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Abstract
The personnel responsible for preparing environmental impact assessments are generally non chemical pharmaceutical professionals. 
When the basic information is incomplete, how to accurately determine and quantify the required pollutant data for environmental 
impact assessments is based on the calculation of products and by-products from reaction principles, in order to objectively and 
accurately prove pollutants and treatment measures. If the basic data is limited, theoretical calculations can be used to obtain the 
amount of exhaust pollutants, exhaust gas concentration, types of wastewater characteristic factors, and calculate the concentration 
of wastewater; when using multiple solvents, the solvent recovery form and recovery device should be verified for compliance with 
design and specifications. The paper explores the methods for carrying out and improving work, providing objective suggestions for 
disposal plans for enterprises, and providing comprehensive management basis for regulatory authorities.
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摘 要

环评编制人员一般为非化学制药专业，如何在基础资料不完善时，准确定性、定量环评所需污染物数据，工作基础是从反
应原理计算出产物、副产物，从而对污染物、处理措施进行客观、准确论证。如在基础资料有限的情况下，通过理论计算
得到废气污染物的量、废气浓度、废水特征因子的种类，计算废水浓度等；使用多种溶剂时，溶剂回收形式、回收装置，
核实设计与规范相符性等问题。论文探讨开展和完善的工作方法，为企业提供客观的处置方案建议，为主管部门提供完善
的管理依据。
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1 引言

据国家药监局数据，截至 2022 年年底中国共有 1606

家化学原料药生产企业，其中企业数最多的分别为江苏、山

东、浙江、四川，4 省合计占全国原料药企业总数的 40%。

同时，2022 年中国化学原料药营收增速 15%，出口 518 亿

美元，同比增长 24%。随着大量化学合成药项目的建设，

其环境问题也不断凸显，为规范治理此类项目的环境污染，

国家和地方也不断出台新的相关技术指南及规范，力求从源

头、治理措施、排放标准各方面对其进行规范要求，为项目

建设、环境影响评价、污染物治理排放、衔接排污许可提供

管理依据。在实际开展环评工作时，除根据相关技术指南、

规范进行评价外，环评工作原则上需要根据不同制药项目所

生产的具体药物品种，有针对性地梳理出特征污染物，以识

别每个项目产生的污染物质、核实其产生的形态（如气态、

液态、固态）及去向，摸清其毒性，从而分析完善废水、废

气等治理措施的有效性。笔者根据近期实际工作中遇到的相

关重难点，对以下问题进行探讨。

2 产污分析重点、困难和解决方式探讨

化学合成药的基础原理即化学有机合成，将原料物质

转化成需要的目标物质，即得到化学药的有效成分。涉及反

应一般至少包含了 3~4 个反应步骤，多则包含 6~7 个反应

步骤，每一个反应步骤包括了主要的反应，同时也包含了副

反应，需考虑主要反应的产物、收率，也要梳理副反应的副
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产物、反应率，排查进入废气、废水、固废的物质是什么。

环评编制人员通常不是化学专业、制药工程专业人员，不研

究药物反应机理，一般对合成反应并不熟悉，或是化学专业

人员，也不太可能熟悉每一种药物的反应机理。但笔者实际

工作中发现，要做好此类项目环评，化学药品的合成机理是

绕不开的重要基础问题，需在环评工作的开头进行梳理，才

能对这一生产过程中污染物的产生有较准确的定性、定量判

断，不出现原则上的错误。化学合成药品种类繁多，原辅材

料也全然不同，涉及的有机溶剂更不完全相似，环评报告的

编写，可以参考某一大类的药品生产方式，具体到需环评的

某一种药品时，则还是需要单独从反应原理上进行理清。

企业采用的合成技术包括自行研发、外购技术等，已

进行了小试、中试，具备一定检测数据，困难在于数据多为

生产需要和关心的内容，而环评中关心的诸如污染物种类、

产生量数据完整度一般较差、准确性也不足，甚至涉及商业

机密无法获取。药物研发更多关注的是目标物质，关注其得

率、收率部分，关注反应中所需要的药物有效成分，环评则

更为关注反应中不要的那一部分“废物”的去向。企业提供

的技术资料深度不同，有的技术资料包含比较准确的反应方

程式、污染物种类、副产物种类、产生的废气大概的组分、

废水成分，非常利于环评工作开展，但大多数时候技术资料

深度不足，仅包括反应原理，方程式中只有目标产物。此时

就需要花费不小的精力，与该种具体药物的技术研发人员共

同去完善环评所需技术参数。开展过此药物生产和研发的人

员原则上可以配合完成配平反应方程式、包括重要的副产

物、毒性污染物、反应率，用以核实生产过程中，原辅材料

的反应率、利用率，副产物种类，包括其产生后的形态，分

析其进入废气还是废水，废液中处理方式，溶剂回收形式，

估算污染物量。需要注意的是，如资料不够完善，环评编制

人员则需关注方程式是否正确、副产物是否完整，反应率是

否合理，副产物、废物的去向，因每一步反应的产物、产污

量都涉及下一步反应的量，容易出错，每一步核实清楚后再

往下分析计算。

反应原理梳理清晰后，则进一步理清每个产品工艺流

程。企业提供技术包为简单的框图，文字的过程描述，主要

针对操作过程、操作条件、温度、反应压力、真空要求。根

据资料可以大致绘出环评所需要的“产污流程图”，困难之

处在于大多数文字描述不关注污染物的产生、收集、去处，

则需要环评报告的编写人员在此基础上，根据前述反应机

理、反应方程式计算出的产生物量，形态，描绘出废弃物，

即环评关注的污染物质产生、去向。参与反应的物质，根据

投料量，选取基准物进行计算，未参与的催化剂根据实际使

用情况分析回收方式、损耗。这一部分的难点是生成物基准

量的选取，产生物的形态，是否溶于水、在此过程中溶解于

有机溶剂的情况，再判断其进入大气、废水、废液的量。理

论分析最终可以得到废气污染物的量、污染物的浓度、相应

废水中特征因子的种类，大致的浓度也可以计算得出。实际

工作中遇到大部分化学品药品生产不具备实测和类比的条

件。上述方式基于反应原理物料平衡的方式，虽然繁琐，工

作量大，理论性强和实际可能有一定出入，但仍可在无实测

资料下进行环评物料平衡。表 1 为某药品某步骤反应原理表

计算表格。

另外一个难点是有机溶剂的使用、回收过程的污染物。

有机溶剂原则上不参与反应，但因其挥发性，在投料、反应

中，冷凝回收、蒸馏回收都时会进入环境，真空泵废水中也

有溶解带走，环评需要对上述损耗进行分析，根据溶剂废气

和废液的产生方式，与企业核实其回收的方式。困难之处是

一次环评涉及多个产品，多个生产线同时运行的，就涉及多

种有机溶剂，而这几乎是现阶段化学合成药环评所遇常态，

一次环评同时核算十来种有机溶剂的回收节点、回收方式、

回收设备。溶剂平衡烦琐，理论上环评可以根据工艺流程自

行核算，但考虑到回收成本，回收难度则又需要和企业进行

协调。数量少、购买成本低、回收难度大、回用不易、回收

设备要求高的一般不进行回收，避免企业回收后实际无法再

次分离回用。环评报告中可考虑采用列表的形式，将多个产

品，多个溶剂的回收点位、温度、回用位置、回收设备一一

对应，核实是否具备回收条件，可以看出回收难度而进行取

舍。合成药项目均应有专业设计院参与设计，环保措施设计

对接人员，原则上环评的工作是在其设计基础上进行，但困

难之处在于设计往往不完全同步，深度也不一而足，还是需

环评自行核实后与之比对，与企业、设计单位协商合理的方

式。表 2 为溶剂蒸馏回收系统表。

3 治理措施重点关注点探讨

采取何种治理措施，与生产线实际产污即实际操作过

程息息相关，技改项目可以参考实际已建设生产线，梳理生

产工序污染物产生节点，新建项目则只能根据技术资料，与

技术人员共同核实拟建生产线的细节。反应过程主要采用反

应釜、真空泵、离心机等设备，投料、反应过程一般要求密闭，

不能密闭收集的也需要操作工位局部密闭，如晾晒间。原则

表 1 某药品某步骤反应原理表计算表格

副反应 生成物 剩余物 反应率

反应原理（略）

原料 1+   原料 2  + 2H2O → 中间体 +   副产物 +  3H2

分子量    37.83     390.56       18    392.57      65.80    2
反应量     0.48          5       0.46     5.026     0.84     0.768
投加量      2.5           5         

名称 中间体 原料 1

%
产量

去向 进入粗品 下步反应
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表 2 溶剂蒸馏回收系统表

（显示溶剂种类、参数、回收容器数量、回收位置）

蒸馏溶剂回收装置（回收装置区） 套 1 套 2 回收容器

品种 步骤 溶剂 沸点℃ 回用 步骤 溶剂 沸点 回用 容积 数量

品种 1
氧化 丙酮 56.5℃ 位置

还原
丙酮 56.5℃ 位置 5000L 3

回收总量等参数 正丙醇 97.4℃ 位置 5000L 1

上设计单位也应根据规范，设置环保所需的集气罩、风量、

抽风机与之匹配，但实际困难在于设计设置的机器设备可能

不足，需环评梳理后再对应数量，统计风量；如有地方标准

的，也要特别注意设计是否按当地标准进行考量，有时国标

与地标可能相差悬殊。

还有一些困难和矛盾：如无机盐常成为合成反应的副

产物从而残留在母液中 [1]，需单独考虑处理，如果高盐废水

量不大，汇入综合废水后的混合的浓度也不高，不影响综合

废水处理时，设计不考虑单独设置高盐废水处理设备，但根

据《制药工业污染物治理技术指南》规范，高盐废水（含盐

量大于 30g/L）宜采用蒸发浓缩结晶预处理 [2]；设计中可能

将初期雨水、事故废水、消防水统筹考虑废水池，环评中则

需要各自明确功能单独设置；制药有机废气首选《制药工业

污染物治理技术指南》中规范的技术方案，但实际中某一项

目的某一种废气可能有更经济的处理方案，但却不在《指南》

中，需要单独论证相关案例、处理效果是否可行，提供案例。

废气处理方案一般设计比较完善，也基本能满足规范处理达

标需求，环评重点需要关注某些处理难度大、毒性大的污染

物处理率，如二氯甲烷进行单独核算其处理达标性。除车间

废气是重点外，污水处理站废气、危废库废气、质检废气也

必须进行处理。环评根据设计，分析其单独设置处理设施，

还是合并处理，风量、排气筒是否合理。

4 其他重点关注问题

随着清洁生产要求的提高，化学合成药进入规划的工

业园区要求需达到行业清洁生产标准二级标准要求或国内

同行业平均清洁生产水平。《化学原料药制造业清洁生产评

价指标体系》中合成法原料药限定性指标规定的二级清洁生

产水平，有详细的指标要求。一类溶剂，二类溶剂使用量不

超过使用溶剂总量的 20%；单位产品固体废物产生量；水

重复利用率；单位产品挥发性有机物产品量；有毒原材料使

用种类；单个化学溶剂使用种类均有限制，环评时一一对比，

不满足的提出完善措施要求。风险防范措施虽有规范依据，

但还需结合安评排查危险工艺，是否国内首套放大工艺，

是否涉及危险化学品，结合当地主管部门的要求进行补充

分析。

5 结语

总体来讲，化学合成药环评工作如技术资料齐全，污

染物种类有明确检测的较为容易，如技术资料不足的，则环

评工作较为烦琐，需从反应方程式入手，核实三废产生的种

类、形态、去向，这是重点及难点。如企业同时生产多种产品，

则溶剂种类较多，需统筹梳理其回收方式、数量、位置等。

虽此类项目烦琐，但环评编制人员本着科学的态度，仍可以

完成数据详实的报告，为企业提供客观的处置方案建议，为

主管部门提供完善的管理依据。
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