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11 件药品质量纠纷案对药品质量管理的启示与建议件药品质量纠纷案对药品质量管理的启示与建议
元 潇，史宇航，杨伟怡，高 菲，刘雪莹，梁 毅△

（中国药科大学国际医药商学院，江苏 南京 211198）
摘要摘要：：目的 探讨全面质量管理在药品生产中的必要性。方法 采用案例分析法，以 1件巴曲霉浓缩液效价争议行政诉讼案为例，分

析药品生产与检验环节的质量管理缺陷，并提出改进建议。结果与结论 基于《药品管理法》《药品生产质量管理规范》，该争议批次产

品应视为不合格。当前药品生产企业过度依赖终端检验标准，忽视生产过程的质量控制，导致药品质量风险增加；同时，药品采购企业

对药品质量标准认知不足，监管体系对生产过程的监督存在盲区。建议药品生产企业实施全面质量管理，强化生产过程控制；药品采

购企业完善质量评估体系；监管部门需健全全过程质量监管制度，加强生产环节监督检查，从而全面提升药品质量。

关键词关键词：：药品生产；质量管理；质量纠纷；案例分析法

Revelations and Recommendations on Pharmaceutical Quality Management from Pharmaceutical
Quality Dispute Case

YUAN Xiao，SHI Yuhang，YANG Weiyi，GAO Fei，LIU Xueying，LIANG Yi
（School of International Pharmaceutical Business，China Pharmaceutical University，Nanjing，Jiangsu，China 211198）

AbstractAbstract：：Objective To explore the necessity of total quality management in pharmaceutical production. Methods The case
analysis method was used，an administrative litigation case regarding the potency dispute of batroxobin concentrated solution was
taken as an example to analyze quality management deficiencies in pharmaceutical production and testing processes，and
improvement suggestions were proposed. Results and Conclusion Based on the Drug Administration Law and the Good

Manufacturing Practice for Drugs，the disputed batch of products can be deemed non - comformity. Current pharmaceutical
manufacturers over - rely on finished - product testing standards while neglecting process quality control，increasing pharmaceutical
quality risks. Simultaneously，pharmaceutical purchasers lack sufficient understanding of quality standards，and regulatory systems
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exhibit blind spots in supervising production processes. It is recommended that pharmaceutical manufacturers implement total quality
management and strengthen production process control；purchasing enterprises improve their quality evaluation systems；and regulatory
authorities establish a comprehensive whole - process quality supervision mechanism with enhanced production oversight，so as to
holistically improve pharmaceutical quality.
Key wordsKey words：：pharmaceutical manufacturing；total quality management；quality dispute；case analysis

药品作为特殊的商品，具有专属性和两重性、时限

性等特性［1］。为保证药品的安全、有效、稳定及质量均

一，各国药品监督管理部门均对药品的生产与检验制

定了严格的技术规范。我国药品监督管理体系虽明确

了药品成品的标准，但并未严格规定生产过程中的具

体工艺参数。在实际生产中，药品生产及经营企业在经

济利益驱使下，可能仅以产品质量检验为唯一标准，甚

至采用不符合药品监督管理部门批准的药品生产质量

管理规范组织生产。由此引发以下核心问题——仅符

合检验标准但未严格遵循生产规范的药品能否被认定

为合格药品。为此，本研究中以某巴曲霉浓缩液效价争

议行政诉讼案件为研究对象，对药品的注册检验标准

和生产企业生产标准进行思考与讨论，为医药企业与

药品监督管理部门更好地保证药品安全有效及质量可

控提供参考。

1 案件争议点

本案争议源于交易双方对巴曲霉浓缩液效价标准

的认定存在分歧。购买企业以产品效价低于平均水平

为由，主张存在质量缺陷，拒绝支付合同尾款。其主张

的质量标准依据为巴曲霉浓缩液的效价应在 1 100～
1 320 BU / mL范围内。该标准为购买企业近 10年来从

上游生产企业采购巴曲霉浓缩液的效价质量，且为国

家药品监督管理局（简称国家药监局）核准生产工艺中

的技术参数。销售企业则明确指出巴曲霉法定质量标

准的唯一依据是生产企业向国家药监局申报、批准文

件中效价标准，其中明确规定 0. 9%氯化钠注射液稀释

10倍后效价需不小于90 BU / mL；购买企业主张的1 100～
1 320 BU / mL标准并未纳入最新再注册申报资料的附

件及批件中。双方对质量标准的认知差异直接导致后

续年度采购量不达标，以及后续交易价格争议。

2 案件分析

基于上述案件简介可见，本案裁判的关键为如何

认定巴曲霉浓缩液的法定效价标准。从药品监管科学

角度分析，巴曲酶浓缩液的质量标准应分为 2个部分：

1）生产厂家申报并经国家药监局核准的生产工艺中的

产品标准，即进口前未稀释的巴曲酶超浓缩液标准

（1 100～1 320 BU / mL，以下简称“生产标准”）；2）国家

药监局批准的“取进口巴曲酶超浓缩液，加 0. 9%氯化

钠注射液稀释 10倍后，效价不得低于 90 BU / mL”的质

量检验标准（以下简称“检验标准”）。

销售企业认为，双方签署的购销合同中明确约定

货物所采用的生产工艺、包装、存储及其运输均与生产

厂家向国家药监局申报和批准的文件相符，且购买方

要求的 1 100～1 320 BU / mL的生产标准并未纳入生产

企业再申报资料的附件及批件中。购买企业认为，双方

交易的巴曲霉浓缩液为原料药产品，其不能单以稀释

后的效价标准作为该产品是否符合要求的判定标准，

还应考虑其生产全过程中的生产标准。

3 案件中关键问题分析

3. 1 未纳入附件及批件的生产标准是否有效

巴曲霉浓缩液效价控制在 1 100～1 320 BU / mL的
标准在生产企业提交的再注册生产工艺文件中有明确

表述，文件中提到“将巴曲霉浓缩液调配到 1 100～
1 320BU /ml的标准活性范围内”。可知1 100～1 320BU /mL
的效价为生产企业向药监局提交并经核准的生产工

艺，企业应遵守。关于稀释前的巴曲霉浓缩液的效价信

息未纳入批件及附件，并非国家对稀释前的效价不作

要求，而是根据《药品注册管理办法》［2］2007版第一百

二十条、第一百二十三条规定，“药品批准证明文件有

效期满后，申请人拟继续生产或者进口该药品的注册

申请，需要继续生产或进口的，在有效期届满前 6个月

申请再注册，国家药品监督管理局审批后出具受理通

知书”，并不放入附件及批件中。2020年，更新后的《药

品注册管理办法》［3］在“境外生产药品再注册申报程序、

申报资料要求和审查要点”中提到，“药品历来的批准

证明文件，应能够清晰呈现该品种完整的历史过程和

现状。如药品注册证书、补充申请批件等，以及上述批

准证明文件的附件，如药品的质量标准、生产工艺、说

明书、标签等”均应在再注册中作为证明性文件。因此，

巴曲霉生产标准未纳入附件及批件是由于药品注册管

理办法的更新，而非未纳入附件及批件的受理通知书无

效。因此巴曲霉浓缩液效价控制在1 100～1 320 BU / mL
是生产企业在生产过程中应遵守的、有效的药品生产

工艺标准。

3. 2 符合药品检验标准是否就是合格药品

药品质量检验作为保证药品质量的重要手段，在

保证市面流通药品品质、保障患者用药安全、构建良好

药品交易市场等方面具有重要意义。事实上，当前药品
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质量多依赖于药品质量检验这一方式存在样品采集存

在错误，抽样样品未做到全面覆盖［4］。因此，在药品生产

过程中其不仅需要符合国家药监局批准的药品检验标

准，还需在生产过程中严格遵守药品监督管理批准的

药品生产标准，仅符合药品检验标准并不能称为合格

药品。下面将以药品管理法对药品生产全流程的要求

验证这一结论。

在药品注册阶段，国家药监局就已经对药品的生

产工艺进行了审评审批。根据《药品管理法》［5］第二章

“药品研制与注册”第二十五条规定“国务院药品监督

管理部门在审批药品时，对化学原料药一并审评审批，

对相关辅料、直接接触药品的包装材料和容器一并审

评，对药品的质量标准、生产工艺、标签和说明书一并

核准。”该条法规规定药品生产过程中的药品质量标准

和生产工艺均应进行核准，强调了生产过程的每一环节

均应具备固定的参考标准，通过固定参考标准，最大限

度减少隐藏风险的发生，提高药品稳定性，说明国家药

监局对药品生产过程中的各个环节、部分均有明确的标

准。由此也可再次验证巴曲霉浓缩液生产标准是国务院

药品监督管理部门审核过的有效标准这一结论。

在药品生产企业生产筹备阶段，为保证企业在生

产过程中严格遵守经国家药监局审评审批的生产工

艺，新版《药品生产质量管理规范》［6］（GMP）中也明确规

定药品生产企业应建立起完善的质量管理体系，将所

有影响药品质量的因素涵盖在内，确保药品的设计、研

发、生产管理及质控等工作均符合规范需求。根据《药

品管理法》第四章“药品生产”第四十三条规定“从事药

品生产活动，应当遵守GMP，建立健全药品生产质量管

理体系，保证药品生产全过程持续符合法定要求。”药

品的质量不是检验出来的，而是通过科学的设计得以保

障和实现的。药品的质量来源于药品的生产工艺和原

料、辅料产品质量，当药品的原料、辅料的质量、工艺的

设计确定后，药品的质量就已经确定。药品检验是药品

质量保证体系的重要部分，但其作为事后检验仅能确定

已生产出的药品是否符合标准，无法决定药品质量。

在药品生产过程中，“药品应当按照国家药品标准

和经药品监督管理部门核准的生产工艺进行生产。生

产、检验记录应当完整准确，不得编造”。结合本案件主

要争议点，对于巴曲酶浓缩液的质量标准，应当分为生

产标准和检验标准。笔者认为，涉案巴曲酶浓缩液必须

同时符合，且“药品生产企业应当严格执行GMP，坚持

诚实守信，禁止任何虚假、欺骗行为。”在生产厂家再注

册提交的资料中，生产工艺部分明确提及稀释前的巴

曲酶超浓缩液的效价应控制在1 100～1 320 BU / mL，根
据药检所出具的检验报告，检验结果显示为106 BU / mL

和 103 BU / mL，不符合生产工艺过程的效价标准，违反

了生产工艺的相关流程步骤，不满足 GMP的要求。

“GMP作为药品生产质量管理体系的一部分，是药品生

产管理和质量控制的基本要求，旨在最大限度地降低

药品生产过程中污染、交叉污染以及混淆、差错等风

险，确保持续稳定地生产出符合预定用途和注册要求

的药品。”药品作为特殊商品，生产过程应持续符合法

定要求，这意味着该质量标准与生产标准已确定且药

品生产任何一个环节包括任何一次检测均必须持续符

合要求，才能认定药品质量合格；反之，该批次的药品

则可视为不合格药品。“所有药品的生产和包装均应当

按照批准的工艺规程和操作规程进行操作并有相关记

录，以确保药品达到规定的质量标准，并符合药品生产

许可和注册批准的要求。”涉案的巴曲霉浓缩液产品并

不符合上述要求，未遵守该药品生产质量标准，且药品

生产企业的质量管理部门在该药品放行过程中，也未

严格按照质量管理文件对该批次产品进行质量检测，

因此该批次产品可视为不合格产品。

4 讨论

4. 1 药品交易过程中如何避免质量纠纷

随着医药市场竞争压力与日俱增，部分药品生产

企业片面重视经济效益而逐渐忽略生产，导致药品质

量问题频出［7 - 8］。为避免在药品交易过程中出现类似的

因药品质量而产生的纠纷，药品生产企业和药品购入

企业应各司其职，各担其责，具体如下。

药品生产企业：作为药品质量和安全的首要负责

人，应主动承担相应的社会责任，构建完善的药品生产

质量管理体系，建立规范的药品生产质量监管制度。生

产过程中除严格遵守质量检验标准外，亦应按照国家

药品标准和经药品监督管理部门核准的生产工艺进行

生产。在仓储过程中，药品生产企业应对药品入库、储

存、养护、出库等多个环节进行药品质量监督管理［9］。药
品生产企业唯有建立起满足市场需求、保证质量稳定、

符合国家生产规范的质量管理体系，才可以保证其长

久地产出安全、有效、质量稳定的药品。

药品购买企业：作为药品生产质量的直接利益相

关方，在购入药品时，应组建相应的质量核查部门，根

据企业主营药品情况，根据经营质量管理规范建立起

适合企业的药品验收流程。在购买前，对拟购药品进行

充分的前期调研，充分了解需购进药品的生产工艺及

检验标准，熟悉该药品的生产质量规范和质量检验标

准；在验收过程中，购买药品的企业应严格按照标准对

原材料进行验收，并有相应的合格药品入库流程和不

合格药品拒收流程。对于质量仅符合质量检验标准但

不符合药品生产质量规范的原料药品，应当考虑到其
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生产过程中的不合规行为可能会对本企业后续药品生

产造成的不良影响。

药品交易过程：基于本案件中购销双方对于药品

质量是否达到交易标准的争议，笔者认为，其一，交易

双方应全面了解经过批准的工艺规程、操作规程中出

现的代表药品质量的数据和药品的质量检验相关数

据，对代表药品质量的参数做出明确规定，并在合同中

明确说明，以避免类似争议，节约双方的时间、金钱成

本，保护交易双方权益，促进双方交易圆满完成。其二，

对于巴曲霉类似冷藏药品，交易过程中在其供应链方

面，可依托物流物流管理信息系统，整合运输渠道上下

游资源，优化药品运送、交易环节中的运送、验收、存储

等过程，以达到保障药品质量的目的［10］。
4. 2 加强药品质量监管

当前药品交易中仍存在不合格药品流通、药品质

量争议等乱象。药品质量监督管理采用环链式管理模

式，必须实行全过程质量管理［11］。政府部门应建立严格

的生产过程质量控制制度，更好地保障药品生产质量。

药品监督管理部门应通过推进药品智慧监管，使用药

品追溯码，加大违规惩处力度等措施强化质量风险管

理，严格把控各环节质量，从源头杜绝假药、劣药。

推进药品生产远程检查落实：在药品生产过程中，

可通过药品生产远程检查模式实现对药品生产过程中

各项指标的实时监控。药品监督管理部门对药品生产

过程的监控可遏制企业为提高生产效率和降低生产成

本的偷工减料行为，从而提高药品合格率，推动生产企

业创建良好药品生产环境。生产现场远程检查是国家

药监局为应对 2019年突发公共卫生安全事件而产生

的，适用于因某些特殊情况无法开展现场检查的特殊

情形，是现场检查方式的有力补充，可对特定事项做到

网络核实［12］，我国当前十分关注药品生产现场远程检

查的应用，各省级药监部门均尝试将远程检查作为日

常检查的代替手段。迄今为止，广东、山东、河南等省已

经开展了“智慧药监”信息化建设。药监部门通过查看

药品批记录关键数据、监控药品生产实际场景及通过

远程药品移动检查对药品生产情况进行观测［13］。通过

运用数据识别、采集和处理技术实施监管节点的检查、

控制和分析推进药品生产远程检查的落实，提高智慧

平台对风险预判的可能性和准确性，确保反馈信息的

及时性和透明性，保证药监部门实时掌握和控制药品

供应的关键点、风险点、痛点和薄弱环节，推动实现药

品安全治理的高效化及智慧化［14］。
使用药品追溯码优化药品监管：在药品生产结束

后，采用药品溯源码和抽样检验交互，可使药品抽检工

作完成得更快更好，促进药品生产企业改进生产方式、

提高药品质量。目前，国家药监局依赖抽样检验来保证

药品质量，虽取得了一定成效，但抽样覆盖率低且要耗

费大量的人力物力；不同单位信息不互通；检验不规范

易出现纰漏［15］。药品追溯码由数字和字母组成，每一最

小售卖单位均有，具有唯一性。药品生产企业在生产、

经营、使用环节扫码上传追溯数据，记录药品生产全过

程信息。在药品监管部门抽检的过程中，工作人员通过

共享信息实时获取之前批次检验结果，在药品抽检过

程中优先选择之前有问题的药品，可更全面地了解药

品的质量和监管情况。药品追溯码优化药品监管具有

减少重复抽样，提高抽样针对性、实现监管数据互通互

联、提高工作效率，降低劳动强度等优势［16］。
当前药品生产企业过度依赖终端检验标准，忽视

生产过程的质量控制，导致药品质量风险增加；同时，

药品采购企业对药品质量标准认知不足，监管体系对

生产过程的监督存在盲区。建议药品生产企业实施全

面质量管理，强化生产过程控制；药品采购企业完善质

量评估体系；监管部门需健全全过程质量监管制度，加

强生产环节监督检查，从而全面提升药品质量。
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