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摘要 
 

   有鑒於近年來隨著社會進步，生活水準提高，民眾逐漸重視對藥品品質

要求。如何管制藥品品質，確保其有效性及安全性，保障民眾健康，一直

被視為國際關注之議題與持續達成之目標，國際亦持續針對該議題提出最

新資訊與方法，此亦為本署持續努力維持之標的，並隨時掌握國際發展趨

勢，期能與國際接軌。  

本次奉派赴美國貝塞斯達參與2017年「生物製劑產品分析方法驗證確效等管制

規範之訓練研習」，為期兩日課程，集結來自各國製造廠及相關檢驗機構等品質管

制專家共同參與，學習分析方法之建立、驗證及確效等管制流程與規範、導入風

險評估概念執行分析方法之驗證及確效、不符合事項之處理案例與應變機

制等內容，課程十分精實與詳盡。分析確效等管制規範之目的即確保分析

方法之準確性及可靠性，建立良好檢驗方法，係管控產品品質之基礎，故本

次研習有助於研究方法之規劃與方法設計與建立，提升本署建立檢驗方法之能

力，完善國家生醫藥物品質檢驗研究評估體系，保障民眾用藥安全。 
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一、 前言及目的 

隨著科技進展神速，研發技術日新月異，單株抗體藥物、新興蛋白質藥物、

細胞治療藥物等新興生物藥品亦不斷推陳出新，為因應國際生物藥品研發趨勢與

潮流，本署持續精進檢驗技術以建立疫苗等生物藥品之效價試驗、含量測定法、

鑑別試驗法等品質檢驗技術，另配合動物試驗 3Rs(減量(Reduce)、精緻化(Refine)

與取代(Replace))精神及國際潮流，本署亦持續開發非活體檢驗方法，期能與國

際接軌。 

於檢驗方法開發及建立時，除需完成最佳條件測試，最重要係進行分析方

法驗證、確效與確認等步驟，以證明所建立或開發之檢驗方法適用性。為提升本

署檢驗品質與管制技術，完善新興藥品檢驗評估體系，奉派參與 2017 年「生物

製劑產品分析方法驗證確效等管制規範之訓練研習」，收集國際間最新分析方法

驗證及確效策略與技術。 

本次研習課程於美國無菌製劑協會（Parenteral Drug Association, PDA）舉

辦，其係非營利組織，成立於 1946 年，主要發佈全球最新藥品及生物製劑製

造與管制等相關科學與技術之資訊，並著重於無菌製劑相關議題，該協會不定

期舉辦相關訓練課程與會議，供各界提升專業技能與知識，並藉交流將新知傳播

於國際，期能提供病患高品質製劑與保障其用藥安全。此外，該協會亦會不定期

公告對國際最新議題之觀點，並彙整相關檢驗技術與規範等資訊之精華，出版成

學術書冊或文章供各界作為重要參考資料。PDA 總部及訓練與研究機構位於美

國馬里蘭州貝塞斯達，於歐洲與亞洲亦設有分部，如德國、新加坡、台灣等，而

本次參與研習地點為該協會位於美國馬里蘭州貝塞斯達之訓練與研究機構。 

本次研習進行兩日訓練課程，內容包含分析方法之建立、驗證及確效等管

制流程與規範、導入風險評估概念執行分析方法之驗證及確效、不符合事項之處

理案例與應變機制等資訊，主要分為七章節進行說明，期藉此次研習能深入了解

國際對分析方法管制之規範，並可藉由所學應用於本署研究檢驗業務，提升檢驗
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技術能力與生物藥品管理效益，確保產品安全，保障民眾健康。

 

二、 行程與工作紀要 

本次奉派於106年3月15日啟程赴美國馬里蘭州貝塞斯達參與2017年「生物製劑產

品分析方法驗證確效等管制規範之訓練研習」，並於3月19日返抵台灣。行程與工作紀

要如下表： 

日期 行程/工作紀要 

106 年 3 月 15 日 啟程(台北至美國馬里蘭州貝塞斯達) 

106 年 3 月 16 日 第一日研習課程： 

第一章-分析方法驗證概論 

第二章-分析方法建立 

第三章-分析方法確效(Analytical Method 

Validation, AMV) 

第四章-分析方法轉移(Analytical Method Transfer, 

AMT) 

106 年 3 月 17 日 第二日研習課程： 

第五章-分析方法之比較性( Analytical Method 

Comparability, AMC) 

第六章-分析方法維持(Analytical method 

maintenance, AMM) 

第七章-AMV 結果不符合事項之處理說明與機制 

106 年 3 月 18 日至 19 日 返程(美國馬里蘭州貝塞斯達返回台北) 
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三、 研習內容 

本次研習內容共分為七章，主要包含分析方法驗證概論、分析方法建立、確效、轉移、

比較性試驗等，概念源自於國際藥品法規協和會（International Conference on 

Harmonization of Technical Requirements for Registration of Pharmaceuticals for Human 

Use, ICH）制定之Q2(R1)-分析方法確效作業指導(Validation of Analytical Procedures: 

Text and Methodology)，該指引係參考歐洲、日本及美國等藥典規範並協和化各別差

異後訂定，雖內容已列出分析方法驗證相關執行步驟、條件與名詞解釋等，PDA則將

指引內容延伸，進行深入探討及舉例，並將重點精簡，彙整為圖示或表格說明，如PDA

將完整分析方法生命週期(包含方法建立、確效與後續應用)彙整於淺顯易懂流程圖

(圖一)，即本次研習課程之主軸。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

          (資料來源：PDA講師Dr. Stephan O. Krause上課簡報) 

 

(一) 第一章-分析方法驗證概論︰ 

主要係專有名詞解釋、定義與彼此差異，相關專有名詞如分析方法建立(Analytical 

圖一、分析方法生命週期流程圖 
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Method Development, AMD)、分析方法驗證(Analytical Method Qualification, AMQ)、

分析方法確效(Analytical Method Validation, AMV)、分析方法確認(Analytical Method 

Verification)及分析平台技術(Analytical Platform Technology, APT)等，以下條列說明，

並彙整相關說明與特性於表一： 

 分析方法驗證(AMQ)：係於分析方法建立後，進行分析方法確效前執行相關試驗

以提供分析方法可靠性與保證其精準度之過程，該試驗結果之執行報告包含分析

方法之規格，惟該規格僅供參考，因 AMQ 執行過程雖與分析方法確效相似，然

較為粗略，因此若須訂定嚴謹規格應進一步執行分析方法確效。 

 分析方法確效(AMV)：係提供相關試驗與佐證以證明該分析方法之適用性，其執

行過程較 AMQ 更為正式且嚴謹。AMV 設定規格亦較嚴格，該規格稱為允收標

準(acceptance criteria)，設定時應導入風險評估概念。當所有 AMV 執行完成且皆

通過允收標準後，該分析方法適用性評估才得以完整。 

 分析方法確認(Analytical Method Verification)：僅適用於確認依照藥典或已核准之

分析方法操作試驗時，能取得可信賴且良好準確度之試驗結果。其中若為收載於

藥典之方法，該藥典應為已出版之版本，且執行分析方法確認時，應完全遵照藥

典方法執行；若為已核准之分析方法，其應源自已被認可之來源，如公定分析化

學家協會(Association of Official Analytical Communities, AOAC)公告之方法，或先

前已經確效且核准之方法用於相似產品之情形，此部分涉及分析平台技術之執

行。執行時應使用實際實驗數據進行評估，並導入風險評估概念。 

 分析平台技術(APT)：係先前已經確效、核准並經確認評估可適用於相似產品之

分析平台，執行時應評估產品種類及規格之相似性與差異性。該技術之確認應如

同上述分析方法確認，應使用實際實驗數據進行評估，並導入風險評估概念，以

取得可信賴且良好準確度之試驗結果。 

 

表一、AMQ/AMV/分析方法確認定義說明與特性： 

 

            (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

執行分析方法確效時，大致流程為(圖二)：首先依照欲分析產品之鑑別、安全性或純

度等項目或依照目標藥品的品質概況(Quality Target Product Profile, QTPP)、關鍵品質
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特徵(Critical Quality Attributes, CQAs)或關鍵製程參數(Critical Process Parameter, CPP)

等，選定適合之分析方法進行評估，評估可分為三條途徑：途徑 1.以例行試驗進行分

析→進行 AMD 研究→執行 AMQ 並產出報告→執行 AMV 並產出報告；途徑 2.藥品

品質設計(Quality by Design, QbD)→再次確認預分析條件後→AMQ→執行或不執行

AMV，此途徑亦可參與途徑 1 或途徑 3；途徑 3.製劑發展支持研究：考量製程特性、

產品特性與製程確效等→AMD→AMQ。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                   (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

(二) 第二章-分析方法建立： 

建立分析方法時，應依照欲分析產品之特性，並依上述流程步驟(圖二)建立 AMD 及

AMQ，此部分位在分析方法生命週期之上半部(圖三)，即分析方法設計與驗證。此外，

亦可參考 ICH 制定之指引建立分析方法，本次研習內容主要係參考 ICH Q2(R1)內容。 

圖二、分析方法確效等管制規範執行流程圖 
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           (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

                                            

ICH制定之指引可依照欲分析物之適用範圍分為Q1至Q11等與藥品製劑、原料藥及新

藥成分相關之檢驗方法與確效指引，而Q2(R1)為其中之一，其適用於原料藥及製劑之

分析方法確效。ICH Q2(R1)係由早期Parent Guideline: Text on Validation of Analytical 

Procedures(由Q2演進為Q2A)及其補充文件Guideline on Validation of Analytical 

Procedures: Methodology developed to complement the Parent Guideline(Q2B)等2份指引

經彙整與重新命名後，於2005年11月發表。內容包含分析方法確效的特性項目，如專

一性(Specificity)、線性(Linearity)、範圍(Range)、準確度(Accuracy)、精密度(Precision，

包含：可重複性 (Repeatability) 、中間精密度 (Intermediate Precision) 和再現性

(Reproducibility)）、最低檢測濃度（Detection limit）及最低定量濃度（Quantitation limit）

等，目的在於確認該分析方法適用性。然該指引不一定適用於世界各國產品進出口之

檢驗方法，亦非作為完成分析方法確效之依據，僅作為協和歐美日藥典規範之各別差

異所訂定之參考文件。 

ICH Q2(R1)主要列舉4種(Ι-Ⅳ)較普遍之分析方法：第Ι類-鑑別試驗(Identification 

tests)、第Ⅱ類-不純物定量試驗(Quantitative tests for impurities' content)、第Ⅲ類-不純

物管制限度試驗(Limit tests for the control of impurities)及第Ⅳ類-原料藥或製劑或其他

欲分析成分之活性成份含量試驗(Quantitative tests of the active moiety in samples of 

drug substance or drug product or other selected component(s) in the drug product)等，並將

各類別對應之相關分析條件彙整如表二，亦可依欲分析物之特性與分析條件新增相關

分析試驗，如藥物溶離度試驗(dissolution testing for drug products)及藥物粒徑分析試驗

(particle size determination for drug substance)等，此部分之說明亦可參考前行政院衛生

圖三、分析方法生命週期之上半部- 
AMD 及 AMQ 流程圖 
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署公布之現行藥品優良製造規範－分析確效作業指導手冊，該手冊亦參照ICH Q2A及

Q2B之內容制訂而成。另，PDA亦將表二內容新增範例說明(表三紅框處)，亦將第Ⅳ

類解釋為活性成分之效價試驗或含量試驗，並分為-純度及範圍(表三黃框處)。 

 

表二、ICH Q2(R1)主要列舉4種(Ι-Ⅳ)較普遍之分析方法： 

 
                  (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 
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表三、4類分析方法(Ι-Ⅳ)之範例說明： 

 

                (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

(三) 第三章-分析方法確效： 

完成AMD及AMQ，並持續進行優化試驗後，可進入分析方法確效步驟，此部分為分

析方法生命週期之下半部(圖四)。執行AMV前，應針對欲執行之分析方法規劃實驗設

計，並建立AMV計畫書以利實驗進行。執行AMV時，應依欲分析物之特性進行確效

試驗，整理相關實驗數據及參考歷史數據，並導入風險評估概念，以制定分析方法之

允收標準，最後產出AMV執行結果報告。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                            

         (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

1. 建立AMV計畫書: 

計畫書中應詳細說明確效目的(含欲分析物之介紹)、實驗內容、材料及儀器設備、執

圖四、分析方法生命週期之下半部- 
AMV 流程圖 
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行步驟、歷史分析數據、確效項目及允收標準之設定、評估規格之合理性等內容，並

由執行AMV單位之品質主管審核，經核准後方能進行AMV試驗。下列舉例建議要件

(表四)，可作為納入作業流程之參考範例。 

表四、AMV計畫書建議要件 

 

                 (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

 執行AMV試驗： 

依據ICH Q2(R1)已明列各分析方法確效之評估項目，用以監測此分析方法系統之能

力。PDA將ICH Q2(R1)內容彙整，並分述說明各項目最低應達到需求及允收標準表示

方式(表五)，並僅列舉部分項目進行介紹。 
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表五、分析方法確效之評估項目與最低應達到需求及允收標準 

 

 
                 (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

1. 準確度：係用來表現檢測值與理論值之接近程度，利用已知量之參照標準品添加

進檢品，以分析其回收百分率值(實際值/理論值) × 100%。該項目可應用於重複

性、線性、範圍及最低檢測濃度等項目評估。 

2. 精密度：係重複檢體在特定條件下執行分析方法後，量測值之間接近程度，常使

用標準差(standard deviation, SD)、變異係數(coefficient of variation, CV)及信賴區間

(Confidence Interval)表達。 

2.1 可重複性：在同日內利用相同操作條件取得之精密度，通常可作為中間精密

度之目標數值，如：可重複性精密度為 2％，而中間精度結果為 10％，會盡

可能找出中間精密度誤差來源，並改進以接近 2％(重複性精密度)之結果。 

2.2 中間精密度：亦稱為實驗室內再現性(within-lab reproducibility)，意即試驗方
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法於同一實驗室不同日、不同操作者或不同設備操作之預期精密度。通常中

間精密度之相對標準偏差與可重複性相等或較大，由於中間精密度相較可重

複性評估個多變因，且可能隨著變因之特性使變異性增加，惟上述提及應盡

可能找出改善空間以接近重複性精密度數值。執行中間精密度試驗應取決所

使用之分析方法及已鑑別之風險因子，並建立隨機條件對其試驗之影響，且

每一變因以 3 套組為佳(如：若為操作者變因，則應有 3 個操作者進行測試) ，

最少應為 2 套組。PDA 舉例該試驗設計之方法如表六： 

 

表六、中間精密度試驗設計之範例 

 

               (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

2.3 再現性：亦可稱為實驗室間再現性(between-lab reproducibility)，意即不同實

驗室之間使用相同實驗流程所呈現之精密度，通常為實驗室間共同性研究，

適用於分析方法標準化，而當僅有一個實驗室進行方法分析確效時，此為非

必要條件。當要將分析方法予以標準化時，例如將分析方法納入藥典時，應

考量該方法之再現性。此部分與AMT有相關聯性，因實驗室之間分析方法轉

移時須考量受方是否完整接收該分析方法，為確保受方執行該分析方法之正

確性，須執行一系列評估條件，而再現性即為評估條件之一。 

3. 專一性：當試驗出現干擾成分（含雜質、分解物及基質等）時，能明確的評估標的

分析物(有效成分)的能力。可利用空白溶液(僅含基質)與檢品分別進行相同試驗，

比較兩者試驗結果，以測定基值與標的分析物之間分離能力，證明該分析方法之專

一性。此外，可利用已知或可能之雜質添加至檢品與未添加雜質之檢品分別進行相

同試驗，比較兩者測定結果，可能可獲取檢品干擾物之測定。 

有關偵測極限、含量限度、線性與範圍等項目，則參考ICH Q2 (R1)及藥典之規範。 
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 制定AMV允收標準 

1. 合理性 

制定允收標準時，應平衡兩點對立條件，第一點為依據分析方法過程及能力儘量

設定嚴謹之允收標準，但若太過嚴謹，則執行試驗時較難以通過該項規格，於進

行確效時，亦有執行上困難。第二點若條件放太寬，則導致任何試驗結果都可被

納入，條件形同虛設。在設定允收表準時，應考量任何影響試驗準確度之潛在的

變異性來源及民眾安全疑慮的影響等，以設定該分析方法之最適當允收標準。如

製程變異性應考量採樣、運送、儲存及批次間之差異形，並可利用下述公式進行

評估： 

 

2. 以風險評估的概念設定允收標準 

執行風險評估可基於目標規格及既有之經驗（如產品歷史檢驗數據、產品或相似

品之製程等）作為參考，亦可將可預期之不良影響作為考量PDA依分析方法與產

品類型訂定風險評估指數，由高至低依序分為A、B、C、D、E等5種類型(表七)，

並提出每種類型面對風險時，應如何應對之相關建議，研究者可依欲分析產品特

性與條件之實際情形選擇適當類型。其中A類型風險指數最高，最需要大量研究

資料，由於該類係執行新分析方法與新產品之研究，較無歷史數據供參考，亦較

無法明確得知產品與分析方法之間特性關係，故充斥不確定性與風險，須進行完

整分析方法確效。而B類型則次之，係使用新分析方法於已確效之產品，須進行

完整分析方法確效與分析方法之比較性試驗(Analytical Method Comparability, 

AMC)。相較於A、B類型，C、D類型則不須注入太多研究，因該類使用之方法

為過去已熟知且經核准之分析方法，僅須執行部分確效或確認。E類型的風險指

數最低，因該類使用之方法係依據藥典方法執行，惟實際使用於待測樣品之檢驗

時仍須執行分析方法確認。上述分類僅列舉一般情形，故僅作為參考資料，仍須

考量實際情形適時調整確效試驗內容，如雖依據藥典方法執行無菌試驗(即E類

型)，然其風險可能因其偽陰性試驗結果對病人影響嚴重度而提升。 
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表七、導入風險概念之AMV類型： 

 

                 (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

 建立 AMV 執行結果報告 

上述 AMV 條件皆執行完畢後，應建立一份完整的試驗執行結果報告，內容應能對應

AMV 計畫書項目，提供確效與計畫偏差之總結、確效試驗之原始數據及報告結論等

內容，且須持續監控檢測參數是否達到預其結果，並更新報告書內容，最後由該執行

單位之品保主管審核，經核准後方能建立完整 AMV 計畫。下列舉例建議要件(表八)，

可作為納入 AMV 報告之參考範例。 

 

表八、AMV 執行結果報告建議要件 

 
                 (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 
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(四) 第4章-分析方法轉移(Analytical Method Transfer, AMT)： 

此部分係產品生產過程或取得許可證後，分析方法轉移、技術性步驟轉移或新實驗室

執行品質管控放行及/或安定性試驗等情形，目的在於證明接收方實驗室能有資格使用

轉移方實驗室所建立之分析方法。AMT階段包含執行初步評估與準備接收方實驗室接

收試驗方法之內容、建立方法轉移計畫書及提供分析數據之適當計算工具等，最後須

產出方法轉移報告，此部分於美國藥典<1224>Transfer of Analytical Procedures及藥典

分析方法轉移指引已有相關說明。 

通常試驗轉移策略可分為3種：共同確效(Co-validation)、比較試驗(Comparative study)

及效能確認(Performance Verification)等，PDA針對AMT彙整出相關條件與特性之允收

標準(表九)。 

1. 共同確效：轉移方與受方皆參與AMV研究，此類型通常發生於試驗方法週期之

早期階段。 

2. 比較試驗：由轉移方與接收方分別執行檢驗，並設定相同允收標準。轉移方通常

收集大量歷史數據、檢驗結果及確效資料以制定適當允收標準。制定允收標準

時，若條件放太寬，則導致任何試驗結果都可被納入，條件形同虛設；若條件

設定太窄，則使分析試驗結果難以達到規範而窒礙難行，且應考量任何影響試

驗準確度之潛在變異性來源及民眾安全疑慮的影響等，以設定該分析方法之最

適當允收標準。 
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表九、AMT相關條件與特性之允收標準 

 
                  (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

3. 效能確認：接收方可能曾經使用過該分析方法於相似產品，因此較不須執行正式分

析方法轉移，如：該方法已收載於藥典，且轉移方未更改其方法之情形。此部分可

對應為藥典分析方法轉移指引中「轉移豁免(Transfer Waiver)」。 

接收方在真正接收轉移方法時應檢視是否有能力執行該試驗內容（如是否有適當操作

儀器、試驗所須之樣品、標準品、試藥、試液等運送及保存狀態與環境是否恰當），

若檢視後發現有疑慮或銜接問題，應與轉移方討論解決方法。轉移方應安排分析方法

之訓練，訓練的程度取決於該分析方法特性與難易度及接收方既有之經驗，且應紀錄

訓練過成與成果。 

 

(五) 第5章-分析方法之比較性(Analytical Method Comparability, AMC)： 

當已核准之分析方法因條件更動轉變為新方法時，須考量到是否能達到既有方法之能

力或更好，以取代既有方法，此部份亦為AMV執行成果報告之要件。AMC與AMV可

作為分開執行的計畫，AMC可於AMV研究期間或結束後執行，但若於AMV研究完畢

後執行，可因發現AMV執行成果不佳，而暫停AMC執行，以節省時間與精力，直到
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該新方法能適用於AMC研究為止。PDA列舉建議之確效特性項目評估ICH Q2 (R1)分

析方法之AMC研究(表十)，並將分析方法類型大致分為定性(Qualitative)與定量

(Quantitative)兩種特性，其中鑑別試驗為定性特性，與定性型限度試驗皆應著重於專

一性與最低偵測極限項目；定量型限度試驗與效價或含量試驗則皆須著重於準確度與

中間精密度項目。 

 

表十、ICH Q2 (R1)分析方法之AMC研究與對應之確效特性 

 

                (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

AMC評估類型分為3種，包含優越性試驗（superiority trials）、非劣性試驗(noninferiority 

test)及相等性試驗(equivalent test)，每一種分析方法用途皆有其不同特性，如相等性試

驗被作為準確度評估，而非劣性試驗被作為中間精密度評估。當選取新方法與既有方

法之對照樣品進行3種類型試驗，以比較新方法與既有方法之間優劣或相等程度時，

應依據方法目的及對照試驗的主旨，考量產品的規格與過去製程分析數據以進行對照

樣品選取，並可利用信賴區間(confidence intervals, CI)作為結果測定指標，較常使用雙

尾95%信賴區間於正負臨界值(margin， ±δ)設定之臨界範圍進行評估，圖五顯示AMC

評估類型落於臨界範圍分部位置圖。 
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 (資料來源：國家轉譯醫學與臨床試驗資源中心  2012年8月第1期 NTCRC電子報) 

 

1. 優越性試驗：係假設新方法優越於既有方法之概念進行評估，屬單尾檢定。

由圖六顯示新方法之雙尾95%信賴區間至少須完全落於臨界範圍0值(無差異)

以上左半側部份，圖七則舉例該試驗之執行結果。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

圖五、AMC 評估類型落於臨界範圍分部位置圖 

圖六、優越性試驗落於臨界範圍之分布位置 
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             (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

2. 非劣性試驗：係以新方法不比既有方法差之概念進行評估，屬單尾檢定。由

圖八顯示新方法之雙尾95%信賴區間須至少落於臨界範圍最低臨界值(-δ)以

上左半側部份，圖九則舉例該試驗之設計與執行結果。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

圖七、優越性試驗之範例 

圖八、非劣性試驗落於臨界範圍之分布位置 
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               (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

3. 相等性試驗：係以新方法與既有方法能力相當之概念進行評估，屬雙尾檢

定。新方法之雙尾95%信賴區間須落在臨界範圍內，圖十則舉例該試驗之設

計與執行結果。 

圖九、非劣性試驗之範例 
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             (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

(六) 第 6 章-分析方法維持(Analytical method maintenance, AMM)： 

美國 FDA 製程確效指引之原則可應用於 AMV 研究，應將確效試驗視為一系列過程，

分析方法維持的目標應確保確效方法維持於穩定狀態，故分析方法維持係確效試驗的

要素，並可維持或減少試驗結果變異之潛在風險。例行 AMM 須使用統計管制圖進行

監測，其與製程管制類似，皆可主動偵測偏差趨勢，既使該數據符合規格且有效，亦

可觀察其變動情形。 

1. 監視分析方法執行狀況 

由於製造廠內的標準品或參考品常用於分析方法執行，故可作為管制圖理想監測對

象，用以監視分析方法短期或長期成效。管制數據應連續監測以全面性取得干擾因

素，且為減少試驗結果之變異性，應進行試驗方法優化，如訂定較嚴謹試驗規格或增

加試驗複雜度。 

2. 定期檢視 

過去實驗數據應由製造廠、品管實驗室及相關負責單位定期檢視，以確保分析方法持

續處於確效狀態。當任何分析方法條件改變時，管制確效數據可作為追溯來源，當分

析方法不處於管制範圍時，應進行資料及數據檢視。若分析方法距離最初確效時間已

圖十、相等性試驗之範例 
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久，可能需要再進行追溯性驗證，嚴格檢視預防未來方法未達預期之情形，確保方法

有效性，並可持續達準確與可信賴之試驗結果，表十一係執行 AMM 評估確效狀態之

建議檢核表。 

 

表十一、執行 AMM 評估確效狀態之建議檢核表 

 

 
        (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 



22 
 

(七) 第 7 章-AMV 結果不符合事項之處理說明與機制 

確效結果不符合事項係指未通過允收標準之情形(out of specification, OOS)，一旦發生

須再次評估與審查找出原因以進行矯正預防機制(Corrective and/or preventive actions, 

CAPA)，如適當變更實驗參數及 AMV 計畫書內容後，重新執行 AMV 試驗，圖十一

係矯正預防機制流程圖。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                      (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

矯正預防機制分為兩種途徑進行，包含鑑別錯誤的根源(以綠色區塊表示)及再次評估

AMV 允收標準(以紅色區塊表示)。分析確效結果不符合原因可能為操作執行不良或實

驗條件設定不佳等，應鑑別出錯誤根源後進行矯正，如修正操作失誤、設定較嚴謹之

操作條件或優化分析條件等，最後須執行再次確效以期達到允收標準之規定。另，評

估 AMV 允收標準是否過於嚴謹，以致試驗結果難以達此規格，須考慮是否適當放寬，

以利未來執行試驗能順利進行。若以不準確或不適用之分析方法執行產品放行檢驗，

將可能使具有潛在風險之產品流入市面，危害民眾健康，因此在評估不符合情形時，

須考量民眾使用之潛在風險、比較性及計畫完成率等，表十二列舉相關檢核事項及建

議解決方法，亦可將試驗執行難易度及花費時間一併列入執行 AMV 評估。 

圖十一、矯正預防機制流程圖 
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表十二、檢核事項及建議解決方法 

 

                  (資料來源：PDA 講師 Dr. Stephan O. Krause 上課簡報) 

 

＊依據表十二第 8 點(詳見黃框)，計劃完成率是否達成亦為評估不符合事項之要素之

一，由於分析方法優化須花費時間與金錢，故應整合所有考量因素以完成整體計畫。 

 

 

 

 

四、 心得與建議  

藉由本次研習，學習分析方法建立、驗證及確效等管制流程與規範、導入風險評估

概念執行分析方法之驗證及確效、不符合事項之處理案例與應變機制等內容，

使我對分析方法確效等管制規範有全面性了解，且PDA所提供之文件敘述十分詳盡，

可作為本署建立檢驗方法與制定技術規範之重要參考資料，完善檢驗方法之驗證及確

效，確保藥品品質安全與國人健康。以下列舉幾項建議作為本次研習回饋及提供本署

參考之方向： 

 

1. 持續更新中華藥典相關規範內容 



24 
 

目前中華藥典第八版之「分析方法確效指引」、「分析方法轉移指引」及「藥典分

析方法確認指引」等與分析方法管制規範相關之內容，係參考 ICH Q2 (R1)指引

及美國藥典編修而成，可再參考本次 PDA 研習內容，如：分析方法之比較性

(AMC)、分析方法維持(AMM)等，適時更新修訂中華藥典，供產官學界參考遵循，

提升產品管理能力與確保品質安全。 

 

2. 導入新興分析方法驗證及確效之管制概念，提升國家實驗室品質 

本署負責食品與藥物之品質檢驗研究工作，持續隨著技術進步不斷引進新興檢驗

方法或優化既有方法，可利用本次所學之新興分析方法驗證確效策略如：以風險

評估概念設定允收標準、如何建立分析方法確效計劃書與報告等文件之方法、分

析方法確效結果不符合事項之處理機制及分析方法維持等，大幅提升確效及驗證

程序之流暢度與穩固性，確保檢驗數據之準確性及可靠性，有助於提升實驗室檢

驗研究品質與效率。 

 

3. 持續派員學習分析方法驗證及確效之相關規範 

確保分析方法之適用性與有效性以建立良好檢驗方法係檢驗產品品質之重要基

礎，如何持續維持基礎並持續精進，係本署關注與努力達成之標的，國際上亦

持續針對該議題提出最新資訊與方法，為因應國際檢驗技術與規範之發展

趨勢，建議隨時掌握並持續派員學習，將所學應用於本署檢驗研究業務，並持

續修訂與更新相關技術規範，與國際接軌。
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五、附錄 

 

與課程講師 Dr. Stephan O. Krause 合影 


