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 前 言 

本文件按照GB/T 1.1—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。 

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专利的责任。 

本文件由国家药品监督管理局提出。 

本文件由全国医疗器械生物学评价标准化技术委员会（SAC/TC 248）归口。 

本文件起草单位：山东省医疗器械和药品包装检验研究院、 

本文件主要起草人： 
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 引 言 

本文件是为医用聚碳酸酯材料中2,2-二（4-羟基苯基）丙烷（双酚A）残留量的测定提供指导性方

法。医用聚碳酸酯材料是分子链中含有碳酸酯基的高分子聚合物，根据酯基的结构可分为脂肪族、芳香

族、脂肪族-芳香族等多种类型。芳香族聚碳酸酯较其它类型聚碳酸酯材料有较好的机械性能，被广泛

应用于医疗领域。 

双酚A为芳香族聚碳酸酯材料的合成单体之一，聚碳酸酯在生产过程中可能会有双酚A单体残留。临

床使用时聚碳酸酯医疗器械中残留的双酚A单体有迁移至患者体内的风险。双酚A被引入人体后可能会导

致糖尿病、心脑血管及生殖系统等疾病，从而影响身体的正常机能，所以监测医用聚碳酸酯材料中双酚

A单体残留量是非常有必要的。 
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医用聚碳酸酯材料中 2,2-二（4-羟基苯基）丙烷（双酚 A）残留量

测定方法 

1 范围 

本文件规定了医用聚碳酸酯材料中2,2-二（4-羟基苯基）丙烷（双酚A）残留量测定方法。 

本文件适用于医用聚碳酸酯材料中2,2-二（4-羟基苯基）丙烷（双酚A）残留量测定。 

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/T 6682 分析实验室用水规格和试验方法 

3 术语和定义 

下列术语和定义适用于本文件。 

 3.1 

极限浸提 exhaustive extraction 

进行多步骤浸提，直到在后续浸提步骤中通过重量分析法（或通过其他方法实现）测得的浸提物质

的量小于首次浸提测得量的10%。 

[来源：ISO 10993-18:2020,3.15] 

 3.2 

加严浸提 exaggerated extraction 

与临床使用条件下相比，预期会导致更多或更大量化学成分释放的浸提。 
注： 重要的是确保加严浸提不会导致所浸提材料或物质产生化学变化。 

[来源：ISO 10993-18:2020,3.14] 

 3.3 

模拟浸提 simulated extraction 

使用一种模拟临床使用的方法进行的浸提。 
注： 进行模拟使用浸提的目的是估计在临床使用期间预期从医疗器械释放的物质的类型和量。模拟使用浸提旨在生

成一个可浸提物谱，其代表最坏情况下的可沥滤物谱，即所有可沥滤物也是可浸提物，并且所有单个可浸提物

的水平至少等于所有单个可沥滤物的水平。 

[来源：ISO 10993-18:2020,3.35，有修改] 

4 通则 

本文件中的室温，如无特殊规定，应为 10℃～30℃。 4.1 

本文件中试验用水应符合 GB/T 6682中二级水的要求。 4.2 

本文件中所用容器，如无特殊规定，应为硅硼酸盐玻璃容器。 4.3 

本文件中所涉及的术语“精密量取”，指量取体积的准确度应符合国家标准中对该体积移液管的4.4 

精密度要求。 

5 浸提液制备 
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总则 5.1 

本文件优先推荐采用极限浸提的方式测定医用聚碳酸酯材料中双酚A的残留量。如果经毒理学风险

评估残留量风险不可接受，则应结合器械临床使用时间、接触溶液性质等使用情况，考虑最不利情形，

采用加严浸提或模拟浸提评估器械中双酚A的释放量。宜对浸提液制备方法进行论证，证明所选用的浸

提条件代表器械在预期使用中带给患者的最大风险。 

极限浸提 5.2 

称取医用聚碳酸酯材料0.5 g（器械切成约0.3 cm×0.3 cm的小块）于玻璃离心管中，加入2.5 mL

二氯甲烷，涡旋至完全溶解，加入2.5 mL甲醇，涡旋（约10 min）使聚碳酸酯材料完全析出后以2700 g

离心20 min，取浸提液至玻璃试管。连续浸提3次，合并浸提液，氮气浓缩至干（或真空离心浓缩至干），

精密量取加入2.00 mL甲醇，涡旋溶解，经0.45 μm滤膜过滤，即得样品供试液（样品供试液应及时测定）。

平行制样两份，同法制备空白。 

加严浸提 5.3 

加严浸提严于临床使用条件的浸提，该方式获得的结果可能大于或等于患者在实际临床使用过程中

可能接受到的剂量。如果该方式获得的双酚A的释放量超过毒理学评估允许限量值时，可结合器械临床

使用情况进行分析或考虑采用模拟浸提（5.4）制备浸提液进行进一步试验。 

加严浸提可考虑以下一个或多个条件： 

—— 浸提温度超过临床使用温度； 

—— 浸提时间超过临床使用时间； 

—— 浸提溶剂原则上浸提能力大于临床接触介质的浸提能力，如接触血液的器械可选用甲醇、乙

醇、乙醇水混合液等。 

模拟浸提 5.4 

采用经论述的代表临床最不利的一种实际接触的液体及浸提条件进行浸提，然后取部分浸提液进行

试验。 

浸提溶剂的选择在考虑有利于后续分析的基础上，应优先选择临床使用或接触的介质： 

—— 临床短期输注药物的器械，可选取实际输注药物作为浸提溶剂； 

—— 临床接触血液或血液成分的器械，可选取含有一定量肝素或 EDTA盐等抗凝的血液或血液成分

作为浸提溶剂。 

由于器械在临床使用过程中存在较大差异，实际接触介质种类较多，在进行模拟浸提时，若试验介

质在第6章规定的试验条件下产生干扰，宜采用经方法学论证的其他条件。 

6 测定及结果分析 

总则 6.1 

多种分析方法可用于测定双酚A的残留量。典型的方法包括液相色谱法、液相色谱/质谱联用法、气

相色谱法、气相色谱/质谱联用法。由于医用聚碳酸酯材料的牌号及其相关的医疗器械种类繁多，且不

同器械在临床的应用情况差异较大，在某些情况下，已发表的文献方法包括本文件所给出的方法不一定

适用于所有材料/器械。因此，任何表明其分析可靠的方法，都可以使用。“分析可靠”是指对医用聚

碳酸酯材料/器械在特定浸提介质及条件下获得的浸提液进行双酚A残留量分析时，所选择的方法具有足

够的精密度、准确性、线性、灵敏度和选择性。本文件以高效液相色谱-荧光法作为推荐性基本方法，

并给出试验程序。 

高效液相色谱-荧光法 6.2 

6.2.1 仪器与材料 
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高效液相色谱仪-荧光检测器、离心机、双酚A对照品（CAS：80-05-7）、乙腈（色谱纯）、甲醇（色

谱纯）、二氯甲烷（色谱纯）、乙酸（分析纯）、乙酸铵（分析纯）。 

6.2.2 溶液配制 

溶液配制方法如下： 

a) 醋酸铵缓冲溶液：称取 1.54 g 乙酸铵于 1 L 容量瓶中，用水溶解，加入 5 mL 乙酸，稀释、

定容，经 0.45μm滤膜过滤后使用； 

b) 系列对照品溶液：精密称定双酚 A 对照品约 0.01 g 于 10 mL 容量瓶，加入甲醇溶解、稀释、

定容，即得双酚 A 对照品储备液。精密移取双酚 A 对照品储备液适量，采用逐级稀释法配制

至少 5个浓度在 0.02 mg/L～1 mg/L范围的系列对照品溶液。 

6.2.3 高效液相色谱条件 

高效液相色谱条件（推荐）如下： 

a) 色谱柱：C18柱，柱长 150 mm，内径 4.6 mm或等效柱； 

b) 柱温： 30℃； 

c) 进样量：10.0 μL； 

d) 激发波长：232 nm ；发射波长：314 nm； 

e) 流动相：A 乙腈；B醋酸铵缓冲溶液。洗脱梯度见表 1。 

表1 洗脱梯度表 

时间（min） A（%） B（%） 流速（mL/min） 

0 35 65 1.0 

15 45 55 1.0 

20 100 0 1.5 

25 100 0 1.5 

30 35 65 1.0 

35 35 65 1.0 

 

6.2.4 测定 

按照6.2.3高效液相色谱条件，对双酚A系列对照品溶液及样品供试液（浸提液）进行测定。 
注： 如样品供试液中双酚A浓度超出线性范围上限则进行适当稀释。 

6.2.5 结果分析 

采用外标法，分别对系列对照品溶液及样品供试液进行分析，建立标准曲线及回归方程，并计算供

试样品中双酚A含量。 

7 试验报告 

试验报告应包括以下信息： 

a) 试验目的的描述； 

b) 试验材料或器械的描述； 

c) 试验方法及验证的详细描述； 

d) 试验结果。 

 


