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前  言 

YY/T 0681的总标题为《无菌医疗器械包装试验方法》，将由以下部分组成： 

——第 1 部分：加速老化试验指南； 

——第 2 部分：软性屏障材料的密封强度； 

——第 3 部分：无约束包装抗内压破坏； 

——第 4 部分：染色液穿透法测定透气包装的密封泄漏； 

——第 5 部分：内压法检测粗大泄漏(气泡法)； 

——第 6 部分：软包装材料上印墨和涂层抗化学性评价； 

——第 7 部分：用胶带评价软包装材料上墨迹或涂层附着性； 

——第 8 部分：涂胶层重量的测定； 

——第 9 部分：约束板内部气压法软包装密封胀破试验； 

——第 10 部分：透气包装材料微生物屏障分等试验； 

——第 11 部分：目力检测医用包装密封完整性； 

——第 12 部分：软性屏障膜抗揉搓性； 

——第 13 部分：软性屏障膜和复合膜抗慢速戳穿性； 

——第 14 部分：透气包装材料湿性和干性微生物屏障试验； 

——第 15 部分：运输容器和系统的性能试验； 

——第 16 部分：包装系统气候应变能力试验； 

——第 17部分：透气包装材料气溶胶过滤法微生物屏障试验； 

——第 18部分：用真空衰减法无损检验包装泄漏。 

本部分为YY/T 0681的第4部分。 

本部分依据GB/T 1.1-2009给出的规则起草。 

本部分替代 YY/T 0681.4-2010 《无菌医疗器械包装试验方法 第4部分：染色液穿透法测定透气

包装的密封泄漏》，与YY/T 0681.4-2010相比，主要技术性变化如下： 

——在“术语和定义”中修改了“通道”的定义； 

——在“意义和应用”中增加了3.4； 
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——在“程序”中增加了9.2和 9.3； 

——在“附录A 试验方法的精密度和偏倚”中增加了方法B和方法C的精密度和偏倚； 

——增加了“附录B 假阳性指南”。 

请注意本文件的某些内容可能涉及专利。本文件的发布机构不承担识别这些专利的责任。 

本部分由国家药品监督管理局提出。 

本部分由全国医用输液器具标准化技术委员会（SAC/TC 106）归口。 

本部分起草单位： 

本部分主要起草人： 

本部分于2010年12月首次发布，本次为第一次修订。 
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引  言 

有害的生物或颗粒物可能通过泄漏通道进入到包装内部。这些泄漏通常出现在相同或不同材料包装

的密封处。本方法是用染色液来检测包装密封边缘的泄漏通道，当染色液和包装密封位置接触一段时间

后，目测检查染色液穿透情况。该测试方法可用于判断和定位泄漏位置，但不是定量的方法，不能测出

孔径的大小。因此该方法通常用合格/不合格来作为测试结果。 

本方法包含三种检测方式：注射法、边缘浸入法和滴注法。滴注法需要包装在密封边之外有未密封

区域。 
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无菌医疗器械包装试验方法 第 4部分：染色液穿透法测定透气包装

的密封泄漏 

1 范围 

YY/T 0681的本部分规定了通过染色液穿透法测定透气包装密封泄漏的试验方法。 

YY/T 0681的本部分适用于检测透明材料和透气材料组成的包装密封处大于或等于 50微米的通道。 

YY/T 0681的本部分不适用于5秒内因毛细现象出现染色的透气材料，也不适用于染色液同不透明

材料反差不大的情况。 

2 术语和定义 

下列术语和定义适用于本文件。 

2.1 

毛细现象 wicking 

液体向纤维材料内移动。 

2.2 

染色液 dye penetrant 

一种染色剂和一种表面活性剂的混合水溶液，设计成在发生毛细作用（会掩盖缺陷的存在）前的时

段内用以指示缺陷的部位。 

2.3 

通道 channel 

穿过预期密封区域整个宽度的任何未受损的路径。 

3 意义和应用 
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3.1 有害的微生物或颗粒污染可能通过泄漏进入器械。这些泄漏经常出现在相同或不同材料间形成的密

封处。这些泄漏还有可能是材料本身的孔引起的。 

3.2 染色液穿透的方法只能用来检测包装密封处的独立泄漏，而不适用透气性包装材料中发现的多个小

泄漏，这需要用其他技术来检测。 

3.3 对于特定包装而言，什么样的泄漏程度才被认为有害，目前尚未达成共识。然而，因为本试验是用

来检测封口处泄漏的，任何泄漏迹象通常都判定为不合格。 

3.4 染色液将在毛细作用下随时间渗入到透气材料，但这一般不会在建议的最大时间内发生。可通过观

察密封区的透气面来验证是否发生毛细作用。发生毛细作用前染料将不会染到材料的表面。附录 B 介

绍了毛细现象和识别假阳性指南。 

4 仪器 

4.1 把包装材料破坏掉的工具，例如剪刀（方法 A）。 

4.2 染色液分配器，例如吸管或能用于注入染色液的注射器（方法 A）。 

4.3 盛装染色液的容器（方法 B）。 

4.4 剪刀或其他剪切工具（方法 B）。 

4.5 滴眼器或 1Mil.移液管（方法 C）。 

4.6 显微镜或能放大 5~20 倍的光学放大镜。 

4.7 染色液水溶液包括，按质量分数： 

毛细作用剂：TRITON X-100 
1)

   0.5% 

指示剂：甲苯胺蓝              0.05% 

载体：水                       99.45% 

注：溶液必须是均一的。如果发现沉淀，这个溶液必须被替换掉。 

其他着色剂或荧光剂也可替代甲苯胺蓝，但他们的精密度和偏倚必须通过实验来确定。 

由于毛细作用剂具有粘性，该溶液的制备最好是先称量内装约所需量 10%的水溶液的容器，将相 

应量的毛细作用剂加入到水中，搅动或振动使之混合。毛细作用剂散开后加入其余的水，最后加入甲苯 

胺蓝。 

                                                        
1) TRITON 是 Union Carbide 公司的注册商标，已发现适用于本标准。 
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5 安全措施 

用皮下注射针和注射器向包装内注射染色液是本试验常用的方法，这可能会导致用污染的针头刺伤

皮肤，因此不予推荐。由于有这一危害，建议用一个软管与注射器连接，通过用切割器械切制的开口向

里送入染色液。 

6 试验样品 

试验样品可以是包含产品的包装、空包装或者只有热封边的包装。如果测试前能够证明不影响测试

结果，也可使用瑕疵的、仿真产品的包装或不合格产品的包装，但需要试验前予以记录。 

7 抽样 

测试样品数量宜满足试验要求。当排除缺陷样品时需要非常谨慎，因为这可能导致结果偏倚。 

注：可参考GB/T 2828.1。 

8 状态调节 

包装必须无冷凝或无其他来源的液态水。密封缺陷中如果有水，会影响染色液的可检测性。如果有

任何迹象表明包装已接触过任何液体，试验前必须在其典型的贮存温度下充分干燥。 

如果需要状态调节，建议在温度是（23±2）℃和相对湿度是（50±2）% 的标准环境下进行状态

调节，试验前至少状态调节24h。 

9 程序 

9.1 方法 A（注射法） 

 9.1.1 将足量的染色液注入到包装内，使得染色液可以在包装最长边形成大约5mm的深度。当刺穿包

装袋注入染色液时，需要特别注意不能刺穿包装袋或者损伤到包装的其他表面。在包装内的虚拟样品旁

边位置刺穿是比较容易的。样品会起到隆起的作用进而将包装袋的两个面分离开，减少意外刺穿两个面

的风险。 
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9.1.2 通过包装的透明面目测检查封口区域。观察染色液流过的密封区域，可以直接观察到通道。对于

四面封口包装，一般染色液在每个边停留时间不超过5s。总时间应少于20s。染色液长时间的停留会使

得封口区域因为多孔材料的毛细现象而发生染色，使得观察困难。如果需要，可以使用5～20倍的光学

放大镜进一步观察。 

9.1.3 必须旋转包装袋，使得每个边都接触到染色液。如果需要可以再加注染色液以保证每个边都能接

触到染色液。 

9.2 方法B（边缘浸入法） 

9.2.1 选择一个长度足够长的容器，至少容纳被测包装最长密封边。 

9.2.2 往容器内注入足够的染色液，使得染色液可以覆盖容器的底部，最小深度约3～6mm。如果被测

包装袋的封口外边缘还有多余的材料，如开口用的裙边，必须对包装做些修改。使用一个剪切设备，沿

着密封区域的外边缘3mm的距离从裙边处将多余的材料剪掉，注意不要剪到密封区域。将多余的材料

剪掉会使染色液接近密封区域。 

9.2.3 将包装的一个密封边向下浸入到染色液内，使得密封区域的整个密封边和染色液短暂接触。这个

浸入操作是短暂的，但又刚好足够来完全浸湿密封边。 

9.2.4 沿浸入方向移除包装，确认整个密封边都和染色液接触。从包装的透明面观察包装密封区域染色

液在密封宽度方向的穿透情况。对于四边封的包装每个边最多5s，总时间小于或等于20s。 

9.2.5可以使用5倍～20倍的光学放大镜进行细致地检验。 

9.2.6 对其他密封边重复以上边缘浸入操作。 

9.3 方法C（滴注法）  

9.3.1 将染色液倒入到一个敞口容器内。 

9.3.2 用手指或者回形针，小心地将透明材料多余边和透气材料分开。 

9.3.3 将滴眼器或移液管插入到染色液内。 

9.3.4 将包装的透明面朝向操作者，在透明材料和透气材料之间，沿着封口边在上方滴入染色液。确保

整个边都被染色液浸湿。 

9.3.5 对于小型的包装袋缓慢旋转包装，同时不断地滴入染色液直到整个包装的密封边都与染色液接触。

如果不方便操作，可以每次只对一个边进行滴注。 

9.3.6 观察包装密封区域染色液穿透整个宽度情况。对于四边封的包装每个边最多5s，总时间小于或等

于20s。         
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10 报告 

报告应包含如下信息： 

a) 样品信息：完整确认试验材料信息，包括但不仅限于材料的批号、来源、测试的日期、时间、地点

和操作人员； 

b) 状态调节信息； 

c) 测试的方法：方法A、方法B或者方法C； 

d) 需要识别染色液，如果所用染色液和5.7规定的不同； 

e) 检查结果的方法：裸眼观察或通过设备观察； 

f) 结果： 

-------染色液通过确定的通道穿透到密封区域的另一侧的迹象，应作为泄漏点存在的判定。 

-----染色液通过表面的毛细作用透过透气材料的迹象，不应作为泄漏点存在的判定。 

-----泄漏点的定性描述或用图示描述。 

-----其他偏离标准的信息。 
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附录 A 

（资料性附录） 

试验方法的精密度和偏倚 

 

A.1 注射法 

A.1.1 试验举例 

 从 1997 年 6 月到 1998 年 3 月，三家独立的实验室用本方法对四个制造商的包装进行了试验。用在密

封区内放置直径为 50μ m 丝线的方式人为制造包装密封区的缺陷。丝线被抽出后便形成了一个与该丝

线直径相当的通道。对每个样品组制备 50 个包装，其中 25 个带有丝线制备的缺陷，25 个作为对照，

无人为缺陷。表 A.1 中以（正确识别缺陷的数量）/（试验包装的数量）示出了其结果。 

表 A.1  用 50μ m 丝线生成的能道对密封试验的结果 

试验地 1 2 3  

样品 1：透气组合袋；涂胶 44#纸 

有缺陷 25/25 24/25 22/24  

无缺陷 24/24 24/24 25/25  

样品 2：盘与透气盖；未涂胶的 TYVEK
a
 

有缺陷 25/25 25/25 24/25  

无缺陷 25/25 25/25 25/25  

样品 3：透气组合袋；涂胶的 TYVEK 

有缺陷 25/25 25/25 24/24  

无缺陷 23/25 25/25 25/25  

样品 4：透气组合袋；无涂胶的 TYVEK 

有缺陷 24/25 25/25 25/25 25/25
b
 

无缺陷 25/25 25/25 25/25 25/25
 b
 

总结 

                               有缺陷                无缺陷 

正确识别数量                     318                  321 

总试验数量                       323                  323 
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正确识别百分率                   98%                 99% 

a 
TYVEK 是杜邦公司的注册商标 

b 在制造地试验。 
A.1.2 试验结果 

试验结果表明，用本方法规定的染色剂对一面是透气材料的包装进行检验时， 对直径为 50μ m 丝

线构建的通道的测出置信度大于 95%。在此试验系列中观察到，用甲苯胺蓝以外的指示剂染液对两面

都由塑料膜组成的袋子试验时，试验性能显著降低（检出一个缺陷的概率＜60%）。早期开展的试验表

明，用其他毛细作用试剂时，检验能力明显较差，这些试验结果导致规定了本试验方法中染色剂和毛细

作用剂的配方。 

A.2 边缘浸入法和滴注法 

A.2.1  试验举例 

对标准中边缘浸入法和滴注法的实验室研究都是在 2012 年进行的。一共有 12 个实验室参与，其中

7 个测试边缘浸入法，5 个测试滴注法。缺陷是通过在密封区域人为放置 50μ m的金属丝线制造出来的，

丝线被抽出后便形成了一个与该丝线直径相当的通道。对于 5 种材料，每个实验室测试了 50 个样品（25

个有通道，25 个没有通道）。每一个实验室都报告了通道存在或不存在。所有的结果都放入表格，有正

确识别、假阳性和假阴性的结果。 

A.2.2 边缘浸入法试验结果 

      当将所有实验室的边缘浸入的数据合并时，结果显示这两个方法对于 50μ m 的通道也有 95%的正

确率。95%的置信区间从 93.8%到 96%。表 A.2-A.4 显示了正确识别、假阳性和假阴性的结果。 

A.2.2.1.1   当使用方差分析比较边缘浸入法实验室时， 6520 和 6521 实验室的测试结果和其他 5 个实验

室有显著差异。这可能含有其他原因造成较大的错误率。如果不将这两个实验室结果记入，那么正确率

可以提高到 98%。 

A.2.2.1.2    实验室 6521 的备注内描述了观察到有些样品存在被染色液突出显示的独特路径，但是只部

分穿过包装的封口区域。这些样品不能被记录为有通道缺陷。因为通道的定义是染色液能通过整个封口

区域的完整通道。这个实验室中所有的部分通道与缺陷样品比较时，都被认为是通道。对于实验室 6521，

这些样品有助于显著增加假阴性反应。 

A.2.3 滴注法试验结果  

当将不同实验室的滴注的数据一块进行分析时，结果显示这两个方法对于密封区域 50μ m 丝线的

通道也有 99%的正确率。95%的置信率从 97.7%到 99.1%。表 A.5-A.7 显示了正确识别、假阳性和假阴
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性的结果。 

A.2.4      偏差：通过/不通过没有偏差。 

A.2.5      被测的材料分别是： 

材料 1 ：涂层 Tyvek，热熔胶。硬包装材料。 

材料 2：无涂层 Tyvek，没有胶。软包装材料。 

材料 3： 涂层 Tyvek，热熔胶。软包装材料。 

材料 4：涂层 Tyvek，水基胶。软包装材料。 

材料 5： 涂层纸，水基胶。软包装材料。 

                               表 A.2 边缘浸入法-正确识别 

实验室 

样品 

平均值 
标准偏差

（%） 材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6512 100% 100% 100% 100% 100% 100.0% 0.00 

6518 92% 100% 94% 100% 100% 97.2% 3.90 

6520 84% 94% 78% 94% 86% 87.2% 6.87 

6521 94% 86% 78% 94% 92% 88.8% 6.87 

6522 96% 100% 90% 94% 98% 95.6% 3.85 

8490 98% 100% 96% 98% 98% 98.0% 1.41 

8491 98% 98% 100% 96% 98% 98.0% 1.41 

平均值 94.6% 96.9% 90.9% 96.6% 96.0% 

 
标准偏差
（%） 

5.38 5.27 9.44 2.76 5.16 

 

表 A.3 边缘浸入法-假阳性（没有通道） 

实验室 

样品 

平均值 标准偏差（%） 
材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6512 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

6518 2% 0% 0% 0% 0% 0.4% 0.89 

6520 4% 0% 0% 0% 2% 1.2% 1.79 

6521 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 
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6522 2% 0% 0% 2% 2% 1.2% 1.10 

8490 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

8491 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

平均值 1.1% 0% 0% 0.3% 0.6% 

 
标准偏差
（%） 

1.57 0.00 0.00 0.76 0.98 

 

表 A.4 边缘浸入法-假阴性（有一个通道但是没有被识别出来） 

实验室 

样品 

平均值 
标准偏差

（%） 材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6512 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

6518 6% 0% 6% 0% 0% 2.4% 3.29 

6520 12% 6% 22% 6% 12% 11.6% 6.54 

6521 6% 14% 22% 6% 8% 11.2% 6.87 

6522 2% 0% 10% 4% 0% 3.2% 4.15 

8490 2% 0% 4% 2% 2% 2.0% 1.41 

8491 2% 2% 0% 4% 2% 2.0% 1.41 

平均值 4.3% 3.1% 9.1% 3.1% 3.4% 

 
标准偏差
（%） 

4.07 5.27 9.44 2.54 4.72 

表 A.5 滴注法-正确识别 

实验室 

样品 

平均值 
标准偏差

（%） 材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6510 100% 100% 96% 100% 100% 99.2% 1.79 

6511 98% 100% 98% 98% 100% 98.8% 1.10 

6513 100% 100% 98% 96% 98% 98.4% 1.67 

6514 100% 100% 94% 94% 100% 97.6% 3.29 

6516 98% 100% 96% 100% 100% 98.8% 1.79 

平均值 99.2% 100.0% 98.4% 97.6% 99.6% 

 
标准偏差
（%） 

1.10 0.00 1.67 2.61 0.89 
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表 A.6 滴注法-假阳性（没有通道） 

实验室 

样品 

平均值 
标准偏差

（%） 材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6510 0% 0% 2% 0% 0% 0.4% 0.89 

6511 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

6513 0% 0% 0% 0% 0% 0.0% 0.00 

6514 0% 0% 2% 2% 0% 0.8% 1.10 

6516 2% 0% 0% 0% 0% 0.4% 0.89 

平均值 0.4% 0.0% 0.8% 0.4% 0.0% 

 
标准偏差
（%） 

0.89 0.00 1.10 0.89 0.00 

表 A.7 滴注法-假阴性（有一个通道但是没有被识别出来） 

实验室 

样品 

平均值 
标准偏差

（%） 材料 1 材料 2 材料 3 材料 4 材料 5 

6510 0% 0% 2% 0% 0% 0.4% 0.89 

6511 2% 0% 2% 2% 0% 1.2% 1.10 

6513 0% 0% 2% 4% 2% 1.6% 1.67 

6514 0% 0% 4% 4% 0% 1.6% 2.19 

6516 0% 0% 4% 0% 0% 0.8% 1.79 

平均值 0.4% 0.0% 2.8% 2.0% 0.4% 

 
标准偏差
（%） 

0.89 0.00 1.10 2.00 0.89 
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附录 B 

（资料性附录） 

假阳性指南 

B.1 毛细现象 

毛细现象：本标准使用的染色液具有很强的活性，会很快的通过 Tyvek 或其他透气性材料发生毛细

现象。它会部分穿透密封区域，导致误判为测试失败。不同的是，密封区的泄漏通道提供了能通过整个

密封区域内的路径，当暴露于染色液时会立即发现。测试时间显得非常重要，因为它可以区分毛细作用

和通道内泄漏。需要 5s 的测试时间，因为通道内的穿透在前几秒就会被明显注意到，如果染色液穿透

时间是 20s，毛细作用会更加严重。对于整个包装来说，20s 是最大暴露时间，即 5s×4 =20s。 

B.2 氧化灭菌 

   氧化灭菌过程能改变透气材料的静水压。由于过度的毛细作用，这种表面张力的改变能引起假阳性

结果。在进行基于液体的密封完整性测试之前，评价灭菌对材料静水压的影响非常重要。 

B.3 弯曲/折叠 

   当易折透气材料是弯曲的、折叠的或褶皱的，可能会导致假阳性的测试结果。折叠会导致内部密封

区与透气面分离。当需要把袋子折叠来与一个容器匹配或者在压力测试过程中需要折叠或弯曲袋子时这

种情况就会发生。不推荐折叠透气材料但大多数情况很难避免。在所有的透气板式材料中都能观察到板

材分离。透气材料很容易分离因为透气材料的外表面的灵活性低于内表面。弯曲会使内部纤维材料与板

材紧紧结合在一起。弯曲越紧，力值越大，直到负载超负荷，材料固定在一起的纤维结构将在弯曲一侧

分离和压缩，在另一侧膨胀，在弯曲处内部纤维之间形成间隙或通道。当材料变直或再次变平时，在材

料内部仍然会有低强度区域或者是间隙。对于透气材料，柔软的内表面和坚硬的外表面之间会形成这样

的通道。透气材料最初的质量不变，只是密度降低。在染色液测试过程中，染色液会通过材料表面穿透

到材料的另一面。在那个过程中，染色液发现这个阻力较低的路径并快速通过材料边缘穿透过去产生了

类似于泄漏的通道。发表在相关文章中的研究能帮助读者识别这样的假阳性现象。 
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