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生产现场 过程技术与工艺

如何做好喷淋球覆盖测试
陈圣仁

珐成制药系统工程（上海）有限公司

摘要：在现行的国家药品生产质量管理规范（GMP）中，多个章节提到了需要防止交叉污染。在设备章

节 [1] 中明确指出：“设备的设计、选型、安装、改造和维护必须符合预定用途，应当尽可能降低产生污染、

交叉污染、混淆和差错的风险，便于操作、清洁、维护，以及必要时进行的消毒或灭菌。” 为了有效防

止交叉污染，尤其是在共用生产线上，必须对设备进行彻底的清洁，并经过清洁验证来证实清洁效果，

以确保不同产品或批次之间的残留物保持在可接受的水平之内。
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1    罐子的特点
纵观整个系统，由于罐子的内表

面积较大，管口众多，内件相对复杂，

它们往往成为清洁过程中的主要风险

点。

罐子的清洗一般通过喷淋球实现

在线清洗，喷淋球的全覆盖是容器清

洁的必要条件，因此喷淋球覆盖测试

也成了清洁验证的前提条件。

为了顺利完成喷淋球覆盖测试，

降低后续验证与清洁过程中的风险，

企业不应只局限于测试阶段，而应全

周期考虑如何实现覆盖测试的成功。

珐成制药系统工程（上海）有限

公司基于多年的工艺设计、容器设计、

容器制造、模块系统建造、自控集成

以及 GMP 验证方面的经验，系统化、

全周期地考虑如何实现罐子喷淋的全

覆盖。

2    设计考虑
质量源于设计，应基于清洗的目

标罐的尺寸、结构以及污物的性质和

状态，来设计合适的管道尺寸、喷淋

球的类型和数量，以及所需的流量及

压力。同时，还需考虑后续清洗过程

中所需的清洁剂种类、浓度、清洗温

度和时间，从而进行一个综合的系统

设计 [2]。

管口的数量和分布是在工艺、容

器和三维等专业评审阶段确定的。设

计时应综合考虑工艺需求、容器状况

和人体工程学等因素，进行合理的管

口布置。在必要时，可以采取集中布

置或非同心圆布置，以便于管口的清

洗。某些设计还特别设置了搅拌桨叶

背面洗球和人孔专门洗球。

在设计时，应考虑减少喷淋的阴

影区域，例如采用无菌法兰口、喇叭口，

以及更小的管口高径比和更宽的内伸

件环形空间等设计，如图 1 所示 [3]。

建议d≥1″，更小的高径比L/d≤2，

更大的环形空间 L/A ≤ 2

罐内的搅拌装置、挡板、内伸管、

传感器探头等部件，应为可排净设计，

避免水平台阶、凹槽、不规则表面，

确保倾斜排水。所有与工艺接触的管

口及部件，都应采用洁净设计，避免

外露螺纹，确保侧壁管口倾斜排水，

人孔设计宜为凹陷式，避免扁平设计 [4]。

3    供应商管理
喷淋球作为确保覆盖效果的关键

部件，其设计及制造过程至关重要。

在使用过程中，我们注意到喷淋球的

差压和流量值与供应商提供的特性曲

线存在较大偏差。此外，即使更换为

同一家供应商的同规格喷淋球，测试

结果也表现出差异。进一步的调查分

析揭示了问题的根源：一些供应商生产

的同规格固定式喷淋球在开孔大小和

数量上存在不一致性。这些差异给我

图 1    管口设计
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们的测试和使用带来了诸多不便。

为了解决这些问题，我们进行了

专项分析和测试，并据此更新了合格

供应商名录。同时，我们加强了对来

料的检验工作，以确保喷淋球的一致

性。通过在测试过程中积累的大量数

据，我们能够进行更优化的设计和选

型，从而减少了测试所需的时间，并

提高了产品的可重复性。

4    制造过程
罐子的制造必须依据已批准且确

认无误的图纸进行，确保罐子内表面

的光洁度满足设计要求。常见采用的

内表面处理方法包括机械抛光或电解

抛光，这两种方法都能使表面糙度达

到≤ 0.8 μm 或≤ 0.4 μm 的标准。在抛

光过程中，应避免使用抛光蜡，尽管

它能缩短抛光流程和处理时间，但抛

光蜡残留于微观表面，难以清除，这

将影响后续的钝化处理，并可能在未

来使用中逐渐释放，对产品质量构成

潜在风险。

罐子内表面处理完成后，应确保

无裂缝、缝隙、凹槽、明显凹坑等缺陷，

并且所有过渡区域都应进行圆滑处理。

对于具有特定方位要求的喷淋球，

必须配备定位装置，以确保在拆卸后

能准确无误地重新安装。

5    测试要求
喷淋球测试依据工艺专业提供的

清洗流量和压力参数进行，旨在确保

在实际现场条件下，系统能够稳定提

供测试阶段所需的流量和压力。

由于罐子上封头的管口众多，制

造过程中往往优先对上封头进行喷淋

球测试，以便于过程优化和调整，从

而减少后续测试或整改所需的时间。

在测试开始前，必须确认所有内

部组件（如搅拌装置和内伸管等）都

已正确安装，并且内表面及组件都已

彻底清洁。任何残留的油脂都可能导

致测试结果的误判，进而引起重复测

试。

配置浓度为 0.08 g/L ～ 0.22 g/L 的

核黄素（维生素 B2）水溶液，均匀喷

洒于管内壁、管口、挡流板、搅拌装

置等内部组件上。喷洒过程中应尽量

减少液滴和径流的形成。使用峰值波

长为 365 nm，强度为 4000 μW/cm2 的

UV 灯进行检查，通过荧光反应来验证

喷洒效果，并进行拍照记录。

测试过程中应详细记录清洗的流

量、压力和时间。清洗完成后，使用

UV 灯检查是否有残余的核黄素荧光，

以确保覆盖全面。如有需要，降低环

境光线并增强荧光的可见度，以便对

大型设备进行彻底检查。检查过程中

应避免引入外部残留的核黄素，以免

造成误判 [5]。

6    总结
喷淋球覆盖测试通常在罐体出厂

前以及设备运行确认阶段进行，以确

保其符合法规要求和用户需求。从风

险管控和质量管理的角度来看，应对

设备的整个生命周期进行严格的过程

控制，力求一次性通过测试，并确保

在后续使用中具有可重复性，以最大

限度降低交叉污染的风险，从而最终

保障患者利益。
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