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确定生产无菌药品的背景环境－B 级区换气次数的方法 

中国建筑科学研究院 许钟麟 孙宁 张益昭 冯昕 曹国庆 潘红红 
中国电子系统工程第四建设有限公司 马骏 赵伟 邱济夫 

摘  要 用乱流实现 5 级洁净度是国内外空气洁净领域一个新问题。无例可循，无法可算。对于新版 GMP
的实施是不可操作的盲点。本课题通过将国内已有的不均匀分布计算理论和扩大主流区理论相结合并根据

情况确定某些参数的办法，可以计算出B级区换气次数在 40次/h左右，自净时间不超过GMP规定的 20min，
从 7 级自净到 5 级时间还要短，或者换气次数还要小到 30 次/h 以下。计算自净时间的图解法既简便又能

和实测值接近，这也是国内的发明，国外目前还无此法。本课题给出的换气次数将比常规低 60%，并为实

测所验证，证明现行 GMPB 级区的净化空调设计是可以用非常节能的办法实现的。 
关键词 无菌药品 B 级区 换气次数 不均匀分布计算 扩大主流区 
A method for determining the ACH rate of GMP Grade B area---the background area for manufacturing 

sterile medicinal products 
By Zhonglin Xu, Ning Sun, Yizhao Zhang, Xin Feng, Guoqing Cao, Honghong Pan 

Abstract Using nonunidirection air flow to provide ISO 5 cleanliness is a new problem faced by the air cleaning 
industry of both China and the whole world. Very few successful experience could be follow and no well 
acceptable method could be used for reference. The problem was an inoperable obstacle for the execution of the 
new GMP regulation. In this project we couple the uneven distribution theory and expanded mainstream theory, 
and determine some parameters according to specific applications. The calculated ACH rate needed for providing 
“clean up” period less than 20 minutes required by the GMP regulation is about 40 per hour. If the “clean up” 
period is defined as the time from operation status of ISO 7 to at rest status of ISO 5, the ACH rate need could be 
as low as 30 per hour or even lower. Usage of the “clean up” time diagram is method ready to use and agree well 
with the test results. The diagram is developed totally by Chinese researchers. According to this project, the ACH 
rate needed for grade B area could be 60% lower than the normal practice, which is validated by field tests. In 
general, the clean HVAC system for grade B area could be designed in a considerable energy saving way. 
Keywords Sterile medicinal product, Grade B area, Air change rate(ACH), uneven distribution calculation, 
expanded mainstream 
1. 引言 

洁净室换气次数是洁净室的核心参数，也是影

响节能的重要参数。对于制药界，当前还有一个特

殊的问题，就是制药工业的欧盟 GMP 和我国 GMP
对无菌制品的核心区――A 区，规定为单向流 5 级

的洁净度，而对于 A 区所在的背景区――B 区，规

定为静态 5 级，但并未说用单向流，而是和乱流的

7 级、8 级的其他区域放在一起，说明“为了达到 B、
C、D 级区的要求，空气换气次数应根据房间大小、

室内的设备和操作人员数来定。”由此可知 B 区一

定是非单向流，而非取决于截面风速的单向流。 
单向流洁净室换气次数受控制污染的截面风

速的制约，不在本课题范围之内。 
用乱流实现 5 级洁净度，是国内外在空气洁净

领域一个新问题。需要多大换气次数更无例可循，

无法可算。可以说，对于工程设计单位来说是没有

可遵循的规范，对于企业来说是无菌车间改造存在

不确定因素，对于新版 GMP 的实施来说存在不可

操作的盲点。所以这一问题受到广泛关注和到了迫

切要求解决的地步。 
2. 理论计算方法 

2.1 换气次数的均匀分布计算方法 
洁净室换气次数的计算方法最初只有国外的均

匀分布（指尘粒在室内）计算方法和国内改进的均

匀分布计算方法
［1］，用这一方法计算 8 级洁净度及

以下级别，理论上可能只要 1～2 次/h，计算乱流 5
级则要一、二百次，显然在实际中是行不通的。特

别是后者，按此改造和新建 B 级背景下的 A 级，在

全国范围内，其投资和能耗都是巨大的。 
国际上有关换气次数的标准主要参考经验值

来确定。图 1［2］和图 2［3］就是这样的参考图。
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图 1 乱流洁净室换气次数之一 

 
图 2 乱流洁净室换气次数之二 

2.2 换气次数的不均匀分布计算 
1979 年提出的三区不均匀分布计算方法

［4］，

统一了单向流与非单向流的表述和计算公式，三十

余年来在中国被实践证明是可行的简便的计算方

法。按照这一方法再考虑确定下限换气次数的几个

因素，则计算结果不会出现上述低洁净度级别时只

有 1～2 次/h 的现象，而可以得到合理的数值。其

次，当时并没有要用乱流去实现 5 级洁净度的要求，

所以在该计算方法中也未给出相应的步骤。后来提

出的“扩大主流区”理论
［5、6］，即把送风面积扩大

（过滤器型号不扩大），但送风气流速度不应小于

0.13m/s，最好减少到一半以下从而虽增加风口但投

资不多，可提高房间洁净度延长过滤器寿命。但是

也未有研究者把两个方面结合起来去解决乱流 5 级

问题。本课题发现，结合起来就很容易解决乱流 5
级的下限换气次数问题。典型的洁净室系统，如图

3 所示。 
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图 3 典型的洁净室系统 

图中 1η ――新风过滤装置组合效率； 

2η ――空调机组中预过滤器效率； 

3η ――回风口过滤器效率； 

4η ――末级过滤器效率； 

5η ――阻漏层效率（如设的话） 
令

)1)(1)(1)(1)(1(1 54321 ηηηηηη −−−−−−=n  
)1)(1)(1)(1(1 5423 ηηηηη −−−−−=m  

根据不均匀分布计算方法,静态时室内含尘

浓度有： 
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由于 4η 、 5η 为高效过滤组合时，
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式中  M――大气尘浓度

［7］； 
     vN ――不均匀分布时室平均浓度。

应取低于级别上限浓度的某个值。对一般洁净室建

议取不超过 1/3 上限浓度，对作为背景的 B 级区无

人静态建议取不超过上限浓度的某个值即可。 
vn ――不均匀分布换气次数； 

n  ――均匀分布换气次数； 
ψ ――不均匀分布系数

［8］； 
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，ϕ 为引带风量比，β 为主流区内发尘量占总发

尘量之比，
v

v b 为涡流区体积占室体积之比。ψ 也

可从表 1采用。表中换气次数是按风口内的 484mm
×484mm 高效过滤器额定风量为 1000m3/h 计。例

如设 100 次换气的风量为 10000m3/h，则布置此过

滤器的风口 10 个时，ψ 值如表所列。如果布置

20 个风口，就按 200 次选用。 

表 1 ψ（限于顶送风口） 

名义换气次

数 n 

（次/h） 

乱流（非单向流）洁净室 

1 2 3 10 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 

送风口均匀

布置 
＞6 4.2 2 1.5 1.22 1.16 1.06 0.99 0.9 0.86 0.81 0.77 0.73 0.64

凡在 120 及

以上时风口

多且相对集

中，可按主

流区原则计

算时 

              

              

         0.65 0.51 0.51 0.43 0.43
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mG ――静态时单位容积发尘量； 
S――回风比；（1－S）即为新风比：对 B

区来说一般不到 0.1. 
nη ――新风通路上过滤器串联效率； 

mη ――回风通路上过滤器串联效率； 

sN ――送风浓度，当 M 取 1×105时，5
级 1.0＝sN 粒/L。 

为了求出下限换气次数，上述计算公式中有

3 个参数应重新加以确定。 

① M 
根据理论研究，对于末级过滤器为高效过滤器

的洁净室，M 在 106粒/L 以内变化，对不超过 5 级

的洁净度没有影响，所以建议 M 取 106。但是我国

大气尘浓度的年平均值近 10 年比 70 年代降低了

（个别雾霾天气除外），当时三种典型地区平均浓

度取 3×105粒/L、2×105粒/L 和 1×105粒/L.而现

在则降为 2×105粒/L、1×105粒/L 和 0.7×105粒

/L，见图 4［9］。 

 
图 4 本世纪初我国大气尘分布 

所以，对于乱流 5 级希望寻求换气次数下限的

情况，M 仍按 106粒/L 取就不适宜了，尽管这样做

不保证率几乎为“0”，但在节能上有欠缺。由于

洁净室的选址一般都注意了环境问题，所以本课题

建议取上述典型地区的中间值即 1×105粒/L，特殊

情况取高值或低值或实际值。据实测，一般均低于

此中间值，如在常州某工程所在地实测仅约 0.15×
105粒/L。 

② mG  

mG （静态）和 nG （动态）的值按图 5［10］
由

人员密度 q 查出。

 

 
图 5 洁净室单位容积发尘量计算图 
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过去习惯将静态时的 mG 按 2 个测定人员计

算，但实际上测定时规定人员应处于回风口位置，

尽量不动作，而且如有微粒散发，也可大部分（假

设 3/4）被回风吸走。所以，q 可认为是略大于“0”，
可设 q＝0.025，则 4106.0 ×=mG ；而如

前述 GMP 中的 B 级区则是要求静态时（B 区内无

人，而运行或未运行的设备位于 A 区）达到 5 级，

所以静态的下限换气次数宜按 q＝0 考虑，则
4105.0 ×=mG 。 

③ 1η  

1η 是新风过滤装置组合效率，过去习惯把粗

效过滤器作为新风过滤器，这一观念已经发生变

化。国内的研究
［11］

早已表明，新风进口能采用粗

效、中效、亚高效三级串联，由于大大降低了进入

系统的尘粒，从而大大延长了部件（如表冷器、加

热器、系统中其他过滤器）的寿命，降低了通过阻

力，阻止了传热效率的降低。大气尘浓度远比我国

低的欧洲，都加强了新风过滤，欧盟标准 EN13779
根据不同的新风品质，规定的不同新风过滤器级别

和段数见表 2。

 
表 2 EN13779 对新风过滤器的要求 

新风品质 推荐级别 最低要求 

AUL 1（洁净空气） F8 F7 

AUL 2（含尘） F5+F7 F7 

AUL 3（含其他气体） F8 F7 

AUL 4（含尘和其他气体） F5+F8 F7 

AUL 5（高度污染） F5+气体过滤器+F9 F5+F7 

表中 F8、F7 相当于我国高中效过滤器。 
当末级过滤器为高效或相当于高效过滤器效

率时， 1η 对换气次数没有什么影响，但对系统其

他影响，如前面所述，仍然存在。 
现按常规不均匀分布理论具体计算如下： 
5 级 ：

sv
v NN

n
−

×××
=

− 34 10105.060ψ  

前面已说明， vn 可按略低于级别上限浓度的

某个值取用，由于在实测中已约定，达标值取≤10
粒/2.83L，如 9 粒/2.83L＝3.2 粒/L 正好是 10 粒也

可以取 10，所以此处取 /L粒3.2=vn ，

/L粒1.0=sn ， 则

8.96
1.02.3

300
×=

−
= ψψvn ， 

查 表 1 ， 91.0=ψ ，

hn v /888.9691.0 次=×=  
显然该换气次数太大。 

 
2.3 换气次数按扩大主流区理论计算法 
扩大主流区就是使通过每个风口的风量远小

于额定风量，则对于既定的设计风量来说，风口数

量增加了。根据表 1，按增加后的风口数的额定风

量来确定名义换气次数。当风口的额定风量相当于

120 次或更大的名义换气次数时，表 1 已表明可按

主流区计算，并据此查出ψ 值，ψ 值相应降低

了。 

但对于 B 级区来说，虽然实现 5 级洁净度的核

心计算理论和方法在不均匀分布计算方法中已给

出，但并没有结合扩大主流区理论直接给出实现乱

流 5 级的方法，可以说 B 级区换气次数的计算在迄

今的计算方法中存在盲区。直到 2011 年，在有关

文献
【12】中才提出用扩大主流区来计算的理念。 
这个问题的特点是在多风口静态条件下实现 5

级。在静态无人条件下（不是检测的有 2 人的状态），

是无操作发尘的，等于若有发尘已因风口多、气流

笼罩面大而随主流区气流排走，相当于发尘全在主

流区中（过滤器出口气流为弱射流，以 110 角扩散，

至 1.7m 后，相当于从 2.5m 高到达 0.8m 工作面，

可笼罩约 2.25m2，接近 2.5m2），所以建议 B 区不

仅可按主流区计算公式计算，而且一般计算静态按

测定有 2 人考虑，但 B 区是 A 区的背景，在长时间

不生产期间是静态的条件，因此建议不按 2 人测定

考虑，而按整个静态期间无人考虑，以及上述气流

笼罩因素，建议 1≈β 。 
设新风比取 0.1，则 sn 取 0.1 粒/L， mG 取

0.5×104粒/m3·min， vN 分别取 3/4 上限浓度为

2.63 粒/L 和 3.2 粒/L（测定时以此值为准，如前述），

于是 

8.96119
1.02.3(63.2

3001060 3

××
−

=
−
×

=
−

ψψψψ 或＝
）或sv

m
v NN

Gn

若增加送风口数量使相当于 484mm 过滤器风口的

约 0.3m2送风面积负担不超过 2.5m2室面积。则ϕ
可取 0.65，见表 3
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表 3 ϕ 值 

顶层每个过滤器负担的

面积（如风口位置较偏，

则所负担的面积应减少）

/㎡ 

 单向流洁净室，过滤器间

布（满布比 60%） 

0.05 

≥7 1.5 单向流洁净室，过滤器满

布（满布比≥80%） 

0.02 

≥5 1.4 孔板：局布 

      满布 

1 

0.65 ≥3 1.3 

≥2.5 0.65 散流器 按顶送×（1.3~1.4） 

≥2 0.3 带扩散板高效过滤器顶

送： 

      扩散较好 

     扩散较差 

 

 

按顶送×（1.3~1.4） 

按顶送×1.1 

≥1 0.2 

单向流洁净室，过滤器间

布（满布比 40%） 

0.1 

 
 

故 39.0
65.01

11 =
+

−=ψ  

则

hn v /4.4611939.0 次=×=  

或 hn v /388.9639.0 次=×=  
2.4 B 区自净时间的理论计算 
自净时间计算早已有图算法

［14］，结果与实际

能有较好的吻合。计算图如图 6 所示。 

 

1 100 −←→−
N
N

N
N

 

图 6 自净时间计算图 

GMP规定B级区从 7级（ 0N ）自净到 5级（ N ）

的时间不超过 20min，则 

1000 =
N
N

， 

查图， 550=nt  

所以 hn /5.27
20

550
次==  

 
3. 实例验证 

实测换气次数见表 4. 

表 4 实测无菌制剂车间换气次数 

工程 
达到 5级实际的 

n（次/h） 

达到 5级计算的 n

（次/h） 

达到5级实测自净时间

（min） 
注 

某小容量无菌

注射剂车间 

36.8 38 19 说明实际 n较适当 

65.8 38 8 说明实际 n太大 

107.2 38 6 说明实际 n太大 

某新建头孢粉

针车间 

19.9 38 25 说明实际 n小了 

39.3 38 12 说明实际 n有余量 
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实测自净时间（某新建小容量无菌注射剂车 间）见图 7 

 
图 7 从 7 级自净到 5 级的自净时间 

实测只开 A 级区（其送风面积达到全室（A+B） 面积的 1/3）送风，结果见表 5. 
表 5 只开 A 级区的情况 

只开 A级区送风 B 级区浓度 所需自净时间 

（n不好测） 

3
0 /12808640 mN 粒=

3/440 mN 粒=  
 8min 

从以上列表和图可见：①实际换气次数达到 40
次/h 左右可以满足在实际大于 7 级含尘浓度条件

下，20min 之内达到 5 级要求； 
②换气次数超过 40 次/h，实测自净时间明显低

于 20min； 
③换气次数只有约 20 次/h，则虽可在实际含尘

浓度（370 粒/L 刚过 7 级）下达到 5 级，但自净时

间为 25min 属超标。这和上面理论计算从 7 级到 5
级在 20min 之内条件下，需 27.5 次/h 换气次数相吻

合； 
同样换气次数由 27.5 次增加到 39.3 次（起始

浓度 340 粒/Ｌ，接近 7 级），自净时间也降下来只

有 12min。 
④ 理论计算自净时间与实测自净时间很接

近，略高一些，偏安全； 
⑤ A 级区送风面积比例≥室面积 1/5 时，B

级区不送风也可在规定时间内达到 5 级的分析
［13］

得到了验证。 
 

4. 结论 

1、 用国内已有的不均匀分布计算理论和扩大主流

区理念相结合并根据实际情况确定某些参数的

办法，可以计算出 B 级区换气次数，将比常规

低 60%，并为实测所验证。 
2、 计算自净时间用国内发明的图解法既简便又能

和实测值接近，并且证明只从 7 级浓度降到 5
级浓度仅需要 27.5 次/h 换气。 

3、 如果 A 区送风面积≥1/5 室面积，在能维持正

压条件下，B 级区不用送风，或者，由 B 级区

维持正压，只需极小的送风量。 
总结论是：现行 GMP B 级区的净化空调设计

是可以用非常节能的办法实现的。 
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