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·

药剂学进展
·

空气洁净技术及其在灭菌制剂室中的应用

海军 �� 选医院 俞长兴 戴晓燕 李 健

空气洁净技术是研究如何控 制 空 气 净

度
、

温度
、

湿度
,

以保证产品纯度
,

提高成品率

的一门技术
。

经研究证明
,

空气中灰尘粒子

及细菌往往是产 品污染的最重要因素
。

制药工业使用的
“

洁净室
”

常称为
“

无菌

室
” ,

环境要求基本相 同
。

近年来在医药方面

发展与应用
,

如
�

抗菌素的发酵及喷雾干燥中

的空气过滤装置
,

无菌室中的空气净化
,

采用

空气净化工作台做细菌接种和无菌操作
,

洁

净层流空气应用于针剂灌封生产向无菌要求

发展
。

目前注射剂不仅要求没有肉眼可见的

微粒 ��� � � 以上 �
,

而且对肉眼不可见的微

粒 �� � � � � �也给以一定的限制
。

因此
,

用洁

净室结合薄膜过滤工艺
,

给改进注射剂澄明

度创造 了新的途径
。

本文将简要介绍一些空气洁净室技术及

其灭菌制剂室中的应用
。

一
、

空气洁净室 中污染的来源

室内空气污染的来源
,

一种是外界带有

污染物的空气侵入
,

另一种是由于室内操作

人员的衣着
、

肤屑与头发所散发的粒子
。

此

外
,

还有室内各种物料产生或附着的粒子
。

外界空气的粒子污染
,

在不同地区
,

不同

气候条件下有所不同
,

正常情况下 � 微米的

粒子可凭重力作用而沉降下来
,

但空气中大

部分粒子大小为 � 协� 左右
,

这种较小的粒

子能由空气的对流和布朗运功
,

可长期悬浮

于空气中
,

细菌一般大小在 � 卜� 左右
,

最小

的约为 �
�

� 件�
,

大部分都附着在悬浮空气中

的微粒上
。

因此
,

除掉空气中微粒
�

对除去细

菌是一种有效措施
,

从电子显微镜下研究空

气 中的污染可知
,

一个市镇上空每立方米空

气中粒子总数可达 �� ”个
,

而其中大于 �� �微

米的为 ��
”

个
。

室内一个正常坐 着又立起的

人
,

每分钟产生的粒子数可达 �� � 万个
,

当

坐着轻微动手腕与头时
,

每分钟可产 生 � �一

� � 万个粒子
。

二
、

防止洁净室的环境污染的措施

�
�

防止室外空气侵入
。

除必须做 到 构

筑物少
,

隙缝填补严密不泄漏
,

出入 口设有锁

气设施
,

还要使室 内空气保持正压
,

一般室内

空气压力大于室外空气压力 �
�

� � � � �
。

�
�

室外 �� 米 内无露土地面
,

室内做到

人流物流分开
。

�
�

使用洁净室专用工作服
,

工作人员进

入室前
,

先经淋浴
,

两次更衣
,

并经无菌空气

吹淋
。

�
�

做到洁净室内最低 限 度 的 尘粒 发

生
。

进入洁净室的一切物品需经无菌室空气

吹淋
,

防止有尘粒附着
。

在生产工艺上要尽

量做到减少污染因素
,

如室内装修材料
,

生

产中用具等都要选用产生尘粒少的材料
。

�
。

教育操作人员
,

自觉遵守各项有关影

响洁净度的制度
,

控制操作人员
,

减少人员流

动
。

�
。

对工艺中所使用的物料
。

如
�

压缩空

气
、

煤气
、

惰性气体
、

去离子水等
,

必须进行处

理
,

以除去尘埃
。
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了
�

洁净室除采用高效过滤器
,

保证供 洽

符合洁净度的空气外
, 还必须保持一定的温

度 �� � � � �℃ �
。

相对湿度�� � � �� � �
,

照度

�� � � � �� � � � �
,

控制一定的噪音
、

震动及室

内换气次数
,

随着洁净度要求愈高
。

换气次

数 也愈多
。

三
、

洁净室的洁净度标准及尘嫂位子测
吧乏�

�匕

�
。

洁净室的洁净标 准

按照总部制剂整顿对洁净区标准分三大

类
�

�� �� � 级
�

�
�

� 林� 或更 大一些的尘粒

总数
,

每立方英尺空气中
,

不超过 � �� 个 �每

升 �
�

� 个�
。

��� � � � � � 级
� �

。

� 件� 或 更大一些的尘

粉总数
,

每立方英尺空气中
,

不超过 � � � � � 个

�辱升 �
�

� 个 �
。

�� � �� 万级
� �

�

� �� 矶 或更大一 些 的尘

粒总数
,

每立方英尺空气中
,
不超过 �� 万个

�每升 � �   个 �
,

或者 � 微米或更大一些尘粒

总数不超过 � �� 个 �每升 �� 个 �
。

�
。

有关制药方 面的 洁净室技术
一

要求

表 � 物理要求 �� 

表 �

工作室

无菌室微生物清汁度要求曰

�军斌夏
�
丁至��

澎

一
�

下颤
场

一一� �一芍注葵一

�燕淤袜洲 �� ��� 个�米
, ,

】�� � �� 个
�
‘只
一门

产
� 无致病菌 � � �米

“�

洁净宝名称室外
温度

�

�

室内温
、

湿度

�

�
� �

�� �

允许噪音
标准�分贝 �

制药

压片

装胶爽

糖衣间

钊粒

需无菌者

� � �

� �

�百

� � �

� ��

� �

�� �弓

�� 压�

�� � �

最高 �弓

二� �弓 �石

� � 昌石一 ��

� �� � �� �

弓� � �  八 �

��� � � !

国内对尘粒与菌落关系也有报道川试验

数据表明尘粒数愈高菌落数也愈多
,

二者有

密切关系
。

当室内尘粒数保持在 � 万级以下

时
,

最高菌数仅为 � 个
,

可满足无菌要求
,

当

室内尘粒保待在千万级以下时
,

最高菌落数

为 � 个
,

可满足半无菌要求
,

当室内尘粒数在

十万级至几百万级时
,

宝内若无严格清沽卫

配制室

空�舰空
、 �

洗瓶室
,

�

灌封室 了

一般无菌室
、�

生钊度
,

则难以控制菌落效
。

�
。

洁净室含尘 浓度的测 定

洁净室空气中的尘粒大小与 数 量 的 测

定
,

有尘埃粒子计数器测定法与滤膜
,

显微镜

计数测定法两种〔‘一”」
。

四
、

灭酋制剂室空气净化设计的基本要

求

�
�

净化室设计的基本要求

净化室的设计
,

目前已发展成为一种综

合的建筑设计
,

它涉及范围广
,

包括
� 土建工

程
、

空间附件
、

管道
、

下水道
、

风机
、

泵
、

灯光
,

以及一些特殊的设备 �如高效过滤器 �和用具

的安装等各方面的技术
,

同时还必须掌握工

艺流程生产布置 、结构材料选择
,

加热
、

冷却
、

通风
、

空调
、

动力供应及震动以及环境的绿化

等方面的知识
,

这样在设计中才能有机和系

统的考虑设计问题
。

无论是新建或改建的制剂室
,

一般都要

根据不同的生产工艺要求
,

可将净化场所分

成儿个区
。

对每个区确定它不同的控制污染

等级
、

温度
、

湿度
、

照明
、

震动等条件再进行设

计
,

这样可以使净化室设计收到合理的经济

效果
。

�
�

生产工 艺对净化室的要求

国外制剂生产采用 � �� 级净化标准的有

大输液
、

抗菌素分装
、

针剂灌封
、

冷冻干燥
、

疫

苗
、

眼洛液和无菌检验等
,

用 � �� 、 �� � � � 级

的有调剂
、

洗瓶
、

干燥等
。

一般制剂室需要使用较大面积层流空气

净化室
,

可考虑用水平层流或垂 彭层流形式
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的洁净室
,

垂直层流 比水平层流更为优越
。

洁净室的面积不宜过大
,

一 般在 ��� 米
�

左

右
,

几个室串联使用时
,

在平面布置上注意操

作人员进入洁净室前的辅助设施
,

其中包括
�

淋浴
、

二次更衣
、

风淋等设施
。

�
�

上建要求 对于大面积净化室
,

可采

用表面光滑的大块建筑材料
、

接缝处要求严

密
、

平滑
,

室内有动力设备时要考虑震动与噪

音的问题
,

对面积较小的净化室
,

可用价格便

宜的塑料板为隔墙涂上环氧树脂材料
,

此外
,

也可用不锈钢
、

玻璃板等材料
。

墙板材料也可

用来作为天花板
。

天花板最好能用音响装置

板包于塑料薄膜内
,

以减少噪音
,

墙与天花板

颇色须易于看出积尘与否
,

地板须考虑用表

面不脱落的乙烯类塑料板
,

凹角处要易于洁

净
。

净化室的门窗是控制环境污染的一个因

素
,

因此
,

要求密角
。

有双重门
,

自动开关
。

净化室的电气设备可装在墙内或嵌在玻璃
、

塑料的天棚内
,

并在墙后设维修走廊
,

以尽量

减少维修人员进入净化室内
,

空调设备应同

洁净室保持一定距离
�

这样可减少震动和噪

目
�

�
,

公用工程要求 照明电力设施
、

上下

水道等
,
应隐蔽安装在墙壁内和天花板上

,

注

意密闭以免污染室内
,

一般工作面照 明保持

� � � � � � � 烛光
。

不使用自米水擦洗净化室表面
,

因自来

水燕发后可能有无机盐固体附在表面上
,

采

�日燕馏水成无敖水
。

五
、

净化宣的清洁卫生和管理

一个优良的净化室
,

如果没有净化室的

每个工作人员的合作
,

是难以达到免除污染

的
。

因此
,

必须使工作人员对净化室的重要

性和整个系统的安装有广泛了解
。

净化室的操作必须有简单明了的规定
,

如灭菌制剂室的净化室
,

只有无菌的物料
,

才

允许放入室 内
,

必须使用杀菌皂与无菌毛 巾
,

,

妇女不可用粉
、

眼胶
、

头发喷雾剂和指甲油之

类的化妆品
,

这些东西会增加污染来源
,

操作

人员应尽量减少讲话和不必要的活动
,

使用

园珠笔而不用铅笔
,

工作服应限制使用棉织

物和不易产生静电者
,
而采用一种紧密的搭

夫绸
、

涤纶和尼龙织物
。

这类材料证明其阻

止粒子穿透性能好
,

可高压灭菌
。

洗后衣服

必须在层流空气凉干
,

进入净化室之前
,

可使

用一种地垫
,

它具有粘性表面
,

并经杀菌及抗

静电剂处理
,

可除去各种轮胎和工作人员脚

上尘粒
。

总之
,

只有严格执行净化室的清洁卫生

和各项管理制度
,

才能做到免除净化污染
。
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阿霉素 �� � � � 是应用较广泛的抗癌药

物之一
,

它对实性肿瘤和造血系统的恶性病

变均有抑制作用
,

因其性剧毒限制了它的临

床应用
。

为了提高其治疗效率
,

在过去几年


