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试验用药品的冷链管理研究 
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摘  要：试验用药品在规定的温度条件下运输和储存是保证试验用药品质量的前提，是药物临床试验数据和结果真实、可靠

的基础。通过查阅《药物临床试验质量管理规范》《药物临床试验数据现场核查要点》《中国药典》《美国药典》和相关国内

外文献，结合本机构试验用药物管理模式的特点，探索试验用药品冷链管理的关键环节，实现试验用药品冷链的闭环管理，

减少超温事件的发生。介绍本机构试验用药品的冷链管理经验，为药物临床试验机构进行试验用药品的冷链管理提供借鉴和

参考。 
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Cold chain management for investigational drugs 
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Abstract: The transportation and storage of investigational drugs under specified temperature conditions is the premise of ensuring 

the quality of investigational drugs, and is the basis for the authenticity and reliability of drug clinical trial data and results. By 

consulting “Good Clinical Practice for Drugs”, “Key Points for On-site Inspection of Drug Clinical Trial Data”, “Chinese 

Pharmacopoeia”, “US Pharmacopoeia”, and related domestic and foreign documents, combined with the characteristics of 

investigational drug management model, we explore the key links of cold chain management of investigational drugs, realize closed-

loop management of cold chain of investigational drugs, and reduce the occurrence of over-temperature events. This article introduces 

the cold chain management experience of investigational drugs, and provides reference for the cold chain management of 

investigational drugs in drug clinical trial institutions. 
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试验用药品是临床试验风险管理的主要关键

因素之一，不仅关系到临床试验的质量和结果，更

关乎受试者的安全和权益[1]。试验用药品在规定的

温度条件下运输和储存是保证试验用药品质量的

前提，是药物临床试验数据和结果真实、可靠的基

础。根据原国家食品药品监督管理总局发布的临床

试验数据验证阶段报告显示，试验用药品管理过程

和记录方面问题占 11.6%，在所有缺陷分类中排名

第 3 位，其中不符合《药物临床试验数据现场核查

要点》[2]第 2.5.4 条“试验用药品/疫苗运输和储存过

程中的温度均符合要求”项下的缺陷占比 2.6%[3-4]。

试验用药品在规定的储存条件下保存是保证试验

用药品质量安全、性质稳定的基础。本文介绍了本

机构试验用药品的冷链管理经验，希望为药物临床

试验机构进行试验用药品的冷链管理提供借鉴和

参考。 

1  冷链管理的流程 

1.1  日常冷链管理流程 

本机构设立试验用药品的管理专职药师 3 人，

负责包括入库审核、接收入库、生物等效性试验 
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（BE）药物留样、储存及养护、分装、发放和回收等

工作。药师每日检查相关设备是否正常运转[5]，登

录冷链管理系统网站查看前一日的温度记录。每月

的月末将本月的温度记录导出打印，签名后将扫描

件上传至公共网站上，供各临床试验项目查看、存

档。导出的温度记录作为临床试验必备文件，需要

按要求保存至药物被批准上市后 5 年或临床试验终

止后 5 年[6]。 

1.2  超温处理流程 

发生超温事件时，报警短信将发送至药师手机

上，每 5 分钟发送 1 次，直至温度恢复正常。收到

短信后，药师需要立即到现场查看超温原因。若是

因为制冷系统故障导致的超温，应立即转移药品至

合格温度条件下，并隔离存放；及时填写超温报告

发送给合同研究组织或申办方，待收到回复后做进

一步处理，留存全部沟通记录和超温处理报告[7]。

若是因触碰探头或探头故障导致的误报，应出具说

明，详细描述事件发生经过，与温度导出记录一并

保存。 

2  试验用药品冷链管理的设施和设备 

2.1  空调和冰箱/冷藏箱 

本机构药物临床试验质量管理规范（GCP）药

房为机构办公室管理下的中心药房的模式，设立 2

个常温库（10～30 ℃）、1 个阴凉库（＜20 ℃）、1

个冷库（2～8 ℃），均由独立空调调节室内温度，

总面积约 40 m2；冷藏冰箱 3 台（2～8 ℃），恒温箱

2 台（10～20 ℃），移动车载冰箱 1 台（2～8 ℃），

以满足不同温度条件试验用药品的储存和转运的

需求。冰箱和恒温箱定期维护，每月至少除霜 1 次，

以保证设备的正常运行[8]。 

2.2  温度监测设备 

本机构使用经过专业检测计量机构校准的全

时段覆盖的电子温度监测设备，为避免因温度监测

系统设备损坏造成数据缺失，每个库房均放置 2 个

温度探头，温度监测系统每年校准 1 次，确保温度

采集数据的准确。温度监测系统具备以下功能：（1）

不间断的采集并记录温度。正常情况下 10～20 min

采集 1 次温度，超温情况下 2 min 采集 1 次温度。

（2）超温报警。当温度超出预设的正常温度范围时，

温度监测系统将发出超温报警，将报警信息通过短

信或微信发送至药师手机。（3）远程查看温度记录。

登录温度监测系统网站即可查看当前和历史数据，

可根据需求导出全部温度数据或统计数据，包括最

大值、最小值、平均值和超温数据等信息。 

2.3  应急管理设备 

本机构冷库设计采用单冷库双制冷的模式，两

套制冷系统互为备用，任意一套系统遇故障，另一

套自动启动，保证冷库内的温度稳定。不间断电源

可在电力中断时立即启动，将不间断电源存储的直

流电能通过逆变器切换转换的方法向负载继续供

应 220 V 交流电[9]，在恢复正常供电前，使冷库或

冷藏箱的制冷系统保持正常运行。 

3  试验用药品冷链管理关键环节 

3.1  入库前的准备 

临床用药品在上市销售前经过大量的临床前

研究和临床试验，已获得可靠的药品稳定性数据，

并且通过国家药品监督管理局审批后上市。临床用

药品的储存要求可以从药品包装或说明书中获得，

按照要求储存即可。对于某些试验的对照药物或参

比药物为未在中国上市的国外进口药物，需明确当

地药典对于储存温度的规定，根据药品的上市国家

的具体要求执行。必要时，请申办方出具药物储存

温度的说明，明确储存条件的温度区间。《中国药

典》与《美国药典》对药品储存条件的描述的比较

见表 1[10-12]。对于大部分临床试验的新药，试验用

药品的稳定性数据不完善，需要在药物入库前和申

办方明确药物的储存温度要求。 

在试验期间，申办方还有可能不断更新试验用

药品的稳定性数据，修改试验用药品的保存条件或

有效期。因此在每次入库前均需要查验试验方案、

药物管理手册和药检报告，明确药物的储存条件，

提前预留储存位置。 

3.2  入库和储存 

试验用药品运输应使用冷链物流，并配备电子

温度监测设备。药师在接收前，首先查看电子温度

监测设备温度是否符合药品的储存要求，无超温记

录方可接收入库，运输过程的温度记录及时导出打

印存档；若出现超温记录，应将药物隔离放置，联

系申办方进一步处理[13]。冷藏（2～8 ℃）的药品在

接收清点时，应在冷库中清点，避免暴露在常温状

态下。冷藏试验用药品在常温暴露时间越长，温差

越大，试验用药品质量越不稳定。试验用药品储存

期间，药师每日查看 GCP 药房的温度和设备运行

情况。 
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表 1  药品保存温度比较 

Table 1  Comparison of drug storage temperature 

中国药典 美国药典 

常温系指 10～30 ℃ 室温（room temperature）系指工作区域的温度 

受控室温（controlled room temperature）指控制房间温度保持恒温，包括通常温度 20～

25 ℃，使计算平均温度不超过 25 ℃，允许 15～30 ℃的偏移。在平均动力学温度

保持在允许范围内的情况下，允许瞬态峰值达到 40 ℃，但不得超过 24 h 

冷处指 2～10 ℃ 冷处（cold）指 2～8 ℃ 

受控低温（controlled cold temperature）指温度保持在 2～8 ℃，允许存储、运输、和分

发时的温度在 0～15 ℃的偏移，使计算的平均动力学温度不超过 8 ℃，允许瞬态峰

值达到 25 ℃，但不得超过 24 h 

阴凉处指不超过 20 ℃ 阴凉处（cool）指 8～15 ℃，也可以在冰箱中储存和分发 

凉暗处指避光并不超过 20 ℃ 暖处（warm）指 30～40 ℃ 

 过热（excessive heat）指超过 40 ℃ 

 冷冻（freezer）指−25～−10 ℃ 

 

3.3  转运 

转运指试验用药品入库至 GCP 药房后到运输

至各专业组的过程，转运过程也要保证符合温度要

求。若转运箱中冰袋数量放置太少，或冷冻的冰袋

直接接触试验用药，则会导致试验用药品超温[14]。

本机构冷藏药物的转运有 2 种方式：第 1 种是泡沫

保温转运箱，配合一定数量的冰盒使用。优点是成

本低廉，可保持较长时间的稳定温度（约 4 h）；缺

点是保温转运箱与冰盒的配比需要提前测试，预冷

时间较长，大约需要 2 h。第 2 种为有源移动冷藏

箱，可以外接移动电源[15]。优点是预冷时间短，设

定制冷温度 4 ℃，启动后约 20 min 可达到 2～8 ℃；

缺点是温度波动大、可控性差，需要观察温度波动

情况，计算温度达标的时间窗，见图 1。试验过程

中可根据转运的距离和时间要求选择适合的转运

方式。 

 

图 1  保温箱和移动冷藏箱温度曲线 

Fig. 1  Temperature curves of heat preservation box and 

mobile refrigerator 

3.4  留样 

为了保证试验用药品的真实性和可溯源性，

GCP 规定研究者应当对生物等效性试验的临床试

验用药品进行随机抽取留样，临床试验机构至少保

存留样至药品上市后 2 年。临床试验机构可将留存

样品委托具备条件的独立的第三方保存，但不得返

还申办者或与其利益相关的第三方[6]。 

由于临床试验机构的冷库面积有限，对于需要

大量冷藏储存的试验用药品留样，本机构与具有资

质的第三方冷链运输存储公司签订协议，经申办方

同意后将留样药品委托至第三方保存。 

4  建议 

4.1  细化法规要求 

我国各临床试验机构所承接的试验项目的数

量和难度不同，临床试验用药品的模式也不同[16]，

冷链管理的流程和设备也参差不齐。国家药品监督

管理局 2019 年 11 月发布的《药物临床试验机构管

理规定》中，对于试验用药品管理应具备的基本条

件仅限于“具有与药物临床试验相适应的独立的工

作场所、独立的临床试验用药房，以及必要的设备

设施”[17]。英国皇家药学会和临床研究所在 2005 年

编写的《临床试验药事服务专业指南》[18]中对于试

验用药品冷链管理就有明确的规定：“储存区域需

配备经校准的温度监控装置，记录最低和最高温

度，当温度超出规定范围时可以向工作人员发出警

报。每台温度监测设备必须具备有效的校准证书，

以供参考。当储存条件超出规定范围时，药房应该
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有书面的操作程序”[19]。期待我国的药品监督管理

部门重视试验用药品冷链管理，出台符合我国药物

临床试验发展现状的试验用药品管理相关要求。 

4.2  加强人员培训 

试验用药品管理人员不仅要详细学习我国的

法律法规和指导原则，如《药物临床试验质量管理

规范》《中国药典》《生物利用度和生物等效性试验

用药品的处理和保存要求技术指导原则（征求意见

稿）》，还需要参考地方性的专家共识或国外的指

南，如《药物临床试验用药品管理·广东共识》、美

国医院药剂师学会《临床试验药品管理指南》和英

国皇家药学会和临床研究所编写的《临床试验药事

服务专业指南》等。认真学习临床试验方案、试验

用药品管理手册，同时加强对研究者进行试验用药

品管理相关专题培训，提高研究者规范意识。 

4.3  完善设备设施和信息化建设 

GCP 对于试验用药品的冷链管理要求获得真

实、及时和可溯源的温度记录，试验用药品的接收

入库、储存和转运环节都需要经过校准的电子温度

监控设备进行温度采集，导出并留存温度记录[20]。

因此不推荐使用手工记录的方式记录试验用药品

储存温度，这种方法存在的问题是：（1）温度的变

化不能实现实时观察，在温度升高超出药品要求的

保存条件时也不能实现及时调控，无法连续监测存

储柜的温度，很难发现夜间或非工作时间的超温现

象[21]；（2）目前医院内使用的冷藏设备（冰箱或冰

柜），其标示温度并未经过专业机构年度验证或定

期校正，其准确性或可靠性未知[22]；（3）手工记录

数据可能出现主观或笔误造成的记录错误，源数据

无法追溯，随意性大，不够可靠、准确[23]。 

通过设置预警温度或缩小报警温度的范围可

为超温处理预留时间。如冷藏药品的温度要求为

2～8 ℃，将冰箱的报警温度或预警温度设置为 3～

7 ℃，一旦超出该设定范围，药师接收报警提醒后

迅速处理，可减少超温事件的发生[24]。需要注意的

是，应避免将报警温度或预警温度设置范围过窄，

因假阳性报警造成对接收人的干扰，从而麻痹大

意，反而忽视超温报警提醒。对于电子温度记录设

备，要注意查看设备的内存和电量，使用前认真查

看说明书，避免因为温度计内存不足、电量不足、

未开机和导出温度时误删记录等情况导致的数据

丢失[25]。 

未来利用 RFID 芯片、物联网和 5G 技术[26]，

将试验用药品、温度监测设备和试验用药品管理系

统、温度监测系统对接，实现试验用药品定位和状

态跟踪[23]，提高试验用药品管理的效率和水平，有

助于药物临床试验整体质量的提升。 

5  结语 

通过查阅《药物临床试验质量管理规范》《药物

临床试验数据现场核查要点》《中国药典》《美国药

典》和相关国内外文献，结合本机构试验用药物管

理模式的特点，探索试验用药品冷链管理的关键环

节，实现试验用药品冷链的闭环管理，减少超温事

件的发生，有效保证试验用药品的质量。 

 临床试验用药品的冷链管理是临床试验质量

管理的重要环节，临床试验机构应加强制度建设和

人员培训，配备能够满足临床试验用药品管理需求

的设备和设施。药品管理员在试验用药品的接收入

库、转运、储存、留样和退库等关键流程形成闭环

管理。药品监督管理部门也应不断细化符合我国药

物临床试验发展现状的规范和指导原则，促进我国

临床试验行业的高质量发展。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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