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摘要: 为了概括腹膜透析及包装用高分子材料的发展与应用,就作为 CAPD 重要组成部分的透析液包装和透

析导管的发展状况,以及材料、加工和应用中的相关问题进行综述。
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Abstract: The development of peritoneal solution packaging and peritoneal catheters, which were important compo鄄
nents of CADP, was analyzed. The relevant issues in material, processing, and application were reviewed.
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摇 摇 在过去的 30 年里,持续不卧床腹膜透析(CAPD)
作为一种有效的治疗手段已经广泛地应用于终末期

肾衰竭(ESRD)的患者。 CAPD 系统基本上全部由高

分子材料组成,主要由腹膜透析液袋、废液袋、腹膜透

析导管、Y 型连接器及保护帽等构成。 医用高分子材

料按其用途主要分为 3 类:人造器官、医疗器械、药物

助剂。 腹膜透析用高分子材料属于医疗器械类医用

高分子,透析液袋是聚氯乙烯(PVC)材质的包装袋。
医用高分子材料应具备下列基本性质[1]:淤优良的化

学稳定性及便于杀菌消毒;于优良的生物适应性,要
保证与人体各种组织的适应,不形成血栓,无异物反

应,不致癌致畸,不会导致炎症坏死等;盂物理机械性

能需满足医用所需设计和功能的要求,在体内也要求

保持良好的物理机械性能;榆易于加工成形为所需要

的复杂形态。 文中主要介绍腹膜透析导管、腹膜透析

液袋的材料、加工和实际应用中的问题。

1摇 腹膜透析导管

1. 1摇 腹膜透析管的类型、基本结构和材料

腹膜透析管分为慢性腹膜透析管和急性腹膜透

析管[2]。 常用的慢性腹膜透析管包括 Tenckhoff 管、
Swan鄄Neck 管(Missouric 管)、Moncref鄄Popovich 管和胸

骨前 Missouric 管等,见图 1。
急性腹膜透析管包括单 Cuff 的 Tenckhoff 管、Per鄄

itocat 管等。 另外,为了确定导管插入人体后体内部

分导管所处的位置,出现了带 X 光显影标记线的腹膜

透析导管。 这种导管可以帮助医生确定最佳的插管

位置,了解导管堵塞的原因。
腹膜透析管的基本材料是硅橡胶[3]。 硅橡胶是

指主链为—Si—O—,侧基为有机基团(多为甲基)的
聚合物[4]。 硅橡胶分子结构的特性使它具有优良的

生物药学性质,大量动物试验和临床应用足以证明这

一点。 硅橡胶的生物学性质有如下几点。
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图 1摇 腹膜透析系统示意

Fig. 1 Sketch map of peritoneal dialysis system

1) 化学稳定性。 硅橡胶具有优良的耐热耐老化

性能,在弱酸碱和多种介质(生理盐水,酒精)中性能

变化小,可以经受多次高温高压消毒而不影响其性

能。
2) 耐生物老化性能。 硅橡胶长期置于机体内受

到体液、血液、酶等的作用,不会发生因结构化或降解

而致使其力学性能明显的改变,植入体内后没有发现

任何真菌、细菌或其它微生物对硅橡胶有侵蚀或破坏

现象。
3) 与机体的组织相容性。 在各种生物医用高分

子材料中,聚四氟乙烯和硅橡胶对周围组织的反应最

小,不会引起炎症和过敏反应。
4) 与血液相容性。 高分子材料的抗血凝性是与

血液相容性的关键。 就目前而言还没有发现任何一

种高分子材料是血液完全相容的,硅橡胶有非常好的

抗凝血性和低溶血率。
5) 致癌可能性小。

1. 2摇 X 光显影标记线导管加工工艺[5]

目前我国已经出台相关标准对医疗器械的生产

环境进行规定,如要求实施 GMP 规范和医疗 ISO 质

量管理体系,确保生产流程各点不出现问题[6]。
选用德国 Wacker 公司的 R401 / 40(邵尔 A 硬度

40 度)和 R401 / 70(邵尔 A 硬度 70 度)为混炼胶。 加

工工艺为主、辅机共挤出,硫化工艺采用卧式硫化通

道内连续热空气硫化。 通过改变 2 种混炼胶的比例,
得到的硫化胶的物理、机械性能均有变化,其中变化

明显的是邵尔硬度和撕裂强度,拉伸强度和扯断伸长

率有微小的变化。 医用导管必须有一定的硬度,这样

既保证了插管的顺利,又保持导管内腔的通畅。 除了

混炼胶的质量配比对硫化胶物理机械性能有影响外,
硫化时间也影响着硫化胶物理机械性能。 经应用试

验发现, R401 / 40 与 R401 / 70 之间的质量配比最好

控制在 30 颐 70 ~ 60 颐 40,最佳硫化时间为 5 ~ 7 min。
根据导管的外径、壁厚的不同以及经济性,将显影剂

用量确定为 3. 0% ~5. 0% 。
采用以上最佳原料配比和加工工艺,在主机挤出

胶料的同时,通过复合机头把显影胶料注入导管壁,
得到带有 X 显影标记线的导管。 对实验制得的硅橡

胶导管进行测试,测试所得的产品各项性能指标均符

合医用标准要求(见表 1) [7]。
表 1摇 带 X 光显影标记线的医用硅橡胶导管的性能测试结果

Tab. 1 Performance test result of medical silicone

rubber catheter with X鄄rays developable mark line

项目 性能要求 测试结果

邵尔 A 硬度 /度 45 ~80 52
拉伸强度 / MPa 逸7. 0 9. 50

撕裂强度 / (kN·m-1) 逸14. 0 19. 10
扯断伸长率 / % 逸250 504

热老化性能

拉伸强度变化率 / % 逸-15 1
扯断伸长率变化率 / % 逸-25 -6

化学性能

还原物质 / mL 臆6. 5 0. 6
重金属含量 / (g·mL-1) 臆1 <1

pH 变化值 臆1. 5 1. 0
不挥发物 / (mg·mL-1) 臆0. 05 0. 005
紫外吸光度(220 nm) 臆0. 3 0. 1

生物性能

热原 无热原反应 无热原反应

急性全身毒性 无急性全身毒性反应 无毒性反应

溶血率 / % <5 0. 9
皮肤致敏 臆8 无皮肤致敏反应

皮内刺激 无刺激反应 无刺激反应

细胞毒性 臆2 级 1 级

肌肉植入 无异常组织学反应

植入 1,4,12 周,
生物相容性良好,
无异常组织学反应

AMES 试验 阴性 阴性

2摇 腹膜透析液袋

腹膜透析液袋属于医用包装材料,医用包装材料

包括用于包装医药品和包装医疗器械的材料。 可以

服用的、接触医药品的或者用于作功能性外包装的包

装材料等。 由于高分子材料的快速发展,高分子包装

材料在医用包装材料领域发展很快。 高分子作为包
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装材料具有机械强度高、阻隔性好、质轻便于携带、透
明性好等诸多优良特性,从而成为现代医用包装材料

中主要的材料。
2. 1摇 高分子材质大输液产品包装发展概况

我国第一瓶 PP 瓶装大输液产品在 1984 年由中

国大冢生产出,这开创了塑瓶输液在国内生产的先

河。 随后天津氨基酸公司等 4 家企业引进了瑞士

ROMMELAG 公司聚乙烯四合一塑料瓶输液生产线。
由于塑料瓶有一定的变形性,整个输液体系仍为开放

式,导致硬塑胶瓶包装输液的发展受阻。
天津比埃菲制药公司于 1998 年引进的第一条非

PVC 复合膜袋装输液生产线正式投产, 由此引发了

国内输液包装的一场改革,也是输液生产技术的一场

改革。 到目前为止,国内至少引进了 30 条聚烯烃非

PVC 多层共挤膜软包装输液生产线。 例如青岛华仁

药业股份有限公司、四川西南药业股份有限公司、通
化东宝药业股份有限公司、天津大冢制药有限公司、
北京华靳制药有限公司、北京双鹤药业股份有限公

司、广东神州制药有限公司、连云港恒瑞制药公司、安
徽科苑药业有限公司、南京正大天晴制药有限公司、
浙江尖峰药业有限公司、四川沱牌药业有限责任公

司、湖南康源药业有限公司、江苏恒瑞医药股份有限

公司、吉林亿正药业有限公司、山东鲁抗医药股份有

限公司和台裕化学制药等。 其中四川西南药业和青

岛华仁药业股份有限公司为双管口软袋生产线。
从 2010 年初到 2010 年 5 月底,短短的 5 个月时

间里,国内拟建的和在建的软袋包装大输液产品项目

已达几十个,如:河北甘泉药业的非 PVC 软包装大输

液建设项目、广西太华医药的非 PVC 软包装大输液

建设项目、陕西秦巴制药的软塑包装大输液扩产项

目、宜春精诚药业的非 PVC 软包装大输液项目、四平

巨能软包装大输液生产线扩建项目等[10]。
腹膜透析液作为一种特殊的大输液产品,目前在

国内有 4 家生产并销售腹膜透析液的公司,它们所采

用的包装材料均为 PVC 包装材料,已落后于采用其

他输液产品的聚烯烃包装。 中华人民共和国工业和

信息化部在 2010 年 12 月 6 号发布了工产业[2010]
第 122 号公告,即淘汰 PVC 大输液产品,因没有生产

非 PVC 的腹透液产品的厂家,在政策里暂缓了对腹

透液的包材的要求。 华仁药业已有非 PVC 腹透液上

市,这有助于国家有关产业政策的实施,但是在实际

的使用过程中了一些问题,如在运输过程中出现的破

袋和在透析过程中易扳塞处出现漏液的现象,这都影

响着非 PVC 透析液袋的推广。
2. 2摇 输液软包装产品的生产工艺

非 PVC 多层共挤膜的原料有医用级聚乙烯、聚
丙烯、乙烯丙烯弹性体、聚氨酯以及一些阻隔材料。
医用输液非 PVC 多层共挤膜在万级洁净条件下生

产,各种医用级聚烯烃经过计量后,按设定的比例自

动加入相应挤出机的料斗中,进入挤出机后树脂熔

融,再由螺杆将其挤出。 熔体经过滤网过滤进入环形

共挤模头形成膜管挤出,使用百级净化空气吹入膜头

中心风管进行吹膜, 将筒状的挤出膜吹涨成设计要

求的筒状膜(称为膜泡),膜泡在外部净化制冷水的冷

却作用后成为高透明、低雾度的薄膜,然后薄膜进入

人字板折叠,再通过薄膜旋转牵引装置后经导辊,烘
干和纠偏引入收卷机,然后进入下一道包装工序。 使

用百级净化空气进行吹膜, 筒状的挤出膜一直保持

密闭的状态, 灌液、封口同步完成。 这样的生产过程

避免了污染, 产品的质量得到了保证[11]。 因薄膜的

各组分具有很高的熔点和强度,所以包装袋具有良好

的耐温性能,可在 121 益灭菌不变色,不变形。 该包

装袋热传递效果良好,受热均匀,可采用反压空气加

湿气灭菌技术进行灭菌消毒,可快速冷却,从而使产

品能够达到良好的灭菌效果。 聚烯烃非 PVC 软包装

输液的生产在集制袋、印字、灌装、密封为一体的设备

上同步进行,制袋与灌袋采用一步法在一条生产线上

完成,自动化程度高,生产效率高。 250 ~ 1000 mL 不

同规格的软包装袋均可在同一台设备上生产。 聚烯

烃非 PVC 软包装袋由无胶薄膜制成,具有良好的透

明度,为透明度检查创造了便利条件,其中可见异物

均可通过光检被检出[12]。
唐新国[13] 发明了一种 7 层共挤输液用膜,该膜

的各层由乙烯鄄琢 烯烃共聚物、线性低密度聚乙烯、高
密度聚乙烯、聚丙烯、聚酯和聚酰胺等制成。 将原料

分别加入适合原料加工性能的 7 个挤出机,挤出熔融

的原料通过 7 层的锥形或是扁平的叠加模头,内部吹

入 100 级的净化空气并用计算机控制吹涨膜泡的厚

度和直径,制成双层的膜卷,再经过高能电子辐射或

Co60 照射处理,可得到高透明性,高柔韧性,高阻隔

性和复合医用卫生标准的薄膜。
赵保凡[14]等发明了专用于盛装碳酸氢钠注射液

的输液袋,该方法有效地抑制了注射液的水解,保证

了注射液的稳定性。 其独特之处在于 2 点:输液袋分
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为 2 层包装,内袋为聚丙烯袋,外袋由具有阻气性的

复合膜制成;灌装完碳酸氢钠注射液后向袋充入二氧

化碳然后再封装,以此抑制碳酸氢钠注射液的水解。
梁永棋等人[15] 发明了一种三工步三工位制作

PVC 输液袋的生产工艺,该工艺提高了输液袋的生产

效率。 工艺主要步骤如下。
1) 第 1 工步:将制袋所需的上、下两个膜片以及

制袋配件通过生产线的输送装置自动送到定位在第

一台高周波机具上配件与上、下两膜片的熔接;
2) 第 2 工步:完成上一工步后的膜片与配件被

自动地输送并定位到第二台高周波机具上对两膜片

的头部进行熔接;
3) 第 3 工步:完成第 2 工步后,膜片连同熔接的

配件被自动地输送并定位到第 3 台高周波机上对两

膜片的其余部分进行熔接。 通过这 3 次熔接形成相

互连在一起的袋形,再通过后序剪切工序得到成品。
2. 3摇 PVC 腹膜透析液袋应用中出现的问题

2. 3. 1摇 增塑剂邻苯二甲酸二辛酯(DEHP)的析出

DEHP 是一种增塑性能优良的增塑剂,可以增加

聚氯乙烯的柔韧性,在 PVC 中应用极为广泛。 它是

一种脂溶性液体,无法以化学键的形式结合于 PVC
分子上,因此易于从塑料中析出,对人有害,会危害男

性生殖能力,促使女性性早熟。 2011 年的台湾食品

添加剂风波正是由它造成的。 国家标准《人体血液及

血液成分袋式塑料容器第 1 部分:传统型血袋》 [16]、
《输血(液)器具用软聚氯乙烯塑料》 [17] 都明确地限

定了 DEHP 的溶出量。 由美国食品药品管理局器械

与辐射健康中心在 2001 年发布的《PVC 医疗器械中

迁移出的 DEHP 的安全性评价》报告中指出, DEHP
的成人耐受摄入量(非肠道摄入)为 600 滋g·kg / d。
以容量为 3000 mL 的腹膜透析液为例,每个腹膜透析

液袋 DEHP 的溶出量<1 滋g / mL伊3000 mL = 3 mg[18]。
进行 CAPD 的患者每日需要置换透析液 4 ~ 5 次,每
次按 1500 mL 计算,每日进入患者体内的 DEHP 的量

可能达 7. 5 mg。
2. 3. 2摇 对药物的吸附作用

PVC 在加工过程中积聚大量的静电以及其本身

具有极性,故对一些药物具有吸附性。 这种吸附作用

对于多数高浓度药物的影响较小,一般不会影响治疗

浓度,但对于微量药物和某些极性药物的影响较大,
甚至会严重影响临床疗效,应引起重视。 文献[19-20]

中提到 PVC 对胰岛素、胺碘酮、川芎嗪、克林霉素和

地塞米松等药物较非 PVC 包装袋有更大的吸附作

用。 有些糖尿病患者的腹膜透析液中会加入一定量

的胰岛素,而 PVC 的吸附作用会影响到对病人治疗

效果,所以应该开发吸附作用更小的非 PVC 包装袋。
2. 3. 3摇 透气性和渗透性

PVC 材质本身有一定的透气性和渗透性,且其耐

热性能也不佳,特别是其透气性影响了软包装大输液

产品的储存期限,其透水透气性较大,常温放置时每

袋(500 mL)输液产品每月失水 3 g 左右。 如果存放

时间过长,会导致透析液浓度增大,对腹膜透析效果

产生负面影响。
2. 3. 4摇 处理时产生有害气体

在处理 PVC 时,由于聚氯乙烯中含有氯元素,焚
烧时会产生有害气体污染环境。

3摇 结语

CAPD 自 1975 年被提出来以后,在过去的 30 多

年中, 腹膜透析的实践和人们对该技术的理解有了

许多变化, 腹膜透析技术的研究方兴未艾。 自 1965
年 Tenckhoff 发明透析管路以来,经历了很大的改进,
又有 Y 型管,涤纶套等的发明,这都推广了腹膜透析

的使用。 今后应提高透析用高分子的生物相容性,安
全性和降低包装材料的药物吸附性、有毒成分的析

出,发展非 PVC 的包装材料。 改善透析者的生活质

量以降低发病率和死亡率的同时, 使该技术更易操

作、降低透析费用, 从而使之更好地造福于患者。
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