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1    无菌医疗器械包装材料分类
目前市面上的无菌医疗器械包装材

料，按照材料可分为纸、聚烯烃非织造

布、塑料膜、玻璃等；按照包装形式可

分为塑料袋、纸塑袋、纸质袋、铝塑袋、

吸塑盒等。选择包装，需要考虑很多的

因素，如包装系统与产品的适应性、与

使用时的适应性等，还应结合有效期、

灭菌、运输等综合评价，包括安全性要

求、微生物屏障要求、密封完整性要求、

密封强度要求、外观要求、印刷要求等。

2    无菌医疗器械国内外标准
我国无菌医疗器械虽然已走过 30

多年的历程，早期的无菌医疗器械包装

发展相对有些落后。在 2005年，我国

等同采用了 ISO 11607-1997发布了GB/T 

196663-2005《最终灭菌医疗器械的包装》

标准，该标准的发布，标志着无菌医疗

器械包装标准体系的正式建立，推动了

我国无菌医疗器械包装的迅速发展。

2.1    国外常用标准

国外通用标准 ISO 11607分为两部

分，ISO 11607-1第 1部分：材料、无菌

屏障系统和包装系统的要求 [1]以及 ISO 

11607-2第 2部分：成型、密封和装配

过程的确认要求。该标准是无菌医疗器

械包装的一个纲领性标准。此外，还有

欧盟发布的 EN 868系列，ASTM系列。

比较常用的如：ASTM F1980-21 Standard 

Guide for  Accelerated Aging of Sterile 

Barrier Systems and Medical Devices；

ASTM F88/F88M-23 Standard Tes t 

Method for Seal Strength of Flexible Barrier 

Materials；ASTM F1929-2015 Standard 

Test Method for Detecting Seal Leaks in 

Porous Medical Packaging by Dye等。

2.2     国内常用标准

2005年，我国等同采用了 ISO 

11607-1997并发布了 GB/T 19633-2005

《最终灭菌医疗器械的包装》，之后我

国又先后转化了 ASTM等试验方法标

准，形成了 YY/T 0681和 YY/T 0698 

的系列。后来不断更新标准年份，目前

GB/T 19633已经随着 ISO 11607更新为

两部分，即 GB/T 19633.1-2015最终灭菌

医疗器械包装第 1部分：材料、无菌屏

障系统和包装系统的要求 [2]以及 GB/T 

19633.2-2015最终灭菌医疗器械包装第 2

部分：成形、密封和装配过程的确认的

要求 [3]。

现在行业里比较常用的无菌医疗器

械包装材料，比如特卫强、PE/PET复合

膜、吸塑盒，国内外测试参考使用的标

准通常见表 1。

3    无菌包装质量控制
无菌包装最终要保护器械的安全和

有效，在包装研发设计时，其流程和常

无菌医疗器械包装质量控制要点（上）
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摘要：无菌医疗器械包装是保护医疗器械、预防感染的最后一道防线，包装失效会对病人和护士人员的

健康和生命带来威胁。无菌医疗器械包装也称为无菌包装屏障系统，不同于食品行业的无菌包装。医疗

器械无菌包装不仅需要有阻隔微生物的屏障能力，还要确保灭菌后能在一定期限内维持器械的无菌状态，

并能够经受如环氧乙烷、伽马辐照、等离子过氧化氢、蒸汽等方式的灭菌。因此无菌医疗器械包装也被

认为是医疗器械组成的一部分。

关键词：无菌医疗器械包装；无菌包装屏障系统；质量控制

表 1    无菌医疗器械包装材料检测项目的国内外标准

检测项目 国内标准 国际标准

加速老化（稳定性试验） YY/T 0681.1[4] ASTM F1980

运输模拟 YY/T 0681.15 ASTM D4169/ISTA[11]

目力试验 YY/T 0681.11[5] ASTM F1886/1886M

热合（密封）强度 YY/T 0681.2[6] ASTM F88/F88M

密封完整性（染料渗漏） YY/T 0681.4[7] ASTM F1929

无约束包装抗内压破坏 YY/T 0681.3[8] ASTM F1140

内压法检测粗大泄露（气泡法） YY/T 0681.5[9] ASTM F2096

微生物屏障分等试验 YY/T 0681.10[10] ASTM F1608

微生物屏障试验 YY/T 0681.14 DIN 58953
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见形式包括设计输入阶段，设计输出阶

段以及设计验证阶段。

3.1    无菌医疗器械包装设计的输入阶段

在包装研发设计时，设计输入通常

来自于 DFEMA、PFEMA、产品的需求、

法规标准以及市场同类包装的分析等。

DFEMA、PFEMA通过设计阶段和生产

过程阶段，分析包装系统所有组成的失

效模式和后果情况。比如一些骨科植入

产品，通常产品重量大、有棱角。这时

候去选择无菌包装，首先要考虑的无菌

包装是吸塑盒类。吸塑盒相对袋类、膜

类等包装，保护性能更加卓越，可有效

避免医疗器械在运输、存放等环节被破

坏，保证了产品的完整性及功能性。但

是吸塑盒也有缺点，如材料价格相对较

贵，封口设备价格较高。

在产品的需求和法规标准上，选择

无菌包装的时候首先要满足法规标准，

法规标准是最低限度要求。包括对无菌

包装的物理性能、化学性能、生物相容

性、毒理学特性、微生物屏障、与成型

与密封过程的适应性、与预期灭菌过程

的适应性、与标签系统的适应性、灭菌

前后储存寿命（加速老化）的评价、运

输过程的评价。在产品的需求上，要兼

顾考虑产品打开使用前的携带、交叉污

染、微粒污染、方便快捷的使用操作等。

对于市场上成熟的同类包装系统，

通常也有参考意义。毕竟医疗器械无菌

包装主要材料也就是固定的几类，同类

产品在市场上经受了考验，其材料特性

也可以借鉴。一般器械本身的价值属性

也决定着包装材料的选用。我们的医疗

器械是低值耗材还是高值耗材，包装形

式是否会对现有包装设备适用，相应的

检验设备是否适用，灭菌方式是否变化

等情况。

3.2    无菌医疗器械包装设计的输出阶段

有了设计输入，就会有输出。接收

输入并转换为输出的活动，都是一个过

程，设计开发输入阶段的输出，为设计

过程开展的一系列活动提供了依据。内

容包含设计文件以及工艺的输出。

在设计文件中，首先要输出的是设

计方案、图纸、质量标准和印刷文件。

在生产工艺上要输出设备及工装、图纸、

SOP、工艺流程图、参数等信息。在设

计方案里要充分考虑对于无菌包装材料

或预成型无菌系统接收准则或技术要求。

3.2.1    设计方案、图纸、质量标准和印

刷文件输出

在设计方案里，要明确使用的材料。

例如无菌包装是选择吸塑盒还是特卫强

袋，或者 PE复合膜等等。还有为什么

选择这些材料，这些材料包装产品的优

势是什么。如下是常用的包装方式：

纸纸袋，是纸 /纸 PP或纸 /纸 PE

为材料，一面是多孔纸，主要是为灭菌

提供气体通道，另一面是不涂层或涂层

的复合材料（PP或 PE），纸面材质为医

用透析纸。特点是袋体承重小，价格低廉。

塑料袋，PA/PE/PET尼龙复合膜和

易撕膜 /复合膜 /共挤膜的组合，这类材

料可视内包装器械产品，适合辐照灭菌。

纸塑袋，特卫强纸 +复合膜，特

卫强纸有涂层和非涂层模式，复合膜有

PE/PET，CPP/PET 等，这类材料承载重

量较轻，可视内包装器械产品，价格稍高。

铝纸复合袋，材料主要是铜版纸 /

AL/PE+铜铝纸 /AL/PE，袋体避光、耐

腐蚀、阻隔性强。

顶头袋，膜 /复合膜，头部位置是

同包装袋等宽度或较小宽度的透析纸，

材料一般是多层共挤 PE和特卫强纸，

或者 PET/PE和特卫强纸。特点是细菌

阻隔能力强，透气性良好，洁净剥离。

可用于环氧乙烷和辐照灭菌、等离子灭

菌等。有大体积器械考虑使用，相对价

格也比较高。

吸塑盒类，由吸塑盒和透析纸组成，

盒体材质一般是 PET或者 PETG，盖材

是医用涂胶纸，特卫强纸。这类材料密

封性能好，保护性好，便于运输。可用

于环氧乙烷和辐照灭菌、等离子灭菌等，

但是价格较高。

此外产品和无菌包材的灭菌方式最

终也决定了选用哪种合适的无菌包装。

如果后期灭菌使用环氧乙烷，那无菌包

装就要选择透气材料，如纸、复合透析

纸、无纺布、通气型硬质容器等，不能

选择非透气的材料，如 PE/PET复合膜、

金属箔、聚氯乙烯等。常用的灭菌方式

除了环氧乙烷，还有高温蒸汽灭菌、辐

照灭菌、过氧化氢灭菌等。这些灭菌方

式的优缺点如下：

环氧乙烷灭菌，环氧乙烷（Ethylene 

Oxide, EO ），分子式 C2H4O，优点是低

温低湿，可在常温下杀灭各种微生物，

EO气体的蒸气压比较大，所以对灭菌

物品的穿透力强，可以灭菌到包装和器

械深处，杀菌范围广，成本低；缺点是

灭菌时间长、效率较低，有化学残留，

环境也有污染。适用的包装需要是透气

包装。影响环氧乙烷灭菌效果的因素众

多，因此没有通用的灭菌参数，为了保

证灭菌效果，不同的无菌包装应对灭菌

过程进行验证。任何一个因素改变时，

都需要重新进行验证，因此需要对过程

严格控制，与环氧乙烷灭菌过程控制相

关的标准有 GB 18279.1-2015《医疗保健

产品灭菌环氧乙烷 第 1部分：医疗器械

灭菌过程的开发、确认和常规控制的要

求》[12]，GB 18279.2-2015《医疗保健产

品灭菌 环氧乙烷 第 2部分：GB 18279.1

应用指南》[13]等。

高温蒸汽灭菌，优点是成本较低，

设备简单，灭菌时间短，无环境污染；

缺点是有些不耐高温产品不能使用，灭

菌有效期也比较短。适用的包装也是需

要耐受高温高湿。一些不耐高温、高湿

的物品不能采用，如塑料、皮革、毛皮、

内镜等，蒸汽无法穿透的物品也不能用，

如凡士林、甘油、粉等是湿热隔绝者，

蒸汽只能达到表面，不能穿透到内部进

行灭菌。

辐照灭菌，优点是灭菌彻底，操作

安全，没有残留；缺点是辐照灭菌的建

设成本比较高，并且对放射源储存的安
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全性要求高。适用的包装可以是不透气

的包装，如铝箔，复合膜类。辐照灭菌

主要是利用X 射线，Y 射线和电子束

杀灭微生物。穿透力较强，可直接用于

成品包装。在灭菌过程中温度几乎不变，

射线可以接到达器械内部，灭菌后的产

品可以直接使用。但钴 60射线对高分

子材料和包装材料有一定的破坏性，对

人和环境也存在潜在污染。与辐照灭

菌过程控制相关的标准有 GB 18280.1-

2015《医疗保健产品灭菌 辐射 第 1部

分：医疗器械灭菌过程的开发、确认和

常规控制要求》，GB 18280.2-2015《医

疗保健产品灭菌 辐射 第 2部分：建立

灭菌剂量》[14]，GB/T 18280.3-2015《医

疗保健产品灭菌 辐射 第 3部分：剂量

测量指南》[15]，GB 18280-2007《医疗

保健产品灭菌－辐射》[16]，YY/T 0884-

2013《适用于辐射灭菌的医疗保健产品

的材料评价》[17]等。

过氧化氢灭菌，优点是安全、快速，

没有残留毒性物质；缺点是成本高昂，

穿透力差，灭菌条件严格。适用于特卫

强包装。

产品的特性也是选择无菌材料的重

要依据，单件小件物品采用纸塑袋包装

材料或吸塑盒包装材料，如牙科和骨科

小部件等；大件物品或数量多的灭菌包

则选择医用无纺布、硬质容器包装材料，

如一些器械包，则选择纺织类包装材料。

在设计方案里确定选择的材料和使

用的灭菌方式后， 结合产品的重量、形

状等特性，输出合适的无菌包装的尺寸。

设计出适合预期用途的形状，包含内部

保护性材料。使用的材料的名称、料号、

长宽、厚度、公差范围均清楚的标识于

图纸。图纸可收录于质量标准中，用于

来料检验控制指标之一。

在质量标准中，需要更加详细的描

述包材的物料信息、名称、料号、规格、

组分、图纸、储存条件、有效期限、进

货检验内容、年度检验内容等，包括印

刷要求。

3.2.2    生产工艺设备及工装、图纸、

SOP、工艺流程图、参数输出

生产设备以及工装，是基于无菌材

料的选择。袋类的材料热封设备，可以

采用脉冲加热，或者使用电动或气动压

合的热封方式进行热封，热封设备比较

小型，也比较通用，可对透析袋、塑料

袋、铝箔袋等材质的包装袋进行热封处

理。也有些非透气包装袋，结合产品需

求，会进行抽真空和充氮气的操作。这

类包装操作过程会用到一些合适的模具

工装，设备相对只进行封口的设备，结

构更复杂，体积也要大很多。

抽真空充氮气封口机的工作原理主

要分为以下几个步骤：抽真空、充氮气、

封口。首先，抽真空过程利用真空泵将

袋内的空气抽取，降低袋内压力，为后

续充氮气做好准备。接着，通过充氮气

系统，向袋内注入一定量的氮气，达到

防氧化的目的。最后，通过封口装置将

袋口加热，将塑料薄膜封闭，确保医疗

器械包装袋的密封性。

吸塑盒封口设备一般体积较大，采

用加热和压力控制技术，实现封口的快

速、均匀和牢固，确保产品的密封性，

吸塑封口机通过恒温恒压式封口，也能

够有效地保障产品的清洁度和安全性。

了解设备和工装的结构以及作用原

理，生成工装图纸、模具图纸，根据设

备特点生成操作规范。SOP生效后，遵

守相关的安全操作规程，保证操作人员

和设备的安全。合理安装、维护设备，

确保设备在正常工作状态下运行。

在工艺流程图里，确定工序和工序

特点。无菌包装是在洁净室环境下进行，

对成品的质量、性能、功能、寿命、可

靠性及成本等有直接影响，同时该工序

是质量需进行破坏性试验或采取复杂昂

贵方法才能测量或只能进行间接监控的

工序，通常把无菌包装封口定义为关键

工序和特殊工序。对应的工艺规范、检

验规范都要匹配在工艺流程图里。

无菌包装封口的参数输出，需要

识别关键过程参数并确定各过程参数得

特性曲线，如加热温度、冷却温度、压

力、封口速度、预热时间等，利用高一

级精度设备对以上参数的特性曲线进行

确认。调节合适的封口温度、封口压力

和封口时间，确保封口牢固、不易破损。

3.3    无菌医疗器械包装设计的验证阶段

设计验证是对设计输出项目进行的

检查，确定输出活动满足了规定的要求。

设计验证包含了原材料的评价、老化验

证、运输模拟验证；工艺上要对设备验

收、工艺验证、过程确认、批量的验证、

软件确认。

3.3.1    原材料的评价、老化验证、运输

模拟验证

根据无菌包装材料的不同，评价项

目也不一样，通用的一些项目如下。

微生物屏障能力：评价微生物屏

障特性的方法分两类：①适用于非透

性材料的方法（ISO5636.5:2003中规定

的葛尔莱 Gurley法、GB/T 458:2008肖

波尔法）。②适用于透气性材料的方法

（YY/T 0681.10透气包装材料微生物屏

障试验、ISO 11607.1中 5.2.3[1]试验方

法、以 0.45 μm为参考值进行孔径评价

法（一般认为对微生物过滤的最大孔

径为 0.45 μm）；微生物屏障还有 YY/T 

0681.14-2018《无菌医疗器械包装试验

方法第 14 部分：透气包装材料湿性和干

性微生物屏障试验》（等同 DIN 58953-

6:2010）。

生物相容性和毒理学特性：生物相

容性的要求参考 GB/T 16886.1，一般选

择按照表面器械的生物学评价项目来进

行包装材料的生物学评价是可以接受的

选择。通常比较常规的生物三项，如致

敏、皮肤刺激、细胞毒。包装材料在进

行生物相容性评价前应经过更严苛的灭

菌工艺灭菌。当无菌医疗器械包装中有

液体时，还应对包材溶出物质进行评价。

物理性能：如抗张强度、厚度差异、

抗撕裂性、透气性和耐破度、微粒污染

水平、初始污染菌等。这些物理测试项
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目可以是供应商提供资料，使用方选择

性进行验证评价，有条件的工厂实验室

进行收货检验，不具备测试条件的企业，

也可以委托有资质的第三方进行测试评

价。其中材料的微粒污染水平、初始污

染菌是风险项目，应重点检测评价。

化学性能：结合无菌包装材料特性，

测试溶出物、pH、氯化物、重金属、易

氧化物、硫酸盐含量，以满足包装系统

或灭菌过程的要求 [3]。

涂胶材料的要求：涂胶材料的涂层

应是连续的；涂胶量要符合标称要求；

密封后应满足最小密封强度规格；材料

的基本重量（每单位面积质量）应与规

定值一致 [18]。

老化验证分为实时老化和加速老化

两部分 [4]。

加速老化参考的标准是 ASTM 

F1980或 YYT 0681.1。由于产品储存期 

(有的产品 8年 ) 比较长，如果按实际环

境储存条件进行检测需要很长的时间才

能获得结果，为了在实时有效期结果获

得以前，有必要进行加速老化实验提供

确定有效期的实验数据。加速老化试验

的同时也要进行实时老化 [4]。

加速老化试验的核心理论是：材料

退化过程中的化学反应遵循阿列纽斯

（阿伦尼乌斯）反应速率函数，均相过

程的温度每增加或降低 10℃，其化学反

应的速率加倍或减半 [4]。

基于该理论，可通过下列公式估计

加速老化因子。式中，AAF指加速老化

因子，TAA指加速老化温度，TRT指

环境温度。Q10指老化因子，一般通过

在各种温度下对材料进行试验来确定该

值。通常，取 Q10等于 2，是计算加速

老化因子的通用和保守方法 [4]。
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微生物屏障 YY/T 0681.10 DIN 58953
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