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玻璃安瓿作为小容量注射剂的主要包装形式，在药

品配制过程中切割会产生大量玻璃颗粒或脱片，易污染

药物犤１－２犦，而医院静脉用药调配中心（ＰＩＶＡＳ）的大部分
调配药物均为小容量玻璃安瓿规格，因此，玻璃安瓿

的消毒效果及耗时直接影响 ＰＩＶＡＳ工作的质量与效
率。当前，临床常用的安瓿消毒方式为传统的擦拭消

毒法和新兴的喷雾式消毒法，但后者的消毒效果是否可

靠及能否取代传统消毒法尚存争议，也是我院 ＰＩＶＡＳ
在实际工作中面临的困惑与难题。本研究中采用不溶性

微粒检测法及无菌检测法对２种消毒方式进行了对比。
现报道如下。

１ 材料与方法

１．１ 材料

仪器：集菌培养器（杭州泰林生物技术设备有限公

司）；ＨＴＹ－２０００Ｂ型集菌仪（杭州泰林生物技术设备有
限公司）；ＳＰＸ－１５０Ｂ－Ｚ型生化培养箱（上海博讯实
业有限公司医疗设备厂）；Ⅳ型霉菌培养箱（上海虹
浦仪器厂）；ＧＷＦ－５ＪＳ型微粒分析仪（天津天河分析
仪器有限公司）；百级层流台（苏州市金净净化设备科

技有限公司）。

试药：０．９％氯化钠注射液（中国大冢制药有限公司，
批号为 １９１０１５２２，规格为每瓶 １００ｍＬ）；７５％医用乙醇

医院静脉用药调配中心药品消毒方法改进

许元宝，程 钢，杨培培，冯丽娟，张叶子，方会慧

（安徽医科大学第一附属医院药剂科·国家中医药管理局中药化学三级实验室，安徽 合肥 ２３００２２）
摘要：目的 改进医院静脉用药调配中心的药品消毒方法。方法 将２４０支玻璃安瓿装灭菌注射用水随机分为 Ｃ１组、Ｃ２组、Ｃ３组、Ｐ１组、

Ｐ２组、Ｐ３组，各 ４０支。Ｃ１组、Ｃ２组、Ｃ３组采用传统消毒法，Ｐ１组、Ｐ２组、Ｐ３组采用喷雾式消毒法。Ｃ１组、Ｐ１组加硫乙醇酸盐流体培养基，

Ｃ２组、Ｐ２组加改良马丁培养基，均作为阴性对照，Ｃ３组、Ｐ３组接种金黄色葡萄球菌，作为为阳性对照。按无菌操作法操作，记录耗时及成
本，并分别采用不溶性微粒检测法和无菌检测法（薄膜过滤法）考察不溶性微粒及微生物的杀灭情况。结果 与 Ｃ１组、Ｃ２组、Ｃ３组比较，

Ｐ１组、Ｐ２组、Ｐ３组耗时明显更短，经济成本明显更低（Ｐ＜０．０１）；Ｃ组和 Ｐ组微粒数比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；仅Ｃ３组第２天、

Ｐ３组第３天有菌生长。结论 传统消毒法与喷雾式消毒法在输液微粒控制、微生物杀灭方面效果相当，后者用时更短，经济成本更低。

关键词：不溶性微粒检测法；无菌检测法；药品消毒模式；玻璃安瓿；传统消毒法；喷雾式消毒法
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组别

Ｃ１组

Ｃ２组

Ｃ３组

Ｘ１

时间（ｓ）

３９５．０
３８１．０
４２３．０

３９９．７±２１．４

耗材成本（元）

１．５
１．６
１．５

１．５±０．１

组别

Ｐ１组

Ｐ２组

Ｐ３组

Ｘ２

时间（ｓ）

１３１．０
１５２．０
１４７．０

１４３．３±１１．０

耗材成本（元）

０
０
０
０

组别

Ｃ１组

Ｃ２组

Ｃ３组

Ｘ１

粒径≥１０μｍ
１６．５
１８．３
１５．９

１６．９±１．３

粒径≥２５μｍ
０．１
０．１
０．１

０．１±０．０

组别

Ｐ１组

Ｐ２组

Ｐ３组

Ｘ２

粒径≥１０μｍ
２２．９
１９．３
２８．３

２３．５±４．５

粒径≥２５μｍ
０．１
０．５
０．５

０．４±０．２

１
－
－
－
－
－
－

２
－
－
＋
－
－
－

３
－
－
＋
－
－
＋

４
－
－
＋
－
－
＋

５
－
－
＋
－
－
＋

６
－
－
＋
－
－
＋

７
－
－
＋
－
－
＋

８
－
－
＋
－
－
＋

９
－
－
＋
－
－
＋

１０
－
－
＋
－
－
＋

１１
－
－
＋
－
－
＋

１２
－
－
＋
－
－
＋

１３
－
－
＋
－
－
＋

１４
－
－
＋
－
－
＋

组别

Ｃ１组（细菌）

Ｃ２组（真菌）

Ｃ３组（金葡菌）

Ｐ１组（细菌）

Ｐ２组（真菌）

Ｐ３（金葡菌）

表３ 两种消毒方法微生物杀灭情况比较

Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｓｔｅｒｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｈｅｔｗｏｄｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓ

表２ 两种消毒方法不溶性微粒数量比较（Ｘ±ｓ，粒／ｍＬ，ｎ＝４０）
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｓｏｌｕｂｌｅｐａｒｔｉｃｌｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｄｉｓｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓ（Ｘ±ｓ，ｐａｒｔｉｃｌｅ／ｍＬ，ｎ＝４０）

表１ 两种消毒方法耗时与经济成本比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４０）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｉｍｅａｎｄｅｃｏｎｏｍｉｃｃｏｓｔｏｆｔｈｅｔｗｏｄｉｓｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝４０）

注：与 Ｘ１比较，Ｐ＜０．０１。
Ｎｏｔｅ：ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＸ１，Ｐ＜０．０１．

注：－表示无菌生长；＋表示有菌生长。

Ｎｏｔｅ牶－ｉｎｄｉｃａｔｅｓｔｈａｔｔｈｅｇｒｏｕｐｓｈａｖｅｎｏｂａｔｅｒｉａｇｒｏｗｔｈ牞＋ｉｎｄｉ
ｃａｔｅｓｔｈａｔｔｈｅｇｒｏｕｐｓｈａｖｅｂａｔｅｒｉａｇｒｏｗｔｈ．

（山东利尔康医疗科技股份有限公司，批号为１９１１０９）；
５ｍＬ灭菌注射用水（石药银湖制药有限公司，批号为
１０７１６０９１６１）。

培养基：硫乙醇酸盐流体培养基，改良马丁培养基。

耗材：医用砂轮、一次性医用棉签（批号为

２０１９０８０５），均购自扬州市邗江头桥康宁医疗卫生用品
厂；医用纱布块（河南三瑞医疗器械有限公司，批号为

１９１２１７）；２０ｍＬ注射器（江苏苏云医疗器材有限公司，
批号为１９１２３０）；５０ｍＬ注射器（山东威高集团医用高分
子制品股份有限公司，批号为２０１９０９０３）。
１．２ 方法

１．２．１ 试验分组及预处理

取 ２４０支 ５ｍＬ玻璃安瓿装灭菌注射用水，随机分
为Ｃ１组、Ｃ２组、Ｃ３组、Ｐ１组、Ｐ２组、Ｐ３组，各４０支。

药师严格按无菌操作法及输液调配标准操作规程

在ＰＩＶＡＳ万级洁净环境下、百级层流台内操作。其中Ｃ１
组、Ｃ２组、Ｃ３组采取传统消毒法，即用沾有 ７５％医用乙
醇的棉签擦拭安瓿颈１周，用已消毒的砂轮切割安瓿易
折点，再用沾有７５％医用乙醇的棉签擦拭安瓿颈１周，折
断安瓿。Ｐ１组、Ｐ２组、Ｐ３组采用喷雾式消毒法，即用已消毒
的砂轮切割安瓿易折点，喷雾瓶约４５°角喷射切割痕，折
断安瓿。记录以上操作耗时及一次性耗材使用情况。

１．２．２ 不溶性微粒影响考察

抽取每支安瓿注射用水２ｍＬ，按组混匀，使用微粒
检测仪，按２０１５年版《中国药典（三部）》不溶性微粒检
查法犤３犦，分别测定 ６组粒径≥１０μｍ、≥２５μｍ的微粒
数，每次进样量为 ５ｍＬ，连续测定 ４次，去除第 １次测
定结果，并进行分析。按《中国药典牗三部牘》规定，标示装
量 １００ｍＬ以下的静脉用注射液，每个供试品溶液含粒
径≥１０μｍ的微粒数不得超 ６０００粒，含粒径≥２５μｍ
的微粒数不得超６００粒。因此，５ｍＬ灭菌注射用水中粒
径≥１０μｍ的微粒数不得超１２００粒／ｍＬ，粒径≥２５μｍ
的微粒数不得超１２０粒／ｍＬ。
１．２．３ 微生物杀灭情况影响考察

每支安瓿另再抽取注射用水２ｍＬ，按组混匀，模拟
正常输液调配过程，置 ０．９％氯化钠注射液输液袋中，
按 ２０１５年版《中国药典（三部）》无菌检查法（薄膜过滤
法）犤３犦，混匀，立即使用三联薄膜过滤器及集菌器进行滤

过。加 １００ｍＬ硫乙醇酸盐流体培养基至 Ｃ１组、Ｃ３组、
Ｐ１组、Ｐ３组的滤筒内；加１００ｍＬ改良马丁培养基至Ｃ２组、
Ｐ２组的滤筒内。另接种适量金黄色葡萄球菌液至Ｃ３组、
Ｐ３组的滤筒作为阳性对照。分别置 ３０～３５℃和 ２８℃
培养箱培养１４ｄ，逐日观察并记录是否有菌生长。按《中国
药典牗三部牘》规定，阳性对照管（Ｃ３组、Ｐ３组）应生长良好，
阴性对照管（Ｃ１组、Ｃ２组、Ｐ１组、Ｐ２组）不得有菌生长。

１．３ 观察指标

记录２种消毒方法的耗时；从医院物资供应系统查
询一次性医用棉签单价并计算、比较耗材成分，比较２种
消毒方法对不溶性微粒数及微生物杀灭情况的影响。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１３．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表１至表３。

３ 讨论

３．１ 试验操作环境

本试验中所有操作均由经无菌操作培训的药师在ＰＩ
ＶＡＳ内万级洁净区的局部百级水平洁净台中严格按标准
操作规程操作，尽量将外界环境及试验操作者等干扰因素

的影响降至最低，保证了试验结果的稳定性与可靠性犤４－５犦。
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３．２ 输液微粒控制情况分析

注射剂因其剂量准确，作用迅速可靠，可发挥全身

或局部定位作用，临床应用广泛犤６犦。玻璃安瓿是小容量

注射剂常见包装容器，具有成本低、生产工艺简单等优

点，临床使用量大，通常制成单剂量使用。但玻璃安瓿在

折断开启时，会产生大量不溶性微粒，这些微粒随着药液

注入人体后，会导致血管栓塞、组织坏死、败血症等，甚至

致死犤７－９犦。所产生不溶性微粒的数量及粒径大小，与安瓿

的质量和操作方法等因素相关犤１０犦。

本研究结果显示，采用２种方法消毒后Ｃ组与Ｐ组
的不溶性微粒数比较均无统计学差异，表明２种方法对
输液微粒的控制效果均良好。Ｐ组的不溶性微粒数略多
于 Ｃ组，这可能与采用喷雾式消毒法时酒精喷射的角
度与力度欠佳有关。提示应注意喷雾式消毒法喷射角度

和力度对效果的影响，制订相关标准操作规范，加强人

员培训。

３．３ 微生物杀灭效果分析

薄膜过滤法和直接接种法是无菌检查的２种方法犤３犦，

相较于后者，前者将供试品溶解在适宜稀释液中制成溶

液，在无菌操作下，通过薄膜将可能存在的微生物（细菌

或霉菌）集留在薄膜上，能有效避免操作者受操作水平

的影响及外界环境等因素干扰，同时也相应增加了检测

样本的取样量，确保了药品检验的准确性犤１１－１３犦。因此，

该方法更客观、公正、科学，能全面反映样品的染菌情

况。本研究结果显示，除阳性对照培养基有菌生长外，其

他培养基在１～１４ｄ均无菌生长，表明２种消毒方法对
微生物均有良好的杀灭作用，在静脉药品配置工作中无

论采用哪种消毒方法均能有效减少微生物的污染，保证

输液调配质量。

３．４ 经济及时间成本分析

传统消毒法需 ２次使用消毒棉签绕颈 １周擦拭安
瓿，产生了一次性医用棉签和乙醇的消耗，且操作较烦

琐，而喷雾式消毒仅需定向喷射 １次消毒剂，相较于传
统方法不仅节约了棉签的耗材成本，节能环保，同时平

均缩短约２／３的操作时间。将喷雾式消毒法应用于ＰＩＶＡＳ
工作，不仅能节约大量的耗材成本，还能有效提高操作

人员的工作效率，保障患者安全、及时用药。

３．５ 安瓿生产工艺改进

玻璃安瓿虽被广泛使用，但存在药品标识易磨损，

折断时会产生大量玻璃碎屑，且可能划伤操作者手指等

问题。塑料安瓿作为一种新型的安瓿包装材料，克服了

玻璃安瓿的以上缺点，具有不产生玻璃颗粒或脱片、不

易碎、不扎手、易打开、易运输的优点犤１４犦。但塑料安瓿中

不同药物与包材间的相互作用与稳定性有待进一步研

究犤１５犦。因此，建议药品生产企业加大小容量注射剂的生

产包装工艺研发及改进工作。

３．６ 小结

安瓿注射剂消毒方法直接影响消毒效果，关系到广

大患者的安全用药问题。本研究结果表明，传统消毒法

与喷雾式消毒法在输液微粒控制、微生物杀灭方面效

果相当；后者用时更短，经济成本更低。因此，建议推

广喷雾式消毒法在临床的应用，同时也应进一步规范

喷射角度与力度，建立标准操作规程，加强工作人员

的培训，严格执行无菌操作规程，切实保障患者安全、合

理用药。
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