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摘要 }目的  查找造成灭菌注射用水 ³�升高的原因 o寻求可能的解决方法 ∀方法  在灭菌注射用水生产过程中 o分别在不同

阶段取样 o或以不同的工艺条件和不同生产厂家的安瓿来考察 o并根据 5中国药典 6 kussx年版 l二部的规定对灭菌注射用水

的 ³�值进行检测 ∀结果  高压灭菌时的高温使安瓿玻璃中的弱碱性成分分解释放到注射用水中是造成灭菌注射用水 ³�升

高的主要原因 ∀结论  将安瓿经过注水后再煮沸的预处理方法能较好的解决灭菌注射用水的 ³�值升高问题 ∀
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  生产灭菌注射用水的厂家都会碰到相同的一个问题 o就

是生产出来的灭菌注射用水的 ³�总是偏高 o5中国药典 6规

定的灭菌注射用水 ³�的合格范围是 xqs ∗ zqs
≈t 

o而实际的

检测结果往往是接近上限 ∀一般情况下新鲜制出来的注射

用水 ³�不会超过 yqso为了寻找灭菌注射用水 ³�升高的原

因 o作者设计了几个实验 o在灭菌注射用水生产过程中 o分别

在不同阶段取样 o找出究竟是哪个环节造成灭菌注射用水

³�升高 o然后通过改变部分工艺条件和选用不同厂家生产

的安瓿来寻找解决问题的方法 ∀现将实验方法和结果报道

如下 ∀

1  实验材料

灌封机 }⁄��yrt p us安瓿灌装封口机 k上海远东制药机

械总厂 l~u °�安瓿 }嘉善天龙 重庆北碚 南通海浪 山东力

诺 ~注射用水 }自制 ~³�计 k型号 }³� ≥ p v≤生产厂家 }上海雷

磁仪器厂 l~灭菌设备 k型号 �± p tquµ安瓿检漏灭菌器 厂

家 }千樱公司 l∀

2  实验方法和结果

2q1  灭菌注射用水生产过程不同阶段水样 ³�值测定

分别采取在实际生产条件下制造灭菌注射用水时不同

阶段的水样 o按 ³�测定法 ≈t 进行测定 o结果见表 t∀

表 1  灭菌注射用水生产过程不同阶段水样 ³�值测定结果

Ταβ 1  ×«̈ ³� √¤̄∏̈ ²©¶·̈µ¬̄̈ º¤·̈µ©²µ¬±­̈¦·¬²± ²± ·«̈ §¬©©̈µ2

±̈·³µ²§∏¦·¬²± ¶·¤ª̈ ¶

编号 取样阶段 ³�值

t 直接从出水口取样的注射用水 xq{s

u 过滤后进入缓冲瓶内的注射用水 xq{s

v 灌装入安瓿内封口前的注射用水 yqss

w 灌装入安瓿内封口后的注射用水 yqss

x 高压灭菌后的注射用水 yq|z

kttxε 表压 sqt ®ª# ¦° pu vs °¬±l

  实验结果表明 o高压灭菌对注射用水的 ³�值影响最大 ∀

2q2  不同灭菌条件注射用水 ³�值测定

将灌装入安瓿内封口的注射用水分为 v组 o其中一组不

灭菌作为对照 o另两组分别采用不同温度和时间进行高压灭

菌后进行 ³�值测定 o结果见表 u∀

  实验结果表明 o高压灭菌条件的改变对水样 ³�值结果

影响不大 ∀推测可能是安瓿玻璃中的弱碱性成分受热后释

放到注射用水中 o从而造成最终产品的 ³�值升高 ∀
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表 2  不同温度时间高压灭菌后水样 ³�值测定结果

Ταβ 2  ×«̈ ³� √¤̄∏̈ ²©¶·̈µ¬̄̈ º¤·̈µ©²µ¬±­̈¦·¬²± ¤··«̈ §¬©©̈µ2

±̈·¤∏·²¦̄¤√¬±ª¦²±§¬·¬²±¶

编号 高压灭菌温度和时间 ³�值

t p yqus

u tsxε xs °¬± yqz{

v ttxε vs °¬± yq{x

2q3  不同厂家安瓿装注射用水高压灭菌后 ³�值测定

分别取四个不同生产厂家的安瓿在正常生产条件下进

行注射用水生产并分装 o高压灭菌 kttxε vs °¬±l后分别进

行 ³�值测定 o结果见表 v∀

表 3  不同厂家安瓿装注射用水高压灭菌后 ³�值测定结果

Ταβ 3  ×«̈ ³� √¤̄∏̈ ²©¶·̈µ¬̄̈ º¤·̈µ©²µ¬±­̈¦·¬²± ¬± ¤°³²∏̄¨

©µ²° ·«̈ §¬©©̈µ̈±·³µ²§∏¦̈µ¶

编号 安瓿生产厂家 ³�值

t 嘉善天龙 yq{x

u 重庆北碚 yq||

v 南通海浪 yqzs

w 山东力诺 k进口玻管 l yq{|

  实验结果表明 o不同厂家生产的安瓿装注射用水经高压

灭菌 kttxε vs °¬±l³�值测定结果无明显差异 ∀

2q4  安瓿玻璃中碱性物质的溶出对注射用水 ³�值测定的

影响

为了确认是否是安瓿玻璃中的碱性成分因高压后溶解

在注射用水中而引起的 ³�值升高 o作者设计了如下试验 ∀

将从取水口取来的注射用水作为 t号样品 o另取安瓿若

干 o注满注射用水后 o分为三批 o作为 uqvqw号样品 ∀一批放

入装满注射用水的烧杯中煮沸 vs °¬±作为预处理的为 u号

样品 ~一批以高压灭菌 kttxε vs °¬±l作为预处理的为 v号

样品 o第三批不作任何预处理作为对照 w号样品 o将上述经

处理后的安瓿甩干 o用注射用水清洗 v遍 o再甩干 o烘干 o手

工灌装 t °�注射用水 o机器封口 o高压灭菌 kttxε vs °¬±lo

进行 ³�值测定 o结果见表 w∀

表 4  安瓿经不同预处理后装注射用水 ³�值测定结果

Ταβ 4  ×«̈ ³� √¤̄∏̈ ²©¶·̈µ¬̄̈ º¤·̈µ©²µ¬±­̈¦·¬²± ¬± ³µ̈·µ̈¤·̈§

¤°³²∏̄¨

编号 安瓿预处理方法 ³�值

t 直接从出水口取样的注射用水 xqy{

u 煮沸 vs °¬± yqs{

v 高压 kttxε vs °¬±l yqvv

w 没有预处理 yqzx

  试验结果和预期情况基本一致 o灭菌注射用水 ³�值有

了明显的降低 o而且由于水煮是安瓿内外壁都能接触 o效果

更为明显 ∀

3  讨论

本实验表明 o安瓿玻璃中弱碱性成分经高温处理分解释

放是造成灭菌注射用水 ³�值升高的主要原因 ∀众所周知制

药企业现在所用的安瓿大都是低硼硅玻璃 o玻璃中总还是有

一些弱碱性的成分 o正是这些成分受热以后分解 o释放到注

射用水中 o从而使灭菌注射用水 ³�值升高 o虽然这些成分总

量很少 o但由于安瓿内只有 t °�的注射用水 o所以它对灭菌

注射用水的最终 ³�值的影响还是较大的 ∀在 / uqw0的实验

中 o安瓿中的碱性成分被预先煮出并去除 o所以对最终产品

的 ³�值影响较小 ∀

总之 o安瓿经煮沸预处理可以较好的减轻安瓿玻璃因素对

产品质量造成的影响 o由于在实际生产过程中使用需增加一道

工序 o较为繁琐 o跟以前用小单机洗瓶时的方式差不多 o不太适

合现在大多数制药企业的洗烘灌联动线生产中的应用 ∀

文献 ≈u 报道药用玻璃容器的浸取液 ³�值变化与其耐水

性等是相互关联的 o即 ³�变化愈小其盐酸消耗是愈小 o耐水

性分级愈高 ∀因此企业在实际生产过程中 o应尽可能选用浸

出碱较少的药用玻璃容器 o将对产品质量的影响降到最低 ∀
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