
国际全科医学·2024� 第5卷� 第4期

13

血液制品生产容器具清洁效果确认中的风险评估与控制
策略

李顺忠 毕道光
国药集团贵州生物制药有限公司 贵州 凯里 556011

摘� 要：血液制品生产容器具的清洁效果确认是确保血液制品安全性和有效性的关键环节。本研究旨在通过风险

评估与控制策略，确保生产容器具清洁效果的可靠性和一致性。首先，采用危害分析与关键控制点（HACCP）方法
对生产容器具清洁过程中可能出现的风险进行识别和评估。其次，基于风险评估结果，制定了一系列控制策略，包

括优化清洁程序、选择合适的清洁剂、设定严格的清洁参数和监控标准，以及实施定期的清洁效果验证。通过这些措

施，能够有效降低污染风险，保证血液制品的质量和安全。结果表明，风险评估与控制策略的应用显著提高了生产容

器具清洁效果的确认效率和准确性，为血液制品生产提供了坚实的质量保障。
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1 引言 *

1.1  血液制品行业的重要性
血液制品行业是医疗健康领域的重要组成部分，对

于治疗和预防多种疾病具有不可替代的作用。血液制品

包括人血白蛋白、凝血因子、免疫球蛋白等，它们广泛

应用于临床治疗，如创伤救治、遗传性血液病治疗、免

疫缺陷病治疗等。因此，血液制品的质量和安全性直接

关系到患者的生命健康，对整个医疗系统的稳定运行和

公共卫生安全具有重大意义。

1.2  生产容器具清洁确认的必要性
在血液制品的生产过程中，容器具的清洁是确保产

品质量和安全的关键环节。因此生产用容器具按规定进

行清洗后，生产用容器具的允许残留物含量是否达到预

先设定的可接受标准，是否消除了在生产过程中产品受

到前一次使用遗留物或者清洗剂污染的风险。不同的操

作人员都按操作规程进行生产用具清洗，是否获得满意

的清洗效果，所以必须对生产容器具的清洁效果进行确

认，确保其达到规定的清洁标准，是防止污染和保障产

品质量的必要措施[1]。
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1.3  风险评估与控制策略的意义
风险评估是对生产过程中可能出现的风险进行识

别、评估和优先排序的过程，而控制策略则是基于风险

评估结果制定的预防和控制措施。在血液制品的生产容

器具清洁效果确认中，进行风险评估可以帮助识别清洁

过程中可能存在的风险点，如清洁剂的选择、清洁程

序的设计、清洁效果的监测等。通过制定有效的控制策

略，可以最大限度地减少这些风险，确保清洁过程的可

靠性和清洁效果的一致性，从而保障血液制品的质量和

安全[2]。

2 血液制品生产容器具清洁效果确认

2.1  生产用器具
药品生产常用的有不锈钢桶与配套的刻度尺、量

筒、烧杯、塑料试剂桶、生产用软管、不锈钢盆、投料

盘、剪刀等器具，其用途制药用于房间清洁时消毒剂

或清洁剂盛装和投料时破袋剪刀的盛装、原料血浆投料

用、生产过程取样、原料血浆破袋用、各组分沉淀掏取

用、硅藻土干烤和配制量小的试剂配制等。上述每种器

具均由人工进行清洁，内表面积越大越不容易清洁，清

洁效果确认对象选用每种器具选择内表面积最大的器具

进行验证即可。

2.2  生产用具清洁程序
投料盘、不锈钢桶使用时，提前30min以上并于24小

时内对不锈钢桶以20%NaOH 溶液涂布内外表面，做到均
匀无死角，取样提子、不锈钢盆、聚丙烯沉淀铲、投料

用剪刀于碱液中浸泡4小时以上并于24小时内。使用前用
注射用水反复冲洗容器具内外表面3遍以上，冲洗后用pH
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试纸检测终淋水为中性，检测终淋水pH 值应符合药典中
pH值的规定，2小时内使用，否则重新进行清洁消毒后才
能使用。

沉淀车：各组分压滤前，检查沉淀车是否在涂碱有

效期内，若涂碱超过 24小时，需从新对沉淀车内表面平
槽及四角用20%NaOH 溶液进行均匀涂布，保持30分钟以
上24小时内，用注射用水反复冲洗3遍以上，用pH 试纸
检测为中性，检测终淋水 pH值应符合中pH值的规定，用
洁净压缩空气吹尽残留水后使用[3]。

生产用软管连续生产期间使用后，用纯化水反复冲

软管内外壁，在连续生产期间，浸泡于4%氢氧化钠溶液
中，排出管内气体，使软管内灌满4%氢氧化钠溶液浸泡
4～24小时后，将软管从4%氢氧化钠溶液取出，排尽软管
内4%氢氧化钠溶液，将一端与注射用水出口链接，打开
注射用水阀门，冲洗软管内部、表面，冲洗3遍以上，冲
洗至管道内淋洗水pH试纸检测为中性，用洁净压缩空气
将软管内残留的水吹干，在24小时内使用，链接至其他
管道，随其他管道一并对淋洗水进行内毒素检测。

生产用塑料试剂桶连续生产期间使用后，用纯化水

反复冲洗内外壁，再用20%的氢氧化钠溶液均匀涂布内表
面，保持30min以上，如需在24小时内使用的，用注射用
水反复冲洗内外表面3遍以上，用洁净压缩空气吹扫残留
水，用桶盖盖好，挂“容器已清洁”标识牌待用；如涂

碱超过24小时的，需重新涂碱后再用注射用水清洁。
玻璃容器具连续生产期间使用后，用纯化水反复冲

洗内外壁，去除表面可能存在的残留物质及污物，如有

异物，用塑料刷或者试管刷刷去后用纯化水冲洗干净，

用铬酸洗液浸泡处理保持2小时以上并于24小时内清洁，
使用前用注射用水冲洗3遍以上至pH试纸检测为中性后备
用。如铬酸洗液处理超过24小时的，需重新用铬酸洗液
处理后再用注射用水清洁。

停产期间所有生产用容器具使用后用纯化水冲洗干

净，再用压缩空气吹干后放入器具存放间干燥保存。于

下次恢复生产前重新按上述生产期间使用后清洁步骤重

新清洁后保存。

2.3  清洁效果的取样检测方法
擦拭法取样，最难清洗（易污染）部位擦拭取样，

取样面积为100cm2，用注射用水洗脱，洗脱液用量40ml/
每拭子。

淋洗法取样：清洁完毕后，清洁后的生产用具用注

射用水反复冲淋，用注射用水使内壁所有部位淋洗，取

样送检。

3 风险评估及风险分析

3.1  鱼骨图分析：
从人机料法环等方面辨识出影响验证对象的主要因

素，再根据鱼骨图的因素逐项进行风险分析。

3.2  评估方法：
采用FMEA工具对严重性、可能性、可检测性对确认

与验证风险点进行影响性因素评估，对可能存在的风险

点，结合鱼骨图从人、机、料、法、环五大GMP要素进
行风险识别，并对存在的风险可能产生严重性(SEV是指
发生危害后对产品质量的影响程度)、可能性（OCC系指
产品生产过程存在的风险发生的几率）、检测性（DET
系指产品发生危害后可检测的几率）结合起来进行评估

风险等级，从而确认采取的确认与验证措施。

对识别出的风险点严重性、可能性和可检测性级别

进行判定。

4 控制策略

4.1  预防措施
4.1.1  清洁程序的优化
为了确保血液制品生产容器具的清洁效果，首先需

要对清洁程序进行优化。

清洁剂的选择：选择合适的清洁剂，确保其能够有效

去除容器具上的残留物，同时不对容器具材质造成损害。

清洁参数的设定：包括清洁时间、温度、压力等参

数的设定，以达到最佳清洁效果。

清洁步骤的规范化：制定详细的清洁步骤和操作规

程，确保每一步骤都能得到正确执行。

清洁设备的维护：定期对清洁设备进行维护和校

准，保证其性能稳定。

4.1.2  操作人员的培训与管理
操作人员的专业技能和操作规范直接影响到清洁效

果。因此，需要定期对操作人员进行清洁程序培训，确

保他们熟悉并能正确执行清洁规程。

操作规范的强化：通过日常管理和监督，强化操作

人员的规范操作意识。

4.2  监控措施
4.2.1  清洁效果的定期检测
为了确保清洁程序的有效性，需要定期对清洁效果

进行检测，包括：

目视检查：通过目视检查容器具表面是否有残留物。

微生物检测：定期进行微生物检测，确保无微生物

污染。

化学残留检测：使用化学分析方法检测是否有清洁

剂或其他化学物质残留。

4.2.2  环境监控与记录
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环境监控是确保清洁效果的重要环节，包括：

空气质量监控：定期检测车间内的空气质量，包括

尘埃粒子、微生物等。

温湿度监控：监控车间的温湿度，确保其在适宜范

围内。

记录管理：详细记录每次清洁的过程和结果，以便

追溯和分析。

4.3  纠正措施
4.3.1  不合格清洁效果的处理
一旦发现清洁效果不合格，应立即采取措施：

重新清洁：对不合格的容器具进行重新清洁。

原因分析：分析清洁不合格的原因，采取措施防止

再次发生。

改进措施：根据分析结果，对清洁程序进行必要的

调整和优化。

4.3.2  应急预案的制定与实施
为了应对可能出现的紧急情况，需要制定应急预案：

应急预案的制定：制定详细的应急预案，包括人员

分工、应急物资准备等。

应急演练：定期进行应急演练，确保所有人员熟悉

应急流程。

应急响应：一旦发生紧急情况，立即启动应急预

案，迅速有效地处理问题。

5 结论

5.1  清洁效果确认的重要性
在血液制品的生产过程中，容器具的清洁效果确认

是确保产品质量和安全的关键环节。清洁效果确认的重

要性体现在以下几个方面：

产品质量保障：确保容器具无残留物，避免交叉污

染，保证血液制品的纯度和安全性。

法规遵从性：符合国内外《药品生产质量管理规

范》（GMP）和相关法规要求，确保产品合规上市[5]。

患者安全：减少因容器具污染导致的潜在健康风

险，保障患者用药安全。

生产效率：通过有效的清洁效果确认，减少因清洁

不彻底导致的返工和生产延误，提高生产效率。

5.2  风险评估与控制策略的有效性
风险评估与控制策略的有效性是确保清洁效果确认

成功的关键。有效的风险评估与控制策略应包括：

风险识别：识别可能影响清洁效果的因素，如清洁

剂的选择、清洁程序的设计、操作人员的培训等。

风险分析：评估这些因素对清洁效果的影响程度和

可能性，确定风险等级。

风险控制：制定相应的控制措施，如优化清洁程序、

定期监测清洁效果、加强人员培训等，以降低风险。

风险监控：实施持续的监控和评估，确保控制措施

的有效性，并及时调整策略以应对新的风险[4]。

5.3  对血液制品行业清洁生产的贡献
清洁效果确认的风险评估与控制策略对血液制品行

业清洁生产的贡献主要体现：

提升行业标准：通过科学的风险评估和有效的控制

策略，提升整个行业的清洁生产标准。

技术创新：推动清洁技术和方法的创新，提高清洁

效率和效果。

成本节约：通过减少因清洁问题导致的返工和产品

召回，降低生产成本。

可持续发展：促进资源的合理利用和环境保护，符

合可持续发展的要求。

综上所述，清洁效果确认的风险评估与控制策略对

于保障血液制品的质量和安全、提升行业标准、推动技

术创新以及实现可持续发展具有重要意义。通过不断优

化和完善这些策略，可以为血液制品行业的清洁生产做

出更大的贡献。
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