
明显的经济效益和社会效益。一是保障了医院

临床输液用量需求和输液的安全, 不用再向市

场购买输液了,并在 3 个月内就完全收回了整

改投入的所有成本。二是包装规格多样化, 极

大地方便了临床。过去小儿科用输液从市场购

入的最小包装也是 100ml/瓶, 而有些婴幼儿一

次只需几十毫升,多余部分要弃掉,不仅给病家

造成经济损失, 还给护士增加了工作难度,增加

了输液的污染渠道, 而输液袋的多种规格化及

时地解决了这一矛盾。并还根据临床所需, 生

产了大型包装规格的灭菌液体, 如 1000ml/袋

的:灭菌冲洗盐水、人工肾透析液、腹膜透析液

等,真正实现了急临床所急,满足临床所需。三

是提高了输液质量, 降低了损耗,投产后前 4个

月( 3~ 6月份)的统计结果与 1998年同期比较,

产品合格率由 95�5%提高到 99�7%, 而且在生
产运输,使用中的损耗, 也由原来的 6%左右的

破损率降至几乎为零。四是减少了生产工序,

减轻了工作人员的劳动强度, 并避免了工作人

员与酸、碱的接触,使生产更加安全。缩短了生

产周期, 为拓宽输液生产和开发新产品赢得了

空间。目前我院制剂工作的重心已经开始转

移,正在积极进行选用新辅料,采用新技术,开

发新品种, 研究新制剂, 向着�三效� (高效、速

效、长效)和�三小�(剂量小、付作用小、毒性小)
的方向发展[ 5] , 将充分展示医院制剂的优势。

五是保证了病人的用药安全, 仅以临床发生的

类似输液反应的情况看, 1998年 3~ 6月份发生

例数为 31例, 1999 年 3~ 6月份发生例数为 3

例,大大减少了输液反应的发生。
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� � 氨基酸是构成蛋白质的基本单元,也是合
成机体抗体、激素和酶的原料。但是,每种蛋白

质都有其特定的组成, 如果不按这种特定的组

成提供,缺乏一种或几种必需氨基酸都会影响

机体对其它氨基酸的利用,蛋白质合成也会受

到限制或者只能按不足的比例来进行合成, 从

而影响机体的生长。输注不平衡的氨基酸可使

血氨升高,扰乱血浆氨基酸分布,蛋白质合成就

不能正常进行。因此, 研究和应用复合氨基酸

输液已成为临床上的重要治疗手段。然而, 复

合氨基酸输液组成复杂, 稳定性差。本文从临

床实际出发,综述氨基酸输液的临床应用与稳

定性保证措施。

1 � 复合氨基酸输液的临床应用

早在 40 年代生产的第一代氨基酸输液

( 5%蛋白质水解液) , 由于其含杂质高,主要含

有肽类, 可引起诱变作用如发热、过敏、血氨升

高、肝肾功能损害等副反应, 质量也不稳定,正

逐步被结晶氨基酸所取替。1956 年日本首先

生产了第二代以必需氨基酸为主的 11种复合

氨基酸输液,由 8种必需氨基酸(亮、异亮、赖、

蛋、苯丙、苏、色、缬) , 2 种非必需氨基酸(精、
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组)组成, 并以甘氨酸作为合成必需氨基酸的氮

源,在临床上获得改善氮平衡的作用
[ 1]
。由于

其组分恒定,配比合理,用于临床治疗蛋白质营

养不良和抢救危重病人取得了成功。1981 年

天津和平药厂和上海长征药厂等分别获得仿制

成功,现已成为我国临床上主要应用的品种。

1976年国际上开始认识到非必需氨基酸

在营养学上的重要性,德、日等国相继开发了同

时包含多种非必需氨基酸的第三代平衡氨基酸

输液,逐步取代了第二代以必需氨基酸为主体

的结晶氨基酸输液, 成为各先进国家临床上主

要应用的品种,这类产品必需氨基酸与非必需

氨基酸的比值近于 1�1~ 1�3[ 2]。
1984年上海、天津等地参照美国成熟产品

以人乳及鸡蛋中氨基酸比例为模式,仿制了 14

- 氨基酸- 823。配方中的碱性氨基酸(赖、精、

色、组)改用醋酸盐或游离基, 降低了临床酸中

毒的发生率,因醋酸可氧化成 CO2, 对轻度肾负

担无疑是有利的。近年来,又发现必需氨基酸

中的三种支链氨基酸(亮、异亮、缬)对肌肉蛋白

的合成和分解起决定性作用, 并有较大的临床

耐受性。此外, 肝病用的氨基酸输液也是以支

链氨基酸为主
[ 3]
。在创伤或手术后, 早期病人

可引起体内一系列内分泌和代谢反应,迫使骨

骼肌蛋白经支链氨基酸氧化来提供能量, 造成

氮从体内大量丢失。这种丢失的氮来源于肌肉

蛋白质,主要来源于支链氨基酸, 所以, 支链氨

基酸是肌肉代谢的唯一必需氨基酸,对肌肉蛋

白质的分解和合成起决定性调节作用,是肌肉

能量的来源。

目前,临床上提倡提高输液中支链氨基酸

浓度, 将一般含 20%的支链氨基酸输液提高到

45%左右,称为第四代高支链氨基酸输液,作为

严重创伤和烧伤病人的营养用药。1983年美

国已有这类高支链氨基酸商品( FreAmine HBC)

问市, 1986年天津氨基酸公司研制成功氨复命

15- HBC注射液,其抗分解代谢作用最好,特别

适用于应激状态下外科病人的营养支持。

由于结晶氨基酸输液具有灵活的调节配比

量的优点, 临床上常根据各种疾病对氨基酸需

要的不同,经过增减制成各种专用的氨基酸输

液。或根据不同病情选用相应的品种,如治疗

肝昏迷用的高支低芳链氨基酸,是根据严重肝

病患者存在�氨基酸平衡失调�而设计出一种高

支链和低芳香族氨基酸(苯丙、色)的特殊配方,

具有纠正血浆氨基酸谱紊乱的作用, 使肝昏迷

病人苏醒,同时补充病人的营养。

通过对氨基酸输液中各种成份的营养价

值、组成比例、相互影响和可能出现的不良反应

等作用机理[ 4]和具体配方技术进行的大量研

究,以及根据疾病的种类对氨基酸的需要量进

行调整, 但是,随着临床应用研究的深入,还需

要制订适合我国营养需求量的必需模式和各种

疾病时氨基酸代谢的变化规律,并提高产品浓

度,增加配方成份(维生素、电解质、糖类) ,完善

氨基酸输液的最佳配方,便于临床选择使用。

2 � 改善复合氨基酸输液稳定性的措施

复方氨基酸输液的研制和生产发展很快,

由 40年代的第一代蛋白质水解液发展到近年

来的第四代高支链氨基酸输液。但由于复方氨

基酸输液的生产和一般输液不尽相同, 氨基酸

输液的成分多,影响其稳定性的因素非常复杂。

因此给复方氨基酸输液的配制带来一定的困

难。输液制备、原料、包装容器、操作工艺等都

有严格的要求。

2�1 � 复方氨基酸与葡萄糖的反应 � 为了有效
利用输入体内的氨基酸, 临床上常加入葡萄糖

作为非蛋白能量应用,但葡萄糖与氨基酸输液

配伍后在灭菌贮藏过程中会发生美拉德氏

(Maillard�s)反应, 因葡萄糖开链式的羰基碳原
子受到氨基酸原子的孤对电子的攻击, 可失水

闭环形成糖基胺, 并进一步反应生成一系列产

物,使组方中的赖氨酸、组氨酸和甲硫氨酸更易

损失,致使复合氨基酸输液变质, 使溶液呈褐

色。目前世界各国对此采取了不同的做法。例

如,德国费森尤斯药厂用 PVC 塑料袋作为氨基

酸输液的容器, 并将葡萄糖输液和氨基酸输液

分装成上袋和下袋, 使用前打开连接口混合成

5%浓度氨基酸输液。日本采用乙酰色氨酸来

代替色氨酸,解决了与葡萄糖配伍问题。瑞典
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采用特殊制备工艺来解决与葡萄糖配伍问题,

但未能彻底解决,输液仍显微黄色。我国则在

氨基酸输液配制中加 5%山梨醇或木糖醇作为

非蛋白能源,以保证氨基酸的有效利用;也有加

2�5%山梨醇和 2�5%木糖醇以避免褐变。但从
营养角度看葡萄糖是最理想的糖。

2�2 � 防氧化变质措施 � 在氨基酸输液配制前,
常将注射用水煮沸排氧, 在氨基酸输液中含氧

量愈高,高压灭菌时越易发生氧化变色,故在配

制和分装过程中要求通入足量的高纯度氮气。

这对色氨酸的稳定性和减轻氨基酸输液的变色

都起决定性作用。为了提高氨基酸输液的稳定

性, 在排氧通氮的同时还要加入适量的半胱氨

酸盐酸盐作抗氧剂和稳定剂。也可加入亚硫酸

氢钠作为混合稳定剂的, 但亚硫酸氢钠的用量

要控制好。在灭菌时, 灭菌条件最好控制在

110 � 30min为宜,如灭菌时间长,灭菌温度高,

其溶液变色得越深。

2�3 � pH 值的选择 � 一般复方氨基酸输液 pH

值控制在 6�0左右, 如果在配制中能在保证制
剂质量的前提下, 将 pH 值控制在 7�0左右, 这
样既可接近于人体的正常生理 pH 值, 又能减

少临床病人酸中毒的可能性; 同时美拉德氏反

应的程度也与氨基酸输液 pH 值有关,即 pH 值

越高, 反应越大, 所以, 一般在配制复方氨基酸

输液时,多数将 pH 值控制在 5�5~ 7�0之间为
宜。也有将 pH 值控制在 6~ 8之间, 如复方氨

基酸注射液( 9AA) , 主要视品种而异。

2�4 � 氨基酸原料的选择 � 为不断提高复方氨
基酸输液的质量, 1998年卫生部部颁标准对氨

基酸输液规定有严格的检查项目。原料纯度对

氨基酸输液质量有很大影响。氨基酸原料的精

制一般是采用去离子的反渗透水作溶媒, 在 10

万级洁净车间内用全不锈钢容器等设备重结

晶,若重结晶的水质和场地达不到要求,极易造

成原料的质量问题; 原料的质量优劣,会直接影

响到输液的内在质量,所以对每批原料除按法

定测试外,还应分别做溶解度、澄明度、pH 值和

光密度等项的检查, 由于氨基酸输液原料品种

多,配套性强。输液生产单位确认选用某厂的

氨基酸原料,决不轻易更改原料来源,把影响产

品质量因素降低到最低限度。

2�5 � 活性炭对氨基酸输液的影响 � 在复方氨
基酸输液的配制过程中, 为了防止原料中可能

带入的组胺和有色物质等杂质,需加入适量的

活性炭进行吸附。但活性炭对色氨酸也有一定

的吸附作用, 而且吸附力随溶液 pH 值的变化

而改变, 溶液 pH 值越低, 吸附力越大。因此,

适当增加色氨酸的实际投料量,控制活性炭的

用量,掌握溶液的 pH 值, 这是配制中需要注意

的问题。

2�6 � 其它 � 复方氨基酸输液中各组份较复杂,
生产工艺较一般输液难度大,质量要求高,在配

制过程中对于所用的容器、器皿、用具、管道都

要进行仔细处理,最好选用 316L 不锈钢、搪瓷、

或搪玻璃等材料的配制桶和用具,因微量的铜、

铁等重金属离子是氨基酸输液的催化剂,能加

速色氨酸进一步分解成色胺吲哚及甲基吲哚。

2�7 � 贮存 � 氨基酸输液对光、氧及温度较为敏
感,在三者作用下发生消旋作用,而逐步失去其

营养价值和生理效能, 因此, 氨基酸输液应在

25 � 以下, 避光保存为妥。
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