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_8D_AF_E5_BC_80_E5_c23_17916.htm 1.原料药质量标准的确

定 原料药的质量标准确定一般程序，这里将它分为三大阶段:

合成工艺待确定期，合成工艺确定期，稳定性试验考察期。

1.1 合成工艺待确定期 一个原料药首先由药物合成部进行合成

工艺的确定，在其进行工艺确定期间，就已经与药分部门有

了密切的联系。 协助合成部门的工作：帮助确定反应步骤的

终点控制、反应产物的纯度监控，所能提供的分析方法可能

有薄层色谱、液相色谱或熔点等。 做好自己的准备工作：通

过各种途径搜集查阅有关该药品的各方面信息，比如该药的

理化性质（性状、溶解度、熔点、旋光性质、紫外光谱、鉴

别方法等）、检查项（一般杂质检查、有关物质检查）、含

量测定方法和该药物的稳定性等等。 1.2 合成工艺确定期 合

成工艺路线打通后，合成部门将会提供试制的三批样品（已

确定该药物结构）供分析部门质量研究及稳定性试验用，一

般来说，所提供三批样品应该是成熟的工艺条件，以一定规

模制备得到样品，此时我们的质量研究工作正式开始。 1.2.1 

质量研究工作 理化常数：性状（外观、臭、味）、溶解度、

熔点、比旋度、紫外吸收系数 鉴别：化学法、色谱法、光谱

法 检查：酸碱度、溶液澄清度与颜色、干燥失重或水分、炽

灼残渣、重金属、无机盐、无菌、热原或细菌内毒素、有机

溶剂残留 、有关物质 含量测定：容量法、光谱法、色谱法

1.2.2 质量研究试验顺序安排 1.3 稳定性试验考察期 按照中国

药典稳定性研究指导原则规定，我们的稳定性研究包括三大



部分影响因素试验、加速试验和长期留样试验。 考察项目：

样品性状、有关物质和含量这三项必须考察（对于某些特殊

药物可能无法考察有关物质），另外诸如：熔点（若质量标

准中规定了熔点检查，或能测出准确熔点且熔点低于250℃的

样品，稳定性研究中必须对其检查）、溶液颜色与澄清度（

若为供注射用原料，稳定性研究中必须对其检查）、pH值（

若为供注射用原料，稳定性研究中必须对其检查）等项目则

根据各药物的性质而具体制定。 上面将原料药分析工作分三

大块做了简单讨论，文中所讲的多是实际试验的简单思路和

一些注意事项，但对于新药研究这样一个很严肃的工作有很

多法定性的规定内容在文中并未详细说明，在《中国药

典2000年版二部》和《新药质量研究与质量标准指导原则》

中有详细的说明。 2.药物溶解度试验 1.试验溶剂的选择可参

考有关文献制定，若无文献一般选择常用的水相溶剂（水、

酸、碱溶液）和有机溶剂（甲醇、乙醇、乙腈、乙醚、丙酮

、氯仿、冰醋酸、DMF、DMSO）。 2.若按照中国药典要求

的做法将用去大量的原料和溶剂一般我们都按倍数减量试验

，但在做极易溶解或易溶时因溶剂量较小可适当放大原料量

试验。 3.药物稳定性试验 药物的有关物质检查:它是药物质量

的重要指标之一，包括未反应完全的化学原料、合成副产物

和药品贮存过程中产生的降解物两部分，检查方法首选HPLC

检查，该方法亦是现在最常用的的有关物质检查方法，若该

药物无紫外吸收则考虑用TLC检查。 100Test 下载频道开通，

各类考试题目直接下载。详细请访问 www.100test.com 


