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最低風險的無菌檢測解決方案
——全封閉式無菌檢測技術

泰林生物——Sterility test

2017.11
臺北生技製藥設備技術研討會

夏信群

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

無菌檢測的目的和意義

無菌檢測方法的選擇

全封閉式無菌檢測

全封閉無菌檢測設備和耗材4
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

物料

设备方法

人员
環境

無菌檢測的目的和意義

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 瞭解原料及半成品的無菌保障；

• 控制藥品品質和性狀穩定；

• 避免用藥感染！

無菌檢測的目的和意義
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

无菌检测

细菌检测
霉菌和酵
母菌检测

無菌檢測的目的和意義

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

優點：成本低

缺點：取樣量小，抑菌性產品檢

查困難

直接接種法

1

優點：檢驗量大，可通過沖洗處
理抑菌性檢品
缺點：需要專用裝置，檢品必須
是分子足夠小的真溶液，需和濾
膜化學相容

薄膜過濾法

2

檢
查
方
法

無菌檢測方法的選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

由於薄膜過濾法優勢

明顯，《中國藥典》

2015版在製藥用水、無

菌檢查等方面均要求優

先使用薄膜過濾法。

無菌檢測的方法選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

無菌檢測的方法選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 性狀允許的前提下優先選擇薄膜過濾法；

• 無法直接過濾的產品建議嘗試乳化，稀釋
，溶解等手段進行處理後過濾；

無菌檢查的方法選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

無菌檢測方法的選擇

薄膜過濾法

開放式薄膜過濾

封閉式薄膜過濾
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

開放式薄膜過濾

無菌檢測方法的選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

封閉式薄膜過濾

無菌檢測方法的選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

人员

95%

空调系统

3%

设备

2%

人是最大的污染源！

無菌檢測方法的選擇無菌檢測方法的選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

繁雜的操作步驟；

巨大的污染風險；

成本<風險

無菌檢測方法的選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

全封閉無菌檢測系統
主要由集菌儀和全封閉集菌培養

器組成。通過蠕動泵作用，在封閉和
非接觸條件下實現液體取樣、轉移、
過濾、培養，將污染的風險降至最低。

USP/EP/JP/CHP等多國藥典推
薦的無菌檢查方法。

無菌檢測方法的選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 中國藥典附錄無菌檢查法

• USP<71>無菌測試

• 21CFR610.12（聯邦法規第21章）

• PIC/S（藥物檢查合作計畫）無菌測試介紹

• ICH國際藥品註冊協調會議

• TGA治療產品無菌測試指導

• USP<1208>無菌檢查用隔離器驗證指南

• ……

無菌檢測方法的選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

全封闭无菌
检测系统

集菌仪

集菌培养器

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 集菌儀是配合集菌培養器使用的專用儀器，
通過蠕動泵的定向加壓作用，將檢品轉移
到培養器杯體內並加壓過濾。

無菌檢測方法的選擇
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

自主進樣，自動化高；

自動分配，準確性強；

智能調速，可靠性優；

隔絕污染，避免錯檢。

集菌儀：

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

傳統型集菌儀：

足夠的啟動扭力實現過濾的起步；

確保液體過濾和轉移的穩定；

配合軟管可實現均勻分配液體；

提供足夠過濾但不過高的壓力；

長期穩定的工作能力；

操作的可靠性；

配合的完整性；

全封閉式無菌檢測設備和耗材



2017/11/27

11

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 直線裝管

• 自動夾管

• 觸控面板

• 壓力保護

•溫濕監控

•動態顯示

•自設檔位

• SOP模式

智慧型集菌儀：

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

集菌培養器：

 全封閉式無菌檢查專用灌裝培養型篩檢程式

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

核心性能

無菌；

促生長性能；

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

集菌培養器必須無菌，否則有假陽性風險；

使用集菌培養器檢測報告內容中需包含無菌檢查；

瞭解供應商的生產水準和滅菌控制；

建議使用培養基灌裝法對所購買集菌培養器進行無
菌檢查。

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 潔淨車間生產

篩檢程式的選擇

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 篩檢程式滅菌程式：

EO滅菌

輻照滅菌

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 嚴格驗證的滅菌程式：

EO滅菌

滅菌設備驗證：IQ、OQ、PQ

工藝驗證：

半週期法滅菌迴圈開發。

(滅菌時間僅為正常作用時間的一半)

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

產品驗證：

包裝完整性、濾器滅菌適宜性確認

每批次生產均進行生物指示劑殺滅監控

完全遵循 ISO11135

無菌性能

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

輻照滅菌驗證

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

輻照滅菌驗證

最大劑量：確認產品可能接受的最大劑量；

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

劑量設定：確認滅菌劑量對產品的有效性。

劑量分佈：所有產品均接受有效劑量；

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 成品實施無菌檢查

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

集菌培養器促生長性能需符合要求，否則有假陰
性風險；

培養器材料；

滅菌劑殘留；

促生長試驗結果；

可對每批次集菌培養器進行試驗以考察其性能。

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 金黃色葡萄球菌CMCC(B) 26 003

• 銅綠假單孢菌 CMCC(B) 10 104

• 枯草芽孢桿菌 CMCC(B) 63 501

• 生孢梭菌 CMCC(B) 64 941

• 白色念珠菌 CMCC(F) 98 001

• 黑麯黴 CMCC(F) 98 003

按藥典培養基靈敏度檢查方法要求向濾杯內加入上
述試驗菌，結果表明， SteritailinTM集菌培養器對
微生物的恢復生長無任何抑制作用。

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 法規要求

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

• 封閉式（杯體完整性）；

• 0.45μm（濾膜完整性）；

• 約50mm；

• 選擇材質；

• 過濾前後的完整性；

全封閉式無菌檢測設備和耗材
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生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

完整性

• 杯體、管路、呼吸器、

• 底座帽塞、樣品濾膜等。

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

杯體的完整性和強度

• 超聲焊接技術特點

– 焊接線設計：必須採用適合於密封要求的設計

– 焊接工藝

– 焊接機的要求

• 杯體焊接性能要求和檢測

– 杯體能耐受0.5MPa壓強。

– 100%洩漏測試

• 杯內壓力的控制

– 培養器的設計要求，耐壓及卸壓設計

– 集菌儀的設計要求，壓力線上檢測及記錄

38

全封閉式無菌檢測設備和耗材



2017/11/27

20

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术

管路的完整性
• 進液口的結構

–軟管外包，不利於在正壓過濾時保持其密封性
，因此，其粘接工藝必須考慮其特點。

• 針的粘接強度，須大於普通的注射針粘接
強度

• 軟管其它連接處的粘接強度

底座帽塞

–底部氧化層的危害

–排液口的設計
39

全封閉式無菌檢測設備和耗材

生命科学 / 生物技术 / 分析仪器 / 过滤技术
40

全封閉式無菌檢測設備和耗材


