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摘   要 

依據西藥藥品優良製造規範，製藥廠應建立供應商評估及管理機制，與合格供應商清單。

且需對原物料供應商進行監督及管理，以確保使用原物料之品質。鑒於供應商之管理是確保產

品品質重要之一環，供應商稽核實有其必要性。本次本署管制藥品製藥工廠基於風險評估後，

選擇針對英國Bard廠進行供應商稽核，係考量管制藥品製藥工廠持有該廠製造之輸入藥品許可

證「奧諾美速效膠囊」，在國內為一控制疼痛之新成分新藥，該品自105年引進國內販售後，

銷售量大幅成長，基於源頭管理及供應商管理之必要性，以保障該產品之品質、安全及有效性，

故赴該產品位於英國劍橋科學園區之生產製造廠進行供應商稽核。 

「奧諾美速效膠囊」為主成分為 Oxycodone 之速效膠囊製劑，製程包括:調劑、混合、造粒、

封裝等過程，本次除對於其生產過程進行了解是否符合我國 PIC/S GMP 相關規範外，亦就該廠

對於管制藥品之保全設施與管理進行了解，總體而言，稽核情形及結果，尚符合相關規範及本

廠要求。 
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壹、 目的 

供應商管理是確保產品品質重要的一環，依據西藥藥品優良製造規範(第一部、附則第 1

章及第三部、運銷第 7 章)，製藥廠應建立供應商評估及管理機制，與合格供應商清單，為確

保本廠輸入之藥品在合理安全情況下製造，有效地從源頭確保產品品質，故本廠基於風險評估

及人力、經費等之考量，採取逐步對於本廠輸入販售之管制藥品製造廠進行供應商稽核。 

由於本廠自105 年 3 月 21 日陸續開始銷售輸入之第二級管制藥品”奧諾美 5 毫克、

10 毫克、20 毫克速效膠囊(OxyNorm Immediate Release Capsules 5mg、10mg、20mg)”，

該品製造廠為位於英國劍橋科學園區的 The Bard Pharmaceutical Plant。由於 OxyNorm

自開始於國內銷售以來，銷售數字成長速度極快，故本廠於本年度赴該廠進行供應商

稽核，以確保產品之品質與安全。 

加以，管制藥品製藥工廠現正進行廠房新建暨整建工程，未來新建廠房通過 PIC/S 

GMP 查核後，為有效運用現有廠房產能，提高自製比率，管藥工廠將進行膠囊劑型之

研發，並規劃於廠內自製，故藉此機會觀摩國際大廠膠囊製劑之研發及生產設備，以

作為未來規劃自製生產膠囊製劑之參考。 

貳、 行程 

一、出國行程表: 

日期 工作內容 

106.06.24 搭機飛往英國倫敦 

106.06.25 由倫敦搭乘巴士前往 Cambridge(劍橋)  

106.06.26 

赴 Bard Pharmaceuticals Ltd 進行供應商稽核 106.06.27 

106.06.28 

106.06.29 由劍橋科學園區搭乘巴士赴英國 Heathrow 機場搭機返台 

106.06.30 飛抵台灣 

二、赴 Bard Pharmaceuticals Ltd 稽核行程 
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1.2017.6.26.(星期一) 

時間 內容 地點 

9:30-9:40  Welcome and Introduction 191, R&D Room  

9:40-10:20  Bard presentation (Plant, Product Portfolio, IAC network)  191, R&D Room 

10:20-12:00  Production overview (Receiving, Storage and Shipment, 

QC) – Part 1  

191, plant  

13:00-15:30  Production overview (Mfg/F&P) – Part 2  191, plant  

15:30-16:00  Q&A  191, R&D Room 

2.2017.6.27.(星期二) 

時間 內容 地點 

9:30-10:10 Product Quality Review 191 

10:10-10:30 UK Regulation on Control Drugs  191, R&D Room  

10:30-12:00  Security (site and transport)  191, R&D Room 

13:00-14:30  GDP, Track & trace  191, R&D Room 

14:30-15:20  Risk Management Plan (if not on Wednesday)  191, R&D Room 

15:30-16:00  Q&A & Closing Meeting @ Bard  191, R&D Room 

3.2017.6.28.(星期三) 

時間 內容 地點 

09:30-09:40 Welcome 191, R&D Room 

9:40-09:50 Introduction to Mundipharma  191, R&D Room 
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09:50-10:15 Risk Management Plan 191, R&D Room 

10:15-11:00 Agonist/antagonist combination product 

Presentation(Targin) 

191, R&D Room 

11:00-11:40 R&D Tour 191, R&D Room 

11:40-12:00 Q&A and Closing meeting @ Mundipharma 191, R&D Room 

13:00- Discussion 191, R&D Room 

參、稽核概況與心得                                                

一、Bard 製造廠概述: 

該廠位於英國劍橋科學園區，主要生產品項以疼痛控制、呼吸道疾病及高血壓等

治療之口服藥物，包括速效劑型及控釋劑型。2017 年剛接受過中國大陸及俄國衛生管

理單位的 GMP 查核。整個廠區除倉庫外，皆為符合 D 級區之潔淨度區間。該廠生產

品項包括有管制藥品 Morphine Sulphate、Oxycodone HCl、Codeine Monohydrate、Tramadol 

HCl 等，亦包括非管制藥品類的 Theophylline、Aminophylline 等產品，對於管制類藥品

之生產製造基本上與其他產品一致，並無特殊或分開管制，僅在倉儲部分對於管制藥

品加強管制。 

該廠的安全及保全是以自廠 Security Operation Group 執行，該廠持有英國內政部

(Home Office)的管制藥品執照(如附圖一，每年更新)，可進行第 2、3、5 級管制藥品的

生產、持有、供應等。所有管制藥品均儲存於加強管制的管制藥品倉儲區(CDs 

warehouse)，此倉儲區間僅授權特定人員進出，出入需憑人員辨識卡，並設有密碼、

CCTV 攝影監控、侵入警示。倉儲區設有柵欄前門及內部鐵門，詳見圖二。 

廠區 GMP 環境之壓差、氣流流向、溫濕度均是以中央監控之 Building Management 

System 進行控制(環境控制條件如表一)。現場操作人員僅需確認作業現場是綠燈(表示

一切符合生產條件)，若為紅燈則會鳴警，甚至生產線立即停止，待狀況排除，恢復生
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產條件後，始能開始作業。 

由於該廠生產線生產安排之現況，會有半製品儲存情形，為確保管制藥品之安全

性，管制藥品之原料、半製品及成品均需儲存於管制嚴格之 CDs warehouse 區域。全

廠區設有 275 個 CCTV 監控點，其監控情形如圖三。 

二、管制藥品處理及管制摘要: 

(一)、  管制藥品原料藥入庫:一旦有管制藥品原料藥入庫時，其他非管制藥品之物料作

業均暫停，一切以管制藥品原料藥優先，並以 near IR 確認成分無誤後，將其運

送至 CDs warehouse 的 pre-fabricated area 區域存放，等候優先抽驗。 

(二)、  管制藥品原料藥抽樣及儲存: 管制藥品原料藥經風險評估決定其抽樣量及檢驗

項目，經檢驗合格後，將存放於監控嚴格之 CDs warehouse 中，接獲製令後，庫

房將原料桶經由緩衝室，交由生產技術人員至秤量室秤取所需之量後，貼上標

示有其 Unique Security Tag No.、秤取量、批號等資訊之標籤後，最後加上 Security 

Tag 防止拆封(詳如圖四)，仍與原料桶一同存放於 CDs warehouse 中，秤取出之

管制藥品原料藥，與原料桶所減少之數量將進行確認，二者間不得有誤差。 

(三)、  管制藥品原料藥之領取:即將執行生產製令時，生產技術員須至 CDs warehouse

領取管制藥品原料藥，CDs warehouse 管理人員確認領取人身份，並運用原料藥

上之 Security Tag 進行確認後，始交付給技術員與其他賦形劑等進入調劑等製造

過程。 

(四)、  管制藥品半製品之存放:由於該廠各製程生產線的限制，以及對於管制藥品加強

管理所需，該廠各階段之半製品，盛裝於生產桶槽中或經雙層塑膠包裝密封，

並加上防止拆封之 Security Tag 後，需運送至 CDs warehouse 中存放，但有進行

holding time 驗證，以保障品質。例如:其尚未進行一級包裝之錠劑，以桶裝置於

加有防拆封之鐵籠中，其 holding time 可達 12 個月。 

(五)、  管制藥品之運送: 針對運送過程，除須符合藥品優良運輸規範(GDP)外，對於運

送人員調查及訓練、運送路徑，車輛 GPS 等均有要求，特別是針對跨國運輸時
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產生之突發事件，有 Eurowatch(為一保全業者共同組成之聯盟)可提供多種語言

之協助，並得以即時通報當地警察機構協助。但該廠將製劑產品運送至經銷商，

再由經銷商配送至醫院時，並未要求運送中應將管制藥品另行標示存放。 

(六)、  管制藥品之銷毀: 依據英國法規，管制藥品之銷毀需有授權之見證人(witness)

見證並簽名後才能銷毀，並留存紀錄。所謂的見證人，是需經更嚴格的人身調

查後始可擔任，該廠通過調查獲得授權的見證人會刊載在 Home Office 所發給的

管制藥品執照上。 

依據該廠的 OxyNorm Product Quality Review 2016 (PQR 2016)，該廠 2016 年共計生

產了 113 批次的 OxyNorm，包括膠囊含及不含 Bovine 成分的的批次。該產品之製程管

制項目(in-process control)，基於各階段製程之確效驗證結果，故僅執行秤重一項，以

及最終成品檢驗。 

三、Mundipharma 之 Risk Management 及新藥研發: 

 Bard Pharmaceuticals LTD 雖然是一獨立運作的公司，但新藥研發及全球風險管理

是與集團其他藥品公司一同合作，為一 Global PVG System，由英國、美國、加拿大的

公司共同合作，透過全球的 Database 來分析處理。Mundipharma 簡介該公司研發 Targin 

(為 Oxycodone/Naloxone:2/1 製劑)的構想及過程，研究顯示所加入的拮抗劑 Naloxone 可

以降低 90%左右的類阿片副作用，故此產品在英國銷售日增。而為何不將此構想用於

Morphine?主要是考量 Morphine 本身會透過肝臟代謝，會影響 Naloxone 的代謝，而

Oxycodone 則不會。 

 為了研發新藥的需求，Bard 廠設有小規模的試驗用藥生產工廠，全區亦都是符合

GMP grade D 要求，視研發需求可使用各項生產設備製造出小量批次。 

 

肆、心得與建議 

一、心得: 

此次供應商稽核情形大致良好，由於該廠以口服劑型為主，其生產現場級區要求相對較低，
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該廠以全廠線上監控模式，其GMP環境要求之壓差、氣流流向、溫濕度均以中央監控之Building 

Management System 進行控制，線上操作人員無需檢視壓差表、溫溼度紀錄等，僅需檢視現場

之紅綠燈標示，如有異常即發出警報等方式，也算是一種防呆裝置，大幅降低生產線操作人員

的負擔。 

另外該廠對於所又人員均進行人身調查(包括委外的餐廳員工)，主要是由工作人員自行提

供相關資料證明。但對於特定區域(如 Security team、CDs warehouse)管理人員或作為管制

藥品銷毀見證人，則公司會有進一步更深入的調查。 

該廠對於管制藥品最嚴格的管制區域設定在 CDs warehouse，所以無論是原料藥、半成品

及最終成品之儲存均須回到 CDs warehouse。但因 CDs warehouse 並非 GMP 之級區環境，對於

半成品之包裝儲存及再進入製程之方式，應加以規範與要求(如密封方式、緩衝區脫包等)，以

保障其產品品質。 

二、建議: 

(一)、該廠對於進廠之原料藥，會先以 near IR 進行成分確認，並以風險評估方式決定

驗收檢驗項目，以有效縮短檢驗時間，此點可作為本廠未來驗收參考，考慮以類

似儀器進行成分分析。 

(二)、英國法規建立之管制藥品銷毀見證人的制度，以對於管制藥品製藥廠實驗室驗

餘檢體、廢液、不良品、安定性試驗過期試驗品等之銷毀，要在這些獲得授權的

見證人監督下銷毀，並保持紀錄供查核即可，可大幅降低工廠對此類管制藥品的

庫存空間及監管單位監督銷毀程序的工作負擔，值得我國法規單位參考。 
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圖一 :英國內政部(Home Office)發給 Bard 之管制藥品許可證 :  
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圖二 :管制藥品倉儲區(CDs Warehouse): 

     

 

表一 :廠區環境控制 : 

Area/Room  Differential 

Pressure  

Temperature  Humidity  Filtration  

Granulation Suites  -30 pa  16-22 °C 

18-22 °C in 

Vactron Suite   

40-60 %RH  HEPA H13  

Bin Blending  -15 pa  18-22 °C  No Control  HEPA H13  

Compression Suites  -15 pa  18-22 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Coating Suite  -15 pa  18-22 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Multi-Purpose, Sachet 

Filling, Press Room 10 

suites  

-15 pa  17-22 °C  50 %RH with Sachet 

Filling the 

controlling zone  

HEPA H13  

Filling and Packaging  -10  pa  18-22 °C  40-60 %RH  F9  

Granulation/Compression/C

oating corridor  

+40 pa  18-22 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Multi-Purpose/Sachet 

Filling/Compression 

corridor  

+15 pa  18-22 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Spheroids/Extruder 

corridor  

+15 pa  17-23 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Spheroids/Extruder Suites  -15pa  18-22 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Capsule Filling  -15 pa  17-23 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Filling & Packaging and +20 pa  17-23 °C  40-60 %RH  HEPA H13  
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Raw Materials Staging 

areas  

Dispensary  -15pa  17-23 °C  40-60 %RH  HEPA H13  

Sample Room  +15  17-23 °C  35-65 %RH  HEPA H13  

Warehouse  -ve to staging 

areas and +ve 

to outside  

17-23 °C  35-65 %RH  F8  

 

圖三 : 廠區安全監控 : 

 

 

圖四 :秤量後管制藥品 API 容器及原料桶上之 Security Tag: 
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圖五 :管制藥品運輸安全管制 : 

 


