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摘要   目的：提高我市医院制剂风险防范和控制水平，提高制剂的安全性和可靠性。方法：通过生产现

场调查，对4家医院制剂室的制药用水进行抽样检验，结合查阅相关文献，分析我市医院制剂的潜在风险

及产生原因，针对性地提出相应的管理措施。结果：实现医院制剂室的规范化管理，制定完善的管理制

度，建立可靠的标准操作规程，从制剂生产控制、环境管理、人员管理、设备管理等方面，切实做到每

项工作都有章可循。结论：医疗机构制剂室应顺应形势需求，加大投入力度，加强《医疗机构制剂配制

质量管理规范》培训，认真执行标准，建立良好的质量运行体系，确保患者用药安全有效。
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Abstract   Objective:   To Improve the risk prevention and control level of hospital preparation in the hospitals 
of our city, and improve the safety and reliability of preparation. Method: Based on the on-the-spot investigation, 
the pharmaceutical water from four hospital preparation rooms were sampled and inspected. Combined with 
the relevant literature, the potential risks and causes of hospital preparation in our city were analyzed, and 
corresponding management measures were put forward. Results: The standardized management of hospital 
preparation room was achieved, and the sound management system was established. The reliable standard 
operating procedures were conducted. From the aspects of preparation production control, environmental 
management, personnel management, and equipment management, every task was effectively followed.
Conclusion: The preparation room of medical institutions should comply with the needs of the situation, increase 
investment, strengthen the training of Good Pharmaceutical Preparation Quality Management Practices (GPP), 
carefully implement the standards, establish a good quality operation system, and ensure that patients use drugs 
safely and effectively.  
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医院制剂是指医疗机构根据本单位临床需要

经批准而配制、自用的固定处方制剂[1]。医院制剂

是医院临床用药的有益补充，也是医院药学服务的

重要组成部分，相对于市售制剂，国家对医院制剂

在审批、配制、使用等各个环节的要求相对较低，

尤其是在医院制剂兴起的早期。近年来，医药工业

发展迅速，对药品质量的要求越来越严格，药品生

产企业的技术和设备持续升级，但医院制剂室发展

相对滞后，同时由于制剂室自身的生产条件及对风

险监控不足等因素，导致医疗机构制剂普遍存在

较多风险[2-3]。笔者通过对本市4家医疗机构制剂室

（分别以A、B、C、D代称）的生产现场调查，并

对其制药用水进行抽样检验，分析其生产过程中可

能存在的风险因素，提出相应的风险管理措施。

1   存在的问题
1.1   制药用水品质不佳，微生物污染风险高

制药用水品质优劣直接关系到药品的质量，

至关重要，在历次《医疗机构制剂配制质量管理

规范》（Good Pharmaceutical Practice，GPP）和

《药品生产质量管理规范》（Good Manufacturing 

Practice，GMP）检查中，水系统往往都是检查的

重点[4]。本次抽取了我市4家医疗机构的8批制药用

水样品，参照《中华人民共和国药典》二部2015

版纯化水检验方法检验，8批中有4批检验结果不

合格，不合格率为50%，不合格项目均为微生物限

度。结果如表1所示。

1.2   硬件设施落后，设备管理不规范

一方面，医疗机构不能及时添置、更新设

备，一些老旧设备超期服役；另一方面，对购进的

新设备、新设施，没有在使用、维护、清洁等环节

实行规范化管理，导致制剂生产环境和生产过程难

以得到有效控制，从而影响制剂质量。以制药用水

的制备为例，普遍缺少定期清洗的规程和方法，部

分单位没有相应的清洗消毒设施设备，没有使用循

环管道输送制药用水，导致未循环管道累计的微生

物污染风险，影响水质质量，对制剂生产造成严重

的安全风险。

1.3   质量管理不严格，人员操作不规范

GPP执行和落实不到位。GPP虽已颁布多年，

但在我市不少医疗机构未能得到有效落实，通过调

研发现，主要表现在以下几个方面：（1）厂房、

设备管理不规范，如洁净厂房设计不合理，洁净区

悬挂的温湿度计未经校正且计量不准，清场不到

位，设备使用后清洗不彻底，设备管道使用不易清

洗消毒的材料进行包裹，设备内外有灰尘、蜘蛛

网、机油等污渍现象；（2）人员操作不规范，工

作人员缺乏应有的专业素养，如未穿着佩戴洁净

服、口罩及手套在洁净生产区进行胶囊填充，导致

表 1   各医院制剂室制药用水检测结果

供样机构 性状 酸碱度 /PH 硝酸盐 亚硝酸盐 氨 易氧化物 不挥发物 重金属 微生物限度 /（cfu·mL-1）

A 医院 -1 符合 符合 (5.0) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 不符合 190 

A 医院 -2 符合 符合 (5.0) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 不符合 130

B 医院 -1 符合 符合 (4.7) 符合（偏高） 符合（偏高） 符合 符合 符合 符合 不符合 210

B 医院 -2 符合 符合 (4.7) 符合（偏高） 符合（偏高） 符合 符合 符合 符合 不符合 270

C 医院 -1 符合 符合 (5.2) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 符合 1

C 医院 -2 符合 符合 (5.2) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 符合 2

D 医院 -1 符合 符合 (5.4) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 符合 0

D 医院 -2 符合 符合 (5.3) 符合 符合 符合 符合 符合 符合 符合 2

注： 1. 为制水机取水；2. 为使用终端取水；C. 医院制药用水2018年5月检验微生物限度不合格，整改后检验合格；

D. 医院制药用水2019年6月检验微生物限度不合格，整改后检验合格。
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制剂的生产存在明显微生物污染的风险；（3）生

产制度不完善，无具体可操作的管理规范和技术指

南，个别单位生产过程中洁净区地面出现大范围积

水现象，随意使用未经清洗消毒的用具进行打扫；

（4）制剂室负责人责任心不够，制剂配制的法律

意识、质量意识较淡薄，只重视生产和销量，忽视

产品质量。

1.4   质控体系不到位

通过调查发现，各制剂室普遍未配备数量及

能力足够的质检人员，质量标准低，检验方法没有

及时修订及改进，只能做个别项目的简单检验，缺

少主药有效成分含量测定[2]，没有对制药用水及产

品的微生物限度进行严格控制，结合我中心近三年

来对本市医院制剂的检验情况来看，不合格批次中

90%为微生物限度超标所致，因此，对医疗机构制

剂的微生物污染风险应重点予以关注，4家医疗机

构都没有建立定期的制药用水检验制度，给临床用

药带来了较大风险和隐患。

2   原因分析
2.1   制剂室投入不足

建设制剂室投资成本大。根据GPP标准，不同

制剂工序和空气洁净度级别设置不同的工作间，

建设洁净区及必须的制剂、制水、检验设备等投资

起步在百万以上，对于中小医院而言，投入资金较

大。不少医院仅仅把制剂室作为单位评优评级的一

个摆设。考虑到改造或新建制剂室资金投入大，创

收利润低，回收资金周期长，部分医疗机构不愿投

入，只希望维持现状，对医院制剂的发展形成恶性

循环[5]。

2.2   生产成本高，销量小

近年来，中药材销量剧增，价格上涨幅度

大，部分中药材的上涨甚至达5倍以上；化学原料

由于市场原因，价格也较为混乱，部分品种上涨达

10倍以上。由于医院制剂是指医疗机构根据本单位

临床需要经批准而配制、自用的固定处方制剂，这

就限制了制剂成品只能在本单位使用或指定的医疗

机构间调剂使用，由于销量小、投入大、回报小，

“价格倒挂”已严重影响了医疗机构制剂的应用与

发展[6]。

2.3   专业技术人员缺乏，业务水平不足

制剂室是技术密集型部门，不仅需要懂生产

管理的人才和药学专业的人才队伍，还需配备厂房

维护管理、设备维护保养等配套的辅助队伍。制剂

室的管理受医疗机构的限制，运行模式与药企相

比，没有灵活的管理机制，质量管理目标的实施不

够到位，员工工作积极性无法充分调动。医院制

剂规模不如药企，但常年生产的品种却不少，机械

化生产程度不高，工作人员配备不到位，制剂人员

不能相对固定，导致在工作中身兼数职，易发生差

错[7]，多数医疗机构药师队伍进行定期轮岗，也缺

乏专业培训、进修机会、同行交流，GPP及GMP意

识不强[8-9]，导致对质量保证体系理解不清、把握

不准，产品质量风险管理不严。

2.4   质量管理体系不完善，管理制度执行不严

各单位的制剂室虽然设立了由分管领导、药

学部主任、制剂室生产部、质量管理部、检验部门

组成的质量管理体系，但长期受“重医轻药”观念

的影响，院领导对质量控制重视程度不够，相关部

门参与活动的积极性不够，没有制订制剂质量管理

相关的规章制度、操作规程等重要的制度文件，有

些单位即使制订了也没有严格执行到位，导致质量

管理组织活动常流于形式，质量责任制和责任追究

制不完善，缺乏管理系统的约束[10-11]。

质量管理应该包括人员、设备、物料、方法

和环境等资源上进行控制，要求围绕制剂生产所有

活动必须按照质量管理体系文件进行，各单位缺少

一套完整、切实可行的规章制度、规程、标准等管

理文件来监控每个环节，导致质量管理目标的实施

不到位，员工的工作积极性无法充分调动；未实行

科学规范化管理，将各规章制度严格执行到位。

3   应对策略
3.1   上级主管部门加大监管力度

建议上级监管部门加大对各医院制剂室的监

管力度，进一步规范医疗机构制剂配制行为，加强

风险隐患排查和监督抽验，将医院制剂纳入年度抽

验计划，对抽验不合格的医院制剂加大处罚力度，

并增加日常监督检查和制药用水委托检验频次，承

检机构要加强委检和抽验数据的分析运用，及时发

现和报告风险，提升制剂质量。

3.2   医疗机构加大投入，提高管理水平 

提高医疗机构对药学部门及制剂室的重视程

度，加大软硬件投入力度，不仅要加大场地、设施

投入，对制剂室的管理也需加强软件建设，完善配

制和检验相关制度，建立健全有效的质量管理体
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系，着重加强制剂室组织构架、规章制度、操作规

程等软件方面建设：（1）制剂室应针对自身的制

剂剂型及工艺特点，按照新版的GPP和GMP要求，

合理配套硬件设施，完善生产区、仓储区、质量

控制区和辅助区的布局，完善制剂生产设备与检验

设备的合理配套；（2）严格生产各环节的控制，

加强车间的洁净级别、通风、温湿度、压差等的监

控，严控人员的清洁、更衣、消毒以及物料的清

洁、消毒和贮存等，避免环境对制剂的污染以及设

备工作的影响，各岗位定期查找生产过程中存在的

安全隐患，及时采取整改措施，做好空调系统及层

流设备的维护保养，确保生产环境的稳定规范；

（3）加强对制水机等设备设计的管理，建立设备

使用、清洁、维护和维修的管理制度和操作规程，

制水机需配备必要的清洗消毒设备，定期进行管

道的清洗消毒及水质检验[12]，设置内控标准及预警

值，当检验指标接近预警值时，及时采取措施，确

保制药用水安全，有效防止微生物超标带来的不利

影响[13]；（4）针对清场不到位的情况、环节，明

确到人、责任到人，在原有清场管理制度的基础上

细化管理项目，考评每个生产环节的关键点，新增

生产质控记录表，考核生产全过程质控指标。

3.3   加强制剂室人员培训，提高业务水平

制剂室应制定定期开展GPP及GMP的专项培训

计划，对制剂室各级管理人员、生产人员、质量

控制人员、设备维护人员等进行相应的岗前及在

岗技术技能培训，强化GPP和GMP意识，规范工作

人员的生产操作，持续提高其技术能力及职业素

养，严格控制各生产环节[14]。建立制剂室质控小

组，由专人负责生产过程中质量控制指标，合理

配备人员，增加质量管理人员、生产人员、质检

员及设备维护人员等专业技术人员的培训机会，

持续提升业务水平。

3.4   强化自身的质量意识，建立质量管理体系

强化质量意识，遵循“质量为先”的原则，

时时警惕质量风险。影响制剂质量的主要因素包括

人、机、料、法、环，其中人员是一切质量活动的

核心，只有强化员工的法规意识、质量意识、责任

意识，提高实践操作技能，才能最大限度保证制剂

质量安全。在对人员进行管控过程中，首先必须建

立组织架构，明确相关部门的职能及人员应履行的

职责[15-16]。整理和制订出一套完整的、切实可行的

规章制度、规程、标准等质量管理体系文件，涵盖

影响药品质量的所有因素，最大限度地降低药品生

产过程中污染、交叉污染以及混淆、差错等风险，

监控每个环节，层层把关，完善落实各项规章制

度，实施规范化的科学管理，确保持续稳定地生产

出符合预定用途和注册要求的药品。

3.5   加强程序文件管理 

针对制剂活动全过程进行严格有效的监控，

整理制定一套完整、切实可行的规章制度、规程、

标准等管理文件，重点关注生产工艺、岗位操作、

设备操作、批生产记录等标准操作程序，同时对物

料管理、空气净化、制药用水等辅助生产岗位也应

予以重视[16]，确保所制定程序文件的指导性、可操

作性及全覆盖性，确保“自上而下、上下结合、全

员参与”的原则[10]。

4   结论
现阶段医院制剂虽然可以基本满足临床需

求，但在笔者实际调研过程中，发现其依然存在不

少的问题，在软硬件配套设施设备、人才队伍建

设、业务水平、质量管理等方面还需要进一步规范

和发展。随着临床用药要求的不断提升，为确保医

院制剂的质量以及制剂室未来的生存和发展，必须

顺应形势需要，加大投入力度，加强人员培训，严

格贯彻执行GPP要求，深入研究标准，认真执行标

准，建立良好的质量运行体系，以确保持续稳定地

生产出符合预定用途和注册要求的制剂产品，进一

步提高制剂的安全性和可靠性，使医疗机构赢得经

济效益和社会效益双丰收。
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