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壹、 摘要 

 國際藥品法規協和會(International Conference on Harmonization, 簡

稱 ICH）起始於 1990，會員包括衛生主管機關及醫藥業界代表，藉由討

論醫藥的科技與醫藥品查驗登記所需技術文件資料，共同推動製藥研發與

國際醫藥法規的調和，以達到讓全球病患能即時的使用到更安全、有效及

高品質醫藥品。隨著全球醫藥科技進展，ICH 也逐漸成長，為了增加全球

醫藥產業界的參與及 ICH 影響力，並讓醫藥主管機關與產業間的運作更

透明化，加速藥品開發與查驗登記流程，ICH 在 2015 年成立 25 週年時進

行了組織改造，由歐洲、日本、美國、加拿大及瑞士等會員組織發起並成

為管理會員，依照瑞士法律組成 ICH 協會 (ICH Association)，原協會的

任務不變，而是對簡化流程與組織架構進行改革，以縮短病患採用新醫藥

品所需要的時間。 

「安定性試驗指引( Q1A)」是 ICH 首批定稿的指引之一，後續發布

了其他特定的安定性主題指引形成 Q1 系列(Q1A-E)，做為原料藥及製劑

藥品新藥查驗登記執行安定性試驗所遵循標準，另有其中有一個單獨的

Q5C 指引適用於生技產品之品質及生技產品之安定性試驗。 隨後，ICH 

Q8-Q12 增訂了重要藥物開發、製造的“基於科學和風險的方法”的概念。

緣此，ICH 由品質討論組 (Quality Discussion Group 簡稱 QDG)安定性系

列 (Q1/Q5C) 提出修訂建議，希望藉由指引的更新和修改使其更現代化

並與其他品質相關指引(ICH Q8-Q12)在科學和風險評估上一致、增強業者

和主管機關對於安定性試驗和產品理解並減免部分常規藥品上市前查驗

登記或聲明生命週期間辦理變更所需要提供的安定性試驗數據資料等。 

 

 

 

關鍵字: 國際藥品法規協和會(ICH)、安定性試驗指引( Q1A)、ICH 品質討論組 (QDG)、

生技產品之品質：生技產 品之安定性試驗 ICH Q5C、醫藥品研發(ICH Q8)、品質風險管

理(Q9)、藥品品質保證系統(Q10)、化學與生物原料藥之開 發與製造(Q11)-、藥品生命週期

管理(Q12) 

https://zh.m.wikipedia.org/wiki/%E8%A3%BD%E8%97%A5%E5%B7%A5%E7%A8%8B
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貳、 目的 

安定性試驗指引( Q1A) 是國際藥品法規協和會（International 

Conference on Harmonization, ICH）首批定稿的指引之一，早在 1993 年進

入第 4 階段1，接著在 2000 年代初期進行修訂 2 次為 Q1A(R2)，並增修

多個進一步的指引，以英文字母表示，即 Q1B、Q1C… 等 ICH Q1 系列

(Q1A-Q1E)，作為以 Q1A(R2)為主的“子章節”， 已達成共識並建立了協

和化的安定性試驗基礎。後來新增 生物技術/生物性藥品安定性試驗指

引(ICH Q5C) 來解決此類藥品安定性試驗問題，另外於 2006 年 6 月撤回

原先參考世界衛生組織規範(WHO)的Q1F (氣候帶 III 和 IV 區域所需藥

品查驗登記安定性試驗數據)，因為當時 ICH 成員的區域僅位於氣候帶 I

和 II。 然而，自實施這些安定性試驗指引至今所獲得的經驗顯示，業者

及管理機構對於 ICH Q1 系列/ Q5 個別指引內容解讀以及如何組合在一起

綜合判定上仍存在著有不確定性。 此外，隨著科技的發展、分析檢驗方

法的創新，新增其他與藥品安定性評估相關的 ICH 品質指引，包括如分

析方法確效(ICH Q2)和分析方法研發(ICH Q14)中描述的分析方法以及控

制策略（ICH Q8 和 Q11）、品質風險管理原則(ICH Q9)、品質管理系統和

藥品生命週期管理 (Q10 和 ICH Q12)等關於藥品安定性的要求，也增加

了對於安定性評估額外的不確定性。這導致了應該加以解決與藥品安定性

所有相關的技術問題，以在產品開發、查驗登記審查和稽查上能有調和化

的方法及評估標準。 

鑒於這些問題，ICH 大會於 2021 年 6 月批准了此主題，接著 ICH 

管理委員會於 2022 年 11 月批准 Q1/Q5C 概念文件和業務計劃後，成

立了 Q1/Q5C EWG 工作組來修訂安定性試驗指引，將精簡 Q1A-F 系列 

和 Q5C，把各種指引合併為一個專注於安定性試驗原則的指引，及考慮

納入如先進療法的安定性考慮因素等新主題。 

                                                      
1 第一階段(Step 1):由專家工作小組(EWG)根據指引草案進行討論及編寫技術文件、第二階段

(Step 2):當大會(Assembly)同意批准 Step 1 之技術文件時，則為 Step 2a。當基於 Step 2a

之技術文件指引草案得到管理委員會(MC)之批准同意，則為 Step 2b、第三階段(Step 3): 將

由各國之藥政主管機關發布指引草案，並公開徵求意見，專家工作小組(EWG)根據收到之意見

進行討論與修訂指引草案。第四階段(Step 4):當 MC 批准同意指引草案。第五階段(Step 5): 

為 ICH 各成員實施制定之規範。 
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參、 過程記要 

時間 行程 

11 月 12 日 
啟程：台北/桃園–韓國仁川 

住宿： Grand Hyatt Hotel 

11 月 13 日 

- 

11 月 16 日 

(4 天) 

「ICH Q1/Q5C 安定性試驗基準」修訂專家會議 

會議地點：Grand Hyatt Hotel - East Tower 會議室(2

樓 Ballroom A) 

住宿：Grand Hyatt Hotel 

11 月 17 日 回程: 韓國仁川-桃園/ 台北 

 

工作小組研討會議進行 4 天，其討論內容與結論分別摘要如下: 

第 1 天 111 年 11 月 13 日 

• 會議介紹、工作組成員(附件 1)及討論預計完成的項目。 

• 安定性試驗基準(以下簡稱基準)目錄草案 (Table of Contents, TOC) 

O 調整基準的核心內容，必要時利用現有內容（目錄、概念文件及

QDG2所提供的意見等） 

O 參考 EFPIA3所建議的目錄架構 

• 會議介紹及討論預計完成的項目 

O 調整關鍵名詞定義，參考現有的工具，如各國法規、藥典、WHO

及其他 ICH 基準等最新規範等，修訂、調和及/或新定義藥品安定

性試驗基準」之詞彙表(Glossary) 

第 2 天(111 年 11 月 14 日) 

• 針對第一天管理委員會(MC)的意見再討論 

O 調整概念文件內容 

                                                      
2 ICH 品質討論組 (Quality Discussion Group 簡稱 QDG)，為一個交換科學觀點討論 ICH 

未來可能需要在品質相關領域協調化的技術性論壇。 
3 歐洲製藥工業協會聯合會(European Federal Pharmaceutical Industrial Association；

簡稱 EFPIA) 
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• 安定性指標的原則及適用各種模式的條件 

• 討論藥品光安全性評估指導原則 (Q1B) 

• 氣候區安定性(Q1F/ WHO) 

O Zone IVb (HOT/High humility | 30C ± 2ºC, 75% RH ± 5% RH)的儲

存條件相關內容，建議業者可參考目前的加速試驗(40ºC ± 2ºC, 75% 

RH ± 5% RH)，於該類氣候區辦理查驗登記時提供相關的資訊 

第 3 天(111 年 11 月 15 日) 

• 在製程中及保存期間半成品安定性的考量 

O 建議增修關於原料藥及成品製程中作業和中間體及或半成品在

完成最終產品前保持時間相關的注意事項，將參考歐美相關規範

列入修訂草案中 

• 準備大會報告的投影片(附件 2) 

• Q9/風險管理 

O需一步討論是否需要特定章節來規範安定性的風險評估建議 

• 藥品安定評估模型 

O 在安定性基準裡增加實施安定性模型推估的原則。 

• 安定性試驗計畫書 

O 將進一步討論是否在主文、附則或是兩者都增修關於安定性試驗

計畫書的章節及相關的內容。另關於細胞及基因治療產品也許缺

乏足夠的樣品或批次執行一般安定性試驗，也需要新增附則等。 

第 4 天(111 年 11 月 16 日) 

• 儲存條件的標示及有效期限的起算日期 

O 建立協調一致的儲存條件標示。 

• 使用中安定性(in-use stability)  

•  偏離試驗(Excursion testing) 

O暸解產品於運銷時，儲存條件的短時間偏離所造成之影響。 

111 年 11 月 17 日返國 
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肆、心得與建議事項 

一、建議持續參加 ICH Q1/Q5C 工作組會議: 

 持續的參加工作組會議並參與討論與提供意見及回饋，以深入了解「藥

品安定性試驗基準」/「藥品安定性試驗基準：生物技術/生物性藥品之

安定性」相關法規、指引之修訂定目的與其意涵。本次從起始會議到面

斷面會議，參加工作與會議經過、心得與成果摘要如下: 

1. 有關「ICH 安定性試驗指引( Q1/Q5C)」修訂案，緣起於 ICH 在 2018

年所成立的品質討論組(Quality Discussion Group 簡稱 QDG)透過問

卷調查及線上會議討論結果，向大會(ICH Assembly)提出應優先修訂

ICH Q1/Q5C 的建議案，大會於 2021 年 6 月批准了此主題，接著於

今(2022)年開始請各會員推派代表成立工作組，本人很榮幸的獲得本

署推派參加。工作組成員包括來自會員各主管機關與業者公協會代表

共 30 餘人(附件 1)，於今年 9 月初進行線上起始會議起，定期每 2 週

一次線上會議，依據 ICH 修訂指引的標準作業程序(SOP)，分別就問

題檢視、訂定工作及畫、分析計畫的影響及事後評估等項目，討論修

訂 Q1/Q5C 的概念文件和業務計畫內容，摘要如下 

(1) 問題檢視:討論 ICH 安定性試驗指引 Q1/Q5C 修訂的目標為能解決

下列 4 個關鍵問題: 

• 目前的安定性試驗指引是以單獨的章節編寫，導致對這些章節內容

為個別的解讀，而在相關章節的綜合判斷上會有不一致的情形。 

• 廠商和主管機關通常對指引中的某些主題有不同的解釋。 

• 目前安定性試驗指引沒有反映現代分析技術與工具。應結合使用安

定性評估模型和風險管理的指引和相關訓練教材可以使患者即早

獲得高品質醫藥品。 

• 目前的安定性指引還未有關於先進醫療和新興生技醫藥等類型產

品的安定性問題。 

(2) 訂定工作計畫 

• 主要的產出(deliverables):預計將 ICH Q1(A-F)及 Q5C 合併產出一個
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綜合的安定性試驗指引(ICH Q1)為核心指引，核心指引外的特定主

題及特殊產品類型等修訂將另外整合為附件及/或附錄。 

• 需要的資源:專家工作組應包括在化學、製造和管制 (CMC)、優良

藥品製造規範 (GMP)、API/原料藥、藥品、小分子和大分子、統計

和預測模型等領域的專業知識。並建議包括細胞和基因治療/ATMP 

產品類型方面的專家，以幫助將此主題添加到修訂後的指引中 

• 工作時程:預定為 3 年，在 2025 年底完成修訂。 

• 其他:對於新增內容應同時增修訓練教材並提供個案等。 

(3) 分析計畫(修訂指引)的影響: 修訂本指引可能給我們的主要利益關係

者帶來哪些好處（社會、健康和財務面）: 

• 增加安定性試驗指引解讀和應用的協和化(減少對指引不同的解釋

並增加與其他指引的一致性。 

• 提供作為支持新興醫療及突破性療法的架除期/再驗日期的工具，增

進病患獲得這些重要藥品時程並減少浪費。 

• 在指引中採用「知識策略(knowledge-based)」及「平台策略(platform-

based)」，可以減少多餘重複的安定性試驗，提高效率並減少浪費及

成本。 

(4) 事後評估(Post-hoc evaluation):評估工作成果 

在每個階段結束時，將通過概念文件和業務計畫進行比較來確定交付

成果及其時間表是否符合規劃時程。完成訓練後，如果可行的話，可

以向主管分發問卷調查以衡量其有效性。 

因為新冠疫情關係，此次參加面對面會議成員共有 18 人，全程需帶

口罩進行，另部分成員如加拿大、中國及沙烏地阿拉伯等代表有 12 人，

係於面對面會議中以線上方式參加。 經由前 3 天的會議討論，並依照大

會管理委員會所回覆的意見修訂概念文件和業務計畫內容，於第 4 天向

大會管理委員會報告並獲得批准後，正式成立了修訂安定性試驗指引 

(Q1/Q5C EWG)專家工作組，大會並將結果公布在 ICH 的官網上 

https://www.ich.org/page/quality-guidelines。 

https://www.ich.org/page/quality-guidelines
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二、了解國際最新藥品安定性試驗法規趨勢，精進國內法規標準制定，

與國際接軌 

本 Q1/Q5C 工作組預計將精簡 Q1A-F 系列 和 Q5C，把各種指引合併為

一個專注於安定性試驗原則的指引及考慮納入如先進療法藥品的安定性

考慮因素等新主題。同時與 ICH 其他新增與藥品安定性評估相關的品質

指引內容調和化，包括如分析方法確效(ICH Q2)和分析方法研發(ICH 

Q14)中描述的分析方法以及控制策略（ICH Q8 和 Q11）、品質風險管理

原則(ICH Q9)、品質管理系統和藥品生命週期管理 (Q10 和 ICH Q12)等，

對於我國相關原料藥及製劑研發具有很大的助益，尤其是對規模較小的

國內藥品研發公司、新創的 細胞治療及基因治療研發公司，能有一套協

和化安定性試驗國際標準可讓申請者有所依循，將可減少業者研發時間，

加速藥品之開發，故於後續 Q1/Q5C 草案產出後，應提醒國內相關單位

業者關注此新指引之內容，對於草案內容有意見者可及時反應，以使未

來產出之指引更符合國內需求。 

三、比較分析國內目前採內 ICH 安定性試驗相關規範與差異處 

我國在民國 73 年公告訂定並實施「安定性試驗基準」，為使國內製藥廠

對其新申請之藥品，能在短期內評估其藥品之品質，並配合「優良藥品

製造標準」之實施，期使製藥廠對於安定性試驗之實施有所依據，並在

75年修訂部分基準內容、87年起配合當時的 ICH (International Conference 

on Harmonization of Technical Requirements for Registration of 

Pharmaceutical for Human Use)精神修訂基準、隨後分別於 94 年及 105 年

參考 ICH 指引公告新修訂基準。 我國自 2017 年正式加入 ICH 成為第

10 個法規單位成員後，持續的採認 ICH 的指引，其中與 ICH Q1 系列及

Q5 驗與我國目前鄉關安定性試驗基準對應如下表: 

採認 ICH 指引 說明 適用範圍 
發佈

年份 
我國相對應基準 

Q1 
Stability 

Q1A 
(R2) 

Stability Testing 
of New Drug 
Substances and 
Products 

新成分原料

藥及製劑之 

安定性試驗  

新成分原料

藥及製劑 
2003 

「藥品安定性試

驗基準」 (105 

年 (2016) 

 3 月 11 日 

部授食字第 
Q1B 

Stability Testing: 
Photostability 
Testing of New 

新成分原料

藥及製劑之 

新成分原料

藥及製劑 
1996 
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Drug Substances 
and Products 

光安定性試

驗 

1041408733 號) 

Q1C 
Stability Testing 
for New Dosage 
Forms 

新劑型之安

定性試驗(補 

充 Q1A) 

新劑型之安

定 性 試 驗 

(補充 Q1A) 
1996 

Q1D 

Bracketing and 
Matrixing 
Designs for 
Stability Testing 
of New Drug 
Substances and 
Products 

籃狀及矩陣

試驗設計執 

行新成分原

料藥及製劑 

安定性試驗 

新成分原料

藥及製劑 
2002 

Q1E 
Evaluation of 
Stability Data 

安定性試驗

評估 

新成分及其

他 藥 品 查 

驗登記安定

性 試 驗 結 

果評估 

2003 

Q5 

Quality 
of 

Biotechn
ological 

Products 

Q5C 

Quality of 
Biotechnological 
Products: 
Stability Testing 
of 
Biotechnological
/ Biological 
Products 

生技產品之

品質：生技產 

品之安定性

試驗 生物技術 /

生物性藥品 
1995 

「藥品安定性試

驗基準：生物技 

術/生物性藥品

之安定性」(92 

年(2003) 12 月 

11 日 衛 署 藥 

字 第 

0920331936 號) 

我國現行之 「藥品安定性試驗基準」/「藥品安定性試驗基準：生物技術

/生物性藥品之安定性」與 ICH Q1/Q5 間仍有部分差異，建議未來一併配

合 ICH ICH Q1/Q5 修訂，如缺: 

• ICH Q1A(R2)關於氣候區(climatic zones, I-IV)、平均動力學溫度(Mean 

kinetic temperature)等詞彙、 

• ICH Q5C 關於生物技術/生物性藥品之安定性未包括實際生產規模

(Manufacturing-Scale Production) 及先導工廠 /試製規模  (Pilot-Plant 

Scale) 等詞彙、 

• ICH Q1B/光安定性試驗的中文指引、 

• ICH Q1C/新劑型定義之中文詞彙、 

• ICH Q1D/籃狀(涵括)及矩陣試驗設計部分範例，如以兩種不同單位含量

藥品，減少 1/2 試驗頻率之矩陣設計；及 

• ICH Q1E/安定性試驗評估關於籃狀(涵括)及矩陣試驗資料分析範例等。 

________________ 
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13 
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