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探析冻干粉针剂产品生产中对可见异物的避免 

张丽聪 

北京市新里程医药科技有限公司  北京 

【摘要】在我国社会发展水平不断提升的大背景下，我国药品生产领域的发展速度也在不断加快。其

中，在进行针剂药品生产的过程中，相关企业应该重点关注生产过程中，对于各个生产环节与生产步骤的

控制，这样才能够有效规避针剂药品污染问题的产生，并且能够对针剂药品的纯度做出有效的保证。这种

对于药品纯度和质量的保证，才能够为药品生产领域的稳定可持续发展提供更强的助力。其中冻干粉针剂

是一种质量较高的产品，低温干燥冷冻的工艺，能够使其的保存变得更加稳定，但是，冻干粉针剂中可见

异物的产生，一直是困扰相关研究人员的重点问题，在冻干粉针剂中所产生的可见异物包含白点、玻璃以

及纤维等，这种可见异物的产生极易导致肉芽肿、堵塞毛细血管、组织栓塞等情况的发生，对人体造成明

显的危害，因此，相关工作人员就需要针对这些可见异物的规避，做出积极的研究与探索，以保证人们的

身体健康。基于此，本文将针对冻干粉针剂产品生产中对可见异物的避免，做出详细的阐述与探析。 
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Discussion on avoiding visible foreign matters in the production of freeze-dried powder injection 
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【Abstract】In the context of the continuous improvement of China's social development level, the 
development speed of China's drug production is also accelerating. Among them, in the process of production of 
injection drugs, relevant enterprises should focus on the control of each production link and production step in the 
production process, so as to effectively avoid the problem of injection drug pollution and effectively ensure the 
purity of injection drugs. This kind of guarantee for the purity and quality of drugs can provide stronger support for 
the stable and sustainable development of drug production. The freeze-dried powder injection is a high-quality 
product. The low-temperature drying and freezing process can make its preservation more stable. However, the 
generation of visible foreign matters in the freeze-dried powder injection has been a key problem puzzling relevant 
researchers. The visible foreign matters produced in the freeze-dried powder injection include white spots, glass 
and fibers. The generation of such visible foreign matters is very likely to lead to granuloma, capillary blockage 
The occurrence of tissue embolism and other situations will cause obvious harm to the human body. Therefore, 
relevant staff need to make active research and exploration on the avoidance of these visible foreign bodies to 
ensure people's health. Based on this, this article will make a detailed description and analysis of the avoidance of 
visible foreign matters in the production of freeze-dried powder injection products. 
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前言 
在相关行业领域实际进行药品生产的过程中，

所生产出的药品剂型种类繁多，其中包括冻干粉针

剂、胶囊、片剂、颗粒剂等。本文所研究的重点就

在于怎样能够让冻干粉针剂产品达到《中国药典》

标准。针对于这种目标的达成，就需要相关工作人

员在具体生产过程中，对每一环节步骤进行严格把

关，这样才能够有效避免可见异物的出现。 
1 冻干粉的简述 
冻干针剂粉是在无菌环境下将含水物料冷冻到
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其共晶点温度一下，凝结为固体后，在适当的真空

度下逐渐升温，利用水的升华性能使冰直接升华为

水蒸气，利用真空系统种的冷凝器（捕水器）将水

蒸气冷凝，使物料低温脱水而达到干燥由此获得制

成[1]。简而说之，便是在温度自然环境下抽干了药

物内层的水份，以维持其原来的医药功能。 
2 生产工艺中可见异物的避免 
2.1 人对环境产生的异物清洁的能力控制 
人类也能够形成可见异物，但人同样也存在着

主体能力，是减少可以导致产品出现可见异物质的

诱因[2]。在无菌药品分装过程中，能够产生可见异

物的主要原因除去人类主体因素之外，还可以有灌

装机装置的质量问题、冻干机的内部清理不干净、

以及无菌室的环境等各种原因，而这些各种因素就

依靠个人的主观能动性来克服[3]。首先，对西林瓶

的灌装机要进行经常维修与调整，以保持机器工作

稳定，对可能会偶尔出现的破瓶。应将罐装过程前

后的产品均加以检验，以保证没有可见异物。必须

严格遵照规定做好冻干机内的无菌室环境的清理，

同时要注意清理后必须进行净场，严禁清理后立即

进行工业生产或在清理过程中进行工业生产。否则，

产品的毛点等可见异物就很难去除[4]。 
2.2 空气的净化 
空气中的尘埃、杂质等均可以导致在冻干粉针

剂等药品生产阶段的空气污染物形成，因此，在生

产工艺中，应当严格防止因空中灰尘、杂物等而导

致制剂成品的生产质量降低。在实际的冻干粉制剂

生产过程中，为改善室内空气品质的洁净度，通常

都会使用空气净化控制系统，来实现对室内外空中

品质的有效空气净化[5]。而空气净化控制系统的基

本原理，也就是可以科学合理地调节在洁净区环境

中的风量，并通过换气，利用这个控制基本原理，

便可以使减少了某些空气环境污染现象的产生，也

就可以使空气保持流通。而在实际的使用过程中，

施工公司不但应该做好对空气流通状况的检验，同

时也应该做好对空气流通设施的检修，以使生产工

艺中的室内空气环保治理水平大大地提高[6]。 
3 直接接触药品内包装材料可见异物的避免 
3.1 硅化胶塞等包装材料可见异物的避免 
一方面，胶塞的洗涤与消毒工序管理不当。国

内的胶塞清洗机设备，一般可以达到清洁质量的标

准要求，尤其是，现在国产的胶塞制造厂所提供的

胶塞，都是不清洗胶塞。为胶塞的清洗效率带来了

保障。针对国产胶塞的现况，政府要求企业对免洗

胶塞重新予以清洁，但如果仍不能清洁，则要求质

监机构要加强抽查力度。保证胶塞的合格[7]。如清

洗后不合格（用无毛点水检验），则考虑超声波是

否损坏和过滤器（水、汽、空气）是否需要更换。

另一方面，硅化胶塞的品质也是一项很关键的影响

因素。因为不良的硅化工艺，有可能性会使硅化后

的胶塞中产生大量不溶性微粒。也因为不溶性微粒

很难检出。所以，应该在产品中加以明确。确保胶

塞的符合要求。对于产品质量不过关的硅化胶塞。

在灌装料液后有或许会出现细微的物理化学反映，

出现颜色的粘稠可见杂质。解决方法：挑选优秀的

材料供应商是很重要。供应商的质量评估，和对硅

化胶塞的理化试验和相溶性测试等，是证明材料质

量的关键[8]。 
3.2 西林瓶包装可见异物的避免 
一方面，玻璃瓶的洗涤与消毒工序质量控制得

不好。玻璃瓶在进行超声波洗涤时，可能会受到超

声波的强弱、温度、水压、吸入气流、质量等各层

面条件的限制，导致经洗涤后瓶质不合格，并有毛

点存在，又或玻璃瓶中的毛点在经隧道烘箱后，部

分碳化造成产品中形成黑斑与毛点共存[9]。同时，

如果隧道烘箱不清洁或是高效送风时发生的装配不

良和漏气，都是导致消毒后的玻璃瓶中产生可视杂

质（黑点、毛）的不能忽略的原因。处理途径：一

般可以对洗后玻璃瓶和消毒后玻璃瓶，检查其清洁

淋洗水是否合格。如一旦对洗后玻璃瓶中发现的有

毛点，则需要对超声波、温度、水压等这些工艺参

数加以检查。同样，对送入洁净室内空气和冲洗用

注射用水的水质检查排除。必要时根据工艺条件替

换其他滤芯。如洗后瓶质量合格，但通过灭菌后的

抽检品质仍不符合要求，则要检验隧道烘箱内是否

达到了清洗的规范条件，如不符合规定，使用绸布

蘸无毛点液或清洗剂溶液加以擦洗，直到网带、室

内各处均无毛点和碳化物[10]。同时采用尘埃粒子计

数器对高效空气过滤体系监测，以保证有效空气过

滤体系的安全性。 
另一方面，玻璃瓶的质量是一个关键的原因。

玻璃瓶在通过超声波洗瓶机清洗后进入高温的隧道

烘箱中进行消毒和冷冻。产品质量不过关的玻璃瓶

会产生冷爆，导致玻璃碎片飞溅，也有机会溅在经
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过清洗和消毒后的塑料瓶内，而形成玻璃异物。同

时，产品质量不过关的玻璃瓶，在灌装料液后也有

机会引起细微的物理化学反映，所会形成白色的粘

稠可见异物[11]。处理方法：挑选正确的物料供应商

是个关键问题。玻璃瓶供应商的产品质量和玻璃瓶

的各种理化试验和相溶性测试，是证明物料品质的

关键因素。 
4 原料液体输送阶段可见异物的避免 
冻干粉针剂药品的生产过程中，通常都要进行

原液的运输过程，但一般条件下，这个运输过程必

须在封闭的自然环境中完成，以防止外部条件造成

的原液的环境污染。与此同时，为更进一步降低异

物的产生，则要求人员必须严谨地完成过板框压滤

机滤纸、微孔过滤器等的设置工作，使相关筛选装

置实现了高效筛选原料物质地目的[12]。在具体的药

物原料液体筛选项目中，导致液体筛选中的异物出

现的最主要因素，就是滤纸及微孔过滤器所设置的

筛选质量不佳，而导致此类现象的最直接因素，也

就是在安装及操作中的不规范。 
基于此原因，为保证冻干粉针剂药品的正常生

产过程，同时基于工艺效率，为提升冻干粉制剂的

生产质量，施工人员必须遵守下列规范：第一，在

进行配液和过滤工艺试验时，须做好必要的检查操

作，以保证所有过滤装置的安装可靠性。其次，在

对装置完成施工质量检验后，应当开展必要的测试

过滤项目，以便对装置的过滤有效性加以检验。第

二，为了更加保证施工过滤阶段产品质量，还对于

微孔过滤器的测试工作，如进行过滤器在使用前、

后分别进行起泡点测试，以便于保证过滤器的过滤

有效性[13]。最后，若原料溶液的筛选工作，包括原

料溶液的品种更换等，也应该做好适当的清洗、测

试等工作，以防止一些白色或斑点物质的形成。 
5 结论 
本文从冻干粉的涵义、保存、优势、生产工艺

中可见异物的避免、内材料包装可见异物的避免以

及原料液体输送阶段可见异物的避免四方面入手，

详细阐述了在各个环节之中冻干粉针剂产品生产怎

样避免可见异物。需要注意的是，任何杂质的出现

都是在各个环节中有一定可能性的，这种杂质的出

现就会直接对药品的质量和效果以及实用性造成一

定程度上的影响，因此，相关工作人员一定要懂得

从根源出发，规避污染物的产生，以保证冻干粉针

剂药品的生产质量。 
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