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［摘要］　国家药品抽检工作在标准检验的基础上，以问题为导向进一步深入开展与药品安全性、真实性、有效
性和一致性相关的探索性研究，旨在全面评价药品质量状况，在药品质量评价、监管及质量控制水平提高与完善等

方面发挥了重要作用。通过综合分析２０２０年国家药品抽检中成药品种质量报告，对整体质量状况及发现的主要问
题进行梳理，并提出合理化建议，以期更好地保障用药安全性与有效性。
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中成药是在中医药理论指导下，以中药饮片为

原料，按规定处方和制剂工艺加工而成的中药制剂。

中成药品种众多、剂型多样、临床应用广泛，其质

量直接影响临床安全性和有效性。

国家药品抽检是对上市后药品监管的主要技术

手段，自２００８年实施以来，在药品质量评价、监管
及质量控制水平提高与完善等方面发挥了重要的作

用。国家药品抽检工作在标准检验的基础上，以问

题为导向，以风险防控为原则，同时结合各品种处

方特点，进一步围绕药品安全性、真实性、有效性

和质量一致性等方面展开深入的探索性研究［１５］。本

文对 ２０２０年全国药品抽检中成药品种的质量分析报
告进行汇总分析，结合具体品种实例对发现的主要

质量问题进行梳理并提出相关建议，以期更好地保

障人民用药安全有效。

１　基本情况

２０２０年，国家药品抽检涉及４４个中成药品种，
与历年数目基本持平。其中，参麦注射液、护肝片

（胶囊）、九味羌活丸（颗粒）等１０种为 《国家基本

药物目录》（２０１８年版）品种。剂型主要以片剂、胶
囊剂和颗粒剂为主，还涉及丸剂、散剂、糖浆剂、

口服液、注射液等多种传统剂型与现代剂型。共抽

检５８４２批样品，抽样环节仍以经营单位为主，生产
单位和医疗机构抽样批次较少，抽样地域覆盖全国

３１个省、自治区、直辖市。执行标准包括 《中华人
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民共和国药典》２０１５年版标准、卫生部部颁标准和
国家药品监督管理局局颁标准等，共计１７６项。

２　整体质量情况

２１　标准检验

标准检验是检验部门根据国家药品标准对药品

进行的全项目检验，是药品质量评价的基础，也是

行政监管的法律依据。此外，标准检验过程中发现

的问题有助于进一步导向探索性研究工作的重点。

综合近 ５年中成药抽检标准检验结果，总体质量状
况良好，总合格率一直维持在 ９８％以上（图 １）。
２０２０年总合格率达 ９９４％。不合格项目涉及性状、
鉴别、装量差异、水分、粒度、总固体、酸不溶性

灰分、微生物限度检查等。其中，单品种合格率以

石斛夜光丸相对较低（８９７％），１５批不合格，均为
薄层鉴别项不符合规定。

图１　近５年中成药评价检验标准检验结果

２２　探索性研究

中成药以复方制剂为主，成分复杂多样，通过

标准检验常难以全面评价药品质量，特别是对于标

准未涉及药味的真伪与优劣评价，还有待进一步的

探索性研究。探索性研究以问题为导向，在标准检

验的基础上深入开展与药品真实性、安全性、有效

性和质量一致性相关的研究，能够更为全面有效地

考察中成药质量。总结４４个中成药品种质量分析报
告，发现主要的质量问题与历年情况基本相似［１５］。

２２１　药材原料的质量问题分析　随着中药产业化
进程的不断推进，中药材及饮片市场需求量日益增

加，导致一些质量相关的问题也日益凸显。中药饮

片作为中成药生产的物质基础，其质量问题将直接

影响产品质量。梳理发现较为集中的药材原料质量

问题为掺伪掺杂，此外，还涉及染色、外源性有害

物质残留等质量问题。

２２１１　掺伪掺杂　随着监管力度的不断加大，目

前采用纯伪品冒充正品的情况已得到有效遏制，但

受经济利益驱使，一些贵细药掺伪混用的现象还时

有发生［１７］。２０２０年，个别中成药品种涉及贵细药
人参掺伪问题，如石斛夜光丸在探索性研究中针对

人参可能存在劣质西洋参掺伪的问题，以西洋参特

征性成分拟人参皂苷Ｆ１１作为指标，研究建立了制剂
中拟人参皂苷 Ｆ１１的高效液相色谱蒸发光散射检测
法（ＨＰＬＣＥＬＳＤ）和液相色谱质谱法（ＬＣＭＳ／ＭＳ），
结果部分企业样品中检出该指标成分，提示可能存

在西洋参掺伪的问题。梳理发现，正品的同属近缘

种混用的掺伪现象更为常见，这主要是由于两者外

观性状等难以甄别，如川贝母与平贝母、伊犁贝母，

薄荷与留兰香，麦冬与山麦冬，柴胡与藏柴胡，金

银花与山银花，半夏与虎掌南星，白薇与老瓜头，

重楼与延龄草等。由于中成药处方及成分十分复杂，

为准确判定掺伪混用问题，探索性研究通常利用正

伪品特征性指标成分，采用准确而灵敏的液质联用

等现代分析技术来确定，如川贝母由于资源稀缺，

其他贝母误用或混用的情况时有发生。小儿珍贝散

探索性研究以伊犁贝母中特征性成分为指标，研究

建立了相应的 ＨＰＬＣ和 ＬＣＭＳ／ＭＳ检查方法。婴儿
健脾制剂探索性研究以平贝母专属性特征成分为指

标，研究建立了相应的超高效液相色谱飞行时间质
谱法（ＵＰＬＣＱＴＯＦ／ＭＳ）。结果表明，上述品种分别
有个别批次样品检出伊犁贝母、平贝母特征性成分。

薄荷药材存在以留兰香代用或者混用的问题，两者

同科同属、性状相近，但其主要成分与功能主治差

异较大。以留兰香专属性成分香芹酮为指标，研究

建立制剂中香芹酮的气相色谱（ＧＣ）、气质联用法
（ＧＣＭＳ）。结果发现，风热感冒颗粒、养阴清肺
制剂中部分批次样品检出香芹酮。目前市场上，麦

冬较为常见的混淆品为山麦冬（湖北麦冬、短葶山

麦冬）。其中，湖北麦冬和短葶山麦冬的特异性成

分分别为山麦冬皂苷 Ｂ、短葶山麦冬皂苷 Ｃ，以两
者为检测指标研究建立相应的液质联用检查方法，

结果发现，石斛夜光丸、养阴清肺系列制剂中均有

部分批次样品存在山麦冬掺伪的问题。柴胡药材品

种较混乱、基原不清，调研表明，目前市场上有较

多藏柴胡流通。通过研究建立藏柴胡特异性成分

ｎｅｐａｓａｉｋｏｓａｐｏｎｉｎｋ的液质联用检查方法，结果发
现，柴胡舒肝丸、柴黄系列制剂、荆防颗粒和小儿

退热制剂中均有个别批次样品存在藏柴胡掺伪投料

的问题。金银花与山银花均为忍冬科忍冬属植物，
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但两者所含成分存在一定差异。以山银花特征性成

分灰毡毛忍冬皂苷乙为指标，通过 ＨＰＬＣ与 ＬＣＭＳ／
ＭＳ检查，结果复方金银花制剂、双黄连制剂有个别
批次样品中检出灰毡毛忍冬皂苷乙，表明存在山银

花混入投料的问题。半夏伪品较多，以虎掌南星掺

伪较为常见。脑立清制剂以水麦冬酸为指标研究建立

了相应的 ＬＣＭＳ／ＭＳ检查方法，结果部分企业样品
中检出水麦冬酸。针对小儿退热合剂分别以白薇、

老瓜头指标成分研究建立相应的 ＨＰＬＣ，结果显示，
部分企业样品中未检出白薇指标成分，其中部分批

次样品中检出老瓜头专属性成分。此外，分别以重

楼、延龄草的专属性指标成分研究建立相应的

ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ，结果表明，部分企业样品中未检出
重楼，且个别企业样品中检出延龄草。另外，大黄

药材作为常用中药材，资源日益紧张，因而市场上

会存在同属不同种冒充大黄的现象，以华北大黄或

河套大黄较常见，其特征性成分为土大黄苷。通过研

究建立制剂中土大黄苷的薄层色谱（ＴＬＣ）和／或ＨＰＬＣ
及ＬＣＭＳ／ＭＳ检查方法，结果发现，舒筋定痛片检
测样品中未检出土大黄苷，而六味能消制剂、明目

上清系列制剂、四季三黄制剂中均有部分批次样品

中检出土大黄苷。此外，含树脂类药材的中成药应

注意松香掺伪的检查。舒筋定痛片处方中含有乳香

和没药，针对松香掺伪问题，以松香特征成分松香

酸为指标建立了相应的 ＨＰＬＣ和 ＬＣＭＳ／ＭＳ筛查验
证方法，结果表明，某企业样品均检出松香酸，提

示存在掺伪问题。

掺杂问题主要涉及混入非药用部位等情况，如

白前、桑白皮等药材原料。以枇杷止咳制剂为例，

个别生产企业提供的处方药味白前样品中掺有大量

的非药用部位（地上部分），质量较差。桑白皮部分

批次药材掺杂非药用部位，如未完全除去黄棕色粗

皮。参苓白术片处方中砂仁，存在砂米（即砂仁种子

团）混用，质量参差不齐的问题。此外，婴儿健脾制

剂处方中为炒白扁豆，白扁豆生用易产生腹泻、过

敏等系列不良反应（尤其是婴幼儿），经探索性研究

发现，个别企业样品存在白扁豆不炮制或炮制不当

的现象。

２２１２　染色　近年来，时有发现染色中药材（饮
片）进入中成药的现象，由于这些染色成分多为有害

化工染料，不仅影响产品质量还存在安全隐患。因

此，中成药的染色问题一直备受关注。为严厉打击

染色问题产品，国家药品监管部门相继批准了一系

列补充检验方法作为这些问题产品认定的技术依

据［８１１］。从近年的染色问题汇总来看，非法染色问

题已得到明显遏制，但２０２０年，仍有个别品种检出
化工染料，如护肝制剂个别批次样品中检出８０８猩
红，荆防颗粒某企业样品中检出焦糖色素（４甲基咪
唑），石斛夜光制剂有１批样品检出金胺Ｏ。
２２１３　外源性有毒有害物质残留问题　中药材由
于种植环境污染、存储不当等因素可能存在重金属

及有害元素、真菌毒素和农药残留问题，这些外源

性有害残留迁移至制剂，将直接增加中成药的安全

性风险，因此长期备受关注。２０２０年，重金属及有
害元素问题主要涉及铅、汞和砷，品种涉及柴胡舒

肝丸、九味羌活制剂、明目上清制剂、舒筋定痛片、

芎菊上清制剂等１０余个品种。其中，舒筋定痛片还
涉及铜超标问题。真菌毒素残留问题主要为黄曲霉

毒素超标，品种涉及参苓白术片、枇杷止咳制剂、

舒筋定痛片和愈伤灵胶囊。此外，婴儿健脾制剂部

分批次样品中检出伏马毒素（ＦＢ１＋ＦＢ２）。参照欧盟
对婴幼儿玉米加工食品中伏马毒素（ＦＢ１＋ＦＢ２）的限
度值２００μｇ·ｋｇ－１，有２批样品检测结果超标。尽管
目前伏马毒素暂未纳入我国监管体系，但研究结果

提示，应高度重视其安全性风险。农药残留问题涉

及３个品种，枇杷止咳制剂部分批次样品中超标农
药残留种类主要为毒死蜱和腐霉利，愈伤灵胶囊个

别批次样品中检出禁用农药内吸磷２。另外，养阴
清肺制剂个别企业样品中检出植物生长调节剂兼杀

菌剂多效唑。整体而言，外源性有害物质残留的潜

在安全问题不容忽视，应持续关注并进一步加强

控制。

２２１４　其他问题　中成药成分复杂多样，单一成
分或某几个成分的检测不能全面反映产品质量。目

前，指纹图谱结合多成分含量测定是普遍采用的有效

性和一致性研究方法，以 ＨＰＬＣ、ＴＬＣ及 ＬＣ／ＧＣＭＳ
技术最为常用。综合２０２０年各品种质量分析报告，
部分中成药品种指纹图谱相似度和／或多种成分含量
差异较大，经分析主要与药材原料质量和／或生产工
艺相关。如蒲地蓝消炎制剂探索性研究建立了黄芩、

黄芩苷的薄层鉴别及黄芩苷的 ＨＰＬＣ含量测定方法，
结果提示，个别企业应关注黄芩投料药材的质量问

题。小儿七星茶颗粒探索性研究建立了指纹图谱及

绿原酸、９种钩藤成分及甘草苷、异甘草苷、甘草
酸的含量测定方法，提示有关生产企业应关注山楂、
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钩藤和甘草等原料药材质量不佳或投料的问题。芩

连制剂、清开灵制剂、小儿退热制剂和元胡止痛片

等品种也存在相关问题。此外，枇杷止咳系列制剂

部分企业提供了原料药材，但不同企业提供的药材

质量差异较大，从外观性状看均为正品，但有样品

存有质量问题，如枇杷叶有的存在枯叶、烂叶。

２２２　辅料问题　辅料问题主要涉及炼蜜和防腐
剂。通过建立果糖、葡萄糖、蔗糖和麦芽糖的含量

测定法考察维血宁合剂辅料炼蜜的质量状况。结果

表明，个别企业样品中葡萄糖和果糖含量偏低，提

示企业购入的蜂蜜存在一定质量问题。防腐剂问题

主要涉及维血宁合剂、强力枇杷制剂品种，主要存

在苯甲酸钠等抑菌剂超量使用等问题。另外，清开

灵注射液某企业样品中检测到有１种化学成分含量
随开封时间的增长而增加，推测可能为辅料硫代硫

酸钠与黄芩苷结合生成的产物，但其变化是否会影

响产品有效性和安全性尚需进一步研究。

此外，针对脑立清胶囊胶囊壳可能存在的色素

滥用及重金属铬含量超标问题进行的相关研究结果

表明，经过多年的有效监管，胶囊壳中铬超标问题

基本得到了控制，但色素违规添加问题仍然存在，

说明企业对胶囊壳质量把控不严格，应引起重视。

２２３　生产工艺相关问题　生产工艺相关问题比较
集中的是，标准中未控制的部分药味存在未按处方

量投料或使用劣质药材投料，甚或不投料、未按规

定工艺生产的现象，品种涉及芩连制剂、复方板蓝

根颗粒、护肝制剂、舒筋定痛片、小儿退热合剂等。

如舒筋定痛片多指标成分含量测定结果显示，有企

业不同批次样品及不同企业间样品成分含量均差异

较大，表明个别企业个别药味存在少投料、不投料

或者原料质量差的质量风险。对小儿退热合剂的探

索性研究发现，个别批次存在以黄芩提取物代替黄

芩药材投料，未按法定工艺制法违规生产的问题。

生产工艺对挥发性成分的影响问题涉及参苓白

术片、六味能消制剂、枇杷止咳制剂和芎菊上清制

剂等。参苓白术片探索性研究考察了生产工艺对砂

仁主要挥发性成分的影响，研究发现当前工艺不利

于这些挥发性成分的保留，生产过程中粉碎、制粒

环节均较易造成其损失。建议企业优化含挥发性成

分的制剂工艺，如采用包合物、微囊化、乳化等技

术，以提高制剂中挥发油的稳定性。六味能消制剂

中挥发性成分土木香内酯和异土木香内酯测定结果

表明，各剂型工艺参数中温度条件对制剂中挥发性

成分的含量有一定影响，建议企业应予以考察，从

而更好地保障产品有效性。

六合定中丸、九味羌活制剂、脑立清制剂、舒

筋活血系列制剂、养阴清肺制剂等品种均有样品存

在不同程度的辐照灭菌处理，有的未按照生产工艺

违规采用辐照灭菌。此外，复方板蓝根颗粒研究建

立了醇不溶物的检查项，按规范工艺生产的样品溶

液应澄清透明、无沉淀产生，而部分企业样品有明

显的醇不溶物析出，提示有关企业应关注醇沉工艺

操作的规范性。清热散结制剂中非法添加化学药物

的筛查结果显示，某企业３批样品均检出少量对乙
酰氨基酚，经调研该公司生产感冒清片，其中含对

乙酰氨基酚成分，由此推测可能因共线生产相关类

似产品时清场不彻底所致。

２２４　包装及包装材料存在的问题　包装材料对药
品质量的影响近年来也不断引起重视，２０２０年发
现，存在相关问题的品种涉及复方板蓝根颗粒、枇

杷止咳制剂和婴儿健脾制剂。复方板蓝根颗粒探索

性研究显示，（Ｒ，Ｓ）告依春的降解速率与产品包装
的阻隔及密封性能密切相关，建议生产企业考察不

同包装材料下自身产品的稳定性。枇杷止咳颗粒不

同企业样品包装袋上不同程度吸附有薄荷脑。同时，

薄荷脑总量均远低于理论值，原因可能为制剂工艺

不合理、投料不足或包装材料密封性较差等引起。

婴儿健脾散包装材料考察结果表明，使用包材未达

到国家药包材标准或使用阻隔性能不够强的包材是

导致样品含水量超标的主要原因，建议企业应针对

产品特殊性选择合适的包装。

３　措施与建议

３１　源头控制

中药材因其自身的天然属性，受生长环境、生

长年限、采收时间、加工炮制等多种因素的影响，

质量存在客观差异性。作为中成药生产的起始原料，

中药材质量将直接影响产品质量。因此，中药材应

严格规范种植、采收、加工、炮制等环节，从源头

尽可能降低这些因素所导致的质量波动性。

３２　生产企业

生产企业作为产品质量保障的责任主体，建议

进一步加强源头控制，严把原辅料质量关；进一步

加强投料生产过程控制，严格按照处方量投料并按

规定工艺生产，不得擅自改变工艺，偷工减料。生
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产企业一定要具有强烈的责任意识，始终把药品质

量与安全放在第一位。

３３　标准控制与监管

通过国家药品评价抽检，可以对标准执行过

程中发现的问题进行优化、改进，能够为标准的

进一步提高与完善奠定基础，也可为药品监管提

供技术支撑。目前，中药标准质量控制水平已经

有了很大提升，但鉴于中药的复杂性，还不能达

到完全控制质量的目的。近年来，随着国家对中

药标准的高度重视，广大中药科研和检验工作者

也在积极探索中药质量评价的新模式［１２１７］，以期

更为真实而全面地反映产品质量，更好保障人民

用药安全有效。
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