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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。
本文件是GB/T19973《医疗保健产品灭菌 微生物学方法》的第1部分。GB/T19973已经发布

了以下部分:
———第1部分:产品上微生物总数的确定;
———第2部分:用于灭菌过程的定义、确认和维护的无菌试验。
本文件代替GB/T19973.1—2015《医疗器械的灭菌 微生物学方法 第1部分:产品上微生物总

数的测定》,与GB/T19973.1—2015相比,除结构调整和编辑性改动外,主要技术变化如下:
———增加了术语“生物负载峰值”及其定义(见3.6);
———增加了产品和/或生产过程的变更对生物负载测定方法的关注(见9.1)。
本文件等同采用ISO11737-1:2018《医疗保健产品灭菌 微生物学方法 第1部分:产品上微生物

总数的确定》。
本文件做了下列最小限度的编辑性改动:
———纳入了ISO11737-1:2018/Amd.1:2021的修正内容,所涉及的条款的外侧页边空白位置用垂

直双线(‖)进行了标示;
———在药典示例中增加了《中华人民共和国药典》(见A.4.3)。
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。
本文件由全国消毒技术与设备标准化技术委员会(SAC/TC200)归口。
本文件起草单位:苏州诺洁医疗技术有限公司、杭州唯强医疗科技有限公司、广东省医疗器械质量

监督检验所、强生(苏州)医疗器材有限公司、泰尔茂医疗产品(杭州)有限公司、浙江泰林生物技术股份

有限公司。
本文件主要起草人:徐海英、周志龙、钟静、刘雪美、翁辉、赵振波、陈健梅、梁泽鑫、周杰、张兆勇、夏

晓久、高凯斐。
本文件所代替文件的历次版本发布情况为:
———2005年首次发布为GB/T19973.1—2005,2015年第一次修订;
———本次为第二次修订。
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引  言

  无菌医疗保健产品是指不含存活微生物的产品。规定灭菌过程的确认和常规控制要求的国际标准

要求,当需要提供无菌医疗保健产品时,在其灭菌前宜将各种非预期的微生物污染降至最低。这些产品

是非无菌的。灭菌的目的是灭活微生物,从而将非无菌产品转化为无菌产品。
利用物理方法和/或化学试剂对纯培养微生物灭活的动力学通常可以通过存活的微生物数量与灭

菌剂处理程度之间的指数关系进行描述。这意味着无论采用何种程度的灭菌处理,微生物总能不可避

免地以有限的概率存活下来。对于特定的处理条件,微生物的存活概率取决于微生物的数量、耐受性以

及处理过程中微生物生存的环境。因此,无法保证经过灭菌处理的产品中的任何一个产品是无菌的,但
可以根据产品上微生物的存活概率来定义该产品的无菌性。GB/T19973《医疗保健产品灭菌 微生物

学方法》由两个部分构成。
———第1部分:产品上微生物总数的确定。目的在于确立适用的方法测试灭菌前产品上微生物

总数。
———第2部分:用于灭菌过程的定义、确认和维护的无菌试验。目的在于确立产品灭菌过程的定

义、确认和维护中的无菌试验。

ISO9001给出了设计和开发、生产、安装和服务的质量管理体系一般要求;ISO13485给出了医疗

器械生产的质量管理体系的特殊要求。根据质量管理体系标准,对于制造过程中的某些特殊过程,无法

通过后续的产品检验和测试验证其有效性,灭菌就是这样一个过程的例子。因此,灭菌过程需经过确

认,定期监测灭菌过程的性能并对设备进行维护。
已有相关法规标准规定了医疗保健产品灭菌的过程确认和常规控制的要求[例如ISO14937、

ISO11135、ISO11137(所有部分)、ISO17665(所有部分)和ISO14160]。但也宜认识到,暴露于一个合理

确认和精确控制的灭菌过程并不是保证产品无菌以符合其预期用途的唯一要素。此外,为了灭菌过程的

有效确认和常规控制,了解灭菌过程中存在的微生物数量、特点和性质对灭菌过程的挑战是很重要的。
术语“生物负载”用于描述存在于产品和/或无菌屏障系统上或其中的存活微生物总数。生物负载

可应用于以下多种情况:
———灭菌过程确认和再鉴定;
———生产过程控制常规监测;
———原材料、部件或包装监测;
———清洁过程有效性评估;
———整体环境监测计划。
生物负载是来自多个污染源的微生物总和,这些污染源包括原材料、部件生产、组装过程、生产环

境、组装/生产辅助手段(例如压缩气体、水、润滑剂)、清洁过程和成品包装。为了控制产品的生物负

载,宜注意这些污染源的微生物状态。
准确计数产品生物负载是不太可能的,实际上是使用一种已定义的方法来确定生物负载。由于医

疗保健产品的设计和材料种类繁多,所以通过单一方法确定所有情况下产品生物负载是不切实际的。
也无法通过单一技术收集所有情况下的微生物用以计数。此外,医疗保健产品上或产品中可能存在的

微生物类型将会影响微生物计数培养条件的选择。
本文件规定了确定生物负载需满足的要求。此外,附录中的指南提供了满足要求的解释和方法。

也可以使用指南以外能够有效符合本文件要求的方法。
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医疗保健产品灭菌 微生物学方法
第1部分:产品上微生物总数的确定

1 范围

本文件规定了医疗保健产品、部件、原材料或包装(表面或内部)存活微生物计数和微生物鉴定,并
提供了指南。

注1:微生物鉴定的特性和程度取决于生物负载数据的预期用途。
注2:第1~9章的指南见附录A。

本文件所规定的要求不适用于病毒、朊病毒或原生动物污染物的计数或鉴定,包括海绵状脑病的病

原体的采集和检测,例如瘙痒病、牛海绵状脑病和克雅氏病。
注3:ISO22442-3、ICHQ5A(R1)和ISO13022给出了灭活病毒和朊病毒的适用指南。

本文件不适用于医疗保健产品生产环境的微生物监测。

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。

ISO13485 医疗器械 质量管理体系 用于法规的要求(Medicaldevices—Qualitymanagement
systems—Requirementsforregulatorypurposes)

注:YY/T0287—2017 医疗器械 质量管理体系 用于法规的要求(ISO13485:2016,IDT)

3 术语和定义

下列术语和定义适用于本文件。 
ISO和IEC维护的用于标准化的术语数据库,地址如下:
———IEC电子百科:http://www.electropedia.org/;
———ISO在线浏览平台:http://www.iso.org/obp。

3.1 
批 batch
在确定制造周期中生产的,预期或假设具有相同特征和质量的一定产品的数量。
[来源:ISO11139:2018,3.21] 

3.2 
生物负载 bioburden
产品和(或)无菌屏障系统表面或内部存活微生物的总数。
[来源:ISO11139:2018,3.23] 

3.3 
生物负载校正因子 bioburdencorrectionfactor
用以存活微生物计数时补偿无法完全从产品和/或微生物培养中采集的数值。
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