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前 言

    本标准修改采用英国标准BS 7253:P3:1990热硫化硅橡胶外科植人物规范))Y' >微量金属元素控制

项目比英国标准少控制铝、锑、被、秘、钻、铜、锗、锰、铝、镍、钒和错，本标准铅、锅和砷最大限量要求严于

英国标准(10 mg/kg)，增加了溶出液重金属总量和易氧化物的要求，其他要求与之等同。
    本标准的附录A~附录G是规范性附录，附录H是资料性附录。

    本标准起草单位:国家药品监督管理局济南医疗器械质量监督检验中心。

    本标准由国家药品监督管理局济南医疗器械质量监督检验中心归口。

    本标准主要起草人:梁志红、施燕平、李克芳、潘华先、孙光宇。

1)该英国标准目前已有被废止的趋势
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引 言

    硅橡胶外科植人物是由硅氧烷聚合物与交联剂和各种型式的填加剂混合后交联(硫化)而形成的。

    这类植人物(如指关节假体和乳房假体)的物理性能和机械性能有很大差异，因此本标准未规定植

人物的机械物理性能的具体指标。但将来可能会考虑多数硅橡胶植人物的机械物理性能的通用要求。出

于同样原因，尽管很多植人物或多或少地含有硅橡胶组件(如脑积水分流器、心脏瓣膜假体、涂硅氧烷的

织物)，本标准的范围仅限于由硅橡胶制成的植人物或植人物的硅橡胶组件。这类植人物的具体要求应

在相应的产品标准中规定。植人物一但植人人体，不应再次使用。

    硅橡胶材料加工工艺差别不大。不像金属植人物那样可采用铸造、压延、切割等一系列精加工过程;

而硅橡胶植人物很少能采用精加工过程 有些植人物加工成块材或片材，临植人前裁成所需尺寸。因此，

本标准不规定具体设计要求。对于成块或成片供应的硅橡胶植人材料，除本标准中规定的无菌、包装和

标志要求不适用外，其他要求适用。
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硅橡胶外科植入物通用要求

范 围

    本标准规定了硅橡胶外科植人物的化学及生物性能、无菌、包装和标志的通用要求。未规定植人物

的物理机械性能的具体指标。

    这些植人物主要用于外科矫形与修复。硅橡胶与其他材料在一起的外科植人物不包括在本标准范

围内。

2 规范性引用文件

    下列文件中的条款通过本标准的引用而成为本标准的条款。凡是注日期的引用文件，其随后所有的

修改单(不包括勘误的内容)或修订版均不适用于本标准，然而，鼓励根据本标准达成协议的各方研究是

否可使用这些文件的最新版本。凡是不注日期的引用文件，其最新版本适用于本标准。

    GB 601化学试剂 滴定分析(容量分析)用标准溶液的制备

    GB/T 16175 医用有机硅材料生物学评价试验方法

    GB/T 16886. 1 医疗器械生物学评价 第1部分:评价与试验

    YY/T 0313 医用高分子产品包装、标志、运输和贮存
    中华人民共和国药典 二000年版

定 义

下列术语和定义适用于本标准 。

热硫化 heat-vulcanization,heat-curing
通过加热使硅橡胶胶料交联成弹性材料(硅橡胶)。

硅橡胶 silicone elastomer

硅橡胶胶料经交联，即经硫化或二次硫化制得的具有橡胶特性的材料。

硅橡胶胶料 silicone compound
由聚硅氧烷与合适的填料及交联剂混合而成的材料，未经交联。

攘硅氛烷 silicone, polysiloxane

主链由硅氧原子交替链接而成，侧链含有机基团的高聚物。

二次硫化 post-curing, secondary curing
硫化后，在一定温度下进行的旨在增强材料物理性能和(或)除去多余分解产物的过程。

外来物质

在10倍放大条件下以目力检验植人物外表面应无杂质和其他外来微粒。
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生化性能

5.1 总则

    植人物应在供应状态下试脸。如果植人物有两种以上可分离的不同类型的硅橡胶，应分别对每种硅

橡胶取样测试。

5.2 生物学评价

    当按照GB/T 16886. 1和GB/T 16175对硅橡胶植人物或对与植人物同样加工过程的硅橡胶试件
进行生物学评价时，应表明硅橡胶植人物无毒性。

5.3 材料要求

5.3.， 千澡失皿

    质量不少于1. 0 g的植人物或植人物样品200℃加热4h后，植人物或样品失重不应超过2.o/e
5.3.2 徽f元素

    当按附录A试验时，植人物微量金属元素含量应符合表1的规定。

                                表 1 植入物做f金属元寮最大限f

微量金属 最大限量/(mg/kg)

铅 (Pb) 5

锅(Cd) 5

砷 (As) 5

铬(Cr) 10

铁(Fe) 10

5.4 溶出物要求

5.4.1 蒸发残渣

    当按照附录B试验时，植人物或植人物样品的蒸发残渣应符合表2的规定。

                                    表2 蒸发残渣MR

一 样品量/C                I 溶剂 { 指标(样品质量分数)
燕馏水

正己烷 0..013.0
5.4.2 酸碱度

    当按附录C试验时，植人物样品液与空白液pH值之差不应大于1. 5,

5.4.3 过暇化物

    对热硫化硅橡胶植人物，当按附录D试验时，样品液与空白液消耗硫代硫酸钠溶液〔c(Na2S刃3) =

0.01 mol/L〕体积之差应不超过0. 2 mL e

5.4.4 还原物质(易妞化物)

    对加成型硅橡胶植人物，按附录E试验时，样品液与空白液消耗高锰酸钾溶液〔c (KMnO,) =

0. 002 mol/L〕的体积之差应不超过3. 0 mL,

5-4-5 紫外吸收

    当按附录F试验时，在220 nm---340 nm波长范围吸收值不超过。4e

5.4.6 孟金属

    按附录G试验时，重金属含量不应超过1 mg/L.

无菌

植人物应经过一确认过的灭菌过程，并提供再次灭菌方法的说明。
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注1:适宜的灭菌方法见参考文献.

注2; GB/T 14233.2规定了无菌试验方法，但该方法不宜用于出厂检验。

注3:若采用环氧乙烷灭菌，须控制植人物上环氧乙烷灭菌残留量，附录H和GB/T 16886.7提供了环氧乙烷残留

      量的侧定方法和产品放行的要求。

7 包装与标 志

    植入物的包装和标志应符合YY/T 0313的有关规定。永久外科性植人物应有可追溯的唯一性

标识。
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    附 录 A

  (规范性附录)

微t元素测试方法

A.1 原子吸收分光光度测定法测定镐、铅、铬、铁

A.1.1 原理

    样品经硝酸、氢氟酸密闭硝化，制成试样溶液，用原子吸收分光光度计直接测定锅、铬、铅、铁的含

量 。

A.1. 2 试荆与溶液配制

    锡、铅、铬、铁标准溶液:按上述各常规法分别配制含镐、铅、铬、铁1 mg/mL的贮备液。临用前用体
积分数为1%的硝酸溶液稀释至所需浓度。

    硝酸:优级纯。

    氢氟酸:优级纯。

A.1.3 试液制备

    精确称取样品0. 2 g，置于聚四氟乙烯杯中，用硝酸1 m!浸训‘加氢氟酸1 ml，加盖密封，拧紧不
锈钢外套，于烘箱中160℃加热2h，取出放冷至室温，取出聚四狱乙烯杯，在电热板上低温下敞口加热

至近干。沿杯壁滴加硝酸0. 5 mL，再次蒸发至近干，加体积分数为1%的硝酸5 mL，加热至近沸 放冷。

用聚乙烯管吸取，将溶液转人10 mL量瓶中，用体积分数为1%的硝酸洗涤聚四氟乙烯杯数次，洗涤液

并人量瓶中，用体积分数为1%的硝酸稀释至刻度

A.1.4 测试方法

A. 1. 4. 1 福、铬、铅的测定:取A.1.3制备的试液，采用无火焰原子吸收法，以加人法测定。操作方法按

仪器说明书进行。

A.1.4.2 铁的测定:取A.1.3制备的试液，采用火焰原子吸收法测定。操作方法按仪器说明书进行。

A.2 砷的测定

A. 2. 1 试液制备

    取无水碳酸钠粉末1 g,铺于柑祸底部与四周，精确称取样品。.5g，置柑锅中部，轻微搅拌使与无水

碳酸钠接触，加水约1 mL使恰好湿润，置水浴上蒸干，低温加热至不再冒烟，在550'C下炽灼约2. 5 h

放冷，捣碎残渣，加盐酸2. 5 mL,搅拌使成糊状，加盐酸2.5 mL,混匀。

A. 2.2 试验方法

    将试液(A.2.1)用水21 m1分次移人100 mL定砷瓶中;另取一定砷瓶，加人2.5 mL砷标准液，加

盐酸5 mL与水21 mL，按《中华人民共和国药典》二部附录“砷盐检查法”检查。

    附 录 B

  (规范性附录)

燕发 残渣试验方法

B。1 原理

样品分别用蒸馏水和正己烷回流萃取，滤出萃取液，蒸干、称重测量萃取物。
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试荆

1 蒸馏水或去离子水。

2 正 己烷 (分析纯)。

B

B

B. 2

仪器

硼硅酸玻璃制回流装置，容量为1 1.,

烧结玻璃漏斗。

水浴。

试验步骤
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B. 4.1 蒸馏水萃取

    将样品截成小于10 mm的碎块，用天平称取24.5 g-25. 5 g样品，精确到士。.01 g并记录样品质

量。将样品置于回流装置中，加入500 mL蒸馏水或去离子水，加热回流5h,

    停止加热后，冷却，并立即用烧结玻璃漏斗过滤。滤液若需放置，置于加盖硼硅酸容器中。

    移取滤液100 mL，加人预先在105℃干燥恒重的蒸发皿中，水浴蒸干并在105℃恒温箱中干燥至恒

重。以同法测定空白对照液。

B. 4.2 正己烷萃取

    如果植人物为固体，将植人物或样品截成5 mm的碎块，称取2. 7 g-3. 3 g，精确到士0. 001 g，记录
样品质量 。

    将样品置于回流装置中，加人150 mL正己烷，加热回流4h。停止加热后，冷却回流装置并立即用

烧结玻璃漏斗过滤，滤液若需放置，置于加盖硼硅酸容器中。

    移取滤液100 mL，加人预先在105'C干燥至恒重的蒸发皿中，蒸干并在105'C恒温箱中干燥2h，冷

却至室温后称重。

B.5 结果表示

各溶剂萃取出物质的质量(减空白)与样品原始质量比按式(B.1)计算，以百分数表示。

W:一 W
        刀二

X IX 100 (B. 1)

式中 :

W，— 加人浸取液并干燥后的蒸发皿质量，单位为克(9);

W,— 未加人浸取液蒸发皿质量，单位为克(g);

m— 称取样品的质量.单位为克(g);

  v— 换算系数，对水萃取取5;对正己烷取3/2,

注:该方法的期望精度为士5%

  附 录 C

  (规范性附录)

酸碱 度试验 方法

C.1 原理

用酸度计分别测定样品液与空白对照液的pH值，以两者之差作为检验结果。
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C.2 试 荆

氯化钾((1 g/L)溶液;称取1.0g氯化钾，用水溶解，稀释至1 000 ML.

C. 3 仪器

C.1 1 硼硅酸玻璃制回流装置，容量1. 0 L

C. 3.2 烧结玻璃漏斗

C.4 试验步骤

    如果植人物是大固体状态，将样品截成小于10 mm的碎块，称取24. 5 g-25. 5 g样品，精确到

士0. 01 g，记录样品质量。将样品置于回流装置中，加人500 m工一土。. 5 mL蒸馏水或去离子水，加热回流
5 h,

    停止加热后，冷却回流装置，立即用烧结玻璃漏斗过滤。滤液若需放置，置于加盖硼硅酸容器中。

    同法制备空白对照液。取试验液和空白液各20. 0 mL，各加人1. 0 mL氯化钾溶液，用酸度计分别

测定样品液和空白液的pH值。

    附 录 D

  (规范性附录)

过叙化物试验方法

D门 原理

    样品中的过氧化物经二氯甲烷浸提后，在酸性条件下加人碘化钠，置换出的碘离子以淀粉为指示

剂，用硫代硫酸钠滴定。

D.2 试剂

D.2.1 二氯甲烷(分析纯)。

D. 2.2 新制碘化钠(分析纯)溶液，0. 2 g/L:20 g碘化钠溶于100 mL冰乙酸(分析纯)中。

    注意:冰乙酸是强腐蚀荆，操作时应有适当的防护。

D.2.3  c(Na,S,O,)一。.1 mol/I_硫代硫酸钠(分析纯)标准溶液:按GB 601中4.6的规定配制及标定。

D.2.4  c(Na2Si0,)=0.01 mol/1_硫代硫酸钠标准溶液:用前取上述。.1 mol/L硫代硫酸钠标准溶液

加蒸馏水稀释十倍。

D.25 新制淀粉指示剂。

D.3 试验步骤

将样品截成lo m二小块，称取4.8 g-5. 2 g,精确到士。. 001 g，记录样品质量。

将样品置于三角瓶中，加人150 mL士0. 1 mL二氯甲烷，具塞，用机械振荡器室温振摇16 h.
立即用滤纸过滤，收集滤液至一烧瓶中，烧瓶中不断用无氧氮气置换空气。

加人1. 0 mL碘化钠溶液，用无氧氮气清理烧瓶中的空气，具塞，摇匀，在室温、暗处放置30 min.

加人50. 0 mL蒸馏水或去离子水，混匀，用。.0l mol/L硫代硫酸钠溶液滴定。淀粉做指示剂。

记录达到终点所需硫代硫酸钠滴定液体积，精确到。.025 mL.

按以上步骤但不加样品进行空白测定。
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D.4 结果表示

以试验液与空白液测定所需硫代硫酸钠溶液体积(毫升)之差表示结果。

注:该方法的期望梢度是士2%.

            附 录 E

        (规范性 附录)

还原 物质(易妞化物)试验方法

E.1 原理

    样品液中含有的还原物质在酸性条件下加热时，被高锰酸钾氧化，过量的高锰酸钾将碘化钾氧化成

碘，而碘被硫代硫酸钠还原。

E.2 试 荆

    稀硫酸:量取54 mL硫酸，缓缓注入500 ml,水中，冷却后稀释至1 000 mL

    稀硫酸(体积分数为200o):量取128 ml硫酸，缓缓注人500 m工水中，冷却后稀释至1 000 ML,

    c(KMnO,)=0.02 mol/I高锰酸钾标准溶液:取3.3g高锰酸钾，加水1 050 mL，煮沸15 min，加水
至1 000 mL，密塞后静置2d以上，用微孔玻璃漏斗过滤，摇匀。标定其浓度。
    c(KMno,)=0. 002 mol/L高锰酸钾标准溶液:临用前取。02 mol/I高锰酸钾标准溶液加水稀释

10倍。必要时煮沸，放冷，过滤，再标定其浓度。

    淀粉指示液:取。.5g淀粉溶于100 mL水中，加热煮沸后冷却备用。

    c(Na,S,O,)一0. 1 mol/I硫代硫酸钠标准溶液:称取26 g硫代硫酸钠(Na,S,O,·5H20)或16g无
水硫代硫酸钠，溶于1 000 ml水中，缓缓煮沸10 min，冷却，加水至1 000 mL。置两周后过滤，标定其浓

度。

    c(Na2Si03)=0.01 mol/L硫代硫酸钠标准溶液:临用前取。.1 mol/L硫代硫酸钠标准溶液用新煮

沸并冷却的水稀释10倍。

E. 3    c(Na2S203)=0. 1 mol/L硫代硫酸钠溶液的标定

    称取0.15g于1200C烘干至恒重的基准重铬酸钾，精确称重。置于碘量瓶中，溶于25 mL水，加2g

碘化钾及20 mL稀硫酸(体积分数为20%)，摇匀，于暗处放置10 min。加水150 MI，用配制好的硫代硫

酸钠溶液[c (Na,S,O,)一。. 1 mol/L〕滴定，近终点时加3 mL淀粉指示液(5 g/L)，继续滴定至溶液由蓝

色变为亮绿色。同时作空白试验。

E.4 样品液的制备

    将样品截成小于10 mm的碎块，精确称取25 g。将样品置于回流装置中，加人500 ml蒸馏水或去

离子水，加热回流5h。停止加热后，冷却，并立即用烧结玻璃漏斗过滤。滤液若需放置，置于加盖硼硅酸

容器 中。

E.5 试验步骤

    取样品液10 mL，加人250 mL碘量瓶中，加1 mL稀硫酸和10 mL产品标准中规定浓度的高锰酸

钾标准溶液，煮沸3 min，迅速冷却，加。. 1 g碘化钾，密塞，摇匀。立即用相同浓度的硫代硫酸钠标准溶

液滴定至淡黄色，再加0. 25 mL淀粉指示液，继续用硫代硫酸钠标准溶液滴定至无色。
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用同样的方法滴定空白对照液。

E.6 结果计算

还原物质(易氧化物)的含量以消耗高锰酸钾溶液的量表示，计算公式为:

V_(V,- l一竺)c,
                c�

.........·..·.....·.。··⋯⋯(E.1)

式 中:

V— 消耗高锰酸钾溶液的体积，单位为毫升(mL);

V,— 样品液消耗滴定液硫代硫酸钠溶液的体积，单位为毫升(ml);

V,— 空白液消耗滴定液硫代硫酸钠溶液的体积，单位为毫升(mL);

c, 滴定液硫代硫酸钠溶液的实际浓度，单位为摩尔每升(mol/L) ;

‘— 标准中规定的高锰酸钾「c(1/5 KMnO,]溶液的浓度，单位为摩尔每升(mol /L) ,

          附 录 F

        (规范性附录)

样品浸提液紫外吸收试验方法

F.1 原理

    植人物或样品经正己烷浸提.用分光光度计测定浸提液的紫外吸收值。

F-2 仪器

F.2.1 紫外分光光度计(波长范围至少包括220 nm-340 nm).

F.2.2 路径长为10 mm的具塞比色池。

F. 3 试验步骤

    如果植人物为固体，将植人物或样品截成5 mm的碎块。

    称取材料1.8g-2.2g，精确到士0. 001 g。将样品置于回流装置中，加入100 mL正己烷，加热回流
4 h,

    停止加热后，冷却回流装置并立即用烧结玻璃漏斗过滤 ,滤液若需放置，置于加盖硼硅酸容器中。

    将滤液置于10 mm比色池中，具塞。在220 nm-340 nm的波长范围内扫描，记录最大紫外吸收值。

F-4 结果表示

    以光密度为单位，测定测试波长范围内紫外光吸收的最大值。

    注:该方法的期望精度为士2%,

      附 录 G

    (规范性附录)

重金属测定试验方法

G.1 原理

在碱性溶液中，铅、铬、铜、铁等重金属能与硫化钠作用生成不溶性硫化物，以铅为代表制备标准溶
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液进 行比色，测定重金属总含量 。

G.2 溶液配制

    铅标准贮备液:称取110℃干燥恒重的硝酸铅。.1598g置于1 000 mL容量瓶中，加硝酸5 mL与

水50 mL,溶解后用水稀释至刻度，摇匀(铅的浓度为100 pg/mL)a

    铅标准溶液:临用前，精确量取上述铅标准贮备液稀释10倍(铅含量为10 Kg/mL),

    氢氧化钠试液:取氢氧化钠4.3g，加水使溶解成100 mL，即得
    硫化钠试液:取硫化钠1g，加水使溶解成10 mL,

G.3 样品液的制备

    将样品截成小于10 mm的碎块，精确称取25 g将样品置于回流装置中，加人500 mL蒸馏水或去

离子水，加热回流5h。停止加热后，冷却，并立即用烧结玻璃漏斗过滤。滤液若需放置，置于加盖硼硅酸

容器中 。

G.4 试验步骤

    精确移取样品液25 mL于纳氏比色管中;另取一纳氏比色管，加人铅标准溶液2.5 ml-，加水稀释

至25 mL。于上述两管中分别加人氢氧化钠试液5 mL，硫化钠试液5滴，摇匀，置白色背景下从上方观

察，比较颜色深浅。

G.5 结果表示

    报告 比较结果。

        附 录 H

      (资料性附录)

环 敏乙烷 残留t试验 方法

H.1 原理

在一定温度下，用水萃取样品中所含环氧乙烷，用顶空气相色谱法测定环氧乙烷含量。

H.2 气相色谱仪条件

H. 2.1氢焰鉴定器:灵敏度不小于2 X 10-"g/s〔苯，二硫化碳(CSi ) J o
H.2.2 色谱柱:所用色谱柱应能使试样中杂质和环氧乙烷完全分开，并有一定的耐水性。色谱柱可选

用表H.1推荐的条件。

表 H.1

往 长 内 径 柱 温

400C

1 m- 2 m 2mm- 3mm

色谱条件

          担 体

      30 QC5/AC10-1. 0

GDX-407    80目~100目

P.-PA Q-   80目~100目

约 130'C

约 120'C

H. 2.3 仪器各部位温度:

    a)气化室200 C;

    b)检测 室 250'C。
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H. 2.4 气流量 :

    a)氮气 15 mL/min-30 ml-/min;

    b>氢气30 mL/min;

    c)空气 300 mL/mina

H.3 环氧乙烷标准贮备液的配制

    取外部干燥的50 m工容量瓶，加人约30 m1水，加瓶塞，称重，精确到。. 1 mg。用注射器注入约

0. 6 mL环氧乙烷，不加瓶塞，轻轻摇匀，盖好瓶塞，称重，前后两次称重之差，即为溶液中所含环氧乙烷

重量。加水至刻度再将此溶液稀释成1 X 10-' g/L作为标准贮备液。

H.4 试样制备

H.4.1 试验样制备应在取样后立即进行，否则应将供试样品封于由聚四氟乙烯密封的金属容器中保

存 。

H.4.2 将样品截为5 mm长碎块，取2. 0 g放人萃取容器中，加10 mL水，顶端空间40 mL，容器内压

力为常压，在恒温水浴60 C士1'C中放置20 min.

H·5 试验步骤

H. 5. 1 用贮备液配制1X10-'g/L̂ -1X10 'g/L六个系列浓度的标准溶液。各取10 m1按H. 4.2方

法处理。

    用玻璃注射器依次从平衡后的标准样和试样中迅速取1 mL上部气体，注人进样器.记录环氧乙烷

的峰高(或面积)。

    注1:在一个分析中尽量一人操作，并使用同一只1 mL玻璃注射器

    注2:注射器预先恒温到样品相同温度

    注3:每次注意环氧乙烷保留时间的变化，以防进样汽化垫漏气

    注4:每个样品(包括标样)在尽可能短的时间内分析三次，三次分析中必须有两次结果相差不大于 5%，否则此样

          品应重新进行分析。

H. 5.2 用标准样所测数据，绘出标准曲线(X:EO浓度/(g/L);Y:峰高或面积)。
H. 5. 3 从标准曲线上找出样品相应的浓度。如果所测样品结果不在标准曲线范围内，应改变标准溶液

的浓度重新作标准曲线。

H.6

H。6

结果计算

⋯‘二‘·“········⋯⋯(H.1)

H.6

环氧乙烷残留量用绝对含量或相对含量表示。

1 按式(H. 1)计算样品中环氧乙烷绝对含量:

                                    WM=5c·G

式 中:

w。— 单位产品中环氧乙烷绝对含量，单位为毫克(mg);

  C— 标准曲线上找出的试液相应的浓度，单位为克每升(g/L);
  c— 单位产品的质量，单位为克(9)。

2 按式(H.2)计算样品中环氧乙烷相对含量:

                                        CEO = 5c,只 1 000

式 中:

·’·’···········⋯⋯ (H Z)

Cl-

产品中环氧乙烷相对含量，单位为毫克每千克(mg/kg);

标准曲线上找出的试液相应的浓度，单位为克每升(g/L).
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