请进行的变更可能会影响药品质

量，并影响药品的稳定性，应提供稳定性研究资料，根据研究结果分

析变更对药品稳定性的影响。 

（二）稳定性研究结果评价 

药品稳定性的评价是对有关试验（如影响因素、加速试验、长

期试验）的结果进行的系统分析和判断。其相关检测结果不应有明显

变化。 

1.贮存条件的确定 

新药应综合加速试验和长期试验的结果，同时结合药品在流通

过程中可能遇到的情况进行综合分析。选定的贮存条件应按照规范术

语描述。 

已有国家标准药品的贮存条件，应根据所进行的稳定性研究结

果，并参考已上市同品种的国家标准确定。 

2.包装材料/容器的确定 

一般先根据影响因素试验结果，初步确定包装材料或容器，结

合稳定性研究结果，进一步验证采用的包装材料和容器的合理性。 

3.有效期的确定 

药品的有效期应根据加速试验和长期试验的结果分析确定，一

般情况下，以长期试验的结果为依据，取长期试验中与 0 月数据相比

无明显改变的最长时间点为有效期。 

 

五、名词解释 

原料系指提取物，或从中药、天然药物中提取的有效成份、有
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效部位，还包括中药、天然药物和化学药品组成的复方制剂中的化学

原料药。此处不包括中药材或中药饮片。 

有效期系指一段时间内，市售包装药品在规定的贮存条件下放

置，药品的质量稳定并符合注册质量标准。 
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八、附录 

稳定性研究报告的一般内容 

稳定性研究部分的申报资料应包括以下内容： 

1.供试药品的品名、规格、剂型、批号、批产量、生产者、生产

日期和试验开始时间。并应说明原料药的来源和执行标准。 

2.稳定性试验的条件，如温度、光照强度、相对湿度、容器等。

应明确包装/密封系统的性状，如包材类型、形状和颜色等。 

3.稳定性研究中各质量检测方法和指标的限度要求。 

4.在研究起始和试验中间的各个取样点获得的实际分析数据，一

般应以表格的方式提交，并附相应的图谱。 

11 



5.检测的结果应如实申报，不宜采用“符合要求”等表述。检测结

果应该用每个制剂单位含有有效成份的量（或有效成份标示量的百分

数），如 μg，mg，g 等表述，并给出其与 0 月检测结果比较的变化率。

如果在某个时间点进行了多次检测，应提供所有的检测结果及其相对

标准偏差（RSD）。 

6.应对试验结果进行分析并得出初步的结论。 
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