
 

 

YY/T 《医疗器械体外皮肤刺激试验》标准编制说明 

一、工作简况 

1. 任务来源 

根据药监综械注〔2020〕48 号《国家药监局综合司关于印发 2020 年医疗器

械行业标准制修订计划项目的通知》确定的标准制修订工作计划，由全国医疗器

械生物学评价标准化技术委员会归口，山东省医疗器械产品质量检验中心、中国

食品药品检定研究院、北京市医疗器械检验所、济南磐升生物技术有限公司负责

制订 YY/T《医疗器械体外皮肤刺激试验》方法标准（项目编号：N2020064-T-JN）。  

2. 工作过程 

在接到标准制定任务后，标准起草工作组认真研究，于 2020 年 4 月召开首

次视频工作组会议，召集共同验证单位确定工作组讨论稿和标准验证方案。在分

析验证结果和对标准内容进行充分讨论后，工作组于 2020 年 7 月份形成了征求

意见稿。 

二、标准编制原则和确定标准主要内容的论据。 

标准制定工作组按照GB/T 1.1—2020的规则制定本部分。 

1、背景与意义 

近年来，研发新的体外试验方法替代动物试验是国际上生物学试验的发展趋

势之一，体外皮肤刺激试验就是其中的一个热点。时至今日，世界上多个国家都

成功研发了可用于进行体外皮肤刺激试验的重建人表皮（RhE）模型。有些模型

已经通过多实验室大规模的验证试验证明其可用于测定化学物的皮肤刺激并被

OECD 及 EU 等收录。近两年，ISO TC194 相关工作组采用几种国外的 RhE 模型

在全球范围发起了对医疗器械浸提液进行的大型国际比对试验。 

据了解，近年我国已有多家机构研发了可用于体外刺激的 RhE 模型。国外

的皮肤模型供应商也已在国内建立了生产工厂。国内供应商能够及时提供充足的

皮肤模型。另外与模型相配套的体外试验方法也日趋成熟。所以我国也具备了制

定国内医疗器械体外皮肤刺激试验的行业标准进而开展医疗器械体外皮肤刺激

试验的条件。制定我国的医疗器械体外皮肤刺激试验的行业标准，有利于进一步

推动我国医疗器械生物学评价体系与国际接轨，也有利于提升我国医疗器械生物

学评价水平。 



 

 

2、RhE 模型 

RhE 模型是从健康志愿者获取正常角蛋白细胞后在薄膜或滤纸上的气液交

界面培养数日后形成的包括主基底、上层基底、棘突状及颗粒层和有功能的角质

层在内的三维皮肤模型。此模型一开始是为检测纯化学物皮肤刺激性而研发的

（OECD TG439）。近年来，此方法也被用于检测医疗器械浸提液中刺激性物质。

研究发现 RhE 模型体外刺激试验在检测试验样品刺激性时与人体斑贴试验及动

物刺激试验具有相同的敏感性[1-10]。 

3、使用 RhE 模型进行体外皮肤刺激试验的原理 

极性（如 0.9%氯化钠注射液）和非极性（如芝麻油）浸提液均可直接加到

RhE 模型的上表面。不适合浸提的材料（如液体、凝胶、糊剂和颗粒）也可直接

加到 RhE 模型的上表面。加样后孵育一定时间然后冲洗除去表皮上的试验样品，

再用 MTT（四甲基偶氮唑盐）试验检测暴露后 RhE 组织活性，根据组织活性的

变化可预测试验样品的刺激性。 

4、体外皮肤刺激试验的优势 

采用 RhE 模型进行的体外皮肤刺激试验有一下优势：1. 不使用家兔等动物，

符合减少、替代、优化的 3R 原则。2. RhE 模型是从健康志愿者获取正常角蛋白

细胞后在薄膜或滤纸上的气液交界面培养数日后形成的包括主基底、上层基底、

棘突状及颗粒层和有功能的角质层在内的三维皮肤模型，与人无种属差异，而且

具有皮肤组织结构，能最大程度的模拟人体反应，试验结果具有非常好的临床相

关性。3. 与不同动物个体比较，皮肤模型个体差异较小，结果更稳定。4. 操作

简单易行，对人力的需求大大减少。5. 相较于动物试验，省去了动物房设施运

行及饲喂动物等物力及人力等资源的消耗。 

5、标准内容的制定依据 

标准起草小组参考OECD TG439 In Vitro Skin Irritation: Reconstructed Human 

Epidermis Test Method 以及相关参考文献结合医疗器械生物学检测的特点和验

证试验的情况制定了标准的主要内容。 
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三、主要实验（或验证）的分析、综述报告、技术经济论证，预期的经济效果。 

验证试验由山东省医疗器械产品质量检验中心、中国食品药品检定研究院、

北京市医疗器械检验所、济南磐升生物技术有限公司共 4 家验证单位完成。 

本文件给出的采用 RhE 模型进行的体外皮肤刺激试验可对医疗器械/材料的

皮肤刺激性进行检测。所用试验方法是可行的，试验结果是可靠的。 

本文件给出了采用 RhE 模型进行的体外皮肤刺激试验的方法，丰富了使用

者的选择。该标准的应用，有利于进一步推动我国医疗器材生物学评价体系与国

际接轨，也有利于提升我国医疗器材生物学评价水平。 



 

 

四、采用国际标准和国外先进标准的程度，以及与国际、国外同类标准水平的

对比情况，或与测试的国外样品、样机的有关数据对比情况。 

  无。 

五、与有关的现行法律、法规和强制性国家标准的关系。 

本部分与有关的现行法律、法规和强制性国家标准无冲突和交叉。 

六、重大分歧意见的处理经过和依据。 

   无重大分歧。 

七、行业标准作为强制性行业标准或推荐性行业标准的建议。 

该标准为方法标准，供使用者选择参考，建议作为推荐性行业标准。 

八、贯彻行业标准的要求和措施建议（包括组织措施、技术措施、过渡办法、

实施日期等内容） 

标准发布后，秘书处挂靠单位-济南中心将在标准实施日期前采用在网页上

开辟该标准宣贯专栏、召开标准宣贯会等形式对该标准的技术内容进行宣贯。通

过这些措施，该标准在发布之日后12个月的过渡期内，足以完成其贯彻和实施。

建议标准发布后12个月实施。 

九、废止现行有关标准的建议。 

无。 

十、其他需要说明的事项。 

    无。 

标准起草工作组 

2020 年 7 月    

 


