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让聚合物预灌封系统
与功能标签相结合
由环烯烃共聚物等高质量聚合物制成的预灌封注射器具有极高的设计灵活性——因此备受药企青

睐，但它与玻璃制成的注射器相比，存在对气体和氧气屏障较低的问题。为了有效地应付这些挑战，

SCHOTT和Schreiner MediPharm共同推出了一种功能标签解决方案。同时，功能标签也可以添加

防紫外防护、首次开启显示等更多功能。

文 / Andreas Hofenauer  Stefan Krauss  Tom Van Ginneken

预灌封注射器的药物标签
预灌封注射器 (PFS) 作为一

种方便的给药方式，市场份额正

不断增加。特别是由一些环烯烃

共聚物 (COC) 等高质量聚合物制

成的 PFS，具有更高的设计灵活

性，同时能降低整个价值链的破

损率，而且 COC 的性能和生产工

艺决定了其不含重金属离子和钨，

并表现出低硅化或无硅化，这使

得它在医药包装中被广泛应用，

且极具吸引力。不过，COC 和硼

硅玻璃具有不同的 E&L（可提取

和浸出）曲线与较低的氧气和气

体屏障阈值，这可能会增加药物

的相互作用。

这些特性的差异在选择标签

时尤其需要关注。标签是一种获

批和公认的形式，可直接为内包

材提供药品的信息。然而，由于

不干胶标签直接贴在容器上，所

以存在不干胶迁移至聚合物容器

的潜在风险。这可以通过选用功

能标签解决，甚至可以通过增加

特定功能强化内包材来解决，这

些特定功能包括：非隐藏或隐藏的

模拟和数字安全功能、有效的首

次开启显示功能、紫外线防护及

气体屏障功能。

注射器与标签匹配具有较高

的协同效应潜力
为了充分挖掘功能标签的潜

力，并为制药行业客户提供全面

的解决方案，有必要将标签与

内包材匹配。在这种情况下主

要需要考虑的是标签必须适合容

器，并且可以在包装线中处理而

不会产生任何问题。全球制药

包装专家 SCHOTT与专业标签和

不干胶标签方案专家 Schre iner 

MediPharm 推出的联合方法对

COC注射器和标签解决方案进行

了检查，并且针对以下方面进行

了重点评估：

• 低迁移标签与 COC 注射器的

组合；

• 为 COC 注射器增加氧气屏障；

• 为 COC 注射器增加紫外线和

光的防护；

• 为 COC 注射器增加首次开启

显示。

COC 注射器与低迁移标签

的组合
虽然我们一般不认为标签是

内包材的一部分（即不与药品直

接接触），但它们可能是让杂质

通过内包材迁移到药品的源头。

充分了解标签和粘合剂技术，以

及聚合物的物理特性可能对标签

粘合剂迁移程度带来的影响，是

理解这种现象相关风险的关键。

SCHOTT 和 Schreiner MediPharm

发起了一项关于可浸出物的研究，
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MediPharm产品和工艺开发团队队长，

Tom Van Ginneken系 SCHOTT AG 全

球产品经理。

38-61-生产现场.indd   48 2022/3/28   14:55:01



制药业 2022-03 流程工业  49

密封技术 专题报道

主要研究了当 SCHOTT TOPPAC® 

COC PFS 注射器与标签配合时，

化学成分的迁移情况。

全球领先的实验室测试供应

商 Nelson Labs 比较了带标签的

注射器和没有标签的注射器（参

考样品）在可浸出化合物方面的

特性。先将样品注射器灌满注射

用水（WFI），并进行密封和标记，

然后在控制良好的室温条件下将

其保存 36 个月。从迁移的角度

考虑，为了涵盖所有较低温度（即

2 ～ 8 ℃）的存储条件，实验温

度被选定为 25 ℃，这是一个具

有挑战性的测试环境。样品保存

36 个月后，实验员清空注射器，

用多种分析方法对内容物进行检

查，以筛选模式检测所有潜在的

化合物。分析方法允许筛选挥发

性有机化合物、半挥发性有机化

合物和非挥发性有机化合物。

结果显示带标签的注射器系

统在老化 36 个月后，与参考样品

相比，没有发现额外的化合物。

这意味着 COC 注射器的阻隔特性

与具有低迁移特性的标签概念相

结合，可保证化学成分不会从标

签产生迁移。

利用功能标签为COC注射器

增加氧气屏障
氧化会对药品，特别是那

些基于大分子和复杂分子的药

品，如生物制剂和生物仿制药的

保质期产生明显影响。因此，药

品包装必须提供充分的保护，防

止氧化因素的影响。在这种情况

下，氧气屏障的功能对内包材来

说尤为重要。如上文所述，聚合

物制成的内包材的气体和氧气屏

障与玻璃相比均较低，这可能使

药企在生产氧敏感药物时不会选

用 COC 包装。然而这个问题可

以在市场找到解决方案，比如通

过化学气相沉积，在聚合物层上

添加氧化硅无机层等；或者选用

三层结构（将聚酰胺阻隔层夹在

两个环烯烃聚合物层之间），这

是另一种可用于环烯烃聚合物 

（COP）主容器的解决方案。这

些方法能提供良好的氧气屏障，

但步骤复杂、成本高，需要对现

有工艺进行重大改造。

因此，SCHOTT 与 Schreiner 

MediPharm共同测试了另一种方

法。他们使用由气体阻隔膜制成

的功能标签，为 COC 预灌封注射

器提供了额外的氧气屏障。标签

设计旨在尽量覆盖注射器表面，

提供最强的保护；并就标签材料

的适用性、可印刷性、与压敏粘

合剂的结合性以及作为额外氧气

屏障的有效性，测试了不同阻隔

膜是否适合作为标签的原材料。

测试使用了不带活塞的 COC 预灌

封注射器（1 ml，鲁尔锁结构）。

注射器样品带有不同阻隔膜制成

的标签，使用氮气对样品进行冲

洗，然后在手套箱内使用硬塑料

粘合剂将其贴在玻璃板上，将样

品暴露在 23 ℃、 50% 相对湿度的

标准大气环境中，以常规的氧传

感器测量注射器内的氧含量。

图 1 展示了注射器内氧含

量随时间的变化情况以及屏障标

签对氧渗透的显著影响。绿色曲

线（带通用标签的注射器）与蓝

色曲线（不带标签的注射器）几

乎重合，相比之下，有屏障功能

标签（“标签 2”和“标签 3”）

的变化曲线斜率要小得多。而

屏障标签 2（橙色曲线）的效果

明显优于另一种测试的屏障标

签（“标签 3”，紫色曲线）。测试

中，贴有屏障标签 2 的注射器内

的氧分压在超过 80 天后才达到

100 mbar，比没有额外屏障保护

的注射器达到同样数值的时间多

出了两倍以上。这些初步结果表

明，屏障标签具有显著降低氧渗

透的能力，因此对于氧敏感但不

需要 100%气体屏障的药物来说，

它可能是一个不错的选择。这种

方法的主要优点是可以通过功能

标签的方式增加屏障功能，而不

需要进行额外的工艺改造、高成

本投入或更改内包材。但根据客

户各种不同的定制化需求，需要

增强效果并调整屏障水平，还要

做进一步的分析。

利用功能标签为COC注射器

增加紫外线和光防护
紫外线和可见光会对光敏药

品产生严重影响。有多种可为药

图 1  对贴有屏障功能标签的 COC 注射器进行氧渗透测试
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物提供光线防护的方案，将有色

玻璃（棕色玻璃）作为内包材是

其中的一种。然而，有色玻璃往

往会妨碍对物质的检查。特别是

对于生物制剂和生物仿制药，为

了通过识别变色、浊度或颗粒，

确保不掺杂质，必须进行目视检

查。因此，由完全透明的材料制

成的内包材是生物制剂的首选。

使用紫外线和光阻隔薄膜制成的

标签是一种新的解决方案，它能

为透明容器增加特定的紫外线和

光防护。为方便检查药品真实的

颜色，标签带有可多次开合的检

查窗口，可以由此通过透明的内

包材检查药品。

S C H O T T 与 S c h r e i n e r 

MediPharm还就标签材料的适用

性、可印刷性、与压敏粘合剂的

相容性以及作为额外的紫外线和

光屏障的有效性，选了不同阻隔

膜进行了测试。透光率测试证明

了薄膜样品可提供一定水平的防

护，如图 2 所示。图中不同颜色

曲线代表不同透明度的阻隔膜，

包括了标准透明膜（灰色曲线）、

透明防紫外线膜（蓝色曲线）、

半透明黄色印刷防紫外线膜（黄

色曲线）和完全不透明膜（绿色

曲线）。

标准透明 PET 薄膜即使在紫

外光（<380 nm）范围内也表现

出较高的透光率，因此不能提供

相应的防护；测试的透明防紫外

线膜在紫外线范围则表现出较低

的透光率（<1%），在 380 nm 波

段处有一个非常高的阈值；黄色

印刷半透明薄膜对紫外线和蓝光

（<480 nm）有明显的防护作用；完

全不透明膜挡住了测试的整个光

谱。该测试表明，使用防紫外线

膜，可通过选择性地结合彩色印

刷，针对紫外线和可见光提供定

制的防护，即可以为预灌封注射

器的客户，在特定的使用方案中

加入具有紫外线和可见光防护性

能的标签。

利用功能标签为COC注射器

增加防盗功能
密封对证明内包材在使用

前的完整性来说尤为关键，它可

明确显示包装可能被拆封的痕

迹，或防止内包材被重用造假。

功能标签是一种实用和有效的防

盗手段，其中有多种标签适用于

密封注射器。图 3 显示了 5 ml 

SCHOTT TOPPAC®注射器的解决

方案。在这一方案中，主标签一

直延伸到闭合的护帽。可通过套

在护帽上的适配器（如图 4 所

示）调整护帽与注射器主体之间

的直径差，使标签延伸至顶部。

利用标签上的穿孔线设计，可以

实现局部破坏标签。注射器盖子

在首次打开后，会留下清晰的 

显示。

总结与展望
以上种种联合方案和试验结

果表明，将 COC PFS 与功能标

签相匹配，可以通过附加功能强

化药品包装。研究发现，测试的

COC 注射器的阻隔性能与具有低

迁移特性的标签概念相结合，可

防止化学成分从标签迁移。此外，

通过使用定制标签解决方案，可

为 COC 注射器添加氧气屏障、紫

外线防护、首次开启显示等功能。

可见医药标签不仅只是一种为内

包材提供信息的方案。SCHOTT

和 Schreiner MediPharm 将 会

进一步探索，通过易于整合的方

案和模块化的方法，应对药品包

装的各种挑战。 ●

图 2  不同薄膜的光 / 紫外线透射测试

图 4  适配器套于护帽上，可填补护

帽与注射器主体的直径差

图 3  带有完整穿孔线的标签延伸到

适配器。当打开注射器的盖子时，

会产生不可还原的破坏。适配器与

护帽互锁，不会产生额外的废物
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