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前　　言

　　本文件按照ＧＢ／Ｔ１．１—２０２０《标准化工作导则　第１部分：标准化文件的结构和起草规则》的规定

起草。

本文件由中国同位素与辐射行业协会提出。

本文件由核工业标准化研究所归口。

本文件起草单位：上海艾可杰生物高分子材料有限公司、北京三强核力辐射工程技术有限公司、长

春吉原生物科技有限公司、苏州大学辐照技术研究所、江苏达胜伦比亚生物科技有限公司、复旦大学附

属华山医院皮肤科。

本文件主要起草人：王杨云、陈立新、郭东权、郭庆!、左都文、王春雷、郑庆信、朱军、陈梅锵、李召朋、
梁宫、赵刚、严淑贤。
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辐射法制备医用水凝胶技术规范

１　范围

本文件规定了辐射法制备医用水凝胶的总则、技术要求、试验方法、辐照工艺和质量控制、标识、包

装、运输和贮存。

本文件适用于辐射法制备的医用水凝胶。

２　规范性引用文件

下列文件中的内容通过文中的规范性引用而构成本文件必不可少的条款。其中，注日期的引用文

件，仅该日期对应的版本适用于本文件；不注日期的引用文件，其最新版本（包括所有的修改单）适用于

本文件。

ＧＢ／Ｔ１９１　包装储运图示标志

ＧＢ／Ｔ１４２３３．１—２００８　医用输液、输血、注射器具检验方法　第１部分：化学分析方法

ＧＢ／Ｔ１６８８６．１　医疗器械生物学评价　第１部分：风险管理过程中的评价与试验

ＧＢ２８６７０—２０１２　制药机械（设备）　实施药品生产质量管理规范的通则

ＹＹ／Ｔ０２８７　医疗器械　质量管理体系　用于法规的要求

ＹＹ／Ｔ０３１６　医疗器械　风险管理对医疗器械的应用

ＹＹ／Ｔ１４３５—２０１６　组织工程医疗器械产品水凝胶表征指南

３　术语和定义

下列术语和定义适用于本文件。

３．１　

医用水凝胶　犿犲犱犻犮犪犾犺狔犱狉狅犵犲犾

由聚合物链形成的，在高分子间空隙保留水分的具有透明或半透明性和三维网状结构的特用于医

疗的水凝胶。

３．２　

辐射聚合　狉犪犱犻犪狋犻狅狀狆狅犾狔犿犲狉犻狕犪狋犻狅狀

电离辐射引发单体分子形成自由基、离子等活性粒子，经链式反应而生成聚合物的过程。

３．３　

辐射交联　狉犪犱犻犪狋犻狅狀犮狉狅狊狊犾犻狀犽犻狀犵

在电离辐射作用下，线性聚合物分子链间产生交联键，随着交联键的增加，逐渐形成三维网络结构

的过程。

３．４　

凝胶化剂量　犵犲犾犪狋犻狅狀犱狅狊犲；犌犇

在电离辐射作用下，医用水凝胶原料能够发生辐射聚合与辐射交联的最小剂量。

３．５

灭菌最低剂量　犿犻狀犻犿狌犿犱狅狊犲狅犳狊狋犲狉犻犾犻狕犪狋犻狅狀；犕犇犛

辐照处理医用水凝胶产品使其能够达到无菌保证水平（ＳＡＬ）时的最小剂量。

１
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３．６

性能鉴定　狆犲狉犳狅狉犿犪狀犮犲狇狌犪犾犻犳犻犮犪狋犻狅狀；犘犙

确定的设备已被安装并运行有效，按预定方法能连续地生产出符合技术要求的产品，并能提供有效

运行记录的过程。

３．７

含水率　犿狅犻狊狋狌狉犲犮狅狀狋犲狀狋；犕犆

水凝胶材料质量和干燥恒重后水凝胶材料质量的差值与水凝胶材料质量的比值。

３．８

吸水率　狑犪狋犲狉犪犫狊狅狉狆狋犻狅狀；犠犃

当溶胀平衡时，干燥恒重后的水凝胶材料所吸收的水分质量与干燥恒重后的水凝胶材料质量的

比值。

３．９

凝胶分数　犵犲犾犳狉犪犮狋犻狅狀；犌犉

凝胶在交联产物中所占的质量分数。

３．１０

抗张强度　狋犲狀狊犻犾犲狊狋狉犲狀犵狋犺；犜犛

受拉力时抵抗破坏的能力。

３．１１

断裂伸长率　犲犾狅狀犵犪狋犻狅狀犪狋犫犲犪犽；犈犅

规定尺寸的被测样品在受外力作用至拉断时，拉伸后的伸长长度与拉伸前长度的比值称断裂伸长

率，用百分率表示。

３．１２

样本　狊狆犲犮犻犿犲狀

随机抽取用于观测或调查的一部分确定的个体，总体是指研究对象的全部。

４　总则

４．１　医用水凝胶应符合生物相容性。

４．２　医用水凝胶的力学性能应符合预期的临床应用要求。

４．３　医用水凝胶应具有良好的渗透性，以促进及保持细胞活力、运输营养及代谢物和释放药物等。

４．４　添加药物或生物制剂时，水凝胶不能与其发生反应而使其功能受到影响。

４．５　无菌产品应符合医疗器械无菌保证水平（ＳＡＬ）的要求。

４．６　水凝胶包装应便于运输、贮存和使用。

５　技术要求

５．１　生产环境及加工过程要求

医用水凝胶的生产厂房及环境要求见《药品生产质量管理规范》第四章或《医疗器械生产质量管理

规范》第三章的要求，产品加工过程应符合ＹＹ／Ｔ０２８７的要求，生产设备应符合ＧＢ２８６７０—２０１２第４

章的要求。

２
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５．２　电离辐射源

电离辐射源包含以下内容：

ａ）　
６０Ｃｏ或１３７Ｃｓ放射性核素产生的γ射线；或

ｂ）　电子加速器产生的电子束或Ｘ射线。

５．３　原辅料要求

原辅料的生物安全性能见《中华人民共和国药典》第四部分的规定或专用要求评价，根据产品的最

终用途，要求其符合相应已有的规范性文件中规定的生物安全性评价，目前常用于医用水凝胶制备的原

辅料见附录Ａ。

５．４　感官要求

观察医用水凝胶的感官性状，采用嗅、视、触，判定其性状，其主要性能见表１。

表１　医用水凝胶的感官要求

项目 指标

气味 没有异味

性状 有适宜的弹性，完整光洁，色泽均匀，或透明或半透明

杂质 无正常视力可见的外来杂质

５．５　理化要求

水凝胶产品性状与结构的稳定性对于发挥其功能十分重要。水凝胶的物理和化学特性及其稳定性

评估可以通过测量其力学性能、水凝胶特性对环境条件（温度、ｐＨ值）变化响应来实施。由于不同水凝

胶实际应用范围不同，为与实际生产指导结合，可选一些特殊理化指标（对无法满足测试指标的医用水

凝胶产品不作具体硬性要求）作为要求。

医用水凝胶理化指标要求见表２。

表２　医用水凝胶理化指标要求

项目 指标 指标等级

ｐＨ（２５℃） 满足相应产品的安全性能规定 普通

含水率／％ ≥１０（或１０商量） 普通

吸水率／％ ≥１３０ 普通

凝胶分数／％ ≥４０ 特殊

抗张强度／ＭＰａ ≥５．０×１０
－２ 特殊

断裂伸长率／％ ≥２００ 特殊

重金属／ｍｇ／Ｌ Ｐｂ、Ｃｒ、Ｈｇ、Ａｓ等重金属总含量低于１０ｍｇ／Ｌ 特殊

３
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５．６　生物学评价

５．６．１　初始风险评定

应按照ＹＹ／Ｔ０３１６医疗器械的要求进行评定。

５．６．２　生物安全性评价

生物安全性评价应符合ＧＢ／Ｔ１６８８６．１的要求。

５．７　稳定性

若水凝胶产品能够在一定时间内保持各种指标在一个设定的范围内，且其约定时间大于说明书上

标明的法定有效期，则视这个产品是稳定的。

５．８　动力学特性

水凝胶动力学特性应符合ＹＹ／Ｔ１４３５—２０１６中第６章的规定。

５．９　物质传递特性

水凝胶物质传递性能应符合ＹＹ／Ｔ１４３５—２０１６中第８章的规定。

６　试验方法

６．１　感官要求测试

气味测试：开袋嗅凝胶体的气味，无难闻异味。

透明度测试：于３０ｃｍ距离处辩识被水凝胶覆盖的５号字体的字迹，清晰的为透明，否则为半透明。

杂质测试：３０ｃｍ高处观察凝胶体，有无肉眼可见异物。

感官弹性测试：根据自己常用力度按压凝胶体，胶体不破裂，不粘软。

６．２　理化性能测试

６．２．１　狆犎测定

ｐＨ值的测定应当符合ＧＢ／Ｔ１４２３３．１—２００８中５．４的要求。

６．２．２　含水率测定

含水率 ＭＣ按公式（１）计算：

ＭＣ＝
犕１－犕２

犕２

×１００％ …………………………（１）

　　式中：

犕１———水凝胶制品的质量，单位为克（ｇ）；

犕２———水凝胶置于１０５℃干燥箱内干燥至恒重后的质量，单位为克（ｇ）。

６．２．３　吸水率测定

吸水率 ＷＡ按公式（２）计算：

４
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ＷＡ＝
犕３－犕２

犕２

×１００％ …………………………（２）

　　式中：

犕２———水凝胶置于１０５℃干燥箱内干燥至恒重后的质量，单位为克（ｇ）；

犕３———室温下将干燥水凝胶浸入纯化水或生理盐水中２４ｈ后达到充分的溶胀平衡，取出样本待

其不再有水滴出，得到吸液后质量，单位为克（ｇ）。

６．２．４　凝胶分数测定

凝胶分数ＧＦ按公式（３）计算：

ＧＦ＝
犕４

犕２

×１００％ …………………………（３）

　　式中：

犕２———水凝胶置于１０５℃干燥箱内干燥至恒重后的质量，单位为克（ｇ）；

犕４———合成高分子凝胶通常在１２０℃的纯化水里浸泡２ｈ，再置入无水甲醇浸泡１ｈ后去除溶胶，

天然高分子凝胶在室温下水中浸泡１周去除溶胶后置于１０５℃干燥箱内干燥至恒重后的

质量，单位为克（ｇ）。

６．２．５　抗张强度和断裂伸长率的测定

在室温２５℃，空气湿度小于或等于７０％的环境下设定拉力试验机拉伸速度５ｍｍ／ｍｉｎ。抗张强度

（ＴＳ）和断裂伸长率（ＥＡＢ）按公式（４）和公式（５）计算：

ＴＳ＝
犉

犠 ×狋
…………………………（４）

　　式中：

犠 ———样本宽度，单位为毫米（ｍｍ）；

狋 ———样本厚度，单位为毫米（ｍｍ）；

犉 ———样本断裂时的应力，单位为牛顿（Ｎ）。

ＥＡＢ＝
Δ犾ｅ

犾０
×１００％ …………………………（５）

　　式中：

Δ犾ｅ———拉伸长度，单位为毫米（ｍｍ）；

犾０ ———样本长度，单位为毫米（ｍｍ）。

６．２．６　重金属测定

按照ＧＢ／Ｔ１４２３３．１—２００８中的５．６和第７章进行。

６．３　生物相容性测试

医用水凝胶的生物学特性测试应符合ＧＢ／Ｔ１６８８６．１的规定。

６．４　稳定性测试

水凝胶产品自然存放于说明书规定的存储环境下，在达到法定有效期时间后对其依照６．１～６．３进

行测试。

５
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７　辐照工艺和质量控制

７．１　辐照前准备

７．１．１　原材料预处理

应根据产品要求选择聚合物／单体材料，并在辐照前采用物理和／或化学等方法预处理，以便辐照

制备。

７．１．２　辐照加工参数的选择

应根据辐照聚合物／单体材料的类别、状态、特性以及辐照聚合物／单体材料相对辐射源的位置、辐

照装置类型、辐照场剂量分布选择适宜的辐照加工参数。

７．２　辐射聚合及交联

７．２．１　辐照工艺验证

７．２．１．１　辐照工艺参数确定后，应通过试验取得样本辐照后的相关数据，以验证辐照工艺的可靠性。

７．２．１．２　当辐照加工参数发生变化时或当初始产品的原材料变更时，应重新确定辐照工艺参数，并进行

验证。

７．２．２　辐照工艺剂量的确定

７．２．２．１　应根据医用水凝胶性能指标、安全性、质量和功能要求确定辐照最低有效剂量和最高可接受

剂量。

７．２．２．２　辐照工艺剂量应设定在凝胶化剂量和最高可接受剂量之间。

７．２．３　加工规范

７．２．３．１　采用足够数量的辐照容器执行剂量分布测试以确定辐照容器间剂量的变化性。

７．２．３．２　应规定聚合物／单体辐照时的状态，包括：

ａ）　聚合物／单体的性状、辐照单元的尺寸和密度；

ｂ） 聚合物／单体的堆积方式。

７．２．３．３　用于产品加工的每一条传输路径都要做剂量分布测试。

７．２．３．４　剂量分布测试的记录应包括对辐照容器、装载模式、传输路径、辐照装置运行参数、剂量测量和

得出结论的描述。

７．２．３．５　建立水凝胶能够达到既定性能指标要求的辐射聚合过程规范。

７．２．４　聚合物／单体装载模式的建立

应根据不同辐照装置类型建立装载模式，装载模式的设计应最大限度利用射线能量，并均匀分布，

达到辐照工艺剂量的要求。

７．３　放行

７．３．１　产品放行由质量部门或文件规定的部门经授权后实施。

７．３．２　应符合且不限于以下要求：

６
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ａ） 吸收剂量范围符合规定要求；

ｂ） 产品加工过程符合加工过程规范的要求；

ｃ） 产品理化性能满足规定要求；

ｄ） 产品包装完好（如需要）。

７．３．３　保持放行记录。

７．４　质量控制

７．４．１　应建立产品辐照前、中、后的产品处理的程序，并保证程序的有效性。

７．４．２　在产品接收、装载、卸载、处理和放行过程中，应进行产品计数和数量核对，记录并存档。

７．４．３　应有效隔离、标识辐照与未辐照的产品。

７．４．４　产品应按照按经确认后的辐照工艺进行辐照。

７．４．５　应对辐照交联的过程的参数进行监控、记录并存档。

７．４．６　应记录辐照交联过程中的异常情况，及时评估并采取相应措施。

７．４．７　应保持辐照聚合过程记录并可溯源。

８　标识

产品标识及标签应符合ＧＢ／Ｔ１９１和有关规定。

９　包装

９．１　产品的内包装的材质和包装方式应确保产品完成后的包装过程、储存期间和使用过程中不会对产

品造成污染和损伤，并能有效地确保产品在寿命期内保持产品的性能状态。

９．２　放行产品的中包装、外包装、运输包装或最小销售单元包装应完好无损。

１０　运输和贮存

产品运输过程的运输工具应当清洁卫生，能做到防雨、防潮、防暴晒、防污染，搬运装卸应小心轻放，

避免损伤产品。严禁与有毒、有害物质混装运输。

产品应贮存在干燥、通风良好和清洁的仓库内，不得与有毒、有害、有异味易挥发和易腐蚀等物品同

库贮存。贮存环境湿度保持在２０％～７５％、温度在５℃～４０℃范围。在产品的外包装应标明准许的堆

叠高度要求。

７
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附　录　犃

（资料性）

辐射法制备水凝胶常用的原料

　　表Ａ．１给出了辐照法制备水凝胶的常用原料，包括但不限于单体、聚合物、交联剂、天然大分子。

表犃．１　辐照法制备水凝胶常用的原料

单体 聚合物 交联剂 天然大分子

丙烯酸及其衍生物（丙烯酸

（ＡＡ）、丙烯酰胺（ＰＡＭ）、丙

烯酸酯、犖异丙基丙烯酰胺

（ＮＩＰＡＭ）等）

聚丙烯酸及其衍生物［聚丙

烯酸（ＰＡＡ）、聚丙烯酸酯类

聚合物、聚丙烯酰胺（ＰＡＡＭ）

等］

犖，犖′亚甲基双丙烯酰胺 明胶、动物蛋白

乙烯基吡咯烷酮（ＮＶＰ） 聚乙烯基吡咯烷酮
二甲基丙烯酸乙二醇酯

（ＥＧＤＭＡ）
琼脂糖、壳聚糖

环氧乙烷（ＥＯ） 聚氧化乙烯（ＰＥＯ）及其衍生物 聚乙二醇（ＰＥＧ）溶液 海藻酸、海藻酸钠

３，４乙烯二氧噻吩（ＥＤＯＴ） 聚乙烯醇（ＰＶＡ） 戊二醛 透明质酸

— γ聚谷氨酸（γＰＧＡ） — 纤维素类衍生物
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