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摘要   目的：建立药品生产企业分级分类监管模型，为建立适合我国药品生产监管实际的分级监管策略

提供方法借鉴。方法：依据分类管理理论，以企业风险水平、企业监管记录和监管频率分析研究为基

础，对药品生产企业分级监管模型及其参数进行建立和优化。结果与结论：针对药品生产企业的监管需

求与药监部门监管能力之间不相适应的矛盾日益突出等问题，通过分级模型的建立和优化，实现了监管

能力和监管需求的良好匹配。
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Establishement of a Hierarchical Supervision Model for Pharmaceutical 
Manufacturing Enterprises Based on Regulatory Perspective
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Abstract   Objective:   To establish a hierarchical classification supervision model for pharmaceutical 
manufacturing enterprises, and to provide references for establishing a hierarchical supervision strategy suitable 
for the drug production supervision in China. Methods: The hierarchical supervision model and its parameters of 
pharmaceutical manufacturing enterprises were established and optimized based on the classification management 
theory and the analysis of  risk level of enterprises, supervision records and frequencies. Results and Conclusion: 
In response to the increasing prominent contradiction between the regulatory needs of pharmaceutical 
manufacturers and the regulatory capacity of drug supervision departments, a good match between regulatory 
capacity and its needs has been achieved upon the establishment and optimization of a hierarchical model.  
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·监督管理·

随着药品监管体制的改革深入，药品生产企

业的监管需求与药监部门监管能力之间不相适应的

矛盾日益突出。当前，我国药品生产企业监管的法

律法规和相关技术标准还不够完善，对药品生产企

业的监管资源分配和利用还缺少详尽的指导性意

见，没有开展深入的分析和科学的论证，极大地影

响了监管部门的监管效能。

为了突破我国药品生产企业监管工作的困

境，解决药品生产监管面临的矛盾，有效调整监管

资源和监管需求不相适应的情况，促进药品生产监

管向科学化和精细化转变，提高监管针对性，最大

限度地发挥现有监管资源的效能，努力提升监管效

率，本文将开展药品生产企业分级分类监管模型的

研究，为建立适合我国药品生产监管实际的分级监

管策略提供方法借鉴。

1   分级监管理论基础
欧洲社会学家、经济学家帕累托最早提出分

级监管理论，这种方法是根据分析对象的特征，比
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如技术方面的特征和经济方面的特征，对分析对象

进行分类、分级，区分重点分析对象和一般分析对

象，以便于对不同分析对象实施区别化、差异化管

理的分析方法[1]。由于这种方法通常将分析对象用

A、B、C标识类别，因此称为ABC分析法。ABC分

类管理理论的基本原理是将管理对象分为若干类，

如A类、B类、C类等。概括地说，就是将管理对象

区分类别，分类管理，关键区别重要的少数对象和

一般的多数对象，体现科学、高效、集约的现代化

管理思想。

20世纪50年代，有学者将ABC分析法应用于库

存管理领域和质量管理领域[2]，主要用于质量问题

的分析，逐渐使该理论成为企业提高管理效益的普

遍方法。后来，有学者将该方法引入到风险管理领

域，在食品安全、职业健康、卫生风险管理等领域

有了广泛应用[3-5]。

2   药品生产企业分级监管模型的构建
2.1   企业监管等级的划分

分级监管模型要求对药品生产企业开展差异

化的监督，不同类别、不同分级的企业在监管频次

和监管方法以及监管力度方面都应具备针对性。因

此，构建企业分级模型，关键要确定监管等级，包

括监管时间和空间覆盖率两个参数。监管时间覆盖

率，即每一个监管周期内对企业实施监管行为的次

数；监管空间覆盖率，即表示同一监管等级中的企

业在一个监管周期内实施监管的百分比。通过对药

品生产企业划分出相应的监管等级，实施动态分级

监管，避免不同企业釆取相同监管频次，可以有效

提高监管针对性，满足监管时间覆盖率和空间覆盖

率的要求。

根据国内外行业分类管理的实践经验和当前

我国药品生产领域监管资源与监管企业的实际情

况[6]，本文认为将药品生产企业分为三个监管等级

是较为合理的选择，并给出监管参考值，如：三

级监管等级，每季度实施一次现场检查，监管覆

盖率100%；二级监管等级，每半年实施一次现场

检查，监管覆盖率50%；一级监管等级，每年实施

一次现场检查，监管覆盖率5%。针对药品生产企

业中发生的各种生产质量情况，如委托生产或委

托检验情况，人员或生产设施、生产工艺变动情

况，发生质量事故或严重不良反应的情况，药品

质量抽验不合格等情况将实时进行现场检查。

2.2   企业监管等级的评估

影响企业监管等级的因素很多，本文主要通

过企业风险水平、企业监管记录和企业监管频率等

因素对企业监管等级开展分析研究，重点考察药品

生产企业在实际运营和生产管理中存在的风险来确

定企业监管等级。

2.2.1   企业风险水平

药品生产企业的企业风险水平主要通过企业

自身属性方面，包括企业诚信、拥有的药品品种类

别等因素；企业经济运行方面，包括利润情况、资

本和股份构成变化、企业重要岗位人员变更等因

素；企业生产质量管理方面，包括药品生产设备设

施、使用的物料、工艺方法、生产环境与作业条

件、质量管理水平等因素多方面综合反映。

从企业自身属性来说，注射剂药品的质量风

险高于口服剂型药品、外用药品；血液制品、生物

制品、疫苗等由于其生物学特性，导致药品生产过

程中存在固有的不稳定性和批次之间的重现性不完

全等特点，所以这类药品的质量风险是所有药品类

别中最高的。因此，可以从药品剂型、品种质量风

险的角度，对企业风险进行分类，确定企业风险管

理类别，进而明确企业监管类别。例如：将药品类

别分为高风险产品，包括注射剂 (含生物制品、血

液制品）、无菌药品和特殊药品等；一般风险产

品，包括口服固、液体制剂，外用无菌制剂（如滴

眼剂、栓剂、眼膏剂、创面用药等）、非无菌原

料药等；低风险产品，包括外用非无菌制剂（如搽

剂、乳膏剂等）、中药饮片、医用气体、药用辅料

等。对于企业的生产范围包含多剂型的，以高风险

剂型确定管理类别，并纳入企业监管等级考量。

从企业经济运行来说，经济利润向好，人员

构成稳定，企业运营正常，能够不断发展壮大，为

了进一步的发展，企业偷工减料、掺杂使假的动机

减弱，合法经营的动机增强，企业风险降低；反

之，企业亏损运营，重要岗位人员流失，为了企业

生存，必然会导致企业违法违规风险增大。

从企业生产质量管理来说，管理理念和水平

先进的企业，采用先进的设备，稳定的工艺，良好

的厂房设施及工作环境，完善的文件制度来指导企

业生产管理运行，必然会降低企业的产品生产质量

风险。反之，管理意识、厂房设备、工艺方法等落

后的企业，产品质量的保障必然会大幅降低，企业



中国药事  2018 年 10 月  第 32 卷  第 10 期 1311

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRSzhgysh

风险也随之增大。

一般而言，企业风险水平越高，该企业的监管

强度就应当越大，监管资源应适当倾斜。因此，企

业风险水平是影响监管级别的重要因素之一。

有文献[7]报道采用层次分析法等理论和方法综

合分析企业风险水平，对影响企业风险水平因素的

上述指标开展研判，建立企业风险定量模型，即企

业风险水平R表示为：

R=f（a，b，c）

a、b、c分别表示企业自身属性、企业经济运

行及生产质量管理，R值越大，风险水平越高。

2.2.2   企业监管记录

企业监管记录是反映企业遵纪守法意识和自身

管理水平的重要依据，是判断药品生产企业对药品

生产相关法律、法规和技术规范、标准的遵守与执

行情况的重要证明，这也是药品监管部门对药品生

产企业实施监督检查情况的信息载体。

从监管部门的角度来看，相对于监管记录良好

的药品生产企业，企业监管记录中存在问题多的企

业，发生质量事故的风险就增大，而且监管记录体

现的违规现象越频繁、越严重，企业发生质量事故

的可能性就越高，对社会和公众造成的危害就会越

大。因此，本文引入企业监管记录作为影响企业监

管级别的重要参数，鉴于企业监管记录的可获得性

和规范性，本文采用对企业开展各类GMP检查记录

中的缺陷项目进行深入分析。

根据“食品药品监管总局关于印发药品生产

现场检查风险评定指导原则的通知”[8]的要求，将

监管记录中的GMP缺陷项分为“严重缺陷”“主

要缺陷”和“一般缺陷”，其风险等级依次降

低，见表1。

表 1   监管记录行为分级表

缺陷类别 定义 举例

严重缺陷 严重缺陷是指与药品 GMP 要求

有严重偏离，产品可能对使用

者造成危害的缺陷。

1. 对使用者造成危害或存在健康风险；2. 与药品 GMP 要求有严重偏离，

给产品质量带来严重风险；3. 有文件、数据、记录等不真实的欺骗行为；

4. 存在多项关联主要缺陷，经综合分析表明质量管理体系中某一系统

不能有效运行。

主要缺陷 主要缺陷是指与药品 GMP 要求

有较大偏离的缺陷。

1. 与药品 GMP 要求有较大偏离，给产品质量带来较大风险；2. 不能

按要求放行产品，或质量授权人不能有效履行其放行职责；3. 存在多

项关联一般缺陷，经综合分析表明质量管理体系中某一系统不完善。

一般缺陷 一般缺陷是指偏离药品 GMP 要

求，但尚未达到严重缺陷和主

要缺陷程度的缺陷。

因此，可以用GMP缺陷项发生频次、GMP缺

陷项严重性两方面指标，来评价最近一次监督检

查周期内的企业监管记录，并以此来研判企业监管

情况。GMP缺陷项发生频次可以通过计算一个监管

周期内出现同样类别缺陷项的次数q来反映；GMP

缺陷项严重性可以参考“监管记录行为分级表”

中对缺陷项的定义来反映。比如，可用表1的方式

将企业监管情况划分为3个等级，级别越高，企业

风险越高，3种等级的缺陷项分别按照一般缺陷项

10分、主要缺陷项50分、严重缺陷项100分进行赋

值，其严重性评分用加权平均值来表示，则企业监

管情况S为：

S=（10×q1+50×q2+100×q3）/（q1+q2+q3）

2.2.3   企业监管频率

根据企业分级分类的理论，不同的药品生产企

业具有不同的生产质量管理风险，因此也具有不同

的监管需求，要求不同的监管强度和频次。这里就

体现了企业监管频率的重要性。本文用H表征企业

监管频率，H值越大，表明企业越长时间未接受监

管，相应其监管需求也越强。企业监管频率H的计

算与不同企业的监管等级有关，依据“2.1”节企

业监管等级的划分情况，H可以表示为：
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H=365/m×n

H为企业监管频率，m为监管等级，n为监管覆

盖率。利用上述公式可以计算出每个企业监管等级

的标准监管频率U（或称为计划监管间隔），根据

企业实际监管频率与标准监管频率U之间的比较，

可以科学、合理地协调企业监管频率的规律性和随

机性，达到监管效能的最大化。

2.3   企业分级监管模型的确定

综上所述，根据对企业监管等级具体参数的

分析，企业监管等级D可以表示为：

D=f（R，S，H）

R为企业风险水平，S为企业监管记录，H为企

业监管频率的函数。

由于上述参数的不确定性较大，本文采用德

尔菲法来进行权重分析，邀请10名相关领域的专

家对三项参数的权重进行判断，具体权重值WR、

WS、WH分别为0.45、0.35、0.2，企业分级监管模

型X即：

X=0.45R+0.35S+0.2H

经向专家征求意见，结合X值和“2.1”节中企

业监管等级划分的要求，确定企业监管等级，具体

分级标准见表2。

表 2   企业监管级别分级及监管标准

企业分级监管函数 企业监管等级 空间覆盖率 /% 时间覆盖率

X ＜ 30 一级监管 5 一年一次检查

30 ≤ X ＜ 70 二级监管 50 一年二次检查

70 ≤ X 三级监管 100 一年四次检查

3   药品生产企业分级监管模型的动态调整
机制

由企业分级监管模型可以看到，影响企业分

级监管的因素主要是企业风险水平、企业监管记

录、企业监管频率三方面。

从企业风险水平来看，对企业的分级是动态

的、不断发展的。为了适应企业的不断变化，对企

业的分级监管实行有规则的动态调整，对于质量风

险控制工作良好的企业进行鼓励，调低风险监管等

级，对于严重违反相关规定的企业进行惩罚性降

级，从而达到促使企业提高风险控制能力的目的。

从企业监管记录、企业监管频率来看，监管

部门除了强调监管要突出重点、企业要分级分类之

外，还要讲求理论与实际结合，掌握企业底数、监

管需求，以现实的监管能力为依据，强调监管的预

见性和计划性，通过不断的优化调整，做到监管需

求和监管资源相互匹配、相互协调，达到最优配

置，从而提高监管的执行力和效率。

动态调整的基本原则是实现分级监管参数所

决定的监管需求与实际的监管资源相互匹配。分级

监管的主要参数包括监管空间和时间覆盖率，当企

业的监管级别确定后，通过调整上述参数使得监管

资源和监管需求实现最佳衔接。根据动态调整的结

果，制定监督检查周期监管计划，达到实施药品生

产企业分级监管的最优策略。

4   结语
本文针对我国药品生产监管面临的实际困

难，引入企业分级分类管理理论，构建了药品生产

企业分级监管模型，明确了以企业风险水平、企业

监管记录、企业监管频率为依据划分企业监管等

级，并初步建立了药品生产企业分级监管模型的动

态调整机制。为指导我国实施药品生产企业分级监

管，实现监管资源的最优配置，突出监管重点，提

高监管的靶向性、计划性和科学性，提供了一定的

参考和借鉴。
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