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醫用氣體GMP稽查作業

GMP
101.03.16
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大綱

 「醫用氣體GMP專區」成立

 「西藥及醫療器材查驗登記審查費收費標準」修正

 醫用氣體製造工廠GMP實施時程與配套措施

 GMP查核期間比較

 醫用氣體製造廠現況
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「醫用氣體GMP專區」成立
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「醫用氣體GMP專區」成立
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「醫用氣體GMP專區」成立
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「西藥及醫療器材查驗登記審查費收費標準」修正

 101年3月6日署授食字第1001101530號令發布修
正「西藥及醫療器材查驗登記審查費收費標準」

依“中央法規標準法第13條”規定，自公布或發布之
日起算至第三日起發生效力，故本標準自3月8日生
效，3月8日起之申請案，須依新的收費標準收費。

國內西藥製造工廠檢查：新設、遷移、擴建、復業
或增加原料藥、劑型、加工項目、品項之檢查，新
台幣六萬元。
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醫用氣體製造工廠GMP實施時程與配套措施

時程 GMP查核期 全面實施期

配
套
措
施

醫
用
氣
體
製
造
工
廠

新設、遷移
及新查驗登
記申請案者

主動提出GMP評鑑申請

全面完成

實施GMP
已領有藥品
許可證者

主動提出GMP評鑑申請

TFDA主動GMP查核

依第一張許可證領證時間依序
提送資料安排查核

改善完成後

主動提出GMP評鑑申請

◆

102.12.31
◆

101.1.1

8

查核期
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GMP查核方式比較

主動提出GMP評鑑申請 TFDA主動GMP查核

申請函
藥物製造工廠GMP軟體評鑑申請表
通過硬體稽查之證明文件及工廠
登記證
評鑑費用：60,000元
中文工廠資料（SMF）
中文確效作業整體計畫書
製程確效計畫書
製造管制標準書
申請產品之2批以上確效批次紀錄

(含檢驗成績書)
GMP相關標準作業程序（SOP）
一覽表
生產設備及分析儀器設備一覽表
許可證清單

通過硬體檢查之證明文件或工廠

登記證

中文工廠資料（SMF）
中文確效作業整體計畫書

製程確效計畫書

製造管制標準書

2批以上產品之確效批次紀錄

廠內GMP相關標準作業程序（SOP
）

一覽表

廠內生產設備及分析儀器設備一覽表

廠內許可證清單
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GMP查核方式比較

主動提出GMP評鑑申請 TFDA主動GMP查核

安排現場查核

函知廠商查核日期

實地查核

核發查廠報告 核發查廠缺失

收到查廠報告1個月內
檢送改善報告審查

廠商自行評估完成改善

核發PIC/S GMP證明文件 提出PIC/S GMP評鑑

1212

7(1)

1

1
1

5(3)

2

6(5)

1
1

1(1)

2 11(4)

1

2

7(1)

1

1
1

5(3)

2

6(5)

1
1

1(1)

2 11(4)

1

2

醫用氣體製造廠現況

廠數
(大宗氣體製
造廠/灌充廠)

許可證數
(處方藥/
指示藥*)

O2
37

（12 / 27）
91

（65 / 26）

CO2
5

（1 / 4） 5

N2O
4

（1 / 3） 4

合計 42
（14/ 28）

100
（74 / 26）

＊醫用氧氣(氣態)10公升(含)以下鋼瓶

•30家已接受過GMP赴廠輔導
•20家醫用氣體廠已提出GMP評
鑑，並完成10家查廠， 2家通過
PIC/S GMP查核。

•2家醫用氣體廠已於1月送交資料

28家灌充廠
14家大宗氣體製造
廠

截至101年2月29日止
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結語

 感謝大家的協助與配合

 即早規劃準備，申請GMP評鑑

 聯絡窗口：

李思鈺(02-2787-7133)
趙永康(02-2787-7105)

安全

有效品質
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醫用氣體空分廠品質管理

系統建立之經驗分享

亞東工業氣體醫療保健事業處

黃瑜君藥師

101TPDA04005-H

1

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

醫用氣體相關法規

※藥品查驗登記審查準則

2
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

3

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

應考量…

 廠房設施

環境、維護保養、支援團隊

 設備

校正、性能、清潔、維護保養

 人事

操作技巧、專業度、教育訓練、監督

 文件

核定確認、追溯性

 工作道德

盡力做到最好

誠實地收集所見及所追蹤到的資料

持續改善

4
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

品質管理範疇

合格供應商

原料

物料

採購

原物料

規格

接收

記錄:品名/數量

供應商名稱與製造批號

入廠進貨批號…

檢驗
合格 放行供使用

標示卡

入庫

庫存管理

生產/品質管制

生產,分/包裝…

抽樣檢驗/最終產品檢查…

批次製造紀錄

(含原物料使用紀錄)

請領

領料記錄
生
產
指
令產品

合格

批次評估

合格

放行供銷銷售

運銷紀錄

入庫

庫存管理

客戶

客訴(紀錄) 回收(紀錄)

異常

瑕疵

(自主回收)

確效作業

自我查核/產品品質檢討/
品質風險管理/變更管制

供應商評估

訂
單矯正預防

偏離規格/偏差調查

不合格

廠房設施與設備 人員

文件(規格、操作指令、SOP、紀錄)

委/受託檢驗與製造

5

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

廠房設施設備

設計、結構、環境

作業動線

防止交叉汙染

作業場所管制

維護保養計畫

校正/驗證/性能

6
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 人事
人事組織圖

人員職責
• 職務說明書

• 代理人制度

資格認證與教育訓練
• 考核

• 教育訓練計畫(含GMP相關訓練)
• 個人教育訓練紀錄

健康管理

 文件
文件與紀錄管理

• 文件制訂流程

• 定期審閱

• 訂有文件保存期限

7

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 原物料與產品管理
放行程序

• 被授權執行放行者之資格審核

不合格品處理程序

原料

• 定期監測空氣品質

物料

• 接收/庫存管理/領用退回程序

供應商管理

• 供應商評估與認可

• 問卷調查、實地查核…
• 合格供應商名冊

• 持續監督

• 定期評估

8
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 生產
批次定義/批號編碼原則

製程管制/製程偏差、異常

防止交叉汙染

清潔程序

 品質管制
抽樣程序、檢驗規格與方法

品質趨勢分析

偏離規格調查

實驗室管理

標準氣體及試劑管理

 委/受託檢驗與製造
受託者資格、書面契約

依法申請獲准-藥物委託製造及檢驗作業準則
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 客訴與產品回收

客訴調查與處理

• 定期檢討

• 退回品處置

產品召回程序

• 召回計劃

• 定期模擬演練

• 回收品處理

• 依法通報-藥物回收作業實施要點

• 有事實認定其提供之藥物有危害使用者安全與健康之虞

矯正預防措施

10
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 產品運銷

確保在運銷過程中，產品品質得以維持

運銷紀錄

• 可追溯性

 自我查核

定期內部稽核

矯正預防措施

• 後續追蹤
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 產品品質檢討

每年執行一次

• 用於產品之起始原料及包裝材料，特別是那些來自新來源者之檢討

• 關鍵之製程中管制及最終產品結果的檢討

• 不符合既定規格的所有批次及其調查之檢討

• 所有顯著的偏差或不符合、其相關的調查及採取的矯正預防措施效
果之檢討

• 製程或分析方法所有變更之檢討

• 上市許可變更所提交/核准/否准文件之檢討，包含外銷專用文件在內

• 安定性監測計畫的結果及任何不良趨勢之檢討

• 所有與品質相關之退回、申訴、回收及當時所執行調查之檢討

• 任何其他先前產品製程或設備矯正措施適當性之檢討

• 為新上市許可及變更上市許可所做之上市後許諾之檢討

• 相關設備與公用設施的驗證狀態

• 合約安排的檢討，確保其為最新

檢討後之後續動作

12
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

 變更管制

任何可能影響產品品質的變更

• 硬體:廠房設施、設備…

• 軟體:規格、製程參數、程序…

任何變更皆應留下紀錄

變更類型

變更進度追蹤與成效評估

與查驗登記相關事項之變更-依法申請

‧藥品查驗登記審查準則

 品質風險管理

風險評估、風險管制、風險溝通、風險回顧

• 方法/工具

13

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

確效與驗證

 驗證計畫

生產設備、分析儀器

 確效計畫

製程確效

清潔方法確效

• 灌充管路、分析管路

電腦化系統確效

• DCS、分析儀操作電腦系統、運銷作業系統、文件管理系統

分析方法確效

14
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

擬訂計畫

15

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

自我查核

16
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

※可參考99年6月醫用氣體GMP作業說明會(一): 醫用氣體PIC/S GMP文件參考清單

GMP所需文件及對應表
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

文件制訂時程表

18
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

定期追蹤進度

19

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

原則

符合規範

說你所做

寫你所說

做你所寫

說寫做一致

20
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World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

經驗分享

人員組織圖

廠區配置圖

製藥工廠基本資料(SMF)

GMP評鑑作業:
製藥工廠基本資料(SMF)
製程確效計畫書

製造管制標準書

廠內SOP與儀器設備清單

確效作業整體計畫書

完成製程確效作業之批次紀錄

藥品製造工廠GMP軟體評鑑申請表…

批次製造紀錄

制訂檢驗規格

制訂製造管制標準書

廠內設備清單

廠內SOP總覽

GMP所需文件清單

SOP新增/修訂

執行各項確效驗證計畫

擬定確效驗證各計畫

確效主計畫書

GMP教育訓練

內部稽核
21

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

病人用氣安全不能沒有你!

22



101TPDA04005-H

H-12

本資料非經許可不得翻印

World leader in gases for industry, health and the environment

101TPDA04005-H

Thank you for your attention

23
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遠榮氣體樹林工廠

廠 長

11

龔 建 國報告人:

中華民國一0一年三月十六、十九日

醫用氣體製造廠
品質管理系統

之
建立與經驗分享

醫用氣體製造廠
品質管理系統

之
建立與經驗分享

101TPDA04005-K

2

壹、前言

貳、實施期程與本廠作業流程

參、設施改善與準備

肆、作業整備與執行

伍、心得體認

陸、結語

綱 目
101TPDA04005-K
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前言

醫用氣體品質管理系統之建立，絕非

一朝一夕，一蹴可成，本廠在準備過程中，

一路走來，備感艱辛；經過將一年餘全體

員工的共同努力，如今已隱然成形，稍具

成效。承衛生署長官與中華無菌製劑協會

學者專家，多次指導本廠醫用氣體 GMP 
評鑑相關作業，受益良多，深表感謝，本

廠將持續以最佳的服務態度和品質回饋社

會。
3

101TPDA04005-K

4

101TPDA04005-K
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時 程 緩 衝 期 GMP查核期 全面實施期

配

套

措

施

藥

廠

緩衝期可主動
提出GMP評鑑
申請。

新設或遷移之製造工廠
應符合GMP。

暫不列嚴重缺失，廠商
於改善報告中提具體可
行之改善計畫與時限，
最遲於102.12.31前改善
完畢。

全面完成實
施GMP

產

品

許

可

證

查驗登記新申請案
不受影響，為背面
加註101.12.31前應
符合GMP，否則廢
止許可證。

查驗登記新申請
案應符合GMP。

查驗登記新
申請案及展
延均須符合
GMP。

緩衝期

100.01.06                    101.01.01                            102.12.31

衛生署GMP實施期程

查核期

5101TPDA04005-K

第 一 階 段

GMP作業流程

第 二 階 段

第 三 階 段

自我評核

協會輔導

衛生署評鑑

完成

協會輔導審查

衛生署核發
GMP查廠報告

第 四 階 段 定期評鑑 衛生署每二年定
期評鑑作業乙次

Site Master File
(SMF工廠基本資料)

6

101TPDA04005-K
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7

醫用氣體政
策正式實施

2010
年
4
月
1
日

2010
年
9
月
1
日

醫用氣體
GMP

準備階段

2011
年
5
月
20
日

協會赴廠作
GMP

輔導訪問

醫用氣體GMP
提出申請

2011
年
7
月
14
日

2011
年
9
月

27~28
日

2012
年
2
月
23
日

衛生署赴廠作
GMP

實地稽查

衛生署核發
GMP

查廠報告

衛
生
署
公
告
醫
用
氣

體
實
施G

M
P

時
程

2011
年
1
月
6
日

1.設備更新維護
2.員工教育訓練
3.各類文件成案
4.參加政府講習

1.簡報
2.文件檢視
3.實地輔訪
4.問題研討

1.輔導缺失改善
2.加強員工教育訓練
3.各類文件檢視
4.檢送相關資料提出申請

1.簡報
2.文件檢視
3.實地評鑑

1.準備GMP相關作業
2.工廠設施備評估
3.預算編列
4.參加政府講習

目標達成

1 2 3

4 5 6

本廠實施GMP作業流程圖

期
間
兩
次
缺
失
改
善

101TPDA04005-K

8

101TPDA04005-K
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9

※擬定計畫管制表

※律訂本廠作業時程

※各項文件編訂

※設施設備之改善

101TPDA04005-K

＊警衛室改善工程
＊廠區安全護欄改善工程
＊氧氣工場鋼棚改善工程
＊行政大樓一樓改善工程
＊分析化驗室改善工程
＊電子磅秤更新改善工程
＊醫用氧氣專區改善工程
＊醫用氧氣專區設置
＊醫用二氧化碳專區設置

設
施
設
備
改
善
工
程

10
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101TPDA04005-K

12

管理程序書清單二十一種

作業指導書清單三十二種

確效作業計畫書清單十種

製藥機器、設備、分析
儀器設備清單十九種

GMP軟體評鑑作業資料

101TPDA04005-K
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( 一 ) 管 理 程 序 書 清 單 ( 1 / 2 )

項 次 文 件 編 號 文 件 名 稱 承辦人

1 YRSL-GP-001 文件編號原則管理程序書

2 YRSL-GP-002 文件編寫型態與規格管理程序書

3 YRSL-GP-003 記錄管理程序書

4 YRSL-GP-004 醫用氣體客戶抱怨管理程序書

5 YRSL-GP-005 醫用氣體客戶滿意度管理程序書

6 YRSL-GP-006 醫用氣體不合格品處理管理程序書

7 YRSL-GP-007 醫用氣體內部稽核管理程序書

8 YRSL-GP-008 醫用氣體品質風險管理程序書

9 YRSL-GP-009 醫用氣體儲運管理管理程序書

10 YRSL-GP-010 員工健康檢查及健康管理管理程序書

101TPDA04005-K
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( 一 ) 管 理 程 序 書 清 單 ( 2 / 2 )

項次 文件編號 文件名稱 承辦人

11 YRSL-GP-011 醫用氣體鋼瓶水壓測試機水質管理程序書

12 YRSL-GP-012 醫用氣體員工教育訓練管理程序書

13 YRSL-GP-013 醫用氣體維修保養管理程序書

14 YRSL-GP-014 醫用氣體矯正措施管理程序書

15 YRSL-GP-015 醫用氣體標籤、仿單規格書

16 YRSL-GP-016 醫用氣體供應商評鑑作業指導書

17 YRSL-GP-017 器材及容器入廠檢驗

18 YRSL-GP-018 品保系統管理審查

19 YRSL-GP-019 品質規劃

20 YRSL-GP-020 醫用氣體原料規格書

21 YRSL-GP-021 醫用氣體產品回收管理程序書

101TPDA04005-K
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例

＊醫用氣體內部品質稽核：

制訂年度稽核計畫，明訂稽核時程。

編組稽核小組。

實施稽核人員教育訓練。

稽核缺失管制及跟催。

預防及矯正措施。

101TPDA04005-K

16

＊常見缺失：

未明訂稽核時程。

未實施稽核人員教育訓練。

未採取稽缺失之預防及矯正措施。

101TPDA04005-K
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( 二 ) 作 業 指 導 書 清 單 ( 1 / 4 )

項次 文件編號 文件名稱 承辦人

1 YRSL-GW-001 醫用氣體標籤仿單管理作業指導書

2 YRSL-GW-002 醫用氣體儲槽入料作業指導書

3 YRSL-GW-003 醫用氣體低溫幫浦操作程序作業指導書

4 YRSL-GW-004 醫用氣體成品總檢查作業指導書

5 YRSL-GW-005 醫用氣體批次製造記錄作業指導書

6 YRSL-GW-006 醫用氣體鋼瓶水壓檢測作業指導書

7 YRSL-GW-007 醫用氧氣小液罐灌充程序作業指導書

8 YRSL-GW-008 醫用氧氣灌充(10L以上)作業指導書

101TPDA04005-K
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( 二 ) 作 業 指 導 書 清 單 ( 2 / 4 )

項次 文件編號 文件名稱 承辦人

9 YRSL-GW-009 醫用氣體清線作業指導書

10 YRSL-GW-010 醫用二氧化碳灌充程序作業指導書

11 YRSL-GW-011 醫用氣體氧氣分析儀校正作業指導書

12 YRSL-GW-012 醫用氧氣CO/CO2分析儀校正作業指導書

13 YRSL-GW-013 醫用氣體鋼瓶入庫與出貨作業指導書

14 YRSL-GW-014 消毒殺菌作業程序作業指導書

15 YRSL-GW-015 醫用氣體設備清潔作業指導書

16 YRSL-GW-016 醫用二氧化碳純度分析儀作業指導書

101TPDA04005-K
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( 二 ) 作 業 指 導 書 清 單 ( 3 / 4 )

項次 文件編號 文件名稱 承辦人

17 YRSL-GW-017 醫用氣體再灌充作業指導書

18 YRSL-GW-018 水壓設備操作流程作業指導書

19 YRSL-GW-019 水壓機操作程序作業指導書

20 YRSL-GW-020 水壓機校正作業指導書

21 YRSL-GW-021 醫用氧氣灌充(10L以下)作業指導書

22 YRSL-GW-022 醫用二氧化碳檢知管檢測作業指導書

23 YRSL-GW-023 分析取樣作業指導書

24 YRSL-GW-024 醫用氣體不合格瓶維修作業指導書

25 YRSL-GW-025 液氧泵浦維修保養作業指導書

26 YRSL-GW-026 醫用氣體安定性試驗作業指導書

101TPDA04005-K
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( 二 ) 作 業 指 導 書 清 單 ( 4 / 4 )

項次 文件編號 文件名稱 承辦人

27 YRSL-GW-027 醫用氣體變更管理作業指導書

28 YRSL-GW-028 醫用氣體量測儀器校正作業指導書

29 YRSL-GW-029 醫用二氧化碳儲槽入料作業指導書

30 YRSL-GW-030 醫用氣體產品回收作業指導書

31 YRSL-GW-031 財產及物品管理辦法

32 YRSL-GW-032 醫用氧氣總純度測定作業指導書

101TPDA04005-K
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＊產品回收：

供應商通知或自我檢查發現。

產品回收委員會召開會議

－不回收：個案追蹤。

－回 收：啟動回收機制。

製程主管提供批次製造記錄。

儲運主管核對發貨單。

通知客戶（電話、傳真、電子郵件）。

回報當地主管機關。

儲運人員至客戶端回收。

回廠後移至產品回收區隔離。

品管實施分析檢驗。

品保確認。

簽核結案（含預防矯正措施）。

例
101TPDA04005-K

22

＊常見缺失：

未經產品回收委員會評估。

批次製造記錄及發貨記錄不完整。

未回報當地主管機關。

未設置產品回收隔離區。

未採取預防矯正措施。

101TPDA04005-K
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( 三 ) 確 效 作 業 計 畫 書 清 單 ( 1 / 2 )

項次 文件編號 文件名稱

1 YRSL-GQ-001 整體確效計畫書

2 YRSL-GQ-002 製造設備驗證計畫書

3 YRSL-GQ-003
醫用氣體製造設備清潔方法(醫用液
態氧氣灌充管路清潔)確效計劃書

4 YRSL-GQ-008
醫用氣體製造設備清潔方法(醫用氧
氣10L以上灌充管路清潔)確效計劃書

5 YRSL-GQ-009
醫用氣體製造設備清潔方法(醫用氧
氣10以下灌充管路清潔)確效計劃書

6 YRSL-GQ-010
醫用氣體製造設備清潔方法(醫用二
氧化碳灌充管路清潔)確效計劃書

7 YRSL-GQ-004 分析方法確效計畫書

8 YRSL-GQ-005 分析儀器驗證計畫書

9 YRSL-GQ-006 製程確效計畫書

10 YRSL-GQ-007 人員培訓計畫書

101TPDA04005-K

24

例

＊製程確效：
完成確效整體計畫書。
依品質管理要求選定確效項目。
結合產品批量訂定實施確效數量。
按確效內容逐項實施參數驗證。

101TPDA04005-K
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＊常見缺失：

確效項目不符品質管 理需求。

確效數量未結合產品批量。

製程方法及設備變更未實施確效

作業。

101TPDA04005-K
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製藥機器、設備及分析儀器設備一覽表

101TPDA04005-K
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編
號

設備
編號

機器、設備名稱
廠牌
型號

購置
年份

放置
位置

I
Q

O
Q

P
Q

備
註

1 45604 20000L立式液氧罐 氧氣場

2 液氧泵浦 氧氣場

3 31266 汽化系統(蒸發器) 氧氣場

4 醫用氧氣灌充區配管 氧氣場

5 58179 醫用氧氣灌裝設備 氧氣場

6
醫用氧氣(液態氧)灌充
區配管

氧氣場

7
醫用氧氣(液態氧)灌裝
設備

氧氣場

8
10000L液態二氧化碳儲
槽臥式儲存罐

二氧化
碳場

9 液態二氧化碳泵浦
二氧化
碳場

101TPDA04005-K
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編
號

設備
編號

機器、設備名稱
廠牌
型號

購置
年份

放置
位置

I
Q

O
Q

P
Q

備註

10 醫用二氧化碳灌氣管線 二氧化碳場

11
醫用二氧化碳灌氣設備
(包含電子泵秤)

二氧化碳場

12 44871 鋼瓶試水壓一組 水壓機區

13 空氣壓縮機 水壓機區

14 31370 熱水爐 水壓機區

15 57979 水分分析儀 分析室

16 57980 氧氣分析儀 分析室

17 57981 不純物分析儀 分析室

18 二氧化碳純度分析儀 分析室

19 二氧化碳不純物檢知管 分析室

101TPDA04005-K
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輔導、查驗流程與作業

29

101TPDA04005-K

30

撰寫

Site Master File
(SMF工廠基本資料)

製
造
廠
基
本
資
料

人
事

文
件

生
產

品
質
管
制

運
銷
、
申
訴
產
品
瑕
疵
及
回
收

自
我
稽
查

依據行政院衛生署民100年1月公告國際醫藥品稽查協約組織
（PIC/S）藥品優良製造規範指導手冊（總則與附則）

製
造
廠
品
質
管
理
系
統

廠
房
設
施
及
設
備

101TPDA04005-K
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31

Site Master File
(SMF工廠基本資料)

函 送

中華無菌製劑協會

專家審查

合 格 不合格

協調衛生署排
定輔導日期

發函補正

101TPDA04005-K
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G
M
P
輔
導
程
序
圖

SMF
評核

文件
審查簡報

發函輔
導報告

各項確
效檢查

指 導
建 議

作業
驗證

衛生署將工廠整體
GMP作業所見，提供
改善建議。

衛生署於20個工作天發函工廠
，提出正式改善報告，工廠於
規定限期內提出缺失改善報告
回覆衛生署。

對衛生署查廠評

鑑組，實施工廠

環境、設備、作

業程序等基本介

紹，供評鑑組參

考。

1.依工廠撰寫之基本資

料（SMF），實施審核、

驗證，必要時要求廠方

提出相關疑問解釋及說明。

2.審核是否與國際醫藥品稽

查協約組織(PIC/S)藥品優

良製造規範指導手冊(總則

與附則)所列規範相符。

1.作業區域流程
2.原料進場作業。
3.設施（備）操作
與檢點。

4.設施（備）校正
作業。

5.灌充作業。
6.檢驗作業。
7.批次製造記錄作業。
8.包材管制作業。
9.放行作業。

1.製程確效。
2.清潔方法確效。
3.分析方法確效。
4.製造設備驗證。
5.分析儀器驗證。

工廠GMP作業規範
相關文件，包含：
1.文件管理系統。
2.人事管理系統。
3.操作指令。
4.分/包裝指令。
5.批次製造記錄。
6.抽樣書面程序。
7.檢驗書面程序。
8.品質稽核。
9.其它與GMP作業相關
文件（如安定性作業
等、教育訓練等）。

101TPDA04005-K
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工廠改善輔導建議報告

函送

中華無菌製劑協會
(副知衛生署)

改善 未改善

準備新廠GMP
軟體評鑑作
業資料

持續執行改善
作為，必要時
再實施輔導

101TPDA04005-K
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衛生署資料審查

不補件 補件

排定評鑑
日 期

依通知補
齊資料

(約20個工作天)

101TPDA04005-K
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評鑑程序

壹
‧簡報

貳
‧廠區現況巡視

參
‧作業流程評鑑

壹 ‧文件審查

貳
‧現場驗證

參
‧總結報告

第一天 第二天

發函查廠評鑑報告
35

101TPDA04005-K

醫用氣體製造、灌充、配置、作業流程

36
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管路管路

37

投入原料投入原料 製造程序製造程序

管路管路

管路管路品管品管

管
路
管
路

醫用氣體

放行放行出
貨
區

供應商原料入廠

1、核對原料COA

2、實施灌充前檢查

3、入料檢驗記錄表

4、張貼「檢驗合格物料標籤」

管路吹淨至排

放管液體排出

原料檢驗(品管)

品保放行

1、批次製造紀錄 2、COA 

3、批次標籤 4、仿單

5、危害標示 6、防偽膠膜

量測鋼

瓶壓力

清線檢查

液態轉換成氣態
灌充前:外觀、顏色、標籤、仿單、水壓環

、閥門等檢查。

灌充中:以紅外線測溫槍量測鋼瓶溫度。

灌充後:以測漏液測試瓶閥是否洩漏。

氧氣分析儀

不純物分析儀

檢驗管路檢驗管路

101TPDA04005-K

製造程序製造程序投入原料投入原料

38

管 路管 路

管

路

管

路
品 管品 管

LCO2

放 行放 行出
貨
區

品保放行

1、批次製造紀錄 2、COA 

3、批次標籤 4、仿單

5、危害標示 6、防偽膠膜

灌充前:外觀、顏色、標籤、仿單、水壓環、閥門等檢查。

灌充中:以紅外線測溫槍量測鋼瓶溫度。

灌充後:以測漏液測試瓶閥是否洩漏、以泵秤量測重量。

原料檢驗

清線檢查

供應商原料入廠

1、核對原料COA

2、實施灌充前檢查

3、入料檢驗記錄表

4、張貼「檢驗合格物料標籤」

101TPDA04005-K
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鋼瓶卸載檢查與出貨區

醫用氧氣
10L以上
空瓶
存放區

圍 牆

工業氧氣灌充區 醫用氧氣灌充區

醫用氧氣
不合格瓶存放區

防爆牆

防爆牆

防爆牆

防爆牆

醫用氧氣
10L以下

成品待驗區

醫用氧氣
10L以下

合格存放區

不合格瓶
存放區

醫用氧氣

待驗區

醫用氧氣
10L以上
成品
待驗區

合格存放區

醫用氧氣
10L以上

合格存放區

化驗室

鋼瓶
試壓
檢測區

圍

牆

水壓待測試水壓待測試
存放區

殘氣
排放區

39

10L以上

10L以下

醫用氧氣

存放區

醫用氧氣
10L以下
空瓶
存放區

101TPDA04005-K
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鋼
瓶
卸
載
檢
查
與
出
貨
區

醫用氧氣
10L以下
空瓶
存放區

成
品
出
貨
區

醫用氧氣
10L以上
空瓶
存放區

醫用氧氣
灌充區

醫用氧氣
10L以上
成品
待驗區

醫用氧氣
10L以上
合格
存放區

醫用氧氣
10L以下
合格
存放區

醫用氧氣
10L以下
成品
待驗區

醫用氧氣
灌充區

化驗室

化驗室

醫用氧氣（氣態）灌充流程圖
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醫用氣體生產作業流程圖

派工單
簽 核

領 取
派工單

印 製
批次標籤

領 取
產品標籤
批次標籤
封口膠膜
仿 單

灌 充 區
清線檢查

灌 充 前
容器檢查

醫用氣體
灌 充

灌充中、後
容器檢查

抽 樣
檢驗分析

開 立
分析報告單

完成批次製
造記錄

產品放行

產品入庫

出 貨
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心得體認心得體認
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GMP 原 料
廠 房
設 備

可勝任
的人員

經確效
之

製造
流程

品質一致
安全有效

氣體品質
保證制度

符合規格
選用

合於標準

利用

量測校正

經標準的

製造出

涵義
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在整個製造及品質管制的過程中，
就顯的非常重要。

醫藥品
的性能

含 量

安全性

一致
性

品
質

純 度

功 效
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GMP的目標

為確保醫用氣體的品質，
嚴格執行最終檢驗是不夠的

須從產品的製造過程中，由
開始進料至成品產出，全程
作生產計畫與製造管理，並
實施檢查試驗及品質管制所
以達成GMP目標。

101TPDA04005-K
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醫用氣體管理要素包含：歸
納

一、人員：要由適任的人員來製造與管理。

二、原料：要選用良好的原材料來製造。

三、設備：要採用標準的廠房和機器設備。

四、方法：要遵照既定的最適方法來製造。

101TPDA04005-K
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實施
GMP
就狹義
而言：

產 品

一、將人為的錯誤降

至最低。

二、防止醫用氣體的

污染與品質低劣。

三、建立均一、再現

性的高品質管理

制度。

四、技術性阻擋進口

醫用氣體。

101TPDA04005-K

48

實施
GMP
就廣義
而言：

前瞻性

為順應世界潮流及
趨勢，提昇醫用氣
體製造廠環境，提
供良好醫用氣體品
質，維護民眾用藥
安全；亦因GMP實施
後將面臨之衝擊，
提昇產業競爭力。
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結語

醫用氣體GMP評鑑，為政府重要政策，

民102年12月31日後，未通過GMP評鑑工廠，

即不得製造、生產醫用氣體，本廠執行

GMP評鑑，除提升醫用氣體品質，提供使

用者安全、均質、有效的產品，同時汲取

評鑑實務經驗，全員參與、持續改善，期

與國際接軌，達公司永續經營之目標!

49
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報告完畢

敬請指教

報告完畢

敬請指教
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常見醫用氣體GMP技術問題

101TPDA04005-C

1

101.3/16(南區)、3/19(北區) 

秦福壽/中華無菌製劑協會

議題一：關於鋼瓶在灌充氣體之前的處理作業?
說 明：
1.依附則六第5.3.6條，灌充作業前的檢查應包括下列各項：
 檢查鋼瓶內之殘壓〈> 3~5 bars〉，以確保鋼瓶未排空。
 無殘壓之鋼瓶應另外存放供追加的測試，以確保未被水或
其他污染物污染。該測試可包含經確效之方法予以清潔或
證明可行時的目視檢查。

2.依附則六第5.3.7條，回收之鋼瓶應如下處理：
 任何殘留於鋼瓶的氣體，應抽氣移除(evacuating)〈至少
達到殘留150 mbar 之絕對壓力〉；或

 將每一鋼瓶洩壓後，以確效過的方法沖吹〈部分加壓至少
達7 bar，然後洩壓。〉

 配置有殘壓〈正壓〉閥的鋼瓶，如為正壓時，在150mbar 
真空下，一次排空即已足夠。如以其他替代方法時，則對
每一 個鋼瓶的殘留氣體，應執行全項分析。

101TPDA04005-C
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議題一：關於鋼瓶在灌充氣體之前的處理作業?

有殘壓閥(殘壓 >3 ～ 5bars)：

▲.抽真空至少達150mbar， 或

▲.洩壓後沖吹(至少達7bar後再洩壓)。

鋼瓶

無殘壓：需有其他措施證明無水及其他污染物。

無殘壓閥但有殘氣者？

101TPDA04005-C

3

議題一：關於鋼瓶在灌充氣體之前的處理作業?

建 議：

無殘壓閥但有殘氣者，原則上暫時可比照有殘

壓閥且有殘氣之規定。

另請參考100年10月研習營之相關內容。

[「鋼瓶及設施清潔方法」講課資料及分組討論資料]

101TPDA04005-C
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議題二：鋼瓶水壓試驗用水的水質檢測項目及其頻

率？

說 明：

雖然上次討論會建議廠商自行訂定其品質規格

及檢驗頻率，惟廠商屢屢問及這個問題，表示廠商

很關切。且台灣飲用水水質標準所列檢驗項目多達

58項，應不需全項檢驗，但又不知道應做那些項目。

還有，物化檢驗及微生物檢驗的頻率要如何才適當。

101TPDA04005-C

5

議題二：鋼瓶水壓試驗用水的水質檢測項目及其頻
率？

建 議：
如使用自來水，則加作微生物檢驗是目前的最低要求。
如使用的水非自來水(例如地下水、河川水)，則應經處

理使符合飲用水標準。水質檢測取樣點宜包括與鋼瓶內部有
接觸之水的各使用點。檢測頻率應視各廠用水之水質穩定程
度而定。宜先以較密集的頻率做監測來取得水質變化趨勢，
再由該趨勢來決定取樣時機(頻率)。水中微生物含量會隨季
節變化，所以其監測頻率宜至少能涵蓋對於一年四季的微生
物含量等水質變化之瞭解。至於檢測項目，則建議至少包括：
總生菌數、大腸桿菌群、pH值、消毒副產物、農藥殘留、及
各地區較可能的潛在性重金屬污染物等等。

101TPDA04005-C
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議題三：明訂鋼瓶及瓶閥的可追溯性？

說 明：

1.依附則六第5.3.3條：「醫用氣體之灌充歧管與鋼瓶應專

用於單一種醫用氣體或已知的醫用混合氣體(參閱3.2.2)

。應備有確保鋼瓶與閥之可追溯的系統。」

2.已知目前國內每支鋼瓶都有刻鋼瓶號碼，在鋼瓶的壽命週

期中，可隨時登錄鋼號，因此可據以追溯每支鋼瓶的流向

(比以產品批號來追蹤更有效)，但可能有些廠商目前還沒

有落實依鋼瓶之鋼號來做每支鋼瓶的流向紀錄，所以這些

廠商可能無法達到以鋼瓶號碼來做追溯的目的。

101TPDA04005-C
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議題三：明訂鋼瓶及瓶閥的可追溯性？
說 明：
3.EMA之GMP Q&A中提到鋼瓶灌充醫用氣體時，應記錄下列項目以使能達

到可追溯性:
瓶體(Shell)： 為了安全的理由，瓶體均應予個別識別(特定的參
照號碼，specific reference)，從而可追溯個別的瓶體。最近一次
水壓試驗(或相等性試驗)的日期應予記錄。
閥件：對於簡單閥件的場合，應記錄閥件的類型，以及閥件的製造
商及(或)系列號碼(如果可取得時)。 對於整合式閥件的場合，應確
保每一閥件的可追溯性。其紀錄尤其應包括整合式閥件的類型(包括
版本)、閥件的個別識別號碼(identification reference)、製造商
的名稱，上一次(或下一次)定期預防維護日期、以及對該閥件所做
的所有預防維護的細節。
瓶體+閥件：每個瓶體與閥件的組合體應可被追蹤。
最終產品:製造批次紀錄應包括每一批最終產品之各鋼瓶的個別識別
號碼(identification references) (參見歐盟GMP指引附則6第17(g)
和(m)條)。
運銷:運銷紀錄應包括送交每一客戶之鋼瓶的個別識別號碼
(identification references)。

101TPDA04005-C

8



101TPDA04005-C

C-5

本資料非經許可不得翻印

議題三：明訂鋼瓶及瓶閥的可追溯性？

建 議：

鋼瓶應以鋼號管理，逐支登錄接收、檢整

(sorting)、清潔、充填前檢查、充填、貼標、發

貨……等等作業，將鋼號逐支登錄於批次紀錄及發

貨紀錄，俾能具逐支的可追溯性。瓶閥的可追溯系

統宜參照相關國際規範加強自我管理。

101TPDA04005-C
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議題四：以同一歧管同時灌充的不同容積鋼瓶，是
否可以合併成為一批？

說 明：
1.附則六僅要求廠商要有批的定義，但沒有說明批的構成要
件：
5.3.1 灌充醫用氣體時，應界定其批次。

2.附則六有要求確保鋼瓶與閥之可追溯的系統：
5.3.3 醫用氣體之灌充歧管與鋼瓶應專用於單一種醫用氣

體或已知的醫用混合氣體(參閱3.2.2)。應備有確
保鋼瓶與閥之可追溯的系統。

3.附則六要求以充分的頻率執行相關藥典要求的全項檢驗，
但放行時，僅須應依其既定規格檢驗：
6.2 每一種醫用氣體均應依其既定規格檢驗及放行。此外

，應以充分的頻率執行相關藥典要求的全項檢驗，以
確保持續符合要求。

101TPDA04005-C
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議題四：以同一歧管同時灌充的不同容積鋼瓶，是
否可以合併成為一批？

建 議：
1.依PIC/S GMP總則等相關法規，所謂『批』的基本定義係
指依同一個製造命令所產製得到的『均質性』產品。另請
參考「醫用氣體GMP技術討論會(一)會議紀錄」之議題二
「『批』的定義」的「建議」。

由廠商考量自己製程所得產品的“均質性＂，並依
Annex 6規定，且參考EIGA、英國、美國的規定，自行訂
定批的定義。

建議廠商考量使用“鋼瓶原始鋼號＂進行管理及流向
追蹤。

2.惟指示用藥與處方用藥同時充填時，則該兩類藥品的批號
必須分開。

101TPDA04005-C
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議題五：醫用氣體與非醫用氣體共用儲槽時，該儲
槽的氣體是否應為醫用氣體？

說 明：
1.附則六第3.2.4條：「灌充/充填非醫用氣體時，應避免使
用醫用氣體生產之專用區域及設備，除非該等非醫用氣體
之品質至少等於醫用氣體之品質，且能維持GMP 標準。供
應非醫用氣體灌充/充填區域之管路，應有經確效防止回
流的方法，以避免污染醫用氣體。」。

2.附則六第3.2.5條：「儲槽及移動式槽車應專用於一種氣
體且該氣體之品質業經明確界定。但非醫用氣體品質至少
等於醫用氣體的品質時，則液化醫用氣體可在相同的儲槽
儲存或運送。」

101TPDA04005-C
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議題五：醫用氣體與非醫用氣體共用儲槽時，該儲

槽的氣體是否應為醫用氣體？

建 議：

醫用氣體槽車應專用於一種醫用氣體且該氣體之品質業

經明確界定。醫用氣體與非醫用氣體共用儲槽時，該儲槽亦

應專用於一種醫用氣體且該氣體之品質業經明確界定。前述

醫用氣體係指領有藥品許可證，且確依GMP製造及管制的產

品，其品質特性項目應至少涵蓋醫用氣體的品質特性項目，

且各品質特性的規格應至少等於醫用氣體的品質規格。

101TPDA04005-C
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議題六：關於品質規格及檢驗的問題?

說 明：

1.灌充廠之最終氧氣產品規格依據為EP 6.0，但購入之大宗

氧氣之供應商的COA卻依據USP，該如何處理驗收？(購入

大宗氧氣直接灌充，其間並沒有經過加工轉製)。

2.產品品質規格依據為USP，但檢驗方法(包括儀器)卻依據

EP，則應如何處理？

3.品質規格及檢驗方法依據同一藥典，是否須執行分析方法

確效？如果需要，那又應執行到哪種程度？

101TPDA04005-C
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議題六：關於品質規格及檢驗的問題?

建 議：

1.如最終氧氣產品規格依據為EP 6.0，但購入之大宗氧氣

之供應商的COA卻依據USP，則只要廠內依廠規驗收即可。

3.如品質規格及檢驗方法依據同一藥典，則雖不用做分析

方法確效，但仍需執行分析方法適用性試驗。

101TPDA04005-C
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議題六：關於品質規格及檢驗的問題?

建 議：

2.產品品質規格依據為USP，但檢驗方法(包括儀器)卻依據

EP：

(1).應購買USP檢驗儀器並依USP檢驗方法檢驗；或

(2).申請藥品許可證查登資料變更(將規格依據由USP改為

EP)，則其分析方法確效工作可能僅須執行專一性及

中間精密度這兩個參數；

(3).如維持規格依據為USP而檢驗方法依據EP，則可能須

執行專一性、準確性、精密性、線性與範圍、LOD、

LOQ等完整的確效參數之確效(比對試驗)。

101TPDA04005-C
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議題七：校正分析儀器之標準氣體的要求為何?

說 明：

醫用氣體分析作業時，用於校正分析儀器之標準氣體的

要求為何，一級標準品？二級標準品？或者須追溯至美國

NIST？

101TPDA04005-C
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議題七：校正分析儀器之標準氣體的要求為何?

建 議：

1.須至少能追溯至諸如美國NIST等國家的或國際的標準。

2.廠內出示之標準氣體COA上要能註明可追溯至NIST之相關

文件。

101TPDA04005-C
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議題八：醫用氣體廠之最終產品的放行權責及程序？

說 明：

1.PIC/S GMP總則第1.1條：「……品質保證系統應確保…vii.

未經被授權人員認可每一生產批次皆已依上市許可及任何有

關藥品之生產、管制及放行的法規之要求生產與管制前，該

藥品不得銷售或供應」。

2.醫用氣體業者人力精簡，且有三班輪班作業情形，應如何因

應以符合前述法規要求？

101TPDA04005-C
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議題八：醫用氣體廠之最終產品的放行權責及程序？

建 議：

1.產品放行程序：製造及(或)分包裝紀錄由生產部門主管覆核

後送品質管理部門；品質管理部門主管覆核製造及(或)分包

裝紀錄、產品檢驗紀錄、其他品質相關紀錄，並核對產品包

裝方式與數量及標示確認無誤後，將相關文件送產品放行被

授權人；產品放行被授權人審核前述文件並確認該批產品符

合產品上市規格(查登資料)及GMP規範後，簽署該批產品准予

放行。
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20



101TPDA04005-C

C-11

本資料非經許可不得翻印

與產品放行之相關GMP規定

『原物料』、『最終產品』的『放行權責』

產品放行審查

確效等其他品質報告

檢驗報告

現品核查

批次紀錄 生產管理部門審查 品質管理部審查

品質授權人簽署(法規/查登)

品質管理部放行管控
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議題八：醫用氣體廠之最終產品的放行權責及程序？
建 議：
2.產品放行權責：

氣體廠雖然人事精簡，惟仍應遵照GMP精神置「負責產品放行之被
授權人(以下簡稱被授權人)」以執行產品放行任務。公司應先明訂被授
權人的「職務說明書」及其在公司組織圖中的位階(可與品質管理部門
主管相互兼任，但不可與由生產部門主管相同兼任)；並明訂其任用資
格(至少能夠符合PIC/S GMP附則6第2.1及2.2條之規定所需的學經歷及
工作經驗等)，然後再任用符合被授權人任用資格之人員以擔任被授權
人。再者，既名之為「被授權人」，則若仿ISO 9000系統之「品質管理
代表」需經公司負責人以「授權書」授權之制度，由公司負責人以正式
「授權書」授權之，當更符合「被授權人」之定義。

一個公司的被授權人並不限於一位，因此諸如三班制者，應可任用
三位被授權人以分別執行三班之產品放行。亦可採用其他替代方法，但
必須不違背PIC/S GMP之產品放行規定的原則。
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議題九：ASU廠歲修時該如何供貨給下游廠商？

說 明：

ASU廠沒有販賣業藥商許可執照，所以不能向別家ASU廠

買來轉賣。如果委託製造，但碰到規格不相同時如何解決？

或有其他方法？
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議題九：ASU廠歲修時該如何供貨給下游廠商？

建 議：

諸如於儲槽內預存歲修期間所需供應量，俾供歲修期間

出貨；或申辦販賣業藥商許可執照，俾於歲修期間自他廠

(包括本公司其他廠及他公司工廠)取貨/購買，並依本廠廠

規檢驗合格後依程序放行供貨。
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