
、

厂
、

�
非晶体 宏观

�
’

、
�

一

没有固定的外观形状
,

没有固定明显的熔点
。

微观

内部微粒呈无序排列
,

不具有结

构上的周期性
,

有各向同性
。

固体中典型的非结晶体有玻璃体
、

高分

子物料塑性体及某些生物机体
。

由于无定形 物的内部微粒呈不规则排列
,

颇似处在液态那样
,

所以所谓无定形物也可

以说是
“

过冷的液体
” 。

因此
,

无定形物表现在

物理性质方面有混乱度大
、

嫡值高
、

自由能大
、

热力学方面不稳定
,

能自发地趋向于变成稳

定型
。

又由于分子排列不规则
,

溶解度和溶解

速率也较大
,

与水的亲和性也较高
,

易吸潮
。

�二� 无定形物讨临床药效及药品质量

的影响

因为无定形物的溶解度和溶解速率比较

大
,

所以其药效也往往较强
。

例如 ��� �� ��

等对结晶型和无定形两种新生霉素进行了研

究
,

结果表明结晶型的新生霉素酸 口服无效

而无定形则有显著活性 �表 � �
。

裹 � 犬 � 服新生 � 素�� �
�

� � � � � � �

后的血药浓度

口 服 后
时 间

新生霉素钠

�件� � � ��

新
无
生霉
定 形

·

酸
物

�� � � �卜� � �� ��

�
。

� �
。
� �

新 生 霉 素
酸 结 晶
�协� �斑��

测不出

刀 刀

扩 扩

体外研究也表明
,

无定形物的溶解度比

结晶型的至少大 �� 倍
,

这就有利于无定形物

在 胃肠道 的吸收
。

� � �  � �� � �等 邝 �测定 了小儿服用 氯 霉

素醋结晶和无定形混悬 液后的血药浓度
,

结

果见表 �
。

表 � � 服氯霉素棕桐酸醋 � �  ! �

混悬液后的血药浓度 �� �� � � ��

晶 型 � 小时 � 小时 � 小时 � 小时

无定形物 � � ��士�� � � � �士� �  � �士� � � ��土��

多晶型� �� �士 � � �� �士� � � �  士� � � � �士 � �

无定形物服药后 � 小时
、

� 小时均比同

时间结晶品的血药浓度高出 � 一 � 倍
。

另外美国生产的胰岛素混悬型注射剂就

是利用其无定形 物和结晶型的奏效快慢不同

将两者以适当比例混合制成
。

� 速效胰岛素锌混悬液
,

� � ���
�

胰 岛

素与锌的络合物
,

用其无定形 物的小颗粒
,

注射后可较快地吸收
。

� 胰岛素 锌 混 悬 液

�� �  � 由其 � 份结晶和� 份无定形物混合

制成
,

可中度延效
。

� 长效胰岛素锌混悬液

�� �� � 只用其结晶型
,

颗粒较大
,

故注射

后吸收非常缓慢
�

而达长时间延效
。

但是由于无定形物自由能较高
,

因此在

物理性质方面又表现出不稳定性
,

从而影响

药品质量
。

��� � � 报道结晶性的青 霉 素 钾

盐
,

可耐受干热几个小时而无显著分解
,

但

在相同情况下无定形物则显著失去活性
。

另

外无定形物的新生霉素在混悬液中能缓慢转

变成结晶型
,

生成结晶型的混悬液很难吸收

直至完全失去疗效
。

�待续 �

冉�几��舀月了心山一勺

�⋯
����,自丹�八���了才任,‘�乙行乙�自��� � 。 �

� ��
。 �

� �� 。 �

� �� 。�

� � � 。 �

� � 。 �

灭菌制剂室条件对输液微粒数量的影响

解放军第��� 医院药械科 张恒弼 汤 真 于淑风 虞根源

灭菌制剂室条件对输液中微粒数量有一

定影啊
,

即使配制过程全部处于密闭状态
,

一 � � 一

在待灌装和灌装过程中亦可造成污染
。

我们

在不 同俘件的制剂室中采用相同的工艺配制



输液
,

用微孔滤膜� 显微镜计 数法 检 测 微

粒
,

以确定灭菌制剂室条件对输液微粒数量

的影响
。

一
、

灭菌制荆室条件

�一 � 普通 条件 灭菌制剂室

水磨石地面
,

水磨石 操作台面
,

半截磁

砖墙
,

天棚及上半截墙油漆涂刷
。

配制前以

水冲洗操作台及地面
,

有自由门可供出入
。

�二� 密闭条件灭菌制剂室

普通条件灭菌制剂室内设有有机玻璃密

闭小室
。

�三� 超净条件灭菌制 剂室

在密闭条件灭菌制剂室内配 有 超 净 装

置
。

灌装部位洁净度为� �� 级
。

二
、

工艺及输液瓶等处理

�
。

配制全过程处于密闭状态
,

药液经

三级过滤
,

即砂滤棒 �以滤 纸 包裹 �
、

� �

垂熔滤球
、

。
�

�卜� 孔径微孔滤膜连续三次过

滤
。 卜刃 �

�
�

输液瓶经碱酸处理
,
、

一次 常 水 冲

洗
,

两次经 �
�

垂熔滤球过滤的住射用
,

水
,

冲

洗
,

每次冲 � 秒钟
,

压力 � � �公斤
。 卜

‘

找 一 、

�
。

涤纶膜及胶塞按常规处理
。

三
、

检测微较主要器材

超净工作台
�

苏州净化设备 厂 产 品
,

��
一� �一��标准型

。

光学显微镜
�

显微镜用测微尺
,

上海第

三光学仪器厂产品
。

微孔滤膜滤器曰 �� � �
�
北京化学 玻璃

厂产品
。

格栅微孔滤膜必� � � �
,

孔径 �
�

� � 卜�
,

格栅面积 � � �
�

上海医药工业研究院产品
。

洁净水
�

径 �
�

�卜� 孔径微孔滤膜滤过的

注射用水
。

四
、

检测微粒方法

按照 《中国药典》 �� 年版收载方法进行

测定
,

判定标准为每毫升含直径等于或大于

�� 林� 的微粒不超过 �� 个
� 直径等于 或 大 于

�� 林� 的微粒不超过 � 个则属合格
。

五
、

微粒检测结果

抽验普通条件灭菌制剂室配制的输液共

� 批
,

有二批不合格
。

密闭条件灭菌制剂室

配制的输液 � 批
,

有一批不合格
。

超净条件

灭菌制剂室配制的�� 批则全部合格
。

六
、

讨 论

�
�

检测样品中的微粒
,

按本文确定的

标准判断
�

普通条件制剂室有二批不合格
,

密闭条件制剂室有一批不合格
,

超净条件制

剂室即使增加检测样品数量也全部合格
。

从

平均每毫升含微粒数比较
,

普通条件平均每

毫升 含� �
�

�� 个微粒 � 密闭条件平均每毫升含

�
�

�� 个微粒 � 超净条件平均 每 毫 升 含�
�

��

个微粒
。

足证 灭菌制剂室条件对输液中微粒

的影响以超净制剂室配制的输液 微 粒 数 最

少
,

密闭较多
,

普通最多
。

�
�

超净条件灭菌制剂室所配制
、

输液中

的微粒等于或大于 � �卜� 的比等于或 大 于��

卜� 的数量多
,

而无超净设备者则 相 反
,

均

为大微粒多而小微粒少
。

大微粒较易经过滤

而除去
,

但可能由空气混入的机会较多
。

由此
,

我们认为灭菌制剂室的超净条件

对减少输液中微粒有重要作用
。
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