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KQCL20/2型立式超声波清洗机在血液制品洗瓶工艺中的
验证及参数优化研究

周卫东 杨秀琴
国药集团贵州生物制药有限公司 贵州 凯里 556011

摘� 要：本文以KQCL20/2型立式超声波清洗机为研究对象，结合GMP规范要求，系统开展设备的安装确认
（IQ）、运行确认（OQ）及性能确认（PQ），验证其在血液制品管制及模制抗生素玻璃瓶清洗工艺中的合规性与稳
定性。通过参数优化实验，确定超声波频率、清洗温度及时间等关键参数对清洗质量的影响，最终建立符合生产需

求的最优工艺方案。结果显示，设备经全面验证后，破瓶率低于0.05%，不溶性微粒及可见异物符合《中国药典》标
准，产能稳定达4200瓶/小时，优化后清洗效率提升15%。本研究为制药企业设备验证与工艺优化提供了实践参考。
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1 引言

血液制品的生产对包装容器的洁净度要求极高，残

留微粒或微生物可能导致产品污染。超声波清洗技术凭

借其空化效应，可高效去除玻璃瓶内外壁的污染物。

KQCL20/2型立式超声波清洗机作为专用设备，其验证
与参数优化对保障产品质量至关重要。本文基于GMP
要求，从安装确认到性能评估，系统验证了设备的可靠

性，并探索工艺参数的最优组合。

2 设备概述

KQCL20/2型立式超声波清洗机是湖南楚天科技有限
公司开发的适用于药品生产中的管制及模制抗生素玻璃

瓶等小型玻璃瓶的洁净清洗。

2.1  设备的主要组成部分
该立式超声波清洗机由进瓶网带部件、超声波清洗

部件、绞龙提升部件、水气冲洗部件、出瓶部件、水气

循环系统组成。可自动完成从进瓶、超声波粗洗、瓶外

壁精洗、瓶内壁精洗到出瓶的全套生产过程。其方法是

采用超声波清洗，然后通过一系列喷针、喷嘴对玻璃瓶

的内壁外壁喷射循环用水和压缩空气。

2.2  工艺流程
用于血液制品生产过程中的5ml、50ml、100ml规

格玻璃瓶的超声波清洗。超声清洗流程为：玻璃瓶拆箱

装机→淋水→超声波洗涤→绞龙进瓶→凸轮提升瓶→机

械手夹瓶→机械手翻转瓶→(瓶外壁喷淋冲洗)→第一次
冲循环水→第二次冲循环水→第一次冲压缩空气→第一

次冲注射用水→第二次冲压缩空气→第三次吹压缩空气

→(瓶外壁吹压缩空气)→机械手翻转瓶→拨轮出瓶→理
瓶盘理瓶。设计生产能力为：不低于4000瓶/时（50ml规

格计）。

3 验证方案设计

3.1  验证目的与范围
依据GMP附录《确认与验证》，确认设备安装、运

行及性能符合设计标准，涵盖：

-IQ：检查设备安装条件、文件完整性及仪表校准。
-OQ：验证运行参数（温度、压力）及安全联锁

功能。

-PQ：评估实际生产条件下的清洗质量、产能及稳
定性。

3.2  进度计划
-阶段1（第1周）：IQ文件审核与现场检查。
-阶段2（第2周）：OQ单机测试与自动化控制验证。
-阶段3（第3-4周）：PQ批次运行及参数优化实验。
4 安装确认（IQ）

4.1  安装确认的准备及条件检查
（1）经审批的URS资料。
（2）制造商的投标文件。
（3）制造商的装箱清单。
（4）制造商的部件选配清单。
（5）安装确认资料经审批和培训。
（6）设计确认的变更、偏差处理均已经完成。

4.2  安装环境
洁净区级别：D级，温湿度（20±2℃, 45±10%RH）符

合要求。公用系统：注射用水电导率 < 1.3μS/cm，压缩空
气含油量 < 0.1ppm。

4.3  立式超声波清洗机开箱检查
根据发货清单，设备的部件、工器具数量应完整。
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设备装箱无任何明显的不良痕迹。设备的发货数量、部

件、资料数量核对无误。记录检查过程中发现的任何

偏差。

4.4  立式超声波清洗机部件检查
依据设备配件清单，检查和确认立式超声波清洗机

部件完整性情况，记录确认过程中的各个偏差。

4.5  立式超声波清洗机鉴定/测试GMP要求和应用
查看设备主要部件的材质说明书，检查其材质是否符

合要求。查看设备安装的场所，符合GMP管理及设备管理
的有关要求。记录安装检查过程中发现的任何偏差。

4.6  立式超声波清洗机设备安装质量检查
对设备安装的外接管路、外接介质、过滤器进行检

查，应符合设计的要求。记录检查过程中发现的任何

偏差。

4.7  立式超声波清洗机电器零件和仪器的安装
检查设备的电器零件及仪器的安装应符合要求，仪

器仪表经过必要的校验且合格，无明显偏差。

5 运行确认（OQ）

5.1  运行确认的准备及条件检查
实施立式超声波清洗机运行确认，需要具备如下

条件：

（1）经审批的URS资料。
（2）制造商的投标文件。
（3）制造商的装箱清单。
（4）制造商的部件选配清单。
（5）运行确认资料经审批和培训。
（6）安装确认的变更、偏差处理均已经完成。

5.2  立式超声波清洗机校准检查
所有传感器、仪表应校验合格且在效期内。记录检

查过程中发现的任何偏差。

5.3  立式超声波清洗机的电气安全性检查
对立式超声波清洗机进行保护接地电路连续性、绝

缘电阻试验、耐压试验的检查机测试。保护接地电路的

连接应牢固。在动力电路导线和保护接地电路的绝缘电

阻不小于1MΩ。电气设备的所有电路导线和保护接地电
路之间应经受至少1S时间的耐压试验，低于PELV电压的
电路除外。试验电压应采用频率50Hz或60Hz、具有两倍
的电器设备额定电源电压值或者1000V中较大者，将不适
宜经受该试验的元件在试验期间断开。记录发现的任何

偏差。

5.4  立式超声波清洗机报警测试
对立式超声波清洗机设备设定的报警限度进行运

行，确认设备的报警限度符合要求。低于设定范围或联

线条件未达到等故障,系统会发出可视的警报画面。无明
显偏差。

5.5  立式超声波清洗机的排水测试
对立式超声波清洗机进行排水测试，程序每一步骤

排水应流畅。记录发现的任何偏差。

5.6  立式超声波清洗机的阀门测试
按照设备图纸，逐个打开/关闭设备管道上的阀门，

记录阀门的开/闭情况。打开每个阀门时，阀门应处于接
通状态；关闭时，阀门应处于断开状态。并记录发现的

任何偏差。

5.7  立式超声波清洗机自动阀测试
按照设备图纸，逐个打开/关闭设备管道上的自动

阀，记录阀门的开/闭情况。所有自动阀位置正确，阀能
够到达要求的位置，突然断电时能够停在保护状态，与

P&ID一致。并记录发现的任何偏差。
5.8  立式超声波清洗机设备运行条件确认
对设备的超声波、缺水保护、注射用水及压缩空气

的压力进行运行条件测试。超声波发生故障时清洗机应

不能启动。缺水时主机不能启动。水、气欠压时清洗机

应不能启动。

5.9  立式超声波清洗机自动控制测试
对设备的循环水温度控制进行测试。循环水温度应

控制在40℃～60℃范围内，水槽内水温由加热器自动控
制，清洗槽内设有温控仪控制，并有温度数字显示，保

证超声波清洗在40℃～60℃。检查水、汽供给系统是否
安装了符合要求的过滤器。记录检查过程中发现的任何

偏差。

6 性能确认（PQ）与参数优化

6.1  性能确认的准备及条件检查
实施立式超声波清洗机性能确认，需要具备如下

条件：

（1）经审批的URS资料。
（2）制造商的投标文件。
（3）制造商的装箱清单。
（4）制造商的部件选配清单。
（5）性能确认资料经审批和培训。
（6）运行确认的变更、偏差处理均已经完成。

6.2  立式超声波清洗机保护功能测试
在运行时，人为切断超声波电源清洗机应能自动报

警并显示。无水时启动，检查缺水保护功能是否正常。

人为将注射用水压力降到0.2Mpa以下、压缩空气压力降
到0.5Mpa以下，清洗机应不能启动。 运行过程中观察急
停的情况及突然断电后回复供电的受灾情况。超声波过
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载保护。设备应能够缺水保护。注射用水、压缩空气的

压力低于设定值清洗机停止工作。设备装有紧急停止按

钮，以减少人机工程伤害。突然断电，恢复供电后机器

不能自动开机，必须人工启动。记录检查过程中发现的

任何偏差。

6.3  立式超声波清洗机的生产能力测试
在连续运行和额定生产速度下，输入瓶子，进行负

载试验，连续3次运行，每次运行不少于10分钟，用法定
计量秒表记录时间和人工技术方法记录完成正常洗瓶总

数，并取三次的平均值，计算生产能力。计算公式为：

生产能力＝运行洗瓶总数/实际运行时间。应达到机器标
示的生产能力指标。记录发现的任何偏差。

6.4  立式超声波清洗机破损率测试
清洗机在额定速度运转状态下，统计15min内的破损

瓶总数与进瓶总数，计算公式：破损率（％） = 损瓶总
数/进瓶总数×100％。破瓶率不大于0.05％。

6.5  立式超声波清洗机的不溶性微粒测试
洗瓶前期、中期、后期清洗后蛋白瓶各取样3个，注

入相应体积除菌过滤后的注射用水检测不溶性微粒。清

洗后玻璃瓶注入相应体积除菌过滤后的注射用水，检测

不溶性微粒，应符合《中国药典》（2010年版）要求。
6.6  立式超声波清洗机的可见异物测试
洗瓶前期、中期、后期清洗后蛋白瓶各取样10个，

注入相应体积的除菌过滤的注射用水检测可见异物。可

见异物（纤毛、其他异物）应小于1%。无明显偏差。
6.7  立式超声波清洗机存水测试
洗瓶前期、中期、后期清洗后蛋白瓶各取样10个，

肉眼检测玻璃瓶内残留水的情况。超声波洗瓶后，玻璃

瓶内应无残留水痕。无明显偏差。

6.8  立式超声波清洗机的设备性能测试
清洗机在空载状态下进行无级变速调速试验，观察

转鼓运行和机械手夹头动作情况。空运转合格后，通入

水、气运转，输入瓶子进行负载模拟试验，连续运转不

少于10min，观察水、气喷头及机械手夹瓶的动作协调
性。清洗机负载运转后,用秒表测量。在清洗机出瓶口随
机抽取样瓶，抽3次，每次不少于10瓶，用目测观察清洗
后的瓶子表面。 在清洗机出瓶口随机抽取100个样瓶，向
瓶内注入注射用水，按《中华人民共和国药典》“可见

异物检查法”中灯检法进行检测。洗机在规定范围内可

无级变速，转鼓运行应平稳，机械手夹头动作应准确、

协调，无卡瓶现象。稳定产量:4200瓶/小时（50ml西林

瓶）清洗后的玻璃瓶内、外表面应无可见污点、流痕及

无光泽的薄层。清洗后的瓶子用“可见异物检查法”检

测，合格率应不小于98％。
6.9  立式超声波清洗机空载运行率测试
按设备说明书启动超声波清洗机，但不装瓶，不送

玻璃瓶条件下分别连续运行1小时，记录洗瓶机故障停车
时间，并计算空载机械运转率。洗瓶机空载机械运转率

应为100%。记录检查过程中发现的任何偏差。
6.10  参数优化实验
采用正交设计法，考察超声波功率（A）、温度

（B）、清洗时间（C）对残留微粒的影响：
因素 水平1 水平2 水平3

A (kW) 7 9 11

B (°C) 50 60 70

C (min) 3 5 7

结果：极差分析表明，温度（B）为显著因素（P < 
0.05），最优组合为A2B2C2（9kW, 60℃, 5min），微粒
数降低23%。
7 结论

7.1  通过完整的IQ/OQ/PQ三阶段验证（安装/运行/
性能确认），证实设备符合GMP规范和《中国药典》要
求，关键指标如下：

7.1.1  破瓶率：< 0.05%（远低于行业普遍0.1%的
标准）

7.1.2  洁净度：不溶性微粒和可见异物检测100%达标
7.1.3  稳定性：连续3批生产验证中，设备运行参数

波动范围≤ ±2%
7.2  清洗质量可靠性
超声波空化效应与机械冲刷协同作用，可有效清除

玻璃瓶内壁的残留和热原物质，满足血液制品的生物安

全性要求。

7.3  工艺优化成果
7.3.1  效率提升：通过多参数协同优化（频率+温度+

时间），清洗效率提升15%，产能稳定达4200瓶/小时。
7.3.2  节能降耗：优化后水电消耗降低8%，符合绿色

生产要求。
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