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第一部分 概述 
 

1. 简介 

      该报告提供的是颇尔公司除菌级 Emflon PFR 滤芯的验证数据。Emflon PFR 过滤器

采用专利的 PTFE 滤膜，专为空气和气体的除菌应用而设计。Emflon PFR 过滤器也可

以适用于一些液体过滤。 

      本报告旨在帮助过滤器客户达到制药业监管部门的验证要求。 

2. 结论摘要 

 
 
第二部分. 去除效率研究 
 

根据 FDA 指南中关于采用无菌工艺（1987）生产无菌产品的规定，Emflon PFR

过滤器使用 Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)进行液体挑战性测试，测试结果表

明 Emflon PFR 过滤器对液体的截留效率为每平方厘米 107Brevundimonas diminuta。 

已证明前进流和水侵入法是适用于 Emflon PFR 过滤器的非破坏性完整性测试法，

并且已经建立相关液体细菌挑战性测试的测试参数。 

针对典型的生产用过滤器，我们还进行了各种气溶胶微生物挑战试验。这些试验表

明 Emflon PFR 过滤器截留高含量的气溶胶细菌、噬菌体、孢子和氯化钠颗粒。气溶胶

挑战数据摘要如下： 

＊ 测试过程中观测到 TR
最低滴度降 

 

 

第三部分. 物理特性验证 
 

蒸汽灭菌耐受性 

已证明 Emflon PFR 滤芯在下列条件中，经过反复在线蒸汽循环后仍保持完整性： 



 

过氧化氢蒸汽耐受性 

Emflon PFR 过滤器表现出良好的耐过氧化氢蒸汽性能，因此可以考虑用于需要用过氧

化氢蒸汽除菌的应用中。 

 

热空气耐受性 

提交的数据显示，Emflon PFR 过滤器可以承受在高温条件下暴露于空气中。蒸汽和热

空气的循环接触实验表明 Emflon PFR 过滤器暴露于 60°C (140°F)的环境中远超过一年之

后仍然保持过滤膜的完整性。 

 

空气流量/压差和水流量/压差测量 

使用典型生产的过滤器在不同的流速和入口压力下研究空气流量和压差之间的关系。通

过设定压差，检测通过经酒精润湿的过滤器的水流速。在气体和液体的除菌过滤应用中，这

些研究所得数据可作为判断 Emflon PFR 尺寸大小的基础。 

 

 

第四部分. 溶出物和生物安全性测试 
 
使用典型生产过滤器，用大量溶出液冲洗经高压灭菌后的过滤器，后确定残留物重量。结果

摘要如下： 

结果表明 Emflon PFR 滤芯符合 USP VI 级(121°C) 塑料的要求。 

 

 

第二部分 去除效率研究 
 
1.使用 Brevundimonas diminuta 液体挑战试验进行微生物验证 

1.1 简介 

FDA 指南有关无菌工艺生产无菌产品(1987)中规定，“每平方厘米过滤面积上，用最

低 107浓度的 Pseudomonas diminuta (P. diminuta) 进行挑战时，下游滤出液无菌。 

为了满足该指南的要求，我们采用每平方厘米有效过滤面积上最低 1 x107 CFU 浓度



的 Brevundimonas (Pseudomonas)diminuta (ATCC 19146)，对 Emflon PFR 滤芯进行

液体挑战测试。 

微生物截留和非破坏性完整性测试之间的关联也是除菌级过滤器验证的一个重要方

面。FDA 指南进一步声明，“对指定产品、工艺和过滤器的过滤工艺进行适当的验证后，

应当确保生产运行中置换的同款过滤器（膜或滤芯）也能达到同样效果。实现这一目标

的一个方法是将过滤器性能数据与过滤器完整性测试数据相关联。”在该验证研究中使用

的完整性测试是前进流和水侵入测试。 

 

前进流完整性测试 

在前进流测试中，使用合适的测试液体对过滤器进行润湿，并在过滤器组件的上游

端预先设定气体压力。经过一个稳定期后，使用灵敏的流量测量设备，例如 Palltronic® 

Flowstar 或 Palltronic Aquawit 过滤器完整性测试设备，在下游端或在上游端手动测量通

过润湿膜的气流，如图 II-1 所示。 

 

图 II-1 前进流完整性测试 
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水侵入完整性测试 

水侵入试验在干燥过滤器上进行。过滤器组件的上游端装满水，并且使用预定的气

压。使用 Palltronic Flowstar 或 Palltronic Aquawit 过滤器完整性测试设备等灵敏的直

接流量测量设备在上游端直接测量突破滤膜产生的水流量（如图 II-2 所示）。 

 

图 II-2 水侵入测试 
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这一系列的测试其目的是： 

- 使用 Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)确定 Emflon PFR 过滤器在液体挑战测试中

的微生物去除效率。 

- 将非破坏性前进流和水侵入完整性测试与破坏性挑战试验相关联 

- 确定完整性测试参数 

 

1.2 方法摘要 

在滤壳中安装过滤器 

 

进行水侵入测试 

 

用润湿液冲洗 

 

进行前进流测试 

 

用水冲洗 

 

蒸汽灭菌组件 



 

进行微生物挑战测试，并确定滴度降 

 

用润湿液冲洗 

 

进行前进流测试 

 

用水冲洗 

 

干燥过滤器 

 

进行水侵入测试 

 

从不同制造批次中选择某一前进流和水侵入值范围内的 Emflon PFR 过滤器（型号

AB1PFR7PVH4），使用 Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)水悬浮液进行微生物

挑战测试。 

在 121°C (250°F)高压灭菌 60 分钟之前，将样品滤芯安装在滤壳内，采用水侵入和

/或前进流方法进行完整性测试。然后，过滤器组件在无菌条件下连接到预先消毒的挑战

仪器上，如图 II-3 所示。 

 

图 II-3 微生物挑战仪器 
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通过过滤器的B. diminuta悬浮液浓度达到每平方厘米有效过滤面积>1 x 107菌落形

成单位的(CFU)的挑战水平。所有测试中每支过滤器的总挑战水平> 1 x 1011 CFU。挑战

结束后，进行水侵入和/或前进流测试。 

在挑战试验中，所有滤出液都流经安装在过滤器下游端的 0.2µm 级的分析盘。将该

过滤盘在琼脂上培养，之后通过检测以确定挑战过程中细菌是否经过测试过滤器进入下



游滤出液。每支过滤器的滴度降(TR)确定如下： 

TR = 进入过滤器的生物体总数／下游分析盘上记录的菌落数 

 

当下游没有检测到菌落时，滴度降表示为： 

>进入过滤器生物体总数(如. > 1 x 1011) 

 

如果需要了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

1.3 结果 

前进流关联 

前进流和 B. diminuta 截留结果见表 II-1，并如图 II-4 所示。两个前进流值中显示

了较高值，并且递增形式排列前进流数据。 

据发现，当受到> 1 x 1011 CFU 每支过滤器的 B. diminuta 挑战时，前进流值≤5.7 

mL/min 的 27 支过滤器全部产生无菌滤出液。前进流值在 7.0 和 36.0mL/min 之间的四

支过滤器中，有一支产生无菌滤出液，其余三支产生的滴度降在 1 x 105 和 1.51 x 106

之间。 

 

表 II-1 Emflon PFR 过滤器 B. diminuta 截留与前进流的关联（型号 AB1PFR7PVH4) 



﹡1100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，25% (v/v)叔丁醇水润湿 

 

 

图 II-4 Emflon PFR 过滤器B. diminuta截留和前进流的关联 （型号AB1PFR7PVH4） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

无菌 

有菌 

每列代表一支单独的过滤器 

前
进
流

(m
L

/m
in

) 

 

 

水侵入关联 

水侵入和细菌截留结果见表 II-2，如图 II-5 所示。显示两个水侵入值中的较高值，

并以递增形式排列水侵入值（修改同上）。 

结果发现，水侵入值≤ 0.35 mL/min 的 17 支过滤器全部产生无菌滤出液，当受到> 

1 x 1011 CFU 每支过滤器的 B. diminuta 挑战时，水侵入值在 0.37 和 1.61 mL/min 的 9

支过滤器中有 6 支产生无菌滤出液，其余三支的滴度降在 1 x 105 到 1.51 x 106之间。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



表 II-2 Emflon PFR 过滤器 B. diminuta 截留和水侵入的关联（型号 AB1PFR7PVH4） 

 
＊ 使用去离子水在 2500 mbar (36 psig)空气测试压力下的水侵入值 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



图 II-5 Emflon PFR 过滤器 B. diminuta 截留和水侵入的关联（型号 AB1PFR7PVH4） 
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1.4 结论 

根据验证研究结果，前进流和水侵入测试都被证明是适合用于 Emflon PFR 过滤器

的非破坏性完整性测试方法。 Emflon PFR 过滤器完整性测试参数（型号

AB1PFR7PVH4）设置如下： 

 

AB1PFR7PVH4 过滤器的前进流完整性测试参数 

测试压力                  1100 mbar (16 psi) 

润湿液                    25% (v/v)叔丁醇/水 

温度                      20°C (68°F) ± 5°C 

测试气体                  空气 

允许的最大前进流限值      5.5 mL/min 

 

AB1PFR7PVH4 过滤器的水侵入完整性测试参数 

测试压力                2500 mbar (36 psig) 

测试液                  去离子水 

温度                    20°C (68°F) ± 2°C 

允许的最大水侵入值       0.33 mL/min 

 

这些前进流和水侵入完整性测试参数： 

- 已经包含安全阈值。 

- 当受到> 1 x 107 CFU/cm2有效过滤面积挑战时，提供高效的 Bevundimonas diminuta 截

留保障。 

- 确认 Emflon PFR 过滤器符合 FDA 指南的无菌工艺（1987）中所描述的有关除菌级过滤



器的要求。 

在这些验证研究中，前进流测试参数也是在 60% (v/v)异丙醇水溶液为润湿液情况下测

得。这些参数基于两种测试液体物理性质的差异而计算获得。60% (v/v)的异丙醇水溶

液的测试参数如下： 

AB1PFR7PVH4 过滤器的前进流完整性测试参数 

测试压力              1040 mbar (15 psi) 

润湿液                60% (v/v)异丙醇水 

温度                  20°C (68°F) ± 5°C 

测试气体              空气 

允许的最大前进流值    15 mL/min 

请注意：在日常生产测试过程中，要不断审查并监测完整性测试值。测试值由颇尔

生命科学和实验室（Pall SLS）提供并控制。如需了解更多详情，请联系颇尔公司。 

 

1.5 其他形式 Emflon PFR 过滤器的微生物验证 

在 254 mm (10") Emflon PFR 过滤器设定的完整性测试参数（表 II-1 和 II-2）基础

上，其他小型过滤器的前进流和水侵入完整性测试参数设置如下： 

 

前进流完整性测试参数 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



水侵入完整性测试参数 

 

为了验证完整性测试限值，对这些形式的过滤器生产样品进行如前所述的细菌挑战测试

和前进流及水侵入完整性测试。 

细菌挑战和前进流结果如表 II-3 所示，细菌挑战和水侵入结果如表 II-4 所示。前进流和

水侵入结果显示挑战前和挑战后测量的较高值。挑战试验中，所有被测试的过滤器都产生无

菌滤出液。 

 

表 II-3 使用其他形式 Emflon PFR 过滤器的细菌挑战和前进流结果 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

*在 1040 mbar (15 psi)空气测试压力下的前进流值，使用 60% (v/v)异丙醇水润湿 

**在 1100 mbar (16 psi)空气测试压力下的前进流值，使用 25% (v/v)叔丁醇水润湿 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

表 II-4 使用其他形式 Emflon PFR 过滤器的细菌挑战和水侵入结果 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
*在 2500 mbar (36 psig)的空气测试压力下使用去离子水的水侵入值 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



2. 使用 Brevundimonas diminuta 的气溶胶细菌截留测试 

 

2.1 简介 

这些测试的目的是证明在正向（“从外到内”）和反向（“从内到外”）的气溶胶挑战测试

中，Emflon PFR 过滤器对 Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)的细菌截留能力。 

 

2.2 方法总结 

将标准生产批次的 Emflon PFR 过滤器（产品型号 AB1PFR7PVH4）用于该测试。挑

战测试之前和之后，使用前进流测试方法进行过滤器的完整性确认。挑战测试之前，在 50°C 

(122°F)的烘箱过夜，去除过滤器中的残留润湿液。 

为了进行挑战，将测试过滤器安装在一个不锈钢滤壳里，高压灭菌组件，然后无菌连接

到如图 II-6 所示无菌挑战仪器上。Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)的雾化悬浮物以

28 L/min 的流速，持续 15 分钟通过测试过滤器。测试组件下游的液体撞击采样器可确保回

收所有穿透过滤器的细菌。过滤器先进行反向挑战，再进行正向挑战。 

测定细菌的挑战悬浮和缓冲液回收，以分别确定进料挑战和滤出液回收。每支过滤器的

滴度降（TR）确定如下: 

TR = 挑战悬浮的细菌数 x 仪器效率*／回收缓冲测定的细菌数 

[*仪器效率通过运行无需安装过滤器的挑战和测定下游撞击器里的细菌数来确定] 

当过滤器下游没有检测到菌落时，滴度降表示为： 

>生物体进水到过滤器的总数（例如> 1 x 109） 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

图 II-6 气溶胶挑战仪器示意图 
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2.3 结果 

挑战测试的结果如表 II-5 和 II-6 所示。所有测试过滤器均以正向（“由外到内”）和反

向（“由内到外”）两种流动方向进行气溶胶 B. diminuta 的截留挑战，挑战水平为每支 25cm 

(10inch)滤芯在 3.1 x 108 和 5.9 x 109 CFU 之间。在挑战前和挑战后，对所有过滤器进行

前进流完整性检测，结果均保持膜完整性。 

 

表 II-5 反向（“由内到外”）流向的气溶胶挑战结果 

 

表 II-6 正向（“由外到内”）流向的气溶胶挑战结果 

 

2.4 结论 

这些数据证实以 B. diminuta 为模型挑战菌，标准生产的 Emflon PFR 过滤器在正向和

反向两种方向上，对高浓度的细菌气溶胶均有截留能力；。 

 

 

3. 长期气溶胶微生物挑战测试 

 

3.1 简介 

这些测试的目的是对 Emflon PFR 过滤器进行扩展气溶胶挑战测试，以模拟典型制药工

艺中排气过滤器可能暴露接触的条件。该气溶胶挑战测试每隔 30 天进行一次，使用两种挑

战生物体：Brevundimonas diminuta (ATCC 19146)和 Bacillus subtilis var niger 孢子 

(NCTC 10073)。 

挑战测试由位于英国威尔特郡波顿镇的应用微生物学研究中心(CAMR)进行。 

 

3.2 方法总结 
整合 Emflon PFR 过滤膜的 Pall Novasip™囊式过滤器，用于该项研究（颇尔型号

C3PFRP1, 序列号 ID21824411）。 



为了模拟反复蒸汽接触，过滤器可能会进行多次使用排气应用，最初囊式过滤器进行

10 次重复 1 小时的 125°C (257°F)蒸汽循环。每个蒸汽循环后，将干燥压缩空气通入膜 30

分钟来冷却过滤器。完成 10 个蒸汽循环后，用 2500 mbar (36 psig)测试压力对囊式过滤器

进行完整性测试确认。然后干燥，最后送到 CAMR 进行被确认的长期挑战测试。 

安装于挑战装置平台上之前，过滤器在 126°C (259°F)下进行 11 分钟高压灭菌，冷却

后，组件的上游端用无热原水冲洗。用水冲洗是为了模拟水侵入测试进行后立即观测到的上

游湿度水平。然后将过滤器连接到无菌 Henderson 气溶胶挑战仪器，如图 II-7 所示。 

所有过滤器的下游连接已高压灭菌，且在过滤器安装在仪器上之前进行干燥。加湿空气

（相对湿度> 90%）以每分钟 60 升流速通过过滤器，每个工作日（周一至周五）8 小时。

空气流由安装在仪器上的关键孔监测控制。 

B. diminuta 和 B. subtilis 孢子的水悬浮液使用标准微生物技术制备。两个 Collison 喷

雾器连接到装置，可以使水和一个挑战生物体轮流雾化。Collison 喷雾剂内含物被雾化到不

锈钢喷雾管，该管道有足够的空间允许混合和调节在干净过滤后的加湿空气中产生的气溶

胶。微生物挑战测试在每个工作日进行，30 天期限，周末不进行挑战，每个微生物共进行

22 个日常挑战。 

在挑战期间，在间隔阶段的剩余天数内，对过滤器下游端的空气使用撞击器采样。装在

过滤器组件的下游软管的夹具根据需要调整为样本的空气流。当下游空气样本没有被采取

时，空气定向，使撞击器被绕过。 

在 30 天期间，受污染的液体构建在过滤器组件的上游端。为了保持通过过滤膜的空气

流，这种液体(20 - 30mL)通过排水阀清除，每周一次。 

 

图 II-7 进行长期微生物挑战测试 Novasip 过滤器的 Henderson 仪器 

（颇尔型号 C3PFRP1） 
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通常情况下，每天的挑战测试（周一至周五进行）根据以下时间表进行： 

08:15   启动加湿空气流通过测试条件下的过滤器 

10:00   使用 Bacillus subtilis 雾化孢子悬浮挑战过滤器 

             整个挑战持续期间对过滤器下游空气采样 

10:30   使用 Brevundimonas diminuta 雾化悬浮挑战过滤器 

             整个挑战持续期间对过滤器下游空气采样 

11:00   过滤器下游空气采样 30 分钟 

13.30   过滤器下游空气采样 30 分钟 

15.30   过滤器下游空气采样 30 分钟 

16:15   空气供应关闭，过滤器下游端用无菌盖封闭 

 

 

对收集撞击器中的液体进行生物体挑战分析，使用标准的微生物技术，挑战水平通过已

知重量的挑战悬浮液在没有测试过滤器在线情况下雾化后，测定撞击器中的液体来确定。 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

3.3 结果 

B. diminuta 和 B. subtilis 孢子的日常气溶胶挑战浓度如表 II-7 所示。超过 30 天的总挑

战浓度是 6.8 x 1010 的 B. diminuta 和 2.6 x 1010 的 B. subtilis 孢子。这些挑战浓度相当于

每平方厘米滤膜的生物体> 1 x 107菌落形成单位(CFU)。 

实际挑战期和挑战间隔期间，都需要在过滤器下游端进行空气采样。该采样制度的目的

是确定生物体在挑战时间是否有穿透过滤器，并且它们是否能够在延长的时间下穿透过滤

器。在每个工作日抽取的五个下游空气样本中都没有检测到细菌。所有收集的样本都无菌。 

 

表 II-7 日常挑战水平和 Brevundimonas diminuta 及 Bacillus subtilis 孢子回收 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



6.6 x 1010 和 2.6 x 1010试用生物体的总和 

 

3.4 结论 

当受到 B. diminuta 和 B. subtilis var niger 孢子的气溶胶悬浮的超长时间挑战时，

Emflon PFR 过滤器下游的滤出液无菌。这项研究中所使用的条件旨在模拟制药排气应用中

典型发生的条件。 

 

在下列条件下 30 天后实现无菌： 

·过滤器最初进行 10 个蒸汽循环操作 

·无夹热套或绝缘材料用于过滤器组件上 

·高湿度空气 

·过滤器上游端保存水 

·高流量和零流量条件 

·使用细菌孢子挑战 

·使用小型细菌挑战 

·30 天期间内过滤器没有重新灭菌 

 

 

4. 噬菌体和孢子的气溶胶挑战测试 

 

4.1 简介 

这项研究的目的是要确定 Emflon PFR 过滤器的典型去除效率，使用以下挑战生物体： 

·PP7 噬菌体，直径 25nm 

·MS-2 coliphage, 直径 23 nm 

·Bacillus subtilis var niger 孢子，通常为 1.0μm 到 0.7μm 

该挑战测试由位于英国威尔特郡波顿镇的应用生物与研究（CAMR）中心进行。 

 

4.2 方法总结 

标准生产批次的 Emflon PFR 过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）用于该项测试。在挑战

测试前和后，使用前进流测试方法确认过滤器完整性。在进行挑战测试之前，通过 50°C 

(122°F)烘箱干燥过夜去除过滤器中残留的润湿液。 

在每个挑战顺序之前，对挑战装置的部件进行高压灭菌，然后在无菌条件下连接，如图

II-8 所示。 

挑战悬浮物被放置在 Collison 喷雾剂中，并放置在室内。悬浮物通过适用压缩空气进

行雾化。经过系统的空气流的相对湿度在挑战步骤之前和之后使用相对湿度仪进行检测。在

700 ± 20 L/min 的空气流速下，对经过系统的流速进行测量与测试。 

旋风采样器用于收集系统中产生的生物体。无菌收集液被送入到旋风采样器，气流中的

颗粒受飞旋的液体离心力作用堆积到设备壁体上。挑战结束后，对收集液体体积进行测量，

然后使用适当的技术进行挑战生物体测定。 

将 Collison 喷雾剂切换到“关闭”，通过在线的过滤器系统操作测量背景水平，将 Collison

喷雾剂切换到“打开”，通过对移除的过滤器系统操作测量挑战水平。 

每支过滤器滴度降（TR）确定如下： 

TR* = 挑战中细菌数量／回收缓冲液中测定的细菌数量 

* 滴度降的计算考虑到测定的噬菌体收集液量 



当下游没有检测到菌落时，滴度降表现为： 

>生物体进入到过滤器的总数(例如 > 1 x 1010) 

欲了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

图 II-8 挑战仪示意图 
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4.3 结果 

每个挑战生物体对六支标准生产的 Emflon PFR 过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）进行

测试，结果如表 II-8, II-9 和 II-10 所示。 

以高流速(700 ± 20 L/min)和高相对湿度(90%)进行挑战性测试。用于 PP7 和 MS-2 挑

战的挑战水平代表每平方厘米有效过滤面积>107颗粒。由于 B. subtilis 尺寸较大，在这些测

试中可能实现的最高挑战水平是每平方厘米有效过滤面积 106颗粒。 

在所有情况下，获得的滴度降都非常高。对于噬菌体 PP7 和 MS-2 而言，获得的滴度

降≥1011，使用 B. subtilis，滴度降≥1010。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



表 II-8 噬菌体 PP7 气溶胶挑战结果 

 

 

*1040 mbar (15 psi)空气测试压力的前进流值，使用 60% (v/v)异丙醇水润湿，允许的最大流量为 15 

mL/min。 

**下游端回收的一个空斑形成单位 

 

 

表 II-9 噬菌体 MS-2 的气溶胶挑战结果 

 

 
*1040 mbar (15 psi)空气测试压力的前进流值，使用 60% (v/v)异丙醇水润湿，允许最大流量 15 mL/min 

 

 

表 II-10 使用 Bacillus subtilis 孢子的气溶胶挑战结果 

 

*1040 mbar (15 psi)空气测试压力的前进流值，使用 60% (v/v)异丙醇水润湿，允许最大流量 15 mL/min 

 



4.4 结论 

显示数据表明，使用 PP7 和 MS-2 噬菌体，标准生产的 Emflon PFR 过滤器对雾化噬

菌体非常高挑战水平的截留效率，使用 B. subtilis 孢子，Emflon PFR 过滤器对非无性孢子

的气溶胶有高截留效率。 

 

 

5. 氯化钠气溶胶挑战试验 

 

5.1 简介 

这项研究的目的是使用氯化钠进行气溶胶挑战测试以确定 Emflon PFR 过滤器对气体

颗粒的去除效率，并标定其截留等级。 

 

5.2 方法总结 

典型生产的 Emflon PFR 过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）用于这些测试。 

使用图 II-9 所示的仪器进行氯化钠挑战测试。使用前，将过滤器组件下游的管道从装置

中移除，用过滤后的去离子水冲洗，再用 0.003um 过滤后的压缩空气干燥。测试过滤器安

装在装置中，过滤压缩空气以大约 132.5 L/min 的流速通过系统。 

凝结核计数器（CNC）用于计数过滤器组件的下游端空气中的颗粒，样品流速 1.5 L/min。

计数器提供所有直径≥ 0.003 μm 的粒子计数。 

一旦系统稳定下来，并且只获得偶尔的背景计数，过滤器开始进行氯化钠颗粒的气溶胶

挑战。气溶胶从 0.04% (w/v)氯化钠溶液产生，使用雾化器产生氯化钠气溶胶云。过滤器成

功通过挑战，过滤器下游端空气（流速 1.5 L/min）通过 CNC 至少 75 分钟。 

氯化钠气溶胶的挑战水平通过运行系统确定，无需过滤器在线。 

颗粒减少至 132.5 L/min，根据如下公式计算： 

颗粒减少量=上游每个单位体积的计数／下游每个单位体积的计数 

若下游端没有监测到颗粒，则颗粒减少量表示为>进入过滤器的颗粒总数。 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

图 II-9 测试仪示意图 
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5.3 结果 

氯化钠气溶胶挑战结果如表 II-11 所示。 

 

表 II-11 氯化钠挑战结果 

 

所有被测试的过滤器都证明了对氯化钠颗粒具有高去除效率。所有情况下，132.5 L/min

的颗粒减少量>107。 

 

5.4 结论 

所得数据均支持，当使用 132.5 L/min 氯化钠进行气溶胶挑战测试时，Emflon PFR 过

滤器的过滤精度 0.003 μm。 

 

 

第三部分 物理特性验证 
 

1. 耐蒸汽灭菌 

 

1.1 简介 

这些测试的目的是确定在线蒸汽灭菌对于 Emflon PFR 过滤器完整性的影响。 

 

1.2 方法总结 

这些测试的过程是基于推荐的颇尔刊物 USD805“利用可更换滤芯的颇尔过滤器组件的

蒸汽灭菌”中介绍的蒸汽灭菌说明。 

在测试过程中，安装在不锈钢滤壳内的典型生产过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）用饱

和非冷凝蒸汽进行在线蒸汽灭菌，如图 III-1 所示。 

每个系列的测试都进行下列操作： 

·在灭菌期间蒸汽压力和流量保持不变 

·在每个蒸汽在线循环后，通入干燥压缩空气来冷却测试过滤器  

·在适当的时间间隔对测试滤芯进行前进流完整性测试 

 

在表 III-1 所示的条件下进行测试。 

 

 

 

 

 



表 III-1 蒸汽灭菌试验条件 

 

 
 

在测试 C 中，为了在蒸汽循环初始阶段使通过整支过滤器的压差达到高初始压差，在

暴露到蒸汽压力前，过滤器使用 60% (v/v)异丙醇水润湿。这样会产生一个短暂的（大约 5

分钟）1000 mbar (14.5 psid)的正向压差。 

请注意：通常建议在蒸汽之前进行水冲洗，以去除溶剂混合物。 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

 

 

 

图 III-1 正向的蒸汽灭菌试验设置 
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1.3 结果 

 

1.3.1 使用 142°C (288°F)11 个小时周期的蒸汽灭菌试验（试验 A） 

在这项研究过程中，对过滤器进行 142°C (288°F) 11 小时周期的正向（“由外到内”）蒸

汽。进行这些测试以确定累计蒸汽接触的影响。测试过程中的压差控制并保持在< 300 mbar 

(4.3 psid)。按时间间隔，对过滤器进行前进流完整性测试。数据显示如表 III-2。 

经过 176 小时的蒸汽接触后，所有过滤器均通过前进流测试，经过 220 小时接触后，

五支过滤器中的两支通过测试。 



表 III-2 11 小时蒸汽循环对前进流值的影响（试验 A） 

 

 
﹡100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，用 25% (v/v)叔丁醇水润湿，限值 5.5 mL/min。 

 

1.3.2 使用 142°C (288°F)一小时循环的蒸汽灭菌试验（试验 B） 

在这项研究中，对过滤器进行 142°C (288°F) 一小时循环的正向（“由外到内”）蒸汽。

此方案旨在模拟典型工艺条件下的蒸汽灭菌热循环。测试过程中压差控制并保持在< 300 

mbar (4.3 psid)。165 个一小时循环后，对过滤器进行前进流完整性测试，发现全部均通过。

结果如表 III-3 所示。 

 

表 III-3 一小时蒸汽循环对前进流值的影响（试验 B） 

 
﹡1100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，用 25% (v/v)叔丁醇水润湿，限值 5.5 mL/min。 

 

1.3.3 使用高压差进行正向的蒸汽灭菌测试（试验 C） 

研究过程中，在 125°C (257°F)下使用初始高压差(1000 mbar (14.5 psid)) 对过滤器进

行蒸汽。该测试在正向（“由外到内”）进行一个小时循环。通过这些测试来模拟蒸汽条件，

即在蒸汽灭菌循环中可能发生的瞬变高压差(> 300 mbar (4.3 psid))。在适当的时间间隔，

对过滤器进行前进流完整性测试，结果如表 III-4 所示。  

在接触到 30 个一小时蒸汽循环后，所有过滤器都通过前进流完整性测试。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



表 III-4 高初始压差对前进流值的影响 

 

﹡1100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，使用 25% (v/v)叔丁醇水润湿，限值 5.5 mL/min。 

1.3.4

200 mbar)。在适当的时间间

隔，

接触 40 个一小时蒸汽循环后，所有过滤器都通过前进流完整性测试。 

 

表 III-5 高反向压差对前进流值的影响 

 

使用高压差进行反向蒸汽灭菌测试 

在这项研究过程中，在 125°C (257°F)下使用高反向压差(500 mbar (7.2 psid))对过滤器

进行蒸汽。该测试进行一小时反向（“由内到外”）循环。通过这些测试来模拟条件，即可能

需要反向蒸汽灭菌或反向压差可能出现伴随短暂的高压差(> 

对过滤器进行前进流完整性测试，结果如表 III-5 所示。 

 
﹡1100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，使用 25% (v/v)叔丁醇水润湿，限值 5.5 mL/min。 

1.4 

·E 165 个一小时

·E

汽灭菌循环，通过过滤器接触到高达 1000 mbar (14.5 psid)的高短暂压差

·E

 (257°F)蒸汽过程中，过滤器接触到高达 500 mbar (7.2 psid)反

向高压差来证明。 

 

结论 

本节中显示的数据支持以下结论： 

·Emflon PFR 过滤器显示良好的累计蒸汽接触耐性，在 142°C (288°F)。 

mflon PFR 过滤器耐典型工艺条件的反复热循环，通过将过滤器进行

142°C (288°F)的蒸汽循环证明（最大压差< 300 mbar (4.3 psid)）。 

mflon PFR 过滤器很稳固，能耐受多个正向压差可能超过 300 mbar (4.3 psid)，125°C 

(257°F)的蒸

证明。 

mflon PFR 过滤器能够耐受反向蒸汽灭菌条件，包括反向压差可能超过 200 mbar 的

应用，通过在 125°C

 



2. 过氧化氢蒸汽耐受性 

2.1 

这一系列的测试目的是确定 Emflon PFR 过滤器对过氧化氢蒸汽的耐受性。 

2.2 

生产过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）使用测试装置接触过氧化氢蒸汽，如图 III-2

所示

以一定流速通过过滤器系统。将过氧化氢溶液(35% 浓

度)注

过滤器接触 80°C (176°F) 和 85°C (185°F)之间的，空气中过氧化氢蒸汽的气体

混合

使用冷却水凝结，然后排掉。 

接触的过氧化

ppm 

（

温度：                   

(176 - 185°F) 

 

简介 

 

方法摘要 
典型

。 

上游管道逐渐加热，将压缩空气

入到待测过滤器系统的上游。 

压缩空气被加热到足够的温度，以确保与过氧化氢溶液接触后可形成过氧化氢蒸汽。因

此，将测试

物。 

测试过滤器的下游，过氧化氢蒸汽

氢蒸汽条件如下： 

气体流量体积：           10 m3/h 

H2O2注入率：              5 g/min 

H2O2浓度：                8000 

在空气/水蒸汽质量/质量中） 

80–85°C 

 

过滤器对过氧化氢蒸汽的耐受性是通过前进流或水侵入方法对过滤器进行完整性测试

得的。 

 

图 III-2 试验装置示意图 

获

 

防护管道控制跟踪加热工作 

过氧化氢给料 

温度探测器 

流量计 

冷却水入口 

压缩空气供应 

 



2.3 

0- 85°C (176 - 185°F)

过氧化氢蒸汽，在高达 15 小时的接触后，发现全部保留完整性： 

 

表 III-6   Emflon PFR 过滤器接触过氧化氢蒸汽之后的完整性测试 

结果 

结果如表 III-6 所示。三支过滤器全部接触到 8,000 ppm 浓度的 8

的

 
*1100 mbar (16 psi)空气测试压力的前进流值，使用 25% (v/v)叔丁醇水润湿 

2500 mbar (36 psi)空气测试压力的水侵入值，使用去离子水 

2.4 

滤器表现出良好的过氧化氢蒸汽耐受性，因此适合用于需要过氧化氢蒸

灭菌的应用中。 

. 热空气耐受性 

3.1 

菌和高温空气循环接触

耐受性。测试目的是确定长期接触高温对过滤器完整性的影响。 

3.2 

号 AB1PFR7PVH4）用于该测试。单批过滤器接触蒸汽和热空气

环，如表 III-7 所示。 

 

表 III-7  用于热空气测试 Emflon PFR 过滤器的测试条件 

**

 

结论 

Emflon PFR 过

汽

 

 

3

 

简介 

这个系列的测试目标是确定 Emflon PFR 过滤器对反复蒸汽灭

的

 

方法总结 

典型生产过滤器（型

循

 
每次蒸汽/热空气循环之前和之后，用水侵入法测定过滤器的完整性。一旦完成每个循

，也需目测检查过滤器是否有无物理退化迹象，例如过滤器硬件组件的变色等。 环

 



3.3 

果归因于测试方

法失

滤器仍

持完整性。这一结论是基于温度每下降 10°C (18°F)使用寿命加倍的一般理论。 

 

表 III-8 Emflon PFR 过滤器在反复接触 120°C (248°F)热空气循环后的水侵入结果 

结果 

热空气测试的结果如表 III-8 到 III-10 所示。在所有案例中，过滤器都成功通过水侵入

完整性测试，仅有一个例外，其水侵入测试失败，如表 III-9 所示。这一结

败，而不是过滤器故障，因为过滤器再次检测时通过了水侵入测试。 

所列数据表明，在接触高达 60°C (140°F)温度远远超过一年后，Emflon PFR 过

保

 

 

*颇尔过滤器序列号 IB5354334 

**空气测试压力 2500 mbar (36 psi)，允许的最大流量 0.33 mL/min 

 

表 III-9 Emflon PFR 过滤器*在反复接触 105°C (221°F)热空气循环后的水侵入结果 

 

 

 
*颇尔过滤器序列号 IB6076503 

* *空气测试压力 2500 mbar (36 psi)，允许的最大流量 0.33 mL/min 

* * *复检过滤器，并通过 



表 III-10 Emflon PFR 过滤器反复接触 90 C (194°F)热空气循环后的水侵入结果 

 

°

 
*颇尔过滤器序列号 IB5949224 

* *空气测试压力 2500 mbar (36 psi)，允许的最大流量 0.33 mL/min 

3.4 

的结果表明，Emflon PFR 过滤器在接触 60°C (140°F)远远超过一年以后仍保留完整性。 

. 空气流量/压差特性 

4.1 

这些测试的目的是确定不同空气流速不同入口压力下过滤器的压差特性。 

4.2 

范围和“排

气”及

组件上游保持预先设定的空气压力；通过过滤器的空气流

速受

 mbar, 20°C (68°F)）。 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

4.3 

据表明流

和压差之间呈非线性关系。这些数据是 Emflon PFR 过滤器系统的选型基础。 

 

 

结论 

所列数据表明 Emflon PFR 过滤器适合在热空气环境中使用。基于循环接触蒸汽和热空

气

 

 

4

 

简介 

 

方法总结 

标准生产过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）安装在专为压缩空气和排气应用而设计的不

锈钢空气过滤器滤壳中。当清洁的压缩空气直接通过过滤器组件时，在一定的流速

“加压”操作条件下，测量整支过滤器组件（过滤器滤壳和滤芯）的压差。 

在“排气”条件下，过滤器组件下游端向大气压力开放，通过过滤器的空气流受到上游端

控制。在“加压”条件下，在过滤器

到下游端限制流量的控制。 

所有空气流量测量校准到标准条件（1013.25

 

结果 

在大气压力和各种应用的上游压力下，流量与压差值如图 III-3 所示。这些数

量

 

 

 

 

 



图 III-3 Emflon PFR 过滤器/滤壳系统*的空气流量/压差特性 

 

 

排气模式 

1 bar g 的入口（15 PSIG）

2 bar g 的入口（29 PSIG）

3 bar g 的入口（44 PSIG）

4 bar g 的入口（58 PSIG）

典
型
压
差

(p
si

) 

典
型
压
差

(m
ba

r)
 

空气流速(Nm3/h) 

* 50mm (2”连接) ECS6001G54H4 滤壳，AB1PFR7PVH4 滤芯 

4.4 

件有望给予线性关系。当进

Emflon PFR 过滤器系统选型时，必须予以考虑这些属性。 

 

结论 

流量和压差之间的非线性关系表明当过滤器内核、接口、滤壳入口/出口端口等的压力

降低时，会出现湍流。然而由于通过过滤器矩阵的层流，滤膜组

行

 

 

 

 

 

 



5. 水流量/压差测量 

5.1 

这些测试的目的是确定设定压力下，通过整个 Emflon PFR 过滤器的水流速。 

5.2 

。对测试

过滤

中减

去， 校准到 20°C (68°F)的标准温度。 

如需了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

5.3 

sid)的压差下，通过典型的 25 cm Emflon PFR 过滤器进行水流量测

，如表 III-11 所示。 

 

表 III-11 通过典型 25 cm (10") Emflon PFR 过滤器的水流速 

 

简介 

 

方法总结 

对标准生产过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）进行测试。测试过滤器安装在不锈钢滤壳

内，并用异丙醇冲洗湿润滤膜。预过滤去离子水用泵正向（“由外到内”）抽出组件

器滤壳上游和下游端的压力传感器进行监测，以计算不同水流速下的压差。 

仅对滤壳进行进一步测量（没有安装过滤器）。仅有滤壳的结果从过滤器组件结果

以提供只有过滤器的流量/压力特性。所有数据

 

结果 

在 300 mbar (4.3 p

量

 
 

5.4 

介于

36 - 40 L/min 之间。这些数据可以作为 Emflon PFR 过滤器的过滤系统选型的依据。 

为粘度单位的压差来估计。为了获得整支过滤器组件的总压降，滤壳压降也必须被添加。 

如需了解更多信息，请联系颇尔公司。 

四部分. 溶出物和生物安全性测试 

. Emflon PFR 过滤器的溶出物测试 

1.1 

的是定量当使用水、异丙醇、乙醇和乙醚时，可能从 Emflon PFR 过

器中溶出的物质。 

结论 

Emflon PFR 过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）在 300 mbar (4.3 psid)压差的水流速

 

注意：引述的压差是对于使用 1cP.粘度的液体。其他粘度的液体压差可以通过乘以 cP.

 

 

 

 

第

 

1

 

简介 

这个系列的测试目

滤

 



1.2 方法总结 

过滤

时，使用一个缓慢的排气循环。在进

溶出之前将滤芯内残留的可见水滴在室温下蒸发。 

溶出

通过滤膜的流量。（在用水进行测试中，由于膜的疏水性，通过滤膜

流量没有发生）。 

 

图 IV-1 过滤器溶出设备 

 

器样品的制备 

对典型生产滤芯进行溶出物测试，该滤芯经过高温灭菌以最大限度增加溶出物含量。该

滤芯包裹在铝箔中，并在 121°C (250°F)高温灭菌一小

行

 

程序 

进行动态溶出测试。测试的过滤器浸入在含 1500 mL 溶出液的干净量筒中，如图 IV-1

所示。将过滤器轻轻上下移动，持续四个小时。由于每次滤芯组件被部分移出液面会形成压

力，因此这一行为产生

的

 

电动转子马达 

滤芯浸没在含溶

不锈钢重量 出液的量筒中 

 

溶出

行重量测定。 

谱进行分析。 

欲了解更多测试方法，请联系颇尔公司。 

1.3 结

-1 显示了使用典型生产 Emflon PFR 过滤器（型号 AB1PFR7PVH4）获得的溶出

物含

FR 过滤器的乙醚提取物用红外线光谱（见图 IV-2）分析显示，与聚丙烯材质

度相似。 

 

物分析 

溶出后，1000 mL 的溶出液蒸发至干，对非挥发性溶出物进

使用乙醚溶出的物质通过傅里叶变换红外光

 

果 

表 IV

量。 

Emflon P

高

 



表 IV-1 使用典型 25 的非挥发性溶出物 

（型号 AB1PFR7PVH4） 

cm (10")Emflon PFR 过滤器

 

 

 

图 IV-2 Emflon PFR 过滤器的乙醚提取物红外线光谱 

 

透
射

 

波数(cm-1) A=乙醚溶出物 PFR 

B=聚丙烯  

 

1.4 

溶剂，重量

溶出

条件，如不同的接触时间、温度、液体纯度等。因此还建议在工

条件下进行评估验证。 

结论 

Emflon PFR 过滤器确定的溶出物级别依赖于所用的溶剂。对于大多数测试

物检测到的含量极低。这个报告结果对常见生产工艺来说是比较典型的。 

实际服务将施以不同的

艺

 



2 Emflon PFR 滤芯组件的生物安全性测试 

2.1 

估 Emflon PFR 过滤器结构材料的生物适用性。Emflon PFR 过滤

器结构材料如下所

核心/笼罩：       天然无色聚丙烯均聚物 

 

简介 

这些测试的目的是评

示： 

过滤介质：        双层 PTFE 膜 

支撑/排水层：     天然无色聚丙烯均聚物 

封盖/接口：       天然无色聚丙烯均聚物 

 

2.2 

泽西 场 380 South Mountain 实验室完成。 

包括： 

将固体材料植入动物组织中 

 

种溶出介质可以模拟肠道外溶液和体液。这四种为： 

的氯化钠注射液 

- 

议使用不会造成塑料物理变化的最严

条件，因此过滤器在 121°C (250°F)下进行溶出。 

急性

酒精的氯化钠注射液通过静脉注射。植物油溶出物和聚乙二醇 400 溶出物通

腹腔注射。 

皮内

评估单次注射溶出物产生组织刺激的可能性。上述列举的四种溶出物

被用于这些测试。 

植入

材料满足 USP 中列出的最严格条件。Emflon PFR

滤芯的每个组件都需要被分别植入。 

2.3 结

定的测试。附件 1 是该测试证书的复印件。如需该测

报告的复印件，请联系颇尔公司。 

 

方法总结 

根据现行美国药典描述的 VI 级塑料 (121°C)生物体内反应测试进行试验。该测试由新

州 07079 South Orange 拉克万纳广

在 USP 中描述的测试程序

- 塑料材料溶出物的注入 

- 

USP 中列举的四

- 氯化钠注射液 

- 含 1 比 20 酒精

- 聚乙二醇 400 

植物油（麻油或棉籽油） 

USP 规定溶出制备有三种条件，选任一种即可：50°C (122°F) 的 72 小时, 70°C 

(158°F) 的 24 小时, 或 121°C (250°F)的 1 小时。建

格

 

全身性注入测试 

进行急性全身性注入测试，以评估单次注入溶出物产生全身毒性的可能性。氯化钠注射

液和含 1 比 20

过

 

测试 

进行皮内测试，以

都

 

测试 

另外，需要进行植入测试，以使结构

膜

 

果 

Emflon PFR 膜过滤器通过所有指

试

 



2.4 

Emflon PFR 膜过滤器符合 USP VI (121°C)级塑料的要求。 

件 1 

 

结论 

 

附


