
橡 胶 工 业 9 9 1 5年第 42卷

丁基胶塞的配方设计要点

程继 刚

(湖北华强化工厂 4 43 0 03 )

胶塞是瓶装药物 的主要封 口件和导 出

件
,

由于它与药物直接接触
,

因此会通过吸

附
、

吸收
、

渗透和抽提等方式与药物发生交互

反应
,

从而影响和污染药物
。

所以
,

各国药典

和有关标准对胶塞的使用都作了极其严格的

规定
。

从卫生角度要求
,

胶塞必须洁净无菌
、

无毒
;
从药品的贮存考虑

,

胶塞必须有 良好的

化学稳定性
、

气密性
、

耐老化性和低析 出性
;

从胶塞与瓶的配合考 虑
,

胶塞要有良好的弹

性及物理机械性能
;
从临床使用方面考虑

,

还

需要保证适宜的针刺力和低的落屑
; 另外

,

胶

塞的性能还必须满足药品生产封装的要求
。

本文将以丁基胶塞为例
,

阐述药用胶塞

配方设计的要点
。

无硫无锌硫化
。

这些特点正是高品质胶塞所

需要的
。

因此
,

70 年代初 日本及欧美发达国

家率先淘汰 天然胶塞实现 了药用瓶塞 丁基

化
。

1 胶种的选择

橡胶是决定胶塞主要物理和化学性能的

基体材料
,

对它的要求是
:

与所封装药物有良

好的相溶性
、

低的萃取性
、

良好的化学惰性
,

此外还须兼顾物理机械性能
、

耐老化性
、

气密

性
、

耐热 (耐射线 )性能等
。

一般可供药用胶塞选择的胶种有
:

天然

橡胶
、

丁基橡胶
、

三元乙丙橡胶
、

硅橡胶
、

异戊

橡胶
、

氯丁橡胶
、

丁睛橡胶以及不同橡胶并用

等
。

不同橡胶的胶塞适用于不同的药品
。

没

有哪种胶塞可适应所有的药品的要求
,

然而

丁基橡胶 (包括卤化丁基橡胶 ) 表现出对大多

数药品良好的相容性
。

丁基橡胶具有较强的

化学惰性
、

耐酸碱性
、

耐热性和优良的气密性

及耐老化性
。

卤化丁基橡胶硫化速度快
,

可减

少促进剂
、

硫化剂用量
,

实现低硫
、

低锌甚至

2 硫化体系

硫化 系统的选择必须考虑以下 几个 因

素
:

无毒
、

无臭
、

无味
,

适宜的硫化速度和交联

度
,

迁移性小
,

药物对其抽提性低
。

需要特别指 出的是
,

硫和氧化锌对胶塞

质量有不 良影响
,

应引起生产厂家的重视
。

高

品质的胶塞中不允许出现硫和氧化锌
,

普通

胶塞 中也应对其限量
,

并在配方设计时考虑

尽可能降低其迁移
。

氧化锌可作为卤化丁基胶塞的无硫硫化

剂
。

按理论计算
,

氧化锌在 0
.
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可满足交联
,

但考虑到分散均匀性以及与其

它配合剂相互作用 的影响
,

通常选用 2一 3

份
。

氧化锌硫化具有极佳的焦烧安全性
、

中等

的硫化速度
,

硫化胶料具有 良好的化学性能
,

但硬度和定伸较低
,

变形较大
。

适当增加硬脂

酸活性剂的用量
,

硫化速度会有一定的提高
,

但硫化深度改善甚微
。

由于交联度不高
,

因

此
,

填充剂
、

操作助剂等配合剂易迁移
,

抽提

物组分较多
。

所以
,

氧化锌的采用无助于提高

胶塞的
“

洁净度
” ,

特别是对 p H 值变化较大

的药液的封装更为不利
。

在大输液剂的封装

中
,

经酸碱洗后的胶塞其小白点会明显增多

即起因于此 (试验表明
,

酸碱洗后产生的微粒

通常为中性洗液洗后的 6一 8 倍 )
。

另外
,

还要

考虑氧化锌对某些药物的敏感性和配合禁忌

问题
。
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可供无硫无锌硫化体系选择的硫化剂是

多元胺类
。

采用多元胺类硫化体系可避免硫

(含硫促进剂 )和氧化锌的存在
,

因此会大大

提高胶塞的
“

洁净度
” 。

目前嗅化丁基橡胶的

无硫无锌硫化已广泛用 于高品质胶塞的生

产
,

随着新型助剂的研制和开发
,

氯化丁基橡

胶的无硫无锌硫化也已取得 了实质性的进

展
。

3 其它助剂

3
.

1 补强填充体系

填充剂的选择必须考虑以下几个因素
:

在基体材料中的分散性
、

p H 值
、

形状
、

结构和

粒度分布
,

挥发性物质含量
,

洁净度 (化学纯

度 )
。

从填料对胶塞物理化学性能的影响而

言
,

补强体系最佳的选择是炭黑
,

其次是白炭

黑
、

滑石粉
、

高岭土
、

硫酸钡
、

碳酸钙等
。

丁基

胶塞的主要填料是高岭土和滑石粉
。

锻烧高

岭土 以极低的吸水性
、

良好的分散性和较高

的莫氏硬度而成为丁基胶塞的首选填料
。

3
.

2 操作助荆系统

操作助剂的选用应符合以下要求
:

与基

体材料及填料有良好的相容性
,

对成品质量

无影响
,

可抽提性低
,

迁移小
。

常用的操作助剂有
:

凡士林
、

硬脂酸
、

石

蜡
、

低分子聚 乙烯
、

低分子聚丁烯
。

操作助剂的迁移是造成胶塞喷霜的主要

原因
,

因此
.

应多使用分子量大
、

不易迁移的

低分子聚乙烯和聚丁烯
。

.3 3 着色系统

应尽可能避免使用有机着色剂
,

原因有

三
:

一是有机着色剂较无机着色剂毒性大
;二

是有机着色剂在高温下易分解
,

污染药物
;三

是有机着色剂多为水溶性物质
,

可能从胶塞

中迁移或逸出而使药物变色
。

建议使用的着 色剂
:

炭黑
、

钦 白粉和铁

丹
。

.3 4 防护系统

由于丁基橡胶耐热
、

耐氧
、

耐臭氧性能优

良
,

而绝大多数防护剂对丁基橡胶防护作用

甚微
,

故一般可少加或不加防老剂
。

.3 5 其它

在配方设计时还需注意两点
:

一是水分
,

水分会使药物发霉变质
,

丁基胶塞的特点之

一是耐水蒸汽渗透性好
,

但残存于胶塞中的

水分难以渗人和通过丁基胶塞
,

但残存天胶

塞中的水分也难以逸出
,

故应严格控制水分
;

二是配合剂 的种类应尽可能少
,

配合剂种类

的增多从某种意义上讲就是对药物污染源的

增加
。
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