
《包衣肠溶明胶空心胶囊》“浙江制造”标准编制说明

1  项目背景

“浙江制造”品牌建设为形成集质量、技术、服务、信誉为一体，市场与社会公认的“浙江制造”区域综合品牌，加快浙江制造业转型升级，推动“浙江制造”走向世界。对于企业，“浙江制造”品牌也有助于提升企业质量管理水平，提高产品质量，提升企业服务高端顾客的能力，加快企业业务转型升级，并以“浙江制造”品牌进一步提升公司行业内影响力。

胶囊在医药上指用明胶制成的囊状物，把味苦或刺激性大的药粉按剂量装入胶囊中，便于吞服。肠溶胶囊装的药物，一般都是需定向在肠道中吸收的药物，这些药物具有一定的独特性，都是一些食道和胃粘膜有刺激性的粉末或颗粒，或口感不好，易于挥发、在口腔唾液及胃酸中极易分解吸收，对人体口腔和胃部造成一定损害。将这些药物装入肠溶胶囊即保护了药物药性不被破坏，也保护了消化器官和呼吸道。

肠溶胶囊是胶囊行业一个重要分支，其产量占整个胶囊行业的10 %。产业布局方面，生产企业主要集中在浙江、安徽和广东经济发达地区，目前广东、浙江、安微三省的生产量之和已超过全国总量的80 %。目前国内较大规模的肠溶胶囊生产企业20家以上，年生产能力超过5亿左右，其中年生产能力10亿粒以上的企业约为8家。行业集中度越来越高，行业仍有集中趋势。其中浙江新昌做为胶囊行业的主要产地，年生产产量占全国的50%以上，浙江益立胶囊股份有限公司作为主要生产商市场份额占25 %。

药用胶囊未来市场规模会随着制药工业的增长而呈现稳步增长的态势，随着国家监管更加严格和胶囊剂天生的效用仍会促使更多的药品采用胶囊剂的剂型。现阶段，国家对胶囊行业进行严格把控，促使胶囊生产向绿色化、智能化迅速发展。不少企业已做到自动化流水线生产，对生产产生的废水进行有效处理后循环使用。胶囊行业正向着正规化、先进化、绿色化、智能化发展。
目前关于肠溶明胶空心胶囊主要参考的规定。因国外关于胶囊的标准普遍存在于各国药典之中。相对各国药典对指标要求存在许多不足，物理性能及有害物质限量未作明确规定，《中华人民共和国药典》2020版实际已达到国际先进水平。《中华人民共和国药典》2020版标准规定的这些指标虽然能保证产品安全生产不会对人体造成伤害，但随着国内生产技术的提升，国内肠溶明胶空心胶囊生产企业生产质量都能大大高于标准要求。
该产品制定浙江制造团体标准，有利于提高包衣肠溶明胶空心胶囊的生产制造水平，促进高质量产品的推广应用，满足国内外广大制药生产厂家的要求，保障患者的身体健康。有利于保证产品质量，防止产品的粗制滥造，防止伪劣产品扰乱市场秩序，维护消费者的利益。有利于消除贸易壁垒，促进国际技术交流和贸易发展，提高产品在国际市场上的竞争能力。促进对自然资源的合理利用，有利于保护生态平衡，维护人类社会当前和长远利益。

2   项目来源

由浙江益立胶囊股份有限公司向浙江省品牌建设联合会提出立项申请，经省品牌联论证通过并印发了关于发布2021年第二批“浙江制造”标准制订计划的通知（浙品联[2021]6号），项目名称：《包衣肠溶明胶空心胶囊》。
3   标准制定工作概况

3.1  标准制定相关单位及人员

3.1.1  本标准牵头组织制订单位：绍兴市质量技术监督检测院。

3.1.2  本标准主要起草单位：浙江益立胶囊股份有限公司。

3.1.3  本标准参与起草单位：绍兴市质量技术监督检测院、绍兴中亚胶囊有限公司、浙江月山胶囊有限公司。
3.1.4  本标准起草人为：。

3.2  主要工作过程

3.2.1  前期准备工作

按照“浙江制造”标准工作组构成要求，组建标准研制工作组，明确标准研制重点和提纲，明确各参与单位或人员职责分工、研制计划、时间进度安排等情况，具体如下：

3.2.1.1  2021年4月浙江益立胶囊股份有限公司对浙江制造标准的具体要求进行认真研究，为了提升产品的竞争力，成立“浙江制造立项工作组”，立项工作小组在调研国内外包衣肠溶明胶空心胶囊生产、应用现状的基础上，结合目前浙江益立胶囊股份有限公司包衣肠溶明胶空心胶囊产品的生产水平和经营情况编制《包衣肠溶明胶空心胶囊》“浙江制造”标准的立项申请资料，并向浙江省品牌建设联合会提出立项申请。

3.2.1.2  2021年5月省品牌联论证通过并印发了关于发布2021年第二批“浙江制造”标准制订计划的通知（浙品联[2021]6号），《包衣肠溶明胶空心胶囊》项目得到批准。

3.2.1.3  绍兴市质量技术监督检测院牵头组织起草单位浙江益立胶囊股份有限公司、绍兴中亚胶囊有限公司和浙江月山胶囊有限公司对浙江制造标准制定的具体工作进行认真研究，确定了总体工作方案，并于2021年5月组建了标准起草工作小组。

3.2.1.4  本标准起草人为：起草人员负责标准制定工作的组织、协调，相关资料的查阅、收集，标准文本及编制说明的起草、撰写，组织召开评审会，通过电子邮件、传真等方式，征集、整理和归纳相关的意见和建议。

3.2.2  标准草案研制

标准起草小组在深入调研包衣肠溶明胶空心胶囊行业要求和生产水平后，结合浙江制造的先进性要求，确定了该浙江制造标准草案的基本框架和内容，着重突出该产品在研发设计、原材料、生产工艺及设备、检测能力、质量指标以及质量承诺等方面的先进性体现内容，并通过邮件交流、专题会议等方式，多次对该标准草案进行研讨并修改文件，于2021年5月召开《包衣肠溶明胶空心胶囊》“浙江制造”标准启动会、研讨会，专题研讨标准草案文件，在进一步采纳相关建议的基础上，形成标准征求意见稿。

3.2.3  征求意见

3.2.4  专家评审（根据标准版次调整）。

3.2.5  标准报批。

按照专家评审意见修改。

4  标准编制原则、主要内容及确定依据

4.1  编制原则

4.1.1合规性原则
本标准主要按照《中华人民共和国药典》2020版四部为基础编写标准。胶囊采用明胶为原料，因此增加砷与镉的限量要求，参考（药用明胶）QB 2354-2005的要求。标准框架按照“浙江制造”标准要求增加了“基本要求”和“质量承诺”，标准编写规则符合GB/T 1.1-2020的要求。    

4.1.2 必要性原则
包衣肠溶明胶空心胶囊，本身特性需要胶囊本身定向在肠液中崩解。需细化分解时限使其顺利通过胃液腐蚀。主要应用于药品、食品、保健品的充填，可以掩盖药物颜色和气味，便于吞服，也保护了药物药性不被破坏，并减少药物对食道、气管和胃粘膜的刺激，保护了消化器官和呼吸道。本标准编制过程中从包衣肠溶明胶空心胶囊的应用场景和用户使用角度出发，重点关注理化特性与微生物含量质量特性，并围绕核心质量特性提出了相应的技术指标。
4.1.3 先进性原则
本标准编制过程中对标了主要以《中华人民共和国药典》2020版四部肠溶明胶空心胶囊为基础，同时对标了《欧洲药典》、肠溶明胶空心胶囊行业标准（征求意见稿），充分反映产品的特点和关键技术指标，做到国内一流、国际先进的水平。 

4.1.4 可操作原则
本标准起草过程对各项技术要求的检测或试验方法均做出了规定，理化指标、氯乙醇含量、环氧乙烷含量、微生物限量要求等均有现行的国、行标准做检测支撑，标准所有技术要求均可由第三方实验室检测、验证、核实，质量承诺要求可追溯。
4.1.5  经济性原则
本标准起草过程中对理化试验与微生物进行了综合评判，适当提高要求，能够大大提高产品的性能，本省的一流企业均可实现，其他企业通过提高装备自动化水平，提高工艺精度能够实现标准要求。
4.2  主要内容及确定依据
4.2.1标准名称
标准立项计划中，立项名称为《包衣肠溶明胶空心胶囊》，在标准研制过程中，考虑到与《中华人民共和国药典》2020版四部保持一致，同时根据产品用途而言，包衣肠溶明胶空心胶囊使用范围不仅限于药用，也可以适用于保健品类型胶囊，因此名称修改为《包衣肠溶明胶空心胶囊》。 

4.2.2 范围
本标准规定了包衣肠溶明胶空心胶囊的基本要求、技术要求、试验方法、检验规则、标志、包装、运输与贮存及质量承诺。本文件适用于由胶囊用明胶加辅料制成的包衣肠溶明胶空心胶囊。 

4.2.3 技术要求
针对包衣肠溶明胶空心胶囊的应用特点，本标准在技术要求中规定了规格尺寸、外观质量、理化指标、安全性指标、微生物限量要求等，主要以《中华人民共和国药典》2020版四部为基础，同时对标了《欧盟药典》、肠溶明胶空心胶囊行业标准（征求意见稿）加严了产品理化指标的中脆碎度、崩解时限、干燥失重、炽灼残渣、铅、铬、重金属、需氧菌总数、霉菌与酵母菌总数的要求；新增了砷和镉的要求。  

4.2.4试验方法
产品检验方法与技术要求一一对应，规格尺寸和外观质量的试验按T∕CNPPA 3008-2020《空心胶囊规格尺寸及外观质量》的规定进行，理化指标、安全性指标、微生物限度要求按《中华人民共和国药典》2020年版四部的规定进行。
4.2.5 检验规则
产品检验分出厂检验和型式检验，标准中规定了检验项目、判定规则等内容。
4.2.6 标签、包装、运输和贮存
产品的标志、包装、运输和贮存将执行《中华人民共和国药典》2020年版四部肠溶明胶空心胶囊的要求。 

5  标准先进性体现

5.1  型式试验内规定的所有指标对比分析情况。（与同类产品的国际、国家、行业标准、企业标准对比，关键指标国内外对比分析或与测试的国外样品、样机的相关数据对比情况。）
本标准是在满足高端客户要求的基础上，充分考虑以“自动化”、“数字化”、“智能化”为发展特色的特点，参照了药典标准、行业性团体标准，并结合行业对产品质量的理解编写的。在胶囊安全性、实用稳定性等研发和推广上，有着丰富的经验，符合绿色制造的产业导向。通过标准引导，促使具有包衣肠溶明胶空心胶囊生产企业创新升级，增强自主创新能力，提升我国产品行业的整体质量水平和国际竞争力，从指标的深度和广度对《包衣肠溶明胶空心胶囊》进行了补充和提高。
具体先进性体现如下：
◆项目：脆碎度/崩解时限/干燥失重/炽灼残渣/铅/铬/重金属/需氧菌总数/霉菌与酵母菌总数
说明：脆碎度：脆碎度影响药物有效期内的稳定性和使用实用性，脆碎度好不易破裂；
崩解时限：崩解时限影响药物的溶出曲线，影响药物的吸收和生物利用度；
干燥失重：干燥失重影响胶囊的有效期和药物稳定性，比如药物结块。

炽灼残渣：炽灼残渣影响胶囊各种杂质、有害物质、微生物等指标。

铅/铬/重金属：各类金属元素可以引起慢性中毒；严格控制金属元素，防止原料源头的污染和生产过程中设备污染，确保产品安全性。

需氧菌总数/霉菌与酵母菌总数：微生物

目的：提高产品的实用性，有利于药物的稳定性，保证药物更好的吸收。
◆新增项目：砷/镉

说明：各类金属元素可以引起慢性中毒；严格控制金属元素，防止原料源头的污染和生产过程中设备污染，确保产品安全性。
目的：提高产品的安全性，对顾客提供更好的保护。
	核心技术指
	《中华人民共和国药典》2020年版四部
	欧盟药典
	肠溶明胶空心胶囊行业标准（征求意见稿）
	浙江制造团体标准
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	先进性说明

	产品稳定性
	脆碎度（粒）
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	≤1
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	/
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	使用安全性
	对羟基苯甲酸酯类（%）
	含羟苯甲酯、羟苯乙酯、羟苯丙酯与羟苯丁脂的总量不得过0.05
	/
	含羟苯甲酯、羟苯乙酯、羟苯丙酯与羟苯丁脂的总量不得过0.05
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5.2  基本要求(型式试验规定技术指标外的产品设计、原材料、关键技术、工艺、设备等方面)、质量承诺等体现“浙江制造”标准“四精”特征的相关先进性的对比情况。

5.2.1 设计研发 

标准中从胶囊模具的结构设计方面做出规定。
5.2.2 原辅料
标准对胶囊用明胶的铬含量、重金属含量、铅含量，以及食用色素的微生物指标等进行了规定。
5.2.3 工艺装备
    标准中提炼了胶囊生产应具备自动化的溶胶、成膜、切割、套合、外观筛选设备，明确关键包衣制备的控制要求，并对洁净室提出了要求。
5.2.4 检验检测
标准明确了应配备原子吸收分光光度计、气相色谱仪、崩解时限仪等检测设备，具备所有出厂检验项目的检测能力。

5.2.5质量承诺

    为解决客户的后顾之忧，本标准从质量问题的更换，至使用不当的协助处理，以及对质量问题投诉的响应时间等三个方面入手，定义一流服务水平。

综上所述，本标准关键技术指标高于国家标准，并达到同类产品国际先进要求，产品真材实料、客户至上、工艺控制、安全可靠，符合“浙江制造”的“精良选材、精心设计、精工制造、精诚服务”的内涵要求

5.3  标准中能体现“智能制造”、“绿色制造”先进性的内容说明。
浙江制造产品包衣肠溶明胶空心胶囊产品从原料到成品均采用清洁生产，对生产过程和产品的整个生命周期全称进行监控。将综合预防的环境保护策略持续应用于生产过程，以减少对人类和环境的危害风险。在进行再生利用、处理和处理之前，减少流入或释放到环境中的任何有害物质、污染物的成分分量，提高能效产能。本公司秉承自动化、数字化、无人化、集成化的理念转型升级，先后引进国际先进的全自动生产线，实现了肠溶胶囊再生产过程中不需要人工直接接触操作，保证产品处于无菌厂区，实现质量稳定。安全环保水平及理念达到国际水平，在国内处于领先地位。在当下国内外安全环保要求日趋严格的情况，能保证保质保量的正常生产，可以更充分准备迎战全球竞争化市场。
6  与现行相关法律、法规、规章及相关标准的协调性

6.1  目前国内主要执行的标准有：

行业主要以《中华人民共和国药典》2020年版本为依据，相关的团体标准有T∕CNPPA 3008-2020《空心胶囊规格尺寸及外观质量》。
6.2  本标准与相关法律、法规、规章、强制性标准相冲突情况。

    不存在标准低于相关国标、行标和地标等推荐性标准的情况。

6.3 本标准引用了以下文件：

GB 4806.1 食品安全国家标准 食品接触材料及制品通用安全要求

GB 5009.268  食品安全国家标准 食品中多元素的测定

《中华人民共和国药典》2020年版四部

7  社会效益

该标准的制定，有助于包衣肠溶明胶空心胶囊制造行业技术的进步，为提升产品档次和产品推广，提供系列高性价比的产品，将有助于行业和市场的管理和监督，使行业能得到有序、健康的发展，规范市场，促进和提升我国相关制造业的水平，拉动区域经济增长，具有显著的经济效益和社会效益。也有助于推动“浙江制造”品牌为更多人们了解、服务，促进包衣肠溶明胶空心胶囊产业整体质量水平的提升，推动此行业的发展。

8  重大分歧意见的处理经过和依据

无。

9  废止现行相关标准的建议

   本标准为首次制定，无需废止其他标准。

10  提出标准强制实施或推荐实施的建议和理由

本标准为浙江省品牌建设联合会团体标准。

11  贯彻标准的要求和措施建议

已批准发布的“浙江制造”标准，文本由浙江省品牌建设联合会在官方网站（http://www.zhejiangmade.org.cn/）上全文公布，供社会免费查阅。

标准主要起草单位将在全国团体标准信息平台（http://www.ttbz.org.cn/）上自我声明采用本标准，其他采用本标准的单位也应在信息平台上进行自我声明。

12  其他应予说明的事项

无。

《包衣肠溶明胶空心胶囊》标准研制工作组

2021年5月27日



