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摘要 目的：为中药饮片生产企业实施GMP提出改进措施，为加强中药饮片生产监管提供对策建议。

方法：采用回顾性研究分析方法，以2018年1月至2021年6月福建省开展的33家次中药饮片GMP检查结果

为研究对象，对检查发现的缺陷项目进行统计分析。结果：共发现检查缺陷项408项，其中主要缺陷29

项，一般缺陷379项，主要集中在机构与人员、质量控制与质量保证、厂房设施与设备、确认与验证、文

件管理等方面。结论：企业应从强化人员培训、提升检验能力、扎实开展自检等方面着手完善质量管理

体系。建议药品监督管理部门加强共性问题研究，运用智慧监管手段提升中药饮片监督检查效能，保障

公众用药安全有效。
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Analysis of Typical Defects in GMP Inspection of Chinese Herbal Pieces and Its 
Enlightenment on Quality Supervision of Chinese Herbal Pieces 
Yuan Jianlong1, Zhang Jiangqing2, Wu Chunmin2, Huang Rongzhen1* (1. Fujian Center for Drug Evaluation and 
Monitoring, Fuzhou 350003, China; 2. Fujian Center for Drug Inspection, Fuzhou 350003, China)

Abstract   Objective:   To propose improvement measures for the implementation of GMP for Chinese herbal 
pieces production enterprises, and provide countermeasures and suggestions for strengthening the supervision 
and management of Chinese herbal pieces production. Methods: Retrospective research and analysis methods 
were adopted, and the GMP inspection results of 33 sub-Chinese herbal pieces carried out in Fujian Province 
from January 2018 to June 2021 were taken as the research objects, and statistical analysis on the defects found 
in the inspection was conducted. Results: A total of 408 inspection defects were found, including 29 major 
defects and 379 general defects, which were mainly in the aspects of organization and personnel, quality control 
and quality assurance, plant facilities and equipment, qualification and validation, documentation management, 
etc. Conclusion: Chinese herbal pieces production enterprises should start to improve the quality management 
system in terms of strengthening personnel training, improving inspection capabilities, and solidly carrying out 
self-inspection. It is recommended that the drug regulatory authorities should strengthen research on common 
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《药品生产质量管理规范》（2010年修订）

（Good Manufacturing Practice，GMP）[1]自2011年

3月1日实施以来，极大推动了中药饮片生产企业

（以下简称企业）提升生产质量管理水平，有效降

低了中药饮片生产环节面临的风险[2]。随着2019年

修订的《中华人民共和国药品管理法》[3]及配套修

订的《药品生产监督管理办法》[4]的正式实施，国

家药品监管相关部门加强了对企业的动态监管，由

五年一次的认证检查改为随时对企业开展GMP符合

性检查，对企业持续符合GMP提出了更高的要求，

但两种检查均是针对企业执行GMP的情况开展，在

检查内容方面保持了延续性。福建省食品药品认证

审评中心自2015年成立后逐步承担了本省的中药饮

片GMP认证和GMP符合性检查工作，本文对其相关

工作进行回顾，分析检查发现的缺陷项目并提出对

策建议。

1   研究对象与方法
福建省食品药品认证审评中心于2018年1月至

2021年6月，共开展33家次中药饮片GMP检查，其

中GMP认证检查12家次，GMP符合性检查21家次。

本研究基于药品检查实践，对上述检查报告开展技

术审核，采用回顾性研究分析方法对发现的缺陷

统计分析，与其他省份中药饮片GMP高频次缺陷比

对，分析发现常见缺陷，讨论并提出对策建议。

2   研究结果
2.1   缺陷项目汇总分析

通过对33家次GMP检查报告的技术审核，共

汇总缺陷项目408项，平均每家次12.4项，其中主

要缺陷29项，一般缺陷379项，未发现严重缺陷。

缺陷项目按涉及的GMP章节进行归类，频次排名前

三的章节分别为质量控制与质量保证、设备、文件

管理，反映出企业在GMP运行中普遍存在不足，在

上述方面管理较为薄弱，具体见表1。

2.2   高频次缺陷条款分布

33家次检查发现的408项缺陷按GMP条款进行

归类，频次最高的条款为第223条，出现21次，占

检查家次的63.64%；其次第27条出现19次，第226

条出现17次，第227条出现13次，第175条出现11

次。上述结果反映出物料与产品检验不规范，岗位

人员培训不到位，试剂、菌种等管理不规范，对照

品管理不规范，批生产记录内容不完善。高频次缺

陷条款统计见表2。

issues, use smart supervision methods to improve the effectiveness of supervised inspection of Chinese herbal 
pieces, and ensure the safety and effectiveness of public medication.
Keywords:   Chinese herbal pieces; GMP inspection; defect; supervision; quality

表 1   缺陷分布情况（n=408）

GMP 章节 主要缺陷 / 项 一般缺陷 / 项 缺陷合计 / 项 占缺陷总数比例 /%

质量控制与质量保证 4 107 111 27.21 

设备 0 54 54 13.24 

文件管理 5 47 52 12.75 

中药饮片附录 0 45 45 11.03 

厂房与设施 1 31 32 7.84 

机构与人员 8 20 28 6.86 

物料与产品 2 21 23 5.64 

确认与验证 6 13 19 4.66

生产管理 0 16 16 3.92 
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GMP 章节 主要缺陷 / 项 一般缺陷 / 项 缺陷合计 / 项 占缺陷总数比例 /%

计算机化系统附录 2 10 12 2.94 

取样附录 0 7 7 1.72 

产品发运与召回 0 3 3 0.74 

自检 0 3 3 0.74 

委托生产与委托检验 0 2 2 0.49 

质量管理 1 0 1 0.25 

表 2   高频次缺陷条款统计

条款 条款内容 频次 占检查家次的比例 /% 占缺陷总数比例 /%

第 223 条 物料与产品的检验要求 21 63.64 5.15

第 27 条 岗位人员培训要求 19 57.58 4.66

第 226 条 试剂、培养基、检定菌的管理 17 51.52 4.17

第 227 条 对照品管理 13 39.39 3.19

第 175 条 批生产记录内容 11 33.33 2.70

第 84 条 设备清洁操作规程 7 21.21 1.72

第 43 条 厂房、设施设计和安装 6 18.18 1.47

第 71 条 设备选型、安装等要求 6 18.18 1.47

第 72 条 设备使用、清洁、维护的操作规程及记录 6 18.18 1.47

第 148 条 确认或验证的报告 6 18.18 1.47

第 159 条 记录填写要求 6 18.18 1.47

第 170 条 工艺规程内容 6 18.18 1.47

第 250 条 偏差管理 6 18.18 1.47

第 265 条 物料供应商质量档案 6 18.18 1.47

饮片附录第 54 条 中药标本管理 6 18.18 1.47

2.3   主要缺陷分布

29项主要缺陷中出现频次较多的章节为机构

与人员、确认与验证、文件管理、质量控制与质量

保证，其中频次最高的条款为第27条，出现7次，

其次为第223条出现3次。结果显示企业在上述环节

与GMP要求有较大偏离。主要缺陷按GMP章节分布

情况见图1。

续表 1
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表 3   部分省份高频次缺陷对比表

省份 检查时间跨度 平均每家次缺陷 / 项 频次排名前 5 的缺陷条款

安徽 2018 年 13.7 223、27、175、226、43

河南 2013-2016 年 10.8 27、175、223、226、140

青海 2011-2016 年 12.1 27、223、87、309、58

福建 2018-2021 年 12.4 223、27、226、227、175

图 1   主要缺陷分布图

2.4   与其他省份高频次缺陷对比

本文检索中药饮片GMP缺陷方面的文献，发

现安徽、河南、青海等省份报道分析了高频次缺

陷[5-7]，与福建省比对发现，4个省份平均每家次

缺陷都在10项以上，均出现了第27条、第223条，

显示在人员培训不到位、药品检验不规范方面共

性问题高度一致；有3个省份出现了第175条、第

226条，显示批生产记录内容不完善，试剂、培

养基、检定菌管理不规范也是较为普遍的共性问

题。而福建省在第227条对照品管理方面的缺陷相

对其他省份更为突出。具体对比见表3。

2.5   典型缺陷分析

综合分析中药饮片GMP检查发现的主要缺

陷、一般缺陷、高频次缺陷，发现缺陷主要集中在

机构与人员、质量控制与质量保证、厂房设施与设

备、确认与验证、文件管理方面。

2.5.1   机构与人员

人员培训流于形式，缺乏针对性、有效性。

具体表现为：一是未及时培训新修订的《药品管理

法》《中华人民共和国药典》《药品生产监督管理

办法》等法律法规；未结合产品实际对岗位人员开

展中药材真伪优劣等专业知识的培训；对培训考核

不合格的人员未重新进行培训。二是人员数量配备

不足，履职能力欠佳。质量保证部经理缺乏检验专

业背景，却承担了检验复核工作；空气净化系统岗

位人员不熟悉初、中效过滤器的清洗、更换规程；

水系统岗位人员不熟悉电导率测定方法；生产操作

人员不熟悉炮制关键工艺参数，未及时填写生产操

作记录；检验人员对灰分测定、薄层鉴别、显微鉴

别操作不熟悉；中药材验收、养护岗位人员对中药

材鉴别及养护专业知识掌握程度较低；物料管理人
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员不熟悉物料验收程序、需阴凉贮存品种。

2.5.2   质量控制与质量保证

一是检验操作不规范、记录不完整。二氧化

硫残留检测使用的吸收液为3%过氧化氢，使用前

未用0.01 moL·L-1氢氧化钠滴定液滴定至黄色；重

金属检查记录缺样品消解的操作过程；含量测定计

算时未按要求将对照品折纯；含量测定结果采用系

统工作站自动分析产生的数值，未对该自动分析

过程和结果进行确认，纸质记录也无计算公式和过

程；中药饮片成品水分检测采用快速水分测定法，

非法定方法；切制饮片成品含量测定引用原药材含

量测定数据，未考虑浸润加工过程对含量指标的影

响；关黄柏、防己饮片存放4年后复检，仅复检性

状项目，未测含量等关键项目。二是试剂、试液、

菌种管理不规范。0.1 moL·L-1氢氧化钠滴定液标

签上未注明标化日期和校正因子；检验所需菌种保

存温度应低于-18 ℃，但温度监控记录显示部分时

段超过规定限度。三是对照品管理不当。人参皂

苷Rb1对照品溶液未按规定保存在-20 ℃以下的条

件；未制定对照品储备溶液有效期；未标识对照品

首次开启日期。四是偏差记录不全，调查不充分，

纠偏措施不足。白扁豆炒制温度超过了工艺要求的

温度范围，操作人员未及时记录和报告偏差；中药

饮片含量测定结果超标，未启动偏差调查处理程

序，仅复测一份样品合格就推翻了初测结果不符合

规定的结论。五是供应商审计流于形式，质量档案

归档不全。未对主要物料的供应商进行现场审计；

药材供应商档案缺质量协议、检验报告等内容。六

是年度质量回顾分析有效性不足。未对常年生产品

种的检验结果进行质量分析和评价，分析内容缺少

关键生产工艺及出现波动数据原因。七是变更控制

记录不完整。关键生产设备发生了变更，但变更关

联评估和实施记录内容不全；企业生产所用的中药

材及中药饮片标本收集不全。

2.5.3   厂房设施与设备

一是防止污染、交叉污染和混淆的措施不

足。中药饮片车间与外界相通的窗户防止昆虫和其

它动物进入措施的有效性不足；原辅料库、成品库

的不合格品区未采用有效的物理隔离措施。二是生

产设备清洁不彻底。炒药机的炒筒内壁在清洁后仍

有残渣残渍。三是设备仪表运行不正常，未及时维

修和维护。动态生产期间空调系统频繁停机；压差

计无法归零；切药机输送带表面磨损，可见脱落

物。四是选用的仪器仪表精度不适当。空调净化系

统初效过滤器两端实际压差已超过压差计量程上

限。五是量具、仪表校准问题。移液管校验未考虑

不同玻璃材质容量修正系数的差异；电子天平在使

用前未调整水准泡至液腔中央；检验用的电子天

平、温度计、韦氏比重称未按计划定期校准。六是

水系统监测不到位。水质监测点未包括生产车间用

水点；未监测纯化水系统的回水流速；纯化水系统

在线监测数显日期与实际不一致。

2.5.4   确认与验证

一是工艺验证方面。醋延胡索验证方案缺验

证批量、各工序工艺参数及取样计划，三个验证批

次的投料量、煮制时间各不相同；姜半夏工艺验证

未对可能影响浸泡工序的因素进行验证；炒白扁豆

工艺验证的批量与现场检查动态生产的批量不一

致，动态生产批量下的炒制温度及炒制时间未经验

证；工艺验证报告中缺少相应的设备、物料、文

件和人员的确认记录。二是设备确认与验证方面。

未对热风循环电热烘箱的物料装载方式进行确认；

空调机组回顾性验证未对温度、湿度数据进行分析

评价；空气净化系统臭氧消毒效果未经确认；纯化

水系统在线清洗验证报告中消毒方法与该纯化水系

统在线清洁、消毒标准操作规程的规定不一致；冷

冻库日常温度监控点未涵盖验证的最差点。三是清

洁验证方面。设备清洁验证记录内容不全，缺活性

成分残留量的定量分析、最难清洁部位确定、取样

计划、分析方法验证等内容。计算机化系统验证方

面：未对实验室计算机化管理系统开展验证。

2.5.5   文件管理

文件内容互相矛盾，前后表述不一致：盐泽

泻生产工艺规程规定润药时间1～2小时，但润药机

标准操作规程规定润药时间设定为10～60分钟。工

艺规程内容不完善：黄芪饮片生产工艺规程未规定

干燥工序中热风循环烘箱的装载量和装载方式；

三七粉生产工艺规程规定贮藏条件为“置通风干燥

处，防蛀”，与《中华人民共和国药典》规定的

“置阴凉干燥处，防蛀”不一致；蜂蜜生产工艺规

程未明确从静置澄清到灌装结束的最长间隔时间，

无主要生产设备和功能间编号；山楂净选后分为多

种规格，不同规格的区分标准未在工艺规程中明

确。批生产记录内容不完整，填写不规范：人工天
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竺黄喷淋工序未记录设备转速、喷淋时间等参数；

炼蜜工序未记录炼蜜时间；熟地黄批生产记录未体

现切制工序；姜厚朴批生产记录未体现生姜榨汁、

生姜汁拌匀厚朴过程；盐泽泻、麸炒枳壳、醋香附

每批均分锅炮制，仅记录了所用辅料总量，未记录

每锅辅料用量；青黛的水飞操作记录更改处未签注

姓名和日期。批记录不受控：未制定空白批生产记

录的复制和发放的操作规程；偏差调查处理记录

等记录表单未受控管理；企业品管部发放一份受

控空白批生产记录给生产部，每次生产所需空白

批生产记录由车间工作人员自行复制，未有效受

控，且无复制记录。

3   讨论与建议
上述缺陷分析显示，企业对GMP理解不够准

确，人员资质、检验能力等方面配备不足，质量管

理体系运行情况与GMP要求存在不同程度的偏离，

亟需企业加以改进，也提示药监部门需要提升中药

饮片质量监管能力，为此本文提出相关建议。

3.1   企业方面

3.1.1   增强人员培训实效，补齐检验能力短板

人员培训方面的缺陷反映出企业对人员资质

的管理不够重视，导致人员履职能力不足，尤其是

比较突出的检验方面缺陷与检验人员的法规意识不

足、专业水平不高密切相关。只有企业高度重视培

训的实际效果，使岗位人员具备足够的中药饮片法

规知识、专业技能，才能真正地落实GMP要求。建

议企业针对各个岗位的培训需求，制定完善的培训

计划和内容[8]，如检验方面的培训，企业应结合法

规要求和品种质量标准对检验人员进行培训，使其

掌握检验方法的验证要求、检验操作规程和检验

记录填写要求，保证检验数据的真实、准确，控制

检验环节质量风险[9]，培训后应当做好培训效果评

估，注重实际操作能力的考核。医药行业协会可发

挥组织优势为企业提供培训服务，例如邀请中药鉴

定专家对企业的中药鉴定能力进行评估，特别关注

大宗常用中药饮片的真伪优劣鉴别、基原鉴定方面

的能力，再根据评估情况针对性开展培训。

3.1.2   充分发挥自检作用，完善质量管理体系

自检是中药饮片企业内部对GMP实施情况的

检查，是发现自身存在的缺陷并加以改进的重要手

段。企业应当每年对质量管理体系开展全面的周期

性自检。当发生某些变更时，如新增生产线、新增

生产品种，还应当围绕变更情况开展专项自检[10]。

鉴于企业自检能力参差不齐的现状，建议参考以下

三点改进自检工作：一是按照GMP条款逐一开展自

检，此法简单可行，有助于及时发现表面问题，如

是否设置了中药标本室（柜）；二是对GMP检查发

现的缺陷深入分析，如果缺陷表述只针对某份具体

文件、某台具体设备，其他文件或设备也可能存在

类似问题，自检过程应当引以为鉴，举一反三地开

展延伸检查，有助于挖掘深层次问题；三是及时

关注药品飞行检查、专项检查、抽样结果等情况通

报，对照检查企业自身是否存在相似问题，有助于

开拓自检的思路，更加全面地发现问题。

3.2   监管机构方面

3.2.1   加强共性问题研究，提高监管人员检查能力

缺陷分析显示不同检查员对GMP条款把握尺

度不一致，形成了一些共性问题，加之近年来中药

饮片行业政策频出，也带来了新的监管难点。例如

《中华人民共和国药典》未强制要求中药饮片成品

放行中逐批检验二氧化硫、33种禁用农药，如何评

价企业针对上述指标检验频次开展的风险评估。又

如2021年7月，国家药品监督管理局向安徽、甘肃

药监局复函，明确中药饮片生产企业可以采购产地

趁鲜切制的中药材用于中药饮片生产[11]，山东、云

南、福建等省也出台了规范中药材产地趁鲜切制的

指导文件[12-14]，标志着中药饮片生产企业的质量管

理体系不再局限于本企业的炮制环节，而是延伸到

药材的采收、加工环节，探索中药材产地加工的监

督检查模式成为药监部门面临的新课题。再如2021

年2月，国家药品监督管理局发布《关于结束中药

配方颗粒试点工作的公告》[15]，明确结束中药配方

颗粒试点工作，中药配方颗粒质量监管纳入中药饮

片管理范畴，标志着中药配方颗粒生产监管范围从

少数试点企业扩大到全国，如何加强中药配方颗粒

监督检查成为各省药监部门新的挑战。建议加强中

药饮片监管科学研究，针对上述共性问题开展调研

和专题研究，凝聚药监部门和企业的共识，再通过

修订GMP中药饮片附录、出台检查指南等形式将研

究成果转化，有效地统一现场检查尺度，并指导企

业更加准确地理解GMP条款。

3.2.2   运用智慧监管手段，提升监督检查效能

目前中药饮片检查事项按职责划分到不同部

门承担，以福建省为例，中药饮片许可检查及GMP



中国药事  2022 年 11 月  第 36 卷  第 11 期1228

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRS zhgysh

符合性检查由药品检查机构负责，日常监督检查由

企业所在地的药品稽查办公室负责，企业还可能

接受各级药监部门的飞行检查，但现有药品监管数

据库存在信息上传不及时、数据不完整、查询功能

不全等问题[16]，不利于形成监管合力，因此亟需建

立信息共享、风险管理的协作机制。建议药监部门

以现有数据库为基础，运用大数据、信息化等技术

手段搭建药品生产智慧监管平台，嵌入企业生产环

节追溯信息系统，推动企业实时上传品种生产检验

信息，检查组实时录入分析监督检查报告，以“一

企一档”的方式对企业的基本信息、行政处罚、

药品抽检等数据进行信息化管理，使平台具备统计

查询、分析研判等功能，达到“检查组可查，风

险可研判”的要求。药监部门可依托智慧监管平台

开展大数据分析，探索建立中药饮片检查的风险评

估模型，基于合规因素和品种因素对企业进行风险

分级，合规因素包括历次检查发现的缺陷、行政处

罚、告诫信和抽检不合格等信息，品种因素包括毒

性饮片、直接口服饮片、炮制复杂程度和特殊检验

项目等信息。检查派出单位可基于企业风险状况制

定检查方案，对检查人员及时间安排进行优化，围

绕高风险级别的要素深入开展检查，提高现场检查

的针对性和有效性，避免重复检查和无效检查，实

现中药饮片质量监管效能的飞跃。
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