
56
浙江泰林生物技術股份有限公司

幹法與濕法的比較

熱電冷卻板採用珀耳帖效應，

放置在隔離器中央，在不顯著改

變隔離器內部溫度的條件下，通

過定向電流將測試樣板上部鋁表

面冷卻。設備使用充分大小的不

銹鋼材質（316L）測試樣板，

實現其在轉移出隔離器時表面加

熱或冷卻的最小化，如（左）圖

測試樣板大小 0.5 x 0.5
x0.25 （英寸），帶直徑為

0.0625（英寸）的小孔，不銹

鋼鋼絲環被壓入孔中，以便快

速傳送系統可通過掛鉤一次性

取出多個測試樣板，如（右）

圖

化學研究法——實驗設計
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幹法與濕法的比較

試片溫度℃ 狀態 過氧化氫殘留（mg)

5 冷凝 18.41
10 冷凝 3.76
15 冷凝 4.17
20 氣相 <0.0004
25 氣相 <0.0004
30 氣相 <0.0004

分析 ：當過氧化氫氣相濃度為1.1 mg/L，即725ppm時，隨著溫度的

升高至15℃時，過氧化氫為冷凝相，樣品上殘留過氧化氫為4.17mg，

20℃時為氣相，檢測不到殘留過氧化氫，推測該濃度下過氧化氫的露

點溫度為17.8°C。

化學研究法——實驗結果
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幹法與濕法的比較

試片溫度℃ 狀態 過氧化氫殘留(mg)

5 冷凝 45.1

10 冷凝 13.59

15 冷凝 7.28

20 冷凝 11.64

25 氣相 <0.0004

30 氣相 <0.0004

化學研究法——實驗結果

分析：當過氧化氫氣相濃度為1.5 mg/L，即998ppm時，隨著溫度的

升高至20℃時，過氧化氫為冷凝相，樣品上殘留過氧化氫為11.64mg，

25℃時為氣相，檢測不到殘留過氧化氫，推測該濃度下過氧化氫的露

點溫度為22.4°C。
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幹法與濕法的比較

試片溫度℃ 狀態 過氧化氫殘留(mg)

5 冷凝 73.96

10 冷凝 17.13

15 冷凝 15.87

20 冷凝 21.03

25 氣相 18.38

30 氣相 <0.0004

化學研究法——實驗結果

分析：當過氧化氫氣相濃度為2.1mg/L，即1383ppm時，隨著溫度的

升高至25℃時，過氧化氫為冷凝相，樣品上殘留過氧化氫為18.38mg，

30℃時為氣相，檢測不到殘留過氧化氫，推測該濃度下過氧化氫的露

點溫度為27.3°C。
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幹法與濕法的比較

兩個304L不銹鋼託盤尺寸（1.5“x 3”×0.3125“），將測

試樣板固定在隔離器內（左圖），每個託盤包含8個測試樣板（右

圖），上面蓋一層封口膜，再增加兩層鋁箔封口，以保護樣板與

孢子個過氧化氫隔絕，直到冷卻到指定溫度，接觸一定時間。樣

品從隔離器內移出，採用梯度稀釋和平板計數法計算活性孢子數

量。

生物研究法——實驗設計
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幹法與濕法的比較

生物研究法——實驗結果

20℃  殺滅率（log)---時間S)關係

分析： 20℃時，1.1mg/L (725ppm)過氧化氫呈 氣相， 2.1mg/L

（1384ppm )呈冷凝相，從圖中可以看到，1384ppm的過氧化氫冷

凝後，其殺滅率和725ppm的幹法狀態下的一致。
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幹法與濕法的比較

生物研究法——實驗結果

25℃殺滅率（log)---時間S)關係

分析： 25℃時，1.1mg/L (725ppm)與1.5mg/L (988ppm)過氧化氫呈

氣相， 2.1mg/L（1384ppm )呈冷凝相，這個試驗中，988ppm的氣相

過氧化氫濃度有最好的殺滅效果，而更高濃度的過氧化氫（1383.5ppm)

由於產生的冷凝，其殺滅效果不如988ppm的。同樣沒有冷凝的

725ppm和988ppm狀態，濃度更高的，其殺滅效果更好。
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幹法與濕法的比較

生物研究法——實驗結果

30℃殺滅率（log)---時間S)關係

分析： 30℃時，1.1mg/L (725ppm)與1.5mg/L (988ppm)與2.1mg/L

（1384ppm )均呈氣相，殺滅率和氣相濃度呈現出明顯的正相關性。濃

度越高，殺滅效果越好。
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幹法與濕法的比較

實驗小結

1、根據研究結果，過氧化氫在預測的表面溫下若呈氣相，則確

實檢測不到過氧化氫殘留；與之前的研究“在過氧化氫濃度一定，

隔離器內溫度更高的區域，孢子殺滅效果更差”相吻合；

2、通過生物研究法證明，由於不同的氣體濃度和表面溫度的預

測飽和極限接近，過氧化氫呈氣相與冷凝相的孢子殺滅率相似；
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幹法與濕法的比較

滅菌效果

驗證方法

排殘

滅菌工藝

VS



66
浙江泰林生物技術股份有限公司

幹法與濕法的比較

一、滅菌工藝

滅菌
工藝

幹法 濕法

1.週期每階段全程除濕

2.無過飽和蒸汽，無凝結
產生

1.無需除濕

2.飽和蒸汽過高，微凝結

3.幹氣態過氧化氫重量較
輕，易擴散，分佈均勻

3.微滴過氧化氫重量較重，
不易擴散，分佈不均勻

5.過程可重複性強
5.冷凝點難控制，可重複
性不強

4.滅菌濃度可設定，可達
一致化

4.滅菌濃度需較高，不易
控制
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幹法與濕法的比較

二、排殘與殘留

排殘

幹法
濕法

2.氣態過氧化氫排殘快
，無殘留

2.表面殘留大，腐蝕性
強

1.凝結使排殘過程較幹
法滅菌時間長

1.無凝結排殘較快
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幹法與濕法的比較

三、驗證方法

驗證
方法

幹法
濕法

1. 生物指示劑布點及培
養結果具代表性

2. 重複驗證性強

1.驗證點少，結果代表
性不強

2. 重複驗證性弱
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四、滅菌效果

滅菌
效果

幹法
濕法

3.滅菌效果好且一致化

2. 可重複性強

3.滅菌效果難一致化，時
好時壞，不易設計滅菌程
式

2. 可重複性較弱

1.滲透性強，可穿透
HEPAfilter滅菌

1.滲透性較差，HEPAfilter
滅菌較困難

幹法與濕法的比較
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四、汽化滅菌

——該章節引用美國药典USP40 <1229.11>—— Vapor 

phase sterilization ——汽相滅菌
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過程影響因數

殺菌劑

汽化滅菌的驗證

四、汽化滅菌
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殺孢子劑

種類 過氧化氫(H2O2)，過氧乙酸(CH3CO3CH)，甲醛(CH2O)和
戊二醛[CH2(CH2CHO)2]

殺菌方式 懸浮於空氣中（如蒸汽、過飽和蒸汽、飽和蒸汽）

形態（室溫） 液態或者固態

適用性 熱敏材料、表面殺菌（最大程度暴露）

過程殺傷力
影響因數

相對濕度、殺菌劑濃度、表面冷凝率

Hydrogen  Peroxide
過氧化氫

Peracetic Acid
過氧乙酸

導入 作為液體引入，隨後進行
加熱，或加乾燥步驟

通過霧化器以液態的形式
被引入

滅菌 過熱蒸汽 液態和汽化態

排殘 催化通風 蒸發

殺菌劑
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需要建立的參數包括殺菌劑的量（通常是來自注入的

量），相對濕度和溫度。目前這些因素在氣相及滅菌表面

的變化與微生物殺滅之間的相關性目前並沒有被證明。因

此，汽相濃度的線上監測並沒有被廣泛用來作為控制參數。

過程影響因數

因變數

---滅菌劑濃度
---溫度
---相對濕度

引數

---待處理表面冷凝速率
---過程殺傷力
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汽化滅菌的驗證

滅菌劑的多相性會阻礙汽化系統标准化的生物指示劑的

开发。生物指示劑和抗性的選擇應基於使用者系統內部的實

驗。只有在定義良好且確定的條件下（如：試劑的濃度，濕

度水準，溫度，被作用底物，作用階段）才能建立一個可靠

的D值

D值的確定

---試劑的濃度
---濕度水準
---溫度
---作用底物
---作用階段
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汽化滅菌的驗證

滅菌過程中的階段性和滅菌劑的多相性，使得標準的滅

菌條件無法定義。目前尚沒有可用於常規預測分析殺滅率的

的標準生物指示劑（帶D值），生物指示劑D值的缺失以及

汽化滅菌迴圈參數的變化，必須 採用實證研究法。

組成蒸汽的氣相和液相的殺滅率可能差別很大（液態的

殺滅率被認為大於氣態的殺滅率），通過對佈置在系統或負

載上生物指示劑的破壞，表明了無論哪個階段，殺滅率都影

響殺滅力，若某一滅菌過程參數不能殺死生物指示劑（通常

為時間），可以進行調整直到實現完全的殺滅。即建立了完

全殺滅所必需的最低條件。汽化滅菌可以通過半週期，交叉

法或藥典<1229>和及<1229.7>氣體滅菌中定義的方法進行

驗證。
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汽化滅菌的驗證

半週期驗證法

交叉驗證法

滅菌處理限定流程

常規程序控制
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半週期驗證法需要在已定義的最低的條件下，

破壞适宜濃度的抗性微生物，達到完全殺滅。在日

常的操作中，最短致死时间被強制加倍，從而使得

生物指示劑孢子數的下降對數也加倍，微生物滅活

更充分。

汽化滅菌的驗證

半週期驗證法
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汽化滅菌的驗證

半週期驗證法
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與半週期法相比，交叉法更好地確立關鍵參數的過程操作

範圍的。在交叉法中，通過評估，排除受限的過程條件，以

建立對材料和生物負載最小和最大效果的參數。

最小致死過程的持續時間確立了微生物殺滅的最壞情況。

在最短致死時間上增加的過程維持時間被用來確立最大的暴

露時間，它對材料的影響是最大的。通過調整加入的滅菌劑

的量，操作溫度和相對濕度，進一步優化參數範圍。通過這

種方法，日常的過程條件可以在最小和最大過程條件之間被

建立，在確保完全的微生物殺滅同時保持材料的完整性。

汽化滅菌的驗證

交叉驗證法
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汽化滅菌的驗證

交叉驗證法
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滅菌分批次處理限定流程

1、設備確認

2、空艙體參數分佈

3、監測點分佈

4、裝載佈局

5、生物指示劑

6、過程確認及微生物挑戰

7、常規程序控制

汽化滅菌的驗證
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—-設備汽化滅菌的確認通過模擬其它滅菌過程

以確認設備正確安裝並按照預期運行。

汽化滅菌的驗證

設備確認
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---可通過化學指示卡來測試多個點的

VHP濃度，但缺少表面微生物杀灭的關聯

性。

---濕度和溫度的監測，與化學指示卡的

結果一起可以證明VHP的分佈。

---對空艙體的評估不需要生物指示劑。

汽化滅菌的驗證

空艙體的參數分佈
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---對於僅外表面滅菌的物品，不需要进行內部

布點。

---對於具有內表面和容器的物品，需要在內部

布點。

---生物指示劑應放置在難以穿透的位置以確認

滅菌過程的殺滅效果。

汽化滅菌的驗證

裝載滅菌時的監測點分佈
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---濕度和溫度測試，與化學指示劑一起，能一定

程度表示VHP在物品表面的分佈。

---評估裝載物影響時无需生物指示劑。

---需評估裝載物品尺寸和模型的影響。

汽化滅菌的驗證

裝載滅菌時的VHP分佈



87
浙江泰林生物技術股份有限公司

---建議在每個測試位置放置多個生物指示劑

以充分確保生物指示劑能正確反映殺滅效果。

汽化滅菌的驗證

生物指示劑

生物挑戰菌片—嗜熱脂肪芽孢桿菌
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---驗證活動的核心是對過程參

數和微生物挑戰的滅活情況的確

認。

---理化測試和生物指示劑的反

復確認有效能證明滅菌迴圈的殺

滅效果。

汽化滅菌的驗證

過程確認和微生物挑戰
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常規程序控制

汽化滅菌受限於維持驗證狀態的控制過程。

汽化滅菌的驗證

維持驗證狀態必要的措施：

---校準---程序控制

---物理測試---變更控制

---生物指示劑---預防性維護

---化學指示劑---定期培訓與評估
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謝謝！

謝 謝！

過氧化氫滅菌技術及其相關法規標準


