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摘要:本文提出了目前我国大输液生产存在的问题和今后改革与发展。并介绍了本院输液生产技

术改革的状况和取得的效果。
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大输液是在抢救危重病人,扩充血容量, 提

供营养,纠正电解质紊乱以及配合其他药物治

疗等方面, 起急救、速效、高效等重要作用的制

剂。近年来, 随着我国制剂行业的迅速发展,

GMP 标准的推广和落实, 药品包装材料的改革

也日新月异。优质塑料输液瓶、输液袋及瓶塞

的丁基化, 铝盖易开和合金化已开始与国际接

轨, 并以其独特的优势被越来越多的生产企业

和医院所使用, 明显地提高了输液的内在质量,

极大地减少了临床输液反应的发生。我院为提

高和确保自制输液的质量,满足临床需求的迅

速增长,在大输液生产管理方面采取了一系列

措施,在输液的包装技术改革上有较大进展, 现

结合国内发展情况需要介绍如下:

1 大输液的生产现状及存在问题

1 1 品种结构状况 目前国外输液已发展到

100多个品种, 而国内除常规用的葡萄糖、氯化

钠输液外, 只有临床应用较多的氨基酸、甘露

醇、脂肪乳、甲硝唑、替硝唑、环丙沙星等近 40

个品种,仅为国外的 1/ 4~ 1/ 3。据有关统计资

料显示,葡萄糖输液占大输液的比重由 1991年

的48 3%上升到 1995年的53 6% ,环丙沙星输

液由 1993 年的 0 19% 上升到 1995 年的

3 32%, 其它品种发展仍很缓慢[ 1]。输液品种

结构不合理、单一, 特别是儿科用的小包装输

液、纠正电介质紊乱的输液系列、性质稳定的抗

生素类输液、心血管系统疾病用的中药类输液

等还远不能满足日益发展的临床治疗需求。

1 2 生产条件和生产能力 自 1985年 药品

管理法 实施以来, 由于 GMP 标准的进一步推

行,新建的大输液生产企业和合资企业基本是

按照GMP 标准要求设计和建设的, 而大多数输

液生产企业(包括医院制剂室)几乎都在原有基

础上进行了改造。从整体上看, 大输液的生产

条件有所改善, 产品质量也得到了提高。但仍

有一些老企业(包括医院制剂室)房屋条件简

陋,设备陈旧老化, 环境条件差, 达不到或不能

完全达到我国制定的 药品质量管理规范 和国

际 GMP标准。其次,从大输液类药品现有的生

产能力看,仅以改造后的医院制剂室为例,尚有

很大潜力。如我院制剂室整改后输液的年生产

量由原来的 12万瓶(袋)增加到 36万瓶(袋)左

右,只是仅仅满足了临床葡萄糖类输液的需要,

至少还有 50%以上其他输液的潜力未得到充

分的开发和利用。尽管我国大输液企业众多,

有的有较大的生产规模,且生产条件好,产品质

量高, 但也有不少企业规模和产量都上不到档

次,地域分配也不尽合理。

1 3 包装材料情况 国外大输液大部分采用

优质塑料瓶与一次性输液袋或丁基化胶塞包

装,封闭式生产,产品质量稳定性好;而我国绝

大多数输液仍沿用传统的玻璃瓶,天然橡胶塞

和不易开启的铝盖包装,加之有些单位(医院制

剂室)将空输液瓶回收反复使用,致使生产的输

液质量不高。每年的春夏之交为输液反应的高

发期,据药品质量监督部门报道,某医院曾发生

高达 40%的输液反应, 患者因此而拒绝用药,

令医护人员十分担忧。自改用软包装输液以
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来,未发生一例输液反应[ 2]。

2 改革侧重点的思考和发展动态

2 1 深化输液生产企业的体制改革 我国大

输液生产厂家众多, 但布局分散而未具规模, 限

制了大输液生产的进一步发展。国家采取的措

施:一是按 GMP 标准要求, 靠企业自身加大资

金投入和整改力度。国家药品监督管理局近日

发出通知, 在 2000年底前仍未取得 药品 GMP

证书 的企业,将丧失大输液生产资格。二是加

大体制改革力度, 在系统内部实行强强联合。

对那些生产条件差, 无力改造现有设备,达不到

GMP 标准的企业实行兼并, 使大输液生产向规

模化、规范化方向发展。三是在有条件的地区,

几家医院联合成立中心制剂室, 生产在市场上

不易购买到的制剂(含大输液)供应各医院临床

应用,既满足病人的需要,又节省人力和财力。

2 2 扩大输液产品结构 首先输液生产企业

要根据患者治疗过程中各个时期不同的需求生

产系列产品供应临床。如用于调节电解质紊乱

的系列输液, 用于心血管系统疾病的中药类输

液,用于不同类型患者的糖类输液,小儿科用的

小包装系列输液及特殊规格包装的输液等。其

次加强治疗型输液产品的研制工作。长期以

来,医疗单位都是根据病人的治疗需要,由护士

把一些治疗药物临时加到输液中使用,该方法

操作繁琐, 加药过程中还会发生加错药、漏加

药、导致污染等, 存在着很大的医疗事故隐患。

因此,有条件的生产企业(医院制剂室) ,应加强

对在临床常用且理化性质又较稳定的治疗药物

制成治疗型输液的研制工作, 相信这类产品将

因有利于确保病人用药安全、高效、及时、准确、

方便而受到欢迎。

2 3 输液包装的技改势在必行 众所周知, 我

国大输液为传统的玻璃瓶包装,存在着易破碎,

不便运输贮存, 天然橡胶塞容易老化,使气密度

降低,针刺易掉屑等诸多难以克服的严重缺点,

极大地影响了输液内在质量和临床治疗效果。

近年来,国外的输液生产技术已向高度电子程

控化和高度密封化的生产程序发展,其设备达

到制瓶(袋) 印字 灌装 封口 传送等工序

均在一台机器中自动完成, 加上采用优质塑料

瓶及丁基胶塞或一次性输液袋包装, 有效地保

证了输液的质量。目前, 国内已有此类输液生

产线和软包装输液袋(无毒 PVC 或非 PVC 材

料)的生产厂家,并在少数生产企业, 医院制剂

室应用,其优越性已有报道[ 3]。

3 我院输液制剂生产技改情况简介

3 1 技改前状况 近年来,我院为使自制大输

液的产品质量进一步提高 (达到 GMP 管理目

标) ,对80年代初修建的制剂室多次进行防尘,

合理布局的改造,采用层流装置进行空气过滤,

同时加强制剂室的管理,强化员工的质量意识,

增加质量检测仪器和加大质量监督力度等措

施,经上级主管部门组织专家多次检查验收合

格。但仍存在在房屋面积小、隔离消毒、防尘不

够严密等问题。92年引进的大输液联动线也由

于长期受水、气、酸、碱的腐蚀氧化,使机器的程

序运转与生产需要时常不能同步,由此严重地

制约了生产量的扩大和新产品的开发, 使自制

输液始终迈不开步伐。输液包装仍沿用传统作

法,大部份采用从临床回收来的输液瓶经淌酸、

洗刷后重复使用,既难保证输液的质量,又与国

家药品监督管理部门的有关规定
[ 4]
相悖。品种

单调,只能生产葡萄糖类输液的几个品种;规格

单一,只能生产500ml规格的输液, 无法生产小

儿科用小包装规格输液及医疗方面特殊需要的

其它大规格 (如1000ml/瓶或更大包装)的灭菌

液体。生产能力低, 月产量仅有万瓶左右,而院

内相当大的一部分临床需求得依靠市场供应。

3 2 技改措施及效果 鉴于上述存在的问题,

医院要发展, 创效益, 扩大输液生产,提高输液

质量,保证病人用药安全有效。而解决问题的

关键是要从实际出发、因地制宜,从改革原有的

输液生产设备, 引进先进的包装技术入手。在

经过多次考查,反复论证的基础上, 于 1998年

底我院制剂室从江苏常州康华医疗器材厂引进

了 GF- 6A智能液体灌封机 和常州康华医疗

器材厂生产的一次性无毒 PVC输液袋。该机

器于 1999年 2月份安装调试完毕, 3月份正式

投入使用。仅投入使用后的前 4个月就取得了
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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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