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摘要   目的：评价杯式法、电解法和红外法3种方法测量塑料薄膜水蒸气透过量的数据一致性。方法：采用厚

度均匀的塑料薄膜，经杯式法、电解法和红外法3种方法测量其水蒸气透过量，等效检验评价测定结果的一

致性。结果：杯式法、电解法和红外法测量塑料薄膜的水蒸气透过量分别为7.03、7.02和6.99 g/（m2·day）。

结论：3种方法的测量结果等效。这为多种方法测量塑料薄膜水蒸气透过量的实验室数据对比提供了一定

的数据基础。
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Abstract    Objective:   To evaluate the data consistency of water vapor permeation of plastic films by three 
analytical methods, including cup method, electrolytic detection sensor method and infrared detection sensor 
method. Methods: Three analytic methods were used separately to determine the water vapor permeation of 
plastic films with uniform thickness. Then an equivalence test was used to evaluate the consistency of the data 
gained by using three methods. Results: The measurement of water vapor permeation of plastic films determined 
by cup method, electrolytic detection sensor method and infrared detection sensor method was 7.03, 7.02 and 6.99 
g/(m2·day) respectively. Conclusion: The data obtained by using three methods were equivalent, which provided 
a good basis for comparison of laboratory data for measuring water vapor permeation of plastic films.
Keywords:   consistency; equivalence test; water vapor permeation; cup method; electrolytic detection sensor 
method; infrared detection sensor method
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水蒸气可经溶解、扩散[1-2]穿透塑料药包材，

进入包装内药品，引发包装内固体药物潮解、变质

和霉败[3]；也可以经液体药品穿透塑料药包材，进

入环境，导致液体药品溶液体积减少[4]，溶质浓度

增大，引发不良后果。因此，测量并根据药品性质

选择阻隔水蒸气性能合适的塑料药包材，对保障包

装内药品的质量具有重要意义。

水蒸气透过量是评价药包材阻隔水蒸气的能

力，定义为在规定温度、相对湿度、一定的水蒸气

压差下，样品在一定时间内透过水蒸气的量[5]。国

家药包材标准对许多塑料药包材品种设有水蒸气透

过量检查项[6-7]。检查用分析方法有杯式法、电解
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法和红外法，这些方法不仅被国家药包材标准收

载，也被GB[8-10]、ISO[11-13]、ASTM[14-15]标准收载。

杯式法是最先用于测定塑料包材水蒸气透

过量的分析方法，该法直观、简单、溯源清晰。

但杯式法易受操作水平影响，测试费时费力，在

测定水蒸气透过量低的样品时更甚。电解法和红

外法是后续发展的仪器分析法，通过将水蒸气信

号转变为电信号和红外吸收信号，实现测试自动

化。这两种方法的计量溯源到杯式法。从理论上

看，3种方法的测量数据应基本一致。测量数据的

一致性是开展实验室数据比对的基础，因此，本

文拟通过具体实例分析，为开展后续实验室数据

比对工作提供数据基础。

评价数据一致性，即数据的等效性起步于20

世纪70～80年代，最初由美国FDA提出。FDA为解

决专利药过期后仿制药的申请需求，提出生物等效

性评价[16]。随后数据的等效性研究向其他领域逐渐

推广。无论是黄热病疫苗的减量有效性评价[17]，还

是仿制药的一致性评价[18-20]，抑或产品的合规性检

验、方法确认都属于等效性研究的范畴。等效性研

究能对两组数据做出相一致的结论，出现错判的风

险低[21]，适于评价本文中3种分析方法测量结果的

一致性。

1   材料、仪器与方法
1.1   材料

PET（聚对苯二甲酸乙二醇酯, Polyethylene 

terephthalate；批号 11604271，日本东丽公司）；

高纯氮气（N2≥ 99.999%，北京普莱克斯实用气

体有限公司）；无水氯化钙（批号 20160329，国

药集团化学试剂有限公司）；标准膜[水蒸气透过

量为2.94 g/（m2·day），中国食品药品检定研究

院]；标准膜[水蒸气透过量为6.97 g/（m2·day），

中国食品药品检定研究院]；F70 thickness analyzer

测厚仪用BK7厚度标准片（标示值222.28 μm，

Film公司）。

1.2   仪器

Permatran-W 3/33水蒸气透过测试仪（美国

Mocon公司）；W3/330 水蒸气透过率测试系统（济

南兰光机电技术有限公司）；SDJ4025F高低温试

验箱（重庆银河试验仪器有限公司）；MSE524S-

000DA电子天平（德国 Sartor ius公司）；F70 

thickness analyzer测厚仪（Film公司）。

1.3   样品预处理

将厚度均匀的PET膜材切割成边长为17 cm正方

形片，共裁取54片。依照水蒸气透过量仪器测试腔

要求，裁切成适宜尺寸，作为待测样品。样品应保

证无皱褶、折痕、针孔及其他缺陷。样品随机分成

3组，每组18片，分别测定厚度和水蒸气透过量。

1.4   厚度测定

测试前，先获取背景，用BK7标准片调好物

镜焦距，备用。将PET膜片置于物镜下，测定其中

间、上、下、左、右5个点的厚度，取平均厚度作

为每片薄膜的厚度。

1.5   杯式法测定水蒸气透过量

将无水氯化钙置于200 ℃条件下烘干，称取

适量置于透湿杯中。将样品固定在透湿杯上。随

后用熔融的密封蜡浇灌透湿杯的凹槽，待密封蜡

凝固后，再将透湿杯放入38℃±0.5℃，相对湿度

90%±2%的恒温恒湿箱中，16 h后从箱中取出，放

入处于23℃±2℃环境下的干燥器中，平衡30 min

后进行称量。称量后将透湿杯重新放入恒温恒湿

箱中，以后每两次称量的时间间隔为12 h。重复称

量，直到前后两次质量增量相差不大于5%时，结

束试验。以最后透湿值为样品的水蒸气透过量。

1.6   电解法测定水蒸气透过量

采用标示值为2.94 g/（m2·day）和6.97 g/

（m2·day）的水蒸气透过量校准膜校正W3/330 水

蒸气透过率测试仪，仪器工作正常后再开展试验。

将样品放置到渗透腔中，关闭且密封好渗透腔。设

置试验温度为38℃±0.5℃，相对湿度90%±2%，

流量（100±2）mL·min-1。开始测定样品，直至

相邻3次显示的水蒸气透过量值变化在5%以内时结

束试验。以最后透湿值为样品的水蒸气透过量。

1.7   红外法测定水蒸气透过量

采 用 标 示 值 为 2 . 9 4  g / （ m 2· d a y ） 和 6 . 9 7 

g / （ m 2 · d a y ） 的 水 蒸 气 透 过 量 校 准 膜 校 准

Permatran-W 3/33水蒸气透过测试仪，仪器工

作 正 常 后 再 开 展 试 验 。 随 后 将 样 品 放 置 到 渗

透 腔 内 ， 关 闭 且 密 封 好 渗 透 腔 。 设 置 试 验 温

度为38℃±0.5℃，相对湿度90%±2%，流量

（10±0.5）mL·min-1。开始测定样品，直至试验

稳定时相邻3次显示的水蒸气透过量值变化在5%以
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内时结束试验。以最后透湿值为样品的水蒸气透

过量。

2   结果
2.1   厚度测量结果及均匀性分析

54片样品测定结果如表1所示。

表 1   厚度测定结果

序号
样品厚度 /μm

杯式法 电解法 红外法

1 81.32 82.35 80.92

2 81.78 82.03 81.93

3 81.74 82.20 82.06

4 81.88 81.91 82.46

5 81.12 81.43 82.91

6 82.51 81.52 82.16

7 82.30 81.42 82.04

8 81.44 81.47 81.32

9 82.42 82.32 81.70

10 82.20 80.83 82.97

11 81.88 82.00 81.79

12 81.78 82.34 82.24

13 82.43 82.90 82.43

14 82.42 82.56 82.63

15 81.82 81.03 81.95

16 81.78 81.96 81.86

17 83.16 83.01 81.54

18 83.12 82.35 82.44

平均值 82.06 81.98 82.08

RSD/% 0.68 0.73 0.64

总平均值 82.04

总 RSD/% 0.68

为评价3种测试样品的厚度，对3种样品的

厚度做单因素方差分析，F值为0.15，F临界值为

3.18，F值小于F临界值，说明样品厚度均匀。样品

厚度与水蒸气透过量相关，厚度均匀的同一批样

品，其对应水蒸气透过量通常也应均匀。

2.2   杯式法、电解法和红外法测定水蒸气透过量

结果及一致性检验

54片样品测定结果如表2所示。

表 2   杯式法、电解法和红外法测定水蒸气透过量结果

序号
水蒸气透过量 [g/（m2·24h）]

杯式法 电解法 红外法

1 6.79 7.03 6.94

2 7.09 7.24 6.70

3 7.21 7.12 7.02

4 6.91 6.80 6.95

5 6.91 7.02 6.98

6 7.09 7.07 6.87

7 7.03 7.04 6.85

8 7.27 7.15 7.08

9 7.09 7.16 7.07

10 7.27 6.97 6.96

11 7.04 7.04 7.06

12 7.16 7.02 6.93

13 7.16 6.88 7.15

14 6.68 6.94 6.84

15 6.80 6.89 6.88

16 6.80 6.98 6.91

17 7.15 6.97 7.26

18 7.15 7.01 7.37

平均值 7.03 7.02 6.99

RSD/% 2.52 1.53 2.28
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以杯式法测量结果作为对照值，分别评价电

解法、红外法与杯式法的一致性。为方便评价，

现定义如下：Te为电解法测定的结果，Ti为红外法

测定的结果，C为杯式法测定的结果。δ为等效界

值，α为检验水准（α=0.05），双侧检验。

原假设和备择假设分别用H0和H1表示。

首先评价电解法与杯式法测量结果是否等

效。拟定电解法与杯式法测量结果是否等效的原假

设和备择假设如下：

H0： 两种方法测定结果不等效，｜Te-C｜≥ δ

H1： 两种方法测定结果等效，｜Te-C｜＜ δ

一致性检验为双侧检验，检验计算公式有2

个，分别为与下限及上限的比较：

与下限比较时，  

与上限比较时，

其中，x－Te和x－C分别为电解法和杯式法测量均

值，Sx－Te－x－C为差值标准误差。

x－Te=7.02，x－C=7.03，Sx－Te－x－C=0.05，δ=x－C×5%=

7.03×5%=0.35

，

P＜0.01；

，

P＜0.01

两个单侧检验的P值均小于0.01，拒绝H0，接

受H1，表明两种测定方法的测定结果等效。图1反

映了一致性检验的两个单侧检验结果。

同理，评价红外法与杯式法测量结果是否等

效。拟定红外法与杯式法测量结果是否等效的原假

设和备择假设如下：

H0＇：｜Ti-C｜≥ δ

H1＇：｜Ti-C｜＜ δ

，

P＜0.01；

，

P＜0.01。

两个单侧检验的P值均小于0.01，拒绝H0，接

受H1，表明两种测定方法的测定结果等效。图1反

映了一致性检验的两个单侧检验结果。

 同理，评价红外法与电解法测量结果是否等

效。拟定红外法与电解法测量结果是否等效的原假

设和备择假设如下：

H0〃：∣Ti-Te∣≥ δ

H1〃：∣Ti-Te∣＜ δ

，

P＜0.01；

，

P＜0.01

两个单侧检验的P值均小于0.01，拒绝H0，

接受H 1，表明两种测定方法的测定结果等效。

图1反映了一致性检验的两个单侧检验结果。图1

中红色竖线为两种方法的差值，该值分别与下限

（-0.35）和上限（0.35）比较，3张图的单侧P值

都非常低，反映3种方法两两等效。

A B C

A. 电解法与杯式法间一致性检验；B. 红外法与杯式法间一致性检验；

C. 红外法与电解法间一致性检验。

图 1   3 种方法两两一致性检验两个单侧检验结果
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3   讨论
3.1   3种方法的的测量数据一致性

水蒸气测定仪器经校准膜校准后，电解法与

杯式法测量数据等效，红外法与杯式法测量数据等

效，电解法与红外法测量数据等效，表明同一样

品经3种方法测试，测量数据等效，数据一致性良

好。这为今后开展塑料薄膜水蒸气透过量的实验室

比对工作提供了一定的技术基础，即对于同一塑料

薄膜而言，其水蒸气透过量不仅采用同一方法在不

同实验室测定的结果应具有可比性，采用不同测量

方法在不同实验室测定的数据也应具有可比性。

3.2   厚度均匀是一致性检验的前提条件

本文在评价3种方法的一致性之前，先对3组

样品的厚度做均匀性分析，原因在于对于同一配方

和生产工艺制备的膜材，其厚度是判断水蒸气透过

量是否均匀的关键指标。为科学评价不同测量方法

的数据一致性，首先应排除样品本身不均匀引入的

误差。本文中厚度均匀性检验结果显示膜材厚度均

匀，表明膜材水蒸气透过量均匀，3种水蒸气透过

量测量方法数据具有可比性。否则，当样品的水蒸

气透过量不均匀时，3种水蒸气透过量测量方法数

据缺乏可比性。

3.3   等效性检验有别于t检验
文中3种方法的一致性检验采用等效检验，而

非t检验，原因在于t检验为差异性检验，侧重的是

差异，并不能做出相一致的结论。而等效性检验则

是根据设定的等效界值，分别对两侧界值进行检

验，最终判断是否一致。

3.4   等效界值设定依据

3种方法的等效检验采用的界值为杯式法测

量结果的5%，即置信区间为杯式法测量结果的

95%～105%。杯式法通过测定无水氯化钙的吸湿

变化量（重量变化），评价塑料薄膜的水蒸气透过

量。杯式法又可理解为重量法，计量溯源到天平。

电解法和红外法作为后续发展的仪器方法，计量都

溯源到杯式法。杯式法为研制水蒸气透过量标准物

质的基准方法，因而以杯式法的测量结果作为基准

数值。5%来源于3种方法判断测量终点的参数，即

当相邻3次水蒸气透过量数值变化在5%以内时，可

认为测量数值已趋于稳定，测定结果趋于一致，可

结束试验。因此，5%的比例差异被视为两个水蒸

气透过量数值保持一致的界定指标。本文以杯式法

测量结果的5%作为界值进行检验，是对3种方法相

对比较严格的一致性评价。
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