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HPLC法和二维液相色谱−质谱联用法研究小儿复方氨基酸注射液中

色氨酸有关物质

江 舸, 郭志渊, 刘 峰, 谢 华, 朱恒怡*

(四川省药品检验研究院, 四川 成都 611731)

摘要: 建立HPLC法和二维液相色谱−质谱联用法研究小儿复方氨基酸注射液中色氨酸降解产生的有关物质, 

探讨色氨酸的降解途径。HPLC法采用Waters Atlantis T3 C18色谱柱 (250 mm × 4.6 mm, 5 μm), 以磷酸盐缓冲液−
乙腈 (990∶12) 和磷酸盐缓冲液−乙腈 (65∶35) 为流动相进行梯度洗脱, 实现样品中色氨酸及其各降解杂质的分离, 

通过多次简单中心切割工作模式将目标杂质捕集送入下一级与质谱串联的色谱系统, 从而达到在线快速脱盐和脱

酸的目的, 二维采用超高效液相色谱−四级杆飞行时间质谱 (UPLC-QTOF), Agilent ZORBAX Eclipse Plus C18色谱

柱 (50 mm × 3.0 mm, 1.8 μm), 以乙腈−水 (95∶5) 为流动相进行等度洗脱。在电喷雾离子源正离子扫描 (ESI+) 模式

下, 通过一级全扫描锁定母离子后, 进行目标触发式二级质谱扫描, 获取碎片离子信息, 对未知降解杂质进行定性研

究, 初步确定杂质结构。结果显示, 建立的分析条件可以有效分离检测小儿复方氨基酸注射液中色氨酸降解产生的

有关物质, 并首次发现色氨酸与抗氧剂辅料亚硫酸氢钠或焦亚硫酸钠发生相互作用产生的一个新杂质, 为该品种的

质量控制提供参考依据。
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Determination of the related substances degradated by tryptophan 

in pediatric compound amino acid injection by HPLC and 

2D-LC-Q-TOF/MS
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Abstract: The study aimed to establish a HPLC method and a two-dimensional liquid chromatography-

quadrupole time-of-flight mass spectrometry (2D-LC-Q-TOF/MS) method for the determination of the related 

substances degradated by tryptophan in pediatric compound amino acid injection and the exploration of the 

degradation pathway of tryptophan. The HPLC method was carried out on a Waters Atlantis T3 C18 (250 mm × 

4.6 mm, 5 μm) column by gradient elution using phosphate buffer solution−acetonitrile (990∶12) and phosphate 

buffer solution-acetonitrile (65∶35) as the mobile phases to separate tryptophan and the related substances 

degradated by tryptophan. The selected components were then trapped in switch valve tube lines respectively and 

delivered to the second-dimensional desalting and deacidification gradient elution which was performed with an 

Agilent ZORBAX Eclipse Plus C18 (50 mm × 3.0 mm, 1.8 μm) column using acetonitrile−water (95∶5) as the 

mobile phases. The positive ion mode of the electrospray ionization source was adopted, the parent ions were 

detected using MS scan mode and the fragment ions were detected using targeted MS/MS mode. The structure of 

the unknown impurities was figured out by mass spectrometry elucidation. The results showed that tryptophan and 
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its related substances in pediatric compound amino acid injection can be adequately separated under the established 

analytical conditions. A new impurity produced by the interaction between tryptophan and antioxidant excipients 

such as sodium bisulfite or sodium metabisulfite was discovered for the first time. The method can provide 

reference for the quality control of this injection.

Key words: pediatric compound amino acid injection; tryptophan; related substance; quality control; HPLC; 

2D-LC-Q-TOF/MS

小儿复方氨基酸注射液 (18AA-I、18AA-II、19AA-I) 

是一种由多种氨基酸根据营养或治疗需要以适当比例

配制而成, 与复方氨基酸注射液的区别在于降低了苯

丙氨酸、甲硫氨酸、甘氨酸的用量, 增加半胱氨酸和组

氨酸的用量, 以适应婴幼儿代谢的特点并满足小儿营

养需要[1]。由于其中存在多种易氧化氨基酸[2], 处方中

均加入了抗氧剂焦亚硫酸钠或亚硫酸氢钠作为制剂

辅料。

小儿复方氨基酸注射液中各氨基酸成分大多只有

末端吸收且极性较大, 采用HPLC法进行杂质谱研究, 

由于成分多、分离困难、末端吸收干扰多, 因此需针对

其中不稳定氨基酸单独建立适当的方法进行分析。已

有文献报道在制剂生产过程中谷氨酸会高温降解为焦

谷氨酸[3], 在制剂生产和储存过程中甲硫氨酸会氧化

产生甲硫氨酸亚砜[4]。色氨酸化学结构中因存在吲哚

环而易被氧化降解 , 导致输液颜色变深 , 含量下降[5], 

因此有必要对色氨酸的有关物质进行研究控制, 保障

儿童用药安全。

本研究试验期间查询欧洲药典 (EP10.0)、英国药

典 (BP2020) 和美国药典(USP43) 均收载了色氨酸原

料的有关物质检查方法, 经过比较, 本文参照 EP10.0

色氨酸原料有关物质检查方法[6], 进行色谱条件优化, 

并对收集到的 7家企业生产的 135批小儿复方氨基酸

注射液中色氨酸有关物质进行研究。二维液相色谱−
高分辨质谱联用技术因不受流动相类型限制, 且具备

强大的定性能力, 已被广泛应用于药物有关物质的鉴

定研究[7,8], 本研究即采用该技术手段进行分析, 发现

了小儿复方氨基酸注射液中色氨酸的一个新杂质, 为

该品种的质量控制提供参考依据。

材料与方法

仪器 Waters e2695-2487-2998 高效液相色谱系

统、Empower 工作站 (美国 Waters 公司); Agilent 2D-

LCMS-6540 Q-TOF 二维超高效液相色谱−四级杆飞

行时间质谱联用仪、Agilent MassHunter 工作站 (美

国 Agilent 公司); XSE205DU 电子天平 (美国 Mettler 

Toledo 公司); Mill-Q Advantage A10 超纯水仪 (Merck 

Millipore公司)。

药品与试剂 小儿复方氨基酸注射液 (18AA-I) 

由国内 J、T、L、C 厂家提供 ; 小儿复方氨基酸注射液 

(18AA-II) 由国内 S厂家提供; 小儿复方氨基酸注射液 

(19AA-I) 由国内H、Q厂家提供。二氧吲哚丙氨酸 (EP

杂质 B, 批号 : 1-WAI-183-3) 和 2-羟基-L-色氨酸盐酸

盐 (EP 杂质 G, 批号 : 2-KMW-109-6), TRC 公司 ; 5-羟

基-L-色氨酸 (EP杂质D, 批号: BCBS6333V) 和犬尿氨

酸 (EP杂质C, 批号: BCBW1487), Sigma-Aldrich公司; 

杂质 S由 H厂家提供; 色氨酸 (批号: 140686-201904), 

中国食品药品检定研究院; N-乙酰色氨酸 (USP杂质B, 

批号: F427576), 上海一飞生物科技有限公司。小儿复

方氨基酸注射液 (18AA-I、18AA-II、19AA-I) 处方中的

20种氨基酸原料药及辅料焦亚硫酸钠和亚硫酸氢钠

由国内H、J厂家提供。磷酸 (HPLC级) 和乙腈 (HPLC

级), Fisher公司; 二水磷酸二氢钠 (AR级), 成都市科隆

化学品有限公司; 水为超纯水, 其余试剂为分析纯。

色谱条件

色氨酸有关物质检查条件 (HPLC法色谱条件) 采

用Waters Atlantis T3 C18 (250 mm × 4.6 mm, 5 µm) 为

色谱柱; 以乙腈−磷酸盐缓冲液 (取 3.9 g·L-1二水磷酸

二氢钠溶液 1 L与 2.9 g·L-1磷酸溶液 700 mL混匀), 12∶

990, 为流动相A, 以乙腈−磷酸盐缓冲液 (35∶65) 为流

动相 B, 线性梯度洗脱 (A∶B, 流速): 0 min (100∶0, 

0.8 mL·min-1) → 28 min (100∶0, 0.8 mL·min-1) → 35 min 

(95∶5, 0.8 mL·min-1) → 38 min (95∶5, 1.2 mL·min-1)  → 

50 min (95∶5, 1.2 mL·min-1) → 70 min (0∶100, 1.2 mL·min-1) 

 → 75 min (0∶100, 1.2 mL·min-1) → 76 min (100∶0, 

0.8 mL·min-1) → 85 min (100∶0, 0.8 mL·min-1); 柱温

45 ℃, 自动进样器温度 15 ℃, 检测波长 220 nm, 进样

量20 μL。

未知杂质定性分析条件 (二维液相色谱条件) 采

用Agilent ZORBAX Eclipse Plus C18 (50 mm × 3.0 mm, 

1.8 µm) 为色谱柱 ; 以乙腈−水 (95∶5) 为流动相进行

等度洗脱 ; 流速 0.4 mL·min-1, 柱温 45 ℃ , 检测波长

220 nm。

质谱条件 离子源为ESI源, 正离子模式; 毛细管
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电压 4 kV; 锥孔电压 65 V; 毛细管出口电压 110 V; 干

燥气温度 325 ℃; 干燥气流量 8.0 L·min-1; 雾化器压力

40 psig; 鞘气温度 350 ℃; 鞘气流量 11 L·min-1; 二级质

谱扫描采用 Targeted MS/MS 模式 : MS 扫描范围 m/z 

60～800, MS/MS 扫描范围 m/z 30～400; 碰撞气氦气 , 

碰撞能量10、20、30 V (自动切换)。

溶液制备

对照品溶液 分别取 EP杂质 B、D、C、G、S、色氨

酸和 USP 杂质 B 对照品适量, 精密称定, 加甲醇适量

使溶解并用水稀释制成每 1 mL 中约含上述各物质

250 µg的溶液, 作为色氨酸和上述各杂质对照品储备

液。分别精密量取各对照品储备液适量, 加水制成每

1 mL中约含上述各物质5 μg的溶液, 作为对照品溶液。

供试品溶液 取本品作为供试品溶液。

强制降解实验溶液制备

色氨酸储备溶液 精密称取色氨酸原料药140 mg, 

置 10 mL 量瓶中 , 加水使溶解并稀释至刻度 , 摇匀 , 

即得。

强酸破坏溶液 取色氨酸储备溶液 1 mL, 置具塞

试管中, 加 1 mol·L-1盐酸溶液 1 mL混匀, 室温下放置

7天后, 加 1 mol·L-1氢氧化钠溶液 1 mL中和, 用水转移

至10 mL量瓶中并稀释至刻度, 摇匀, 即得。

强碱破坏溶液 取色氨酸储备溶液 1 mL, 置具塞

试管中, 加 1 mol·L-1氢氧化钠溶液 1 mL混匀, 室温下

放置 7 天后, 加 1 mol·L-1盐酸溶液 1 mL 中和, 用水转

移至10 mL量瓶中并稀释至刻度, 摇匀, 即得。

氧化破坏溶液 取色氨酸储备溶液 1 mL, 置具塞

试管中, 加 3%过氧化氢溶液 1 mL混匀, 密封, 置 80 ℃

水浴放置 2 h, 取出放冷, 用水转移至 10 mL量瓶中并

稀释至刻度, 摇匀, 即得。

强光破坏溶液 取色氨酸储备溶液 1 mL, 置

10 mL透明量瓶中, 在光照强度为 4 500 ± 500 lx光源

下、紫外灯 254和 366 nm下交替放置 8天, 加水使溶解

并稀释至刻度, 摇匀, 即得。

高温破坏溶液 取色氨酸储备溶液 1 mL, 置顶

空瓶中, 轧盖密封, 置高压蒸汽灭菌锅 (121 ℃) 放置

99 min, 取出放冷, 用水转移至 10 mL量瓶中并稀释至

刻度, 摇匀, 即得。

方法学考察

专属性 取空白溶剂 (水)、空白阴性原辅料 (处方

中除色氨酸外的其他氨基酸及辅料) 溶液、对照品溶

液、供试品溶液、各强制降解实验溶液, 照一维液相色

谱条件实验, 记录色谱图, 考察分析方法的专属性。

线性范围 精密量取各对照品储备液适量, 加水

定量稀释制成每 1 mL中含色氨酸和各杂质对照品分

别约为 0.02、0.03、0.2、0.5、1、2、5、8、10、16.7、25 µg的

系列对照品溶液, 照HPLC法色谱条件实验, 以峰面积 

(A) 为纵坐标, 浓度 (C) 为横坐标, 进行线性回归。

检测限和定量限 精密量取各对照品储备液适

量, 加水逐级稀释后照HPLC法色谱条件进样分析, 当

稀释至信噪比约为 3时计算其检测限, 信噪比约为 10

时计算其定量限。

精密度 精密量取对照品溶液20 μL, 注入液相色

谱仪, 连续进样 6次, 记录色谱图, 计算对照品溶液中

色氨酸和各杂质色谱峰峰面积的RSD。

重复性 平行制备供试品溶液 6 份 , 精密量取

20 μL, 注入液相色谱仪, 记录色谱图, 计算供试品溶液

中各杂质色谱峰峰面积的RSD。

准确度 精密量取各对照品储备液5 mL, 置50 mL

量瓶中 , 加水稀释至刻度 , 摇匀 , 精密量取 1.0、2.0 和

3.0 mL, 置已称量空白阴性原辅料 (以最大处方量称取

除色氨酸外的所有原辅料, 并按处方比例、以处方量的

1/100进行称量) 的 10 mL量瓶中, 加水使溶解并稀释

至刻度, 摇匀, 各平行做 3份, 照 HPLC 法色谱条件进

样分析, 以标准曲线法测定并计算回收率。

稳定性 取对照品溶液各 20 μL, 于 0、3、6、12、

18、24 h分别进样分析, 记录色谱图, 计算对照品溶液

中色氨酸和各杂质色谱峰峰面积的RSD。取供试品溶

液各20 μL, 于0、1、3、5、6、9 h分别进样分析, 记录色谱

图, 计算供试品溶液中各杂质色谱峰峰面积的RSD。

耐用性 取对照品溶液和供试品溶液, 在 HPLC

法色谱条件基础上, 分别微调下列各色谱参数: 同品牌

同类型不同序列号色谱柱、不同流速 (±0.1 mL·min-1)、

不同柱温 (±2 ℃), 分别进样分析 , 考察各杂质检出

情况。

样品测定 按照建立的色氨酸有关物质检查方法

对收集到的来自国内 7个厂家共 135批样品进行了检

测分析, 采用杂质对照品外标法计算已知杂质量, 采用

不加校正因子的主成分外标法计算未知杂质量。

结果

1 方法学验证

1.1 专属性 专属性结果表明, 溶剂及空白阴性原辅

料不影响色氨酸有关物质的测定, 且色氨酸各已知杂

质色谱峰与周围化合物色谱峰均能达到基线分离, 其

中EP杂质B色谱峰 1受到空白阴性原辅料峰的干扰, 

因此EP杂质B色谱峰以峰2计, 色谱图见图1。

强制降解实验结果表明, 色氨酸原料在各降解条

件下产生的主要降解产物为EP杂质B、EP杂质D、EP

杂质C、EP杂质G; 色氨酸在氧化和光照条件下稳定性

·· 555



药学学报 Acta Pharmaceutica Sinica 2026, 61(2): 553−559

较差, 在高温条件下略不稳定, 在强酸、强碱条件下较

稳定。降解产生的各杂质之间、杂质与主成分之间、杂

质与阴性原辅料之间均能达到基线分离。强制降解实

验前后供试品溶液中主峰面积和各杂质峰峰面积总和

在95%～103%之间, 物料基本守恒。

1.2 未知杂质结构确证 供试品溶液中均检出了杂

质 S, 且该杂质的质量相对较高 , 但在色氨酸原料强

制降解供试品溶液中均未检出杂质 S, 照二维液相色

谱条件和质谱条件实验, 对杂质 S进行定性分析。测

得其 [M+H]+的准确离子质量 m/z 285.053 5, [2M+H]+

的准确离子质量 m/z 569.097 8, 见图 2。经软件检索, 

该质量数匹配度最高的分子式为 C11H12N2O5S, 得分

为 95.55。以 m/z 285.053 5 作为母离子 , 做子离子扫

描, 得到主要特征碎片离子 m/z 205.096 5、188.070 2、

146.060 0、118.064 8, 见图 3。推断杂质 S为色氨酸和

抗氧剂 (亚硫酸氢钠或焦亚硫酸钠)反应产生的新杂

质 (2-亚硫酸氢色氨酸), 推测其质谱裂解规律见图4。

按处方比例配制色氨酸原料与辅料 (亚硫酸氢钠

或焦亚硫酸钠) 的样品溶液, 分别在高温、强光条件下

开展强制降解实验。结果显示, 两种条件下均产生大量

杂质S, 且强光条件下杂质S的生成量远高于高温条件, 

进一步证实杂质S是色氨酸与亚硫酸氢钠或焦亚硫酸

钠反应生成的降解杂质。H厂家根据这一反应制备纯

化出了杂质 S 对照品 , 并进行了结构确证 , 1H NMR 

(400 MHz, CD3OD) δ 3.545～3.601 (dd, 1H), 3.677～

3.727 (dd, 1H), 4.220～4.250 (m, 1H), 7.055～7.092 (m, 

1H), 7.181～7.219 (m, 1H), 7.396～7.416 (d, 1H), 7.594～

7.614 (d, 1H)。该对照品用于本研究的开展, 其保留时

间和质谱信息均与样品中杂质S的结果一致。

1.3 线性范围、检测限和定量限 色氨酸和各已知杂

质的线性范围、线性回归方程、相关系数、检测限和定

量限见表 1。结果表明, 色氨酸和各已知杂质在线性

浓度范围内线性关系良好, 方法的灵敏度能够满足色

Figure 1　Typical HPLC chromatograms of blank solution (A), raw materials without tryptophan (B), reference substances of tryptophan 

and its impurities (C), sample solution (D). 1: EP impurity B-peak 1; 2: EP impurity B-peak 2; 3: EP impurity D; 4: EP impurity C; 5: EP 

impurity G; 6: Impurity S; 7: Tryptophan; 8: USP impurity B

Figure 2　MS spectra of impurity S found in pediatric compound 

amino acid injection
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氨酸有关物质的检测要求。

1.4 精密度 精密量取对照品溶液 20 μL, 连续进样

6次, 记录色谱图, EP杂质B、EP杂质D、EP杂质C、EP

杂质G、杂质 S、色氨酸和USP杂质B色谱峰面积RSD 

(n = 6) 分别为 0.21%、0.12%、0.23%、0.67%、0.14%、

0.20%、0.28%, 保留时间 RSD (n = 6) 分别为 0.11%、

0.17%、0.14%、0.19%、0.04%、0.11%、0.01%, 表明仪器

精密度良好。

1.5 重复性 制备小儿复方氨基酸注射液 (19AA-I, 

批号: K1701031) 供试品溶液 6份, 照HPLC法色谱条

件实验, 采用杂质对照品外标法计算已知杂质量, 采用

不加校正因子的主成分外标法计算未知杂质量, 样品

中EP杂质D和USP杂质B均未检出, EP杂质B、EP杂

质 C、EP杂质 G、杂质 S、未知最大单个杂质和总杂质

的平均含量分别为 0.017%、0.124%、0.111%、0.352%、

0.036%和0.703%, RSD分别为4.1%、4.8%、2.9%、3.9%、

4.3%和3.6% (n = 6)。

1.6 准确度 照HPLC法色谱条件实验, 以标准曲线

法测定并计算回收率, EP 杂质 B、EP 杂质 D、EP 杂质

C、EP杂质G、杂质 S、色氨酸、USP杂质B的平均回收

率分别为 101.0%、98.3%、99.6%、93.1%、98.9%、98.0%

和 97.5%, RSD 分别为 1.0%、0.5%、0.8%、1.5%、0.4%、

0.5%和0.5% (n = 9)。

1.7 稳定性 对照品溶液在自动进样器 (设置温度

15 ℃) 中, 12 h 进样结果显示, EP 杂质 B、EP 杂质 D、

EP杂质C、EP杂质G、杂质S、色氨酸、USP杂质B峰面

积的 RSD 值分别为 1.5%、1.7%、1.3%、1.7%、0.8%、

1.5% 和 1.1%。供试品溶液在自动进样器 (设置温度

15 ℃) 中, 5 h进样结果显示, 样品中EP杂质D和USP

杂质 B均未检出, EP杂质 B、EP杂质 C、EP杂质 G、杂

质S、未知最大单个杂质峰面积的RSD值分别为0.8%、

3.6%、4.8%、0.3% 和 1.9%。结果表明 , 对照品溶液在

自动进样器中放置 12 h稳定, 供试品溶液在自动进样

器中放置5 h稳定。

1.8 耐用性 耐用性试验结果表明, 更换色谱柱及流

速和柱温发生微小变化时, 除保留时间稍有变化外, 各

杂质出峰顺序不变, 各杂质色谱峰与周围化合物色谱

峰均能达到基线分离, 检出杂质个数、杂质量均未发生

明显变化, 方法的耐用性良好。

2 样品测定 

对收集到的 7 个厂家共 135 批样品 [其中小儿复

方氨基酸注射液 (18AA-I) 来源于 L、J、T、C厂家共计

83批, 小儿复方氨基酸注射液 (18AA-II) 来源于S厂家

共计 8批, 小儿复方氨基酸注射液 (19AA-I) 来源于Q、

H厂家共计 44批] 进行了有关物质检查。参照注册标

准 YBH01482017有关物质项下色氨酸杂质总量的限

度值2.0%, 结合样品测定结果, 确定该品种杂质S不得

过 1.2%, 其他单个杂质不得过 1.0%, 杂质总量不得过

2.0%。结果样品中均未检出EP杂质D和USP杂质B, 

有6批样品不符合规定, 合格率95.6%, 见图5。

结果显示, 厂家C生产的 100 mL玻璃输液瓶包装

Figure 3　MS/MS spectra of impurity S at CE = 10 (A), CE = 20 

(B), CE = 30 (C)

Figure 4　Impurity S [M+H]+ ion MS/MS possible fragmentation 

pathways
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小儿复方氨基酸注射液 (18AA-I) 中色氨酸杂质量较

高, 且显著高于该厂家 20 mL安瓿瓶包装的同类产品。

此外, 厂家C的 100 mL规格产品与厂家 S的产品在不

同批次间的色氨酸杂质量均存在较大差异, 提示相关

产品的生产工艺关键参数控制存在一定的不稳定性。

讨论

本研究开发了一种 2D-LC-Q-TOF/MS 分析方法 , 

对小儿复方氨基酸注射液 (18AA-I、18AA-II、19AA-I) 

中色氨酸降解产生的有关物质进行定性分析, 并首次

鉴定出色氨酸与抗氧剂辅料亚硫酸氢钠或焦亚硫酸钠

发生相互作用产生的一个新杂质, 本研究中命名为杂

质S。亚硫酸氢钠或焦亚硫酸钠在光或热的作用下发

生反应生成亚硫酸氢自由基, 而色氨酸是一种含有吲

哚环结构的氨基酸, 亲电取代先发生在富 π电子的吡

咯环上, 优先发生的位置在 3位, 当吲哚环的 3位被占

据时, 取代就发生在 2位, 当这两个位置都被占据时, 

取代才发生在苯环上[9-13]。因此亚硫酸氢自由基进攻

色氨酸吲哚环结构的 2位, 发生取代反应生成 2-亚硫

酸氢色氨酸。

亚硫酸氢钠和焦亚硫酸钠作为抗氧剂, 在本产品

中应该起到抑制色氨酸氧化降解的作用, 但已有研究

表明EP杂质B和EP杂质C的量会随着焦亚硫酸钠含

量的增加而明显升高[14], 且在本研究中发现上述抗氧

剂会和主成分色氨酸发生反应产生新的杂质, 因此需

要考虑上述抗氧剂在本产品中添加的必要性, 进一步

优化生产工艺, 提高产品质量。

本研究中发现安瓿包装的样品总体杂质量较低, 

批内杂质分布较均匀; 充氮密封性好的输液瓶包装样

品比未充氮的输液瓶包装样品中杂质量低, 杂质分布

较均匀。厂家C的 100 mL规格产品和厂家Q的产品

均为玻璃输液瓶包装, 且仅抽真空, 没充氮, 杂质量较

高。厂家S的产品杂质量和生产后流通时间长短呈显

著正相关, 批内均匀性较差, 推测是瓶内有残余氧, 每

瓶残氧量不同, 又无独立外包装, 没有遮光处理, 导致

各瓶杂质量差异大; 且玻璃输液瓶内不断会有空气进

入进行气体交换, 导致流通时间长的样品杂质量较高。

若本产品采用玻璃输液瓶包装, 建议抽真空充氮, 保持

瓶内微正压的状态, 并加独立外包装避光, 加强密封性

控制, 可以有效抑制杂质的产生, 保证产品质量。
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