[bookmark: _Toc112679996][bookmark: OLE_LINK4][bookmark: 现成软件][bookmark: _Toc344475834][bookmark: 参考文献]经皮冠状动脉介入生理功能检测产品
注册审查指导原则（征求意见稿）

[bookmark: _Toc344475832][bookmark: 适用范围]本指导原则旨在指导申请人对经皮冠状动脉介入生理功能检测产品（以下简称“产品”）注册申报资料的准备及撰写，同时也为技术审评部门审评注册申报资料提供参考。
本指导原则是对产品的一般性要求，申请人应依据其具体特性确定其中内容是否适用，若不适用，需具体阐述理由及相应的科学依据，并依据其具体特性对注册申报资料的内容进行充实和细化。
本指导原则是供申请人和审查人员使用的指导文件，不涉及注册审批等行政事项，亦不作为法规强制执行，如有能够满足法规要求的其他方法，也可以采用，但应提供详细的研究资料和验证资料，应在遵循相关法规的前提下使用本指导原则。
本指导原则是在现行法规、标准体系及当前认知水平下制定的，随着法规、标准体系的不断完善和科学技术的不断发展，本指导原则相关内容也将适时进行调整。
1、 [bookmark: _Toc112680000]适用范围
本指导原则适用于预期采用经皮冠状动脉介入技术检测人体心脏冠状动脉血管生理功能参数的医疗器械，例如，压力导丝、压力微导管、冠状动脉功能测量设备、血流储备分数测量设备、微循环阻力指数测量设备、血流动力学和电生理记录系统的冠状动脉生理功能参数模块等。
产品的结构组成一般包含应用部分、医用电气设备（以下简称“设备”）、附件。本指导原则对设备的结构及组成不做限制。设备既可以是独立的医用电气设备，例如，提供血流储备分数或微循环阻力指数计算功能的主机，又可以作为经皮冠状动脉介入生理功能参数模块集成在医用电气系统中，例如，血流动力学和电生理记录系统的冠状动脉生理功能参数模块部分。
本指导原则不适用于血管内导丝、漂浮导管、有创压力传感器、病人监护仪、有创血流动力学监测产品、冠状动脉造影血流储备分数计算系统、冠状动脉CT血流储备分数计算软件等。
2、 [bookmark: _Ref111494522][bookmark: _Toc112680001]注册审查要点
按照《医疗器械安全和性能的基本原则》并参考《医疗器械安全和性能基本原则符合性技术指南》，申请人应明确基本的设计和生产要求，应能设计和生产在医疗器械全生命周期内均能达到预期安全和性能要求的经皮冠状动脉介入生理功能检测产品。
申请人应提供满足《关于公布医疗器械注册申报资料要求和批准证明文件格式的公告》要求的注册申报资料。
(1) [bookmark: _Toc112680002]监管信息
1. [bookmark: _Toc112680003]申请表
申请人应按照填表要求填写，其中产品名称、结构及组成、产品适用范围应与综述资料、产品说明书的相关内容保持一致。
2. [bookmark: _Toc112680004]术语、缩写词列表
申请人应当根据注册申报资料的实际情况，对其中出现的需要明确含义的术语或缩写词进行定义，包含但不限于表1的定义。

[bookmark: _Ref210125261]表1 术语或缩写词举例
	主动脉压力
	arterial Pressure, Pa

	冠状动脉狭窄近端压力
	coronary pressure proximal to the stenosis

	冠状动脉狭窄远端压力
	coronary Pressure distal to the stenosis, Pd

	冠状动脉楔压
	Pressure distal to the stenosis during coronary artery occlusion, Pw

	中心静脉压
	central venous Pressure, Pv

	平均动脉压
	Mean Arterial Pressure, MAP

	冠状动脉血流储备
	Coronary Flow Reserve, CFR

	血流储备分数
	Fractional Flow Reserve, FFR

	瞬时无波型比率
	Instantaneous Wave-free Ratio, iFR

	阻力恒定期比率
	constant Resistance Ratio, cRR

	静息全周期比值
	Resting Full-Cycle Ratio, RFR

	微循环阻力指数
	Index of Microcirculatory Resistance, IMR

	左冠状动脉
	Left Coronary artery

	左冠状动脉主干
	Left Main Artery, LM

	左前降支
	Left Anterior descending artery, LAD

	左回旋支
	Left circumflex artery, LCX

	右冠动脉
	Right Coronary Artery, RCA


[bookmark: _Toc112680005]
3. 产品列表
申请人应列明拟申报产品的型号、结构及组成、应用部分和设备的规格、附件，以及各型号规格的标识（例如，应用部分、设备、附件的型号或编号，器械唯一标识等）和描述说明（例如，应用部分的尺寸和材质、一次性使用或重复使用特征等）。
4. [bookmark: _Toc432753652]注册单元划分
参考《医疗器械注册单元划分指导原则》，若申报产品存在多个型号规格或配置，应根据产品的临床机理、技术原理及其特征、结构及组成、性能指标、适用范围等关键要素进行注册单元划分。
4.1 产品的临床机理、技术原理及特征存在较大差异的情况，例如，冠状动脉功能测量设备、血流储备分数测量设备、微循环阻力指数测量设备，应划分为不同的注册单元，详见器械及操作原理描述。
4.2 产品的结构及组成的差异对安全性和有效性有影响的情况，例如，压力导丝、压力微导管，应划分为不同的注册单元，详见结构及组成。
4.3 产品的性能指标存在较大差异，导致适用范围或作用机理不同时，或者难以合理选择具有代表性和典型性的研究样品，宜划分为不同的注册单元。
4.4 产品适用范围有实质不同的情况，应划分为不同的注册单元，详见适用范围。
4.5 设备与配合使用的应用部分原则上应划分为不同的注册单元。设备与连接使用的附件原则上作为同一个注册单元申报。
(2) [bookmark: _Ref111494493][bookmark: _Toc112680006]综述资料
1. [bookmark: _Toc112680007]概述
1.1 [bookmark: _Toc112680008]产品名称
申请人应描述申报产品的通用名称及其确定依据。按照《医疗器械通用名称命名规则》并参考《医疗器械通用名称命名指导原则》，产品通用名称由核心词和特征词组成。
根据应用部分或设备的技术特征和预期用途，申请人可适当地增加特征词，例如，压力导丝、压力微导管、血流储备分数测量设备、冠状动脉功能测量设备。
申请人不应使用未体现任何技术特征、存在歧义或误导性、夸大的、商业性的产品名称，例如，超细血流储备分数微导管、动脉生理检测仪、心血管生理数据处理软件。
1.2 [bookmark: _Toc112680009]产品的管理类别和分类编码
产品作为Ⅲ类医疗器械管理。压力导丝的分类编码03-13-16；压力微导管的分类编码07-10-00；设备的分类编码07-03-00。
1.3 [bookmark: _Toc112680010]产品的适用范围
产品适用范围应与申请表、产品说明书的相关内容保持一致，详见适用范围和禁忌证。
1.4 [bookmark: _Toc112680011]背景信息概述
如适用，申请人应描述有关产品的背景信息概述或特别细节，例如，申报产品的历史概述、历次提交的信息，与其他经批准上市产品的关系等。
2. [bookmark: _Toc112680012]产品描述
2.1 [bookmark: _Toc112680013][bookmark: _Ref113450602][bookmark: _Ref113451192][bookmark: _Ref113451202][bookmark: _Ref113451210][bookmark: _Ref113451213][bookmark: _Ref113451217][bookmark: _Ref113451223]器械及操作原理描述
申请人应明确采用经皮冠状动脉介入技术测量冠状动脉血管内压力并计算冠状动脉生理功能参数的临床机理、技术原理、实现方法。结合产品图示或结构示意图，描述产品的使用方法。
以血流储备分数(FFR)为例。基于冠状动脉循环的解剖和功能调节原理，按照图1，正常状态下，血流经心外膜冠状动脉传导时并不产生明显的阻力，即血管内压力由近至远保持恒定，心肌血流量的调整主要受微循环阻力变化的影响，即心肌血流量与灌注压呈正比，而与心肌内微循环阻力呈反比。

[image: ]
[bookmark: _Ref210050518][bookmark: _Ref210050456]图1 冠状动脉循环示意图

血流储备分数(FFR)定义为存在狭窄病变情况下该冠状动脉提供给心肌的最大血流量与理论上无狭窄情况下心肌所能获得最大血流量的比值。
临床上采用血管扩张剂诱发心肌微循环最大程度充血，可使心肌微循环阻力小到忽略不计且恒定，此时，心肌血流量仅受灌注压的影响，由此认为狭窄使最大充血状态下灌注压的降低程度可反映狭窄使心肌血流量减少的程度。
在冠状动脉供血区域小血管最大化扩张、中心静脉压无明显升高的情况下，即忽略了微循环阻力和中心静脉压，血流储备分数(FFR)近似地等于冠状动脉狭窄远端压力(Pd)除以主动脉压力(Pa)。
临床操作者将应用部分经皮介入到冠状动脉血管内，移动到需要测量压力的部位，通过应用部分头端的传感器直接测量冠状动脉血管内压力。
2.2 [bookmark: _Toc112680014][bookmark: _Ref113450724][bookmark: _Ref119665330]结构及组成
申请人应明确产品（应用部分、设备、附件）的结构及组成，其内容应与检验报告的相关内容保持一致。
申请人提供应用部分的整体轴向剖面结构图示、头端结构图示、传感器位置结构图示，应在图示中标识各组件的名称、适用的尺寸信息及测量位置。同一组件如分为不同节段需标明各节段长度。对于头端塑形的压力导丝，需明确头端塑形形状及尺寸。对于表面有涂层的应用部分，需明确涂层的名称、组成成分、涂覆范围并描述涂层的涂覆方式。
按照应用部分的结构图示，申请人应明确压力导丝的传感器、导线、芯丝、绕丝（如有）、安全丝（如有）、护套（如有）、操控手柄、连接线缆等组件；应明确压力微导管的传感器、导线、尖端管、远端外管、远端内管、主管、套管（如有）、芯丝、快速交换接口（如有）、操控手柄、连接线缆等组件。
申请人应提供设备的图示或结构示意图（含标识、接口、操控面板、应用部分等细节），含有多个组成部分的，说明多个组成部分的连接或组装关系、区别于其他同类产品的特征等内容。申请人应提供设备的工程图、关键组件工程图，重点描述力学、光学、电学等关键组件（含传感器）的设计考量。工程图包含三维爆炸图、二维投影图。
申请人应描述设备的主要功能及其组成部件（如关键组件和软件等）的功能，以及区别于其他同类血流储备测量产品的特征等内容。如适用，申请人应提供电池的类型、容量和电池短路和超温的保护原理，应明确认证信息。
2.3 [bookmark: _Toc112680015]型号、规格
申请人应明确产品的型号，描述产品的规格，例如，外观、物理尺寸等。
对于存在多种型号、规格的产品，申请人应当明确各型号规格的区别，应当采用对比表或带有说明性文字的图片、图表，描述各种型号规格的结构组成（或配置）、功能、产品特征和运行模式、技术参数等内容。
2.4 组成材料
申请人应明确应用部分与使用者和/或患者直接或间接接触的材料成分，应明确产品的最长临床使用时间。
按照结构及组成，申请人应明确应用部分与使用者或患者直接或间接接触的所有部件的组成材料（涂层、添加剂、单体、引发剂、助剂、粘合剂、着色剂等），应包括：组成材料的通用名称、化学名称、商品名/牌号（若有）、CAS号（如适用）、组成比例、符合的材料标准（如适用）等基本信息，明确产品制造过程中使用的焊接剂、粘合剂、染料/颜料、润滑剂等，与产品结构图示中标识的组件一一对应。
若产品组成材料为混合物，申请人应明确各组分及其比例。对于组件结构采用分层/分段结构设计的，申请人应逐层/逐段分别进行描述。
对于首次应用于医疗器械的新材料，申请人应提供该材料适合用于人体预期使用用途、使用部位及安全性的相关研究资料。
2.5 交付状态和灭菌方式
申请人应描述灭菌实施者、灭菌方法、灭菌有效期。
2.6 包装说明
申请人应说明所有产品组成的包装信息，应说明如何确保最终使用者可清晰地辨识包装的完整性。
对于无菌的应用部分，申请人应说明与其灭菌方法相适应的无菌屏障系统的信息（含与产品直接接触的其他包装的信息）。
2.7 [bookmark: _Toc112680016]研发历程
申请人应阐述产品的研发背景和目的。如有参考的同类产品或前代产品，申请人应当提供同类产品或前代产品的信息，并说明选择其作为研发参考的原因。
2.8 [bookmark: _Toc112680017]与同类和/或前代产品的参考和比较
申请人应列表比较说明产品与同类产品和/或前代产品在工作原理、结构组成（含产品结构图示）、制造材料、性能指标、作用在人体的方式、适用范围、灭菌方式、有效期、包装等方面的异同。
如果产品与同类产品和/或前代产品存在差异，申请人应结合医疗器械安全和性能基本原则清单的要求，分析差异是否需要开展相适宜的安全性有效性评价。
3. [bookmark: _Ref111494533][bookmark: _Toc112680018]适用范围和禁忌证
3.1 [bookmark: _Toc112680019][bookmark: _Ref113451158][bookmark: _Ref210832951]适用范围
3.1.1 生理参数、功能参数
产品测量的生理参数常见有主动脉压力(Pa)、冠状动脉狭窄远端压力(Pd)、血温(T)等。
设备计算的生理功能参数常见有平均动脉压(MAP)、血流储备分数(FFR)、微循环阻力指数(IMR)、瞬时无波型比率(iFR)、阻力恒定期比率(cRR)、静息全周期比值(RFR)等。
3.1.2 [bookmark: _Ref112669887]预期用途
申请人应明确产品的预期用途，例如，冠状动脉血管的生理参数测量、功能学评价。
3.1.3 [bookmark: _Ref112669111]适用人群和适应症
申请人应明确目标患者人群、预期监测特定人群的信息，或者提供无预期监测特定人群的声明，例如，新生儿、小儿（含婴儿）、成人患者。
3.1.4 [bookmark: _Ref112669049]预期使用环境
申请人应明确产品预期使用的地点，例如，医院、医疗机构。
申请人应明确产品预期使用的环境条件，而且应重点关注可能影响产品安全性和有效性的环境条件，如温度、湿度、压力、海拔等。
3.1.5 对使用者/操作者要求
申请人应明确目标用户及其操作或使用产品应当具备的技能/知识/培训。
3.2 [bookmark: _Toc112680020]禁忌证
产品禁用于穿刺部位或其部位存在感染的患者、血管疾病的患者（如脉管炎等）、手术操作涉及同一部位的患者，ALLEN试验阳性者禁忌行桡动脉穿刺测压。
产品慎用于有凝血功能障碍且已使用过抗凝剂的患者。
产品用于已知出血性疾病者时，应特别注意。
3.3 [bookmark: _Toc112680021]适用范围举例
压力导丝在冠状动脉血管造影术、介入手术中测量患者冠状动脉病变血管的压力或温度，在医疗机构中供具有资质和经验且培训合格的医技人员使用。该产品可在冠状动脉中辅助放置导管以及其他介入器械。
压力微导管在冠状动脉血管造影术、介入手术中测量患者冠状动脉病变血管的压力，适用于冠状动脉血管造影目测为中度狭窄（直径狭窄30%到70%）且狭窄段参考血管直径≥2.5mm的原发病变，在医疗机构中供具有资质和经验且培训合格的医技人员使用。
冠状动脉功能测量设备在冠状动脉血管造影术、介入手术中配合压力导丝或压力微导管使用，计算血流储备分数(Fractional Flow Reserve, FFR)和微循环阻力指数(Index of Microcirculatory Resistance, IMR)，在医疗机构中供具有资质和经验且培训合格的医技人员用于成人患者冠状动脉病变血管的功能学评价。
4. [bookmark: _Toc112680022]申报产品上市历史
如适用，按照《关于公布医疗器械注册申报资料要求和批准证明文件格式的公告》附件5《医疗器械注册申报资料要求及说明》，申请人应提供产品的上市历史资料，包括上市情况，不良事件和召回（含分析评价），销售、不良事件及召回率。
5. [bookmark: _Toc112680023]其他需说明的内容
申请人应明确与产品联合使用实现预期用途的其他产品的详细信息，例如，造影导管、导引导丝、具有有创血压监护功能的病人监护仪、有创压力传感器、血流动力学和电生理记录系统等。
对于已获得批准的部件或配合使用的附件，申请人应提供注册证编号和国家药监局官方网站公布的注册证信息。
(3) [bookmark: _Toc112680024]非临床资料
1. [bookmark: _Toc112680025][bookmark: _Ref113528485]产品风险管理资料
申请人应按照GB/T 42062提供产品风险管理资料。
1.1 应用部分的风险，包括但不限于以下内容：
1.1.1 原材料的生物学和化学危险。例如，原材料不符合标准要求；外购件的质量指标要求偏低或控制水平较低；原材料的合成单体、增塑剂、加工过程的添加剂、粘合剂等溶出或残留可能带来的安全性风险等。
1.1.2 设计、生产加工过程可能产生的危险。例如，设计不良和加工缺陷可能会导致机械性溶血；生产工艺操作参数设定不合理导致微粒污染和漏液；生产净化环境不达标，导致产品具有热原反应；灭菌过程不合规，环氧乙烷残留量超标等。
1.1.3 产品包装可能产生的危险。例如，包装材料的密封性能及阻菌效果不合格；包装容易被腐蚀致使产品污染；包装无法满足灭菌、运输、贮藏的要求；包装标识不清等。
1.1.4 微生物污染。例如，灭菌过程未经确认或未进行常规控制，最终产品未达规定的无菌保证水平；运输储存过程中包装被破坏、污染，造成产品污染等。
1.1.5 不正确使用可能产生的危险。例如，产品被多次使用或交叉使用；接口错误、没有排尽管路中的空气、回血操作不当、软管破裂没有及时发现；超过产品使用时间使用；局部压力较大导致脱落、漏液等。
1.1.6 操作性可能产生的危险。例如，导丝碰血管壁、冠状动脉病灶通过性不好、病灶斑块破损等。
1.2 设备的风险，包括但不限于以下内容：
1.2.1 不正确的生理参数测量结果。例如，压力校准不准确、温度补偿错误、各压力参数的平均动脉压(MAP)不准确等。
1.2.2 不正确的生理功能参数计算结果。例如，血流储备分数(FFR)、微循环阻力指数(IMR)、瞬时无波型比率(iFR)、阻力恒定期比率(cRR)、静息全周期比值(RFR)计算不准确等。
1.2.3 生理功能参数计算结果的假阳性和假阴性。例如，假阳性时，患者可能接受不必要的血运重建治疗；假阴性时，患者可能因未接受血运重建或者延迟介入治疗，导致相对更高的紧急血运重建发生率。
1.2.4 冠状动脉生理功能评估存在“灰区”。例如，血流储备分数FFR计算结果处于0.75至0.85之间。
考虑到产品预期使用的地点（医疗机构）和环境条件的相关风险〔包括但不限于热能（温度）、绝对湿度和相对湿度、海拔、压力、电磁环境、辐射环境等〕，申请人应在风险分析和管理过程中估计、评价并控制环境因素可能引起的相关风险。
申请人应说明提出风险控制措施的符合性证据、研究资料、临床评价资料，验证和确认产品在适用范围内的安全性、临床功能和性能。
2. [bookmark: _Toc112680026][bookmark: _Ref210306514]医疗器械安全和性能基本原则清单
按照《医疗器械注册申报资料要求和批准证明文件格式》附件9并参考《医疗器械安全和性能基本原则符合性技术指南》，申请人应提供《医疗器械安全和性能基本原则清单》。
申请人应判断该清单各项的适用性，说明产品符合适用要求所采用的方法，按照确定的方法形成相应的符合性证据，明确证明其符合性的文件。对于该清单中不适用的各项要求，申请人应当说明理由。
申请人应着重明确下述项目的适用性，说明产品符合适用要求所采用的方法，提供证明其符合性的文件：
2.1 A3化学、物理和生物学特性；
2.2 A4灭菌和微生物污染；
2.3 A5环境和使用条件，例如，A5.1、A5.2、A5.4、A5.5、A5.6、A5.7、A5.8等项；
2.4 A6对电气、机械和热风险的防护，例如，A6.1、A6.4、A6.5等项；
2.5 A7有源医疗器械及与其连接的医疗器械，例如，A7.1、A7.5、A7.6、A7.7等项；
2.6 A8含有软件的医疗器械以及独立软件；
2.7 A9具有诊断或测量功能的医疗器械；
2.8 B1化学、物理和生物学特性，例如，B1.2等项。
对于包含在产品注册申报资料中的文件，申请人应当说明其在申报资料中的具体位置；对于未包含在产品注册申报资料中的文件，申请人应当注明该证据文件名称及其在质量管理体系文件中的编号备查。
3. [bookmark: _Toc112680027]产品技术要求及检验报告
3.1 [bookmark: _Toc112680028]申报产品适用标准情况
申报产品应当符合适用的强制性标准。若申报产品结构特征、预期用途、使用方式等与强制性标准的适用范围不一致，申请人应当提出不适用强制性标准的说明，并提供经验证的证明性资料。产品宜参考的现行有效标准见附件1。

表2 产品适用的强制性标准
	标准编号
	标准名称

	GB 9706.1
	医用电气设备 第1部分：基本安全和基本性能的通用要求

	YY 0285.1
	一次性使用无菌血管内导管 第1部分 通用要求

	YY 0450.1
	一次性使用无菌血管内导管辅件 第1部分：导引器械

	YY 0781-2010
	血压传感器

	YY 9706.102
	医用电气设备 第1-2部分：基本安全和基本性能的通用要求　并列标准：电磁兼容 要求和试验

	YY 9706.234
	医用电气设备 第2-34部分：有创血压监护设备的基本安全和基本性能专用要求

	YY 9706.249
	医用电气设备 第2-49部分:多参数患者监护仪的基本安全和基本性能专用要求（如适用）


[bookmark: _Toc112680029]
3.2 产品技术要求
产品技术要求应参考《医疗器械产品技术要求编写指导原则》编制，见附件2。
3.3 [bookmark: _Toc112680030]产品检验报告
申请人可提交以下任一形式的检验报告：
3.3.1 申请人出具的自检报告。
3.3.2 委托有资质的医疗器械检验机构出具的检验报告。
4. [bookmark: _Toc112680031][bookmark: _Ref113528513][bookmark: _Ref117668541][bookmark: _Ref117668548][bookmark: _Ref210833134][bookmark: _Ref210833906]研究资料
根据申报产品适用范围和技术特征，提供非临床研究综述，逐项描述所开展的研究，概述研究方法和研究结论。根据非临床研究综述，提供相应的研究资料，各项研究可通过文献研究、实验室研究等方式开展，一般应当包含研究方案、研究报告。
参考本指导原则附件1，申请人应详细说明安全和性能标准的适用性。
4.1 [bookmark: _Toc112680032]物理性能研究
申请人应提供产品物理和/或机械性能指标的确定依据、设计输入来源以及临床意义，所采用的标准或方法、采用的原因及理论基础，说明YY 0285.1、YY 0450.1、YY 0781-2010的适用性以及开展的研究。
4.2 化学性能研究
申请人应当提供产品化学/材料表征、化学性能指标的确定依据、设计输入来源以及临床意义，所采用的标准或方法、采用的原因及理论基础。
4.3 [bookmark: _Toc112680033]联合使用
申请人应提供证明设备和应用部分联合使用安全有效的研究资料，包括互联基本信息（连接类型、接口、协议、最低性能）、联合使用风险及控制措施、联合使用上的限制，兼容性研究等。
4.4 [bookmark: _Toc112680034]电气系统安全性研究
申请人应提供医用电气设备基本安全与基本性能的通用、并列、专用要求的研究资料，说明GB 9706.1、YY 9706.102、YY/T 9706.106、YY 9706.108、YY 9706.234、YY 9706.249、YY 9706.256的适用性以及开展的研究。
4.5 [bookmark: _Toc112680035]软件研究
4.5.1 软件组件
申请人应按照“严重”安全性级别提供设备所含软件的研究资料，宜参考《医疗器械软件注册技术审查指导原则（2022年修订版）》。
4.5.2 核心算法
申请人应提供生理功能参数计算功能的算法名称、类型、用途和临床功能，例如，平均动脉压(MAP)、血流储备分数(FFR)、微循环阻力指数(IMR)、瞬时无波型比率(iFR)、阻力恒定期比率(cRR)、静息全周期比值(RFR)等，如为全新算法，还应提供安全性和有效性的验证资料。
4.5.3 生理功能参数计算功能的验证
申请人宜提供生理功能参数计算功能的验证资料，计算平均动脉压(MAP)、血流储备分数(FFR)、微循环阻力指数(IMR)、瞬时无波型比率(iFR)、阻力恒定期比率(cRR)、静息全周期比值(RFR)等功能和性能应符合相应算法的需求。
4.6 [bookmark: _Toc112680036]生物学特性研究
申请人应提供应用部分的生物学评价资料。
申请人宜参考GB/T 16886.1评定程序的框架并且在风险分析和管理的基础上，根据产品的人体接触性质、接触时间（外部接入医疗器械、一般为与循环血液接触、一般为短期接触），考虑细胞毒性、致敏反应、刺激或皮内反应、材料介导的致热性、急性全身毒性、血液相容性等生物学评价项目，按照系统方法框图进行生物学评价。
4.7 灭菌研究
申请人应明确应用部分的灭菌工艺（方法和参数）和无菌保证水平(SAL)，提供灭菌验证及确认的相关研究资料。
若应用部分经灭菌可能产生残留物质，应对灭菌后的应用部分进行残留毒性的研究，明确残留物信息及采取的处理方法，提供相关研究资料。
4.8 动物试验
申请人应提供对开展动物试验研究进行科学决策论证/说明资料，宜参考《医疗器械动物试验研究注册审查指导原则 第一部分：决策原则（2021年修订版）》。
对于经过论述认为需通过动物试验研究验证产品风险控制措施有效性的，申请人应提供动物试验研究资料，研究资料应当包括试验目的、实验动物信息、受试器械和对照信息、动物数量、评价指标和试验结果、动物试验设计要素的确定依据等内容，宜参考《医疗器械动物试验研究注册审查指导原则 第二部分：试验设计、实施质量保证》。
申请人可采用试验用猪作为试验动物，试验动物的性别不限。建议申请人根据研究需要，选择科学的、可操作的方法来制备动物模型，例如，经皮介入球囊导管制备冠状动脉栓塞心肌梗死模型，以满足动物试验研究需要。
动物试验研究应至少包括冠状动脉的左前降支(LAD)、左回旋支(LCX)、右冠状动脉(RCA)。对于每支纳入研究的血管，申请人至少应选择具有代表性的部位开展对照研究，例如，冠状动脉三支主要血管的近端、中段、远端等。
动物试验研究的设计应保证尽量接近产品作用于人体的适用范围和禁忌证，申请人应选取已在中国获准注册的产品（推荐采用临床“金标准”技术）作为对照，应验证产品使用的安全性、应用部分的操控性能（例如，可推送性、可塑性、可扭转性、抗折性、可追踪性、射线不透性等）、测量生理参数的一致性、设备计算生理功能参数的一致性，应提供动物试验的不良事件情况、测量生理参数的平均漂移程度、产品运行的稳定性。
4.9 可用性
申请人宜提供可用性工程研究报告，宜参考《医疗器械可用性工程注册审查指导原则》。
4.10 证明产品安全性、有效性的其他研究资料。
4.10.1 原材料控制
原材料（含外购组件）应具有稳定的供货渠道。对于自研制生产的原材料粒料，申请人应提供配方研究资料，宜参考本指导原则附件2。
如果产品使用外购粒料，申请人可提交供应商的原材料标准和研究资料，宜参考本指导原则附件2，并提供制造商关于原材料的验收标准和研究资料。
4.10.2 溶出物质对人体风险评估资料
应用部分的管路一般含有加工助剂，例如，DEHP增塑剂、非DEHP增塑剂、特殊原材料的化学添加物、粘合剂等。这些物质具有潜在毒性或限量使用。为保证产品使用安全性，建议选择相应物质含量最高的成套使用型号作为研究样品，根据临床使用情况，采用适宜浸提溶液（如血液替代溶剂、血液等）、经过方法学验证的检测方法，检测其溶出总量，并提供人体使用安全性评估资料。
管路以DEHP增塑的聚氯乙烯作为原材料的，采用适宜浸提溶液（如乙醇水）和检测方法，模拟临床最严格使用条件检测DEHP溶出总量，例如，参考YY/T 0927-2014中4.2.1条款，挑选乙醇水等适宜浸提液，模拟临床最严格条件（37℃、最低和最高血液流速、最长使用时间等）。
产品中具有潜在毒性或限量使用的助剂、粘合剂等物质，应检测在上述模拟临床最严格使用条件下这些物质的溶出总量。
申请人应提供人体血液接触上述增塑剂、化学添加物、助剂和粘合剂的毒性分析、安全限值和来源文件，并对不同体重适用人群的生理特征分别进行安全性评价。
4.10.3 应用部分的模拟使用研究
建议申请人提供应用部分的模拟使用研究资料，基于模拟冠状动脉血管解剖结构的模型，开展应用部分的模拟使用试验，验证应用部分的推送性能、追踪性能、扭转性能、回撤性能、抗弯折性能/抗扭结性能，同时，可考察产品与联合使用医疗器械（例如，鞘管、导引导管、导引导丝）的兼容性，在模拟使用试验后，可检查应用部分的完好性。
模拟冠状动脉血管解剖结构的模型应反映产品适用范围内最不利情况的血管解剖结构。当设计血管解剖模型时，制造商应考虑管腔直径、弯曲半径、弯曲走形、弯曲数量、血管长度、血管内表面摩擦系数、模型材料等。
申请人应描述模拟血管解剖结构的模型，建议明确模型的材料、图片、带有关键尺寸（如长度、管腔直径、弯曲半径等）的示意图，模拟冠状动脉血管解剖结构的模型的选择应与应用部分的预期使用部位相符，建议明确选择模拟冠状动脉血管解剖结构的模型的支持性资料，包括图像信息和适用人群的解剖数据相关文献。
4.10.4 产品性能验证研究
申请人应提供冠状动脉生理功能测量和计算性能的研究资料。申请人应基于产品的适用范围和禁忌证，以已获准注册的同类产品（推荐采用临床“金标准”技术）为对照，针对既定的预期用途，验证产品在预期使用环境中提供适用人群的血管内压力和温度测量准确性、以及生理功能参数计算准确性、灵敏度、特异度。
5. [bookmark: _Toc112680040]稳定性研究
5.1 申请人应明确设备的预期使用寿命，参考《有源医疗器械使用期限注册技术审查指导原则》，提供预期使用寿命的分析验证报告。
5.2 应用部分一般为无菌包装，申请人应提供应用部分的货架有效期的分析验证报告。
5.3 在宣称的有效期内以及运输储存条件下，申请人应提供保持包装完整性的依据，可参考GB/T 4857系列标准等。
(4) [bookmark: _Toc112680045][bookmark: _Ref210833302]临床评价资料
[bookmark: _Toc112680048]申请人应提供产品的临床评价资料，按照《医疗器械临床评价技术指导原则》《医疗器械注册申报临床评价报告技术指导原则》，应选择适宜的临床评价路径。
1. [bookmark: _Toc112680046]通过同品种医疗器械临床数据进行分析、评价
按照《医疗器械临床评价等同性论证技术指导原则》，申请人宜通过分析评价同品种医疗器械的临床数据来确认心脏冠状动脉血管功能学评价的安全性和有效性。
2. [bookmark: _Toc112680047]通过临床试验数据进行分析、评价
按照《决策是否开展医疗器械临床试验技术指导原则》《医疗器械临床试验设计指导原则》《接受医疗器械境外临床试验数据技术指导原则》，申请人可通过临床试验来确认心脏冠状动脉血管功能学评价的安全性和有效性。
(5) 产品说明书和标签样稿
1. 注意事项、警示以及提示性内容
申请人应提供介入冠状动脉生理检查操作相关的必要内容，一般以“危险”“警告”“注意”等形式体现，应关注下述内容：
1.1 潜在的安全危害及使用限制；
1.2 产品在正确使用过程中出现意外时对操作者、使用者的保护措施以及应当采取的应急和纠正措施。
1.3 产品需要同其他医疗器械一起安装或者联合使用时，应当注明联合使用器械的要求、使用方法、注意事项。
1.4 在使用过程中，与其他产品可能产生的相互干扰及其可能出现的危害。
1.5 产品使用中可能带来的不良事件或者产品成分中含有的可能引起副作用的成分或者辅料。
2. DEHP的警示和药物相容性信息（如适用）
所有含DEHP（邻苯二甲酸二（2-乙基己）酯）的PVC（聚氯乙烯）输注器具的标签及说明书中应至少包括以下信息：
该产品含有DEHP。临床医务人员应注意其对高风险人群（例如，青春期前的男性、怀孕期和哺乳期的妇女等）的可能毒性，尽量选用替代产品。该产品不宜用于输注脂肪乳等脂溶性液体和药物。
(6) 质量管理体系文件
申请人应按照《关于公布医疗器械注册申报资料要求和批准证明文件格式的公告》《医疗器械产品注册项目立卷审查要求》提供质量管理体系文件。
3、 [bookmark: _Toc112680052][bookmark: _Toc28594][bookmark: _Toc467833260][bookmark: _Toc432753654][bookmark: _Toc24966881]参考文献
[1] 中华人民共和国国务院.医疗机构管理条例：中华人民共和国国务院令第149号[Z].
[2] 中华人民共和国国家卫生和计划生育委员会.医疗机构管理条例实施细则：中华人民共和国国家卫生和计划生育委员会令第12号[Z].
[3] 国家市场监督管理总局.医疗器械注册与备案管理办法：国家市场监督管理总局令第47号[Z].
[4] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械生产质量管理规范：国家食品药品监督管理总局2014年第64号公告[Z].
[5] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械说明书和标签管理规定：国家食品药品监督管理总局令第6号[Z].
[6] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械分类规则：国家食品药品监督管理总局令第15号[Z].
[7] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械召回管理办法：国家食品药品监督管理总局令第29号[Z].
[8] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械通用名称命名规则: 国家食品药品监督管理总局令第19号[Z].
[9] 国家市场监督管理总局.医疗器械不良事件监测和再评价管理办法: 国家市场监督管理总局令第1号[Z].
[10] 国家药品监督管理局.医疗器械注册申报资料要求和批准证明文件格式：国家药品监督管理局2021年第121号公告[Z].
[11] 国家药品监督管理局.医疗器械注册自检管理规定：国家药品监督管理局2021年第126号公告[Z].
[12] 国家药品监督管理局.医疗器械安全和性能的基本原则：国家药品监督管理局2020年第18号通告[Z].
[13] 国家药品监督管理局医疗器械技术审评中心.医疗器械安全和性能基本原则符合性技术指南：国家药品监督管理局医疗器械技术审评中心2022年第29号通告[Z].
[14] 国家食品药品监督管理总局.医疗器械注册单元划分指导原则：国家食品药品监督管理总局2017年第187号通告[Z].
[15] 国家药品监督管理局.医疗器械产品技术要求编写指导原则：国家药品监督管理局2022年第8号通告[Z].
[16] 国家药品监督管理局.医疗器械临床评价技术指导原则：国家药品监督管理局2021年第73号通告[Z].
[17] 国家药品监督管理局.有源医疗器械使用期限注册技术审查指导原则：国家药品监督管理局2019年第23号通告[Z].
[18] 国家药品监督管理局医疗器械技术审评中心.血管内导丝注册审查指导原则：国家药品监督管理局医疗器械技术审评中心2022年第11号通告[Z].
[19] 中华医学会心血管病学分会,中华心血管病杂志编辑委员会.经皮冠状动脉介入治疗指南（2025）[J].
[20] 冠状动脉血流储备分数临床应用专家共识专家组.冠状动脉血流储备分数临床应用专家共识[J].
[21] 《中国冠状动脉血流储备分数测定技术临床路径专家共识》专家组.中国冠状动脉血流储备分数测定技术临床路径专家共识[J].
[22] ESC Scientific Document Group, 2024 ESC Guidelines for the management of chronic coronary syndromes: Developed by the task force for the management of chronic coronary syndromes of the European Society of Cardiology (ESC) Endorsed by the European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS)[J].
[23] Pijls NH, van Son JA, Kirkeeide RL, De Bruyne B, Gould KL. Experimental basis of determining maximum coronary, myocardial, and collateral blood flow by pressure measurements for assessing functional stenosis severity before and after percutaneous transluminal coronary angioplasty[J].
[24] De Bruyne B, Baudhuin T, Melin JA, Pijls NH, Sys SU, Bol A, Paulus WJ, Heyndrickx GR, Wijns W. Coronary flow reserve calculated from pressure measurements in humans. Validation with positron emission tomography[J].
[25] Pijls NH, De Bruyne B, Peels K, et al. Measurement of fractional flow reserve to assess the functional severity of coronary‑artery stenoses[J].
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[bookmark: _Ref114642423][bookmark: _Ref213061481][bookmark: _Ref434177759][bookmark: _Toc112680073]附件1

产品宜参考的标准

表3 产品宜参考的标准
	标准编号
	标准名称

	GB 8368
	一次性使用输液器 重力输液式

	GB 15593
	输血（液）器具用软聚氯乙烯塑料

	GB/T 14710
	医用电器环境要求及试验方法

	GB/T 1962.1
	注射器、注射针及其他医疗器械6%（鲁尔）圆锥接头 第1部分：通用要求

	GB/T 1962.2
	注射器、注射针及其他医疗器械6%（鲁尔）圆锥接头 第2部分：锁定接头

	GB/T 14233.1
	医用输液、输血、注射器具检验方法 第1部分：化学分析方法

	GB/T 14233.2
	医用输液、输血、注射器具检验方法 第2部分：生物试验方法

	GB/T 16886.1
	医疗器械生物学评价 第1部分：风险管理过程中的评价与试验

	GB/T 16886.2
	医疗器械生物学评价 第2部分：动物福利要求

	GB/T 16886.3
	医疗器械生物学评价 第3部分：遗传毒性、致癌性和生殖毒性试验

	GB/T 16886.4
	医疗器械生物学评价 第4部分 与血液相互作用试验选择

	GB/T 16886.5
	医疗器械生物学评价 第5部分：体外细胞毒性试验

	GB/T 16886.7
	医疗器械生物学评价 第7部分 环氧乙烷灭菌残留量

	GB/T 16886.10
	医疗器械生物学评价 第10部分：刺激与迟发型超敏反应试验

	GB/T 16886.11
	医疗器械生物学评价 第11部分：全身毒性试验

	GB/T 16886.12
	医疗器械生物学评价 第12部分：样品制备与参照样品

	GB/T 16886.18
	医疗器械生物学评价 第18部分：材料化学表征

	GB/T 16886.19
	医疗器械生物学评价 第19部分：材料物理化学、形态学和表面特性表征

	GB/T 16886.23
	医疗器械生物学评价 第23部分：刺激试验

	GB/T 19663.1
	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

	GB/T 42062
	医疗器械 风险管理对医疗器械的应用

	YY 9706.108
	医用电气设备 第1-8部分：基本安全和基本性能的通用要求 并列标准：通用要求，医用电气设备和医用电气系统中报警系统的测试和指南

	YY 9706.256
	医用电气设备 第2-56部分：用于体温测量的临床体温计的基本安全和基本性能专用要求

	YY/T 0114
	医用输液、输血、注射器具用聚乙烯专用料

	YY/T 0242
	医用输液、输血、注射器具用聚丙烯专用料

	YY/T 0466.1
	医疗器械 用于医疗器械标签、标记和提供信息的符号 第1部分：通用要求

	YY/T 0615.1
	标示“无菌”医疗器械的要求 第1部分：最终灭菌医疗器械的要求

	YY/T 0681.1
	无菌医疗器械包装试验方法 第1部分：加速老化试验指南

	YY/T 0806
	医用输液、输血、注射及其他医疗器械用聚碳酸酯专用料

	YY/T 0927
	聚氯乙烯医疗器械中邻苯二甲酸二（2-乙基己基）(DEHP)溶出量测定指南

	YY/T 1474
	医疗器械 可用性工程对医疗器械的应用

	YY/T 1556
	医用输液、输血、注射器具 微粒污染检验方法

	YY/T 9706.106
	医用电气设备 第1-6部分：基本安全和基本性能的通用要求 并列标准：可用性
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[bookmark: _Ref114642765][bookmark: _Ref213061508]附件2

[bookmark: _Toc112680074]产品技术要求模板

[bookmark: _Toc112680075]医疗器械产品技术要求编号：（宋体小四号，加粗）

压力导丝（宋体小二号，加粗）

1. [bookmark: _Toc112680077][bookmark: _Hlk114645236]产品型号/规格及其划分说明（宋体小四号，加粗）
1.1 产品型号（宋体小四号）
1.2 产品规格
按照随附文件，申请人应载明产品的结构示意图、规格、预期与人体接触部分的原材料、灭菌方式、一次性使用、货架有效期等。
1.3 结构示意图
1.4 产品型号的划分说明
2. [bookmark: _Toc112680078][bookmark: _Ref114645299]性能指标（宋体小四号，加粗）
2.1 物理性能要求
2.1.1 表面
2.1.2 耐腐蚀性
2.1.3 射线可探测性
2.1.4 规格标识
2.1.5 安全丝
2.1.6 破裂试验
2.1.7 弯曲试验
2.1.8 导丝峰值拉力
2.1.9 手柄和电缆的拔出力、连接强度
2.1.10 亲水涂层功能
2.1.11 制造商提供的信息
2.2 化学性能要求
2.2.1 还原物质（易氧化物）
2.2.2 [bookmark: OLE_LINK13][bookmark: OLE_LINK14]酸碱度
2.2.3 重金属总含量
2.2.4 蒸发残渣
2.2.5 紫外吸光度
2.2.6 环氧乙烷残留量
2.3 生物性能要求
2.3.1 无菌
2.3.2 细菌内毒素
2.4 压力测量性能
2.4.1 压力传感器
应符合YY 0781-2010标准要求。
2.4.2 压力测量范围、精度
2.4.3 零位漂移
2.5 温度测量性能（如适用）
2.5.1 温度测量范围和精度
2.6 [bookmark: _Ref449388567][bookmark: _Toc112680084]电气安全和性能要求
申请人应明确产品适用的强制性安全和性能标准，例如，该产品应符合GB 9706.1、YY 9706.102、YY 9706.234、YY 9706.256标准要求。
产品主要安全特征见附录A。
3. [bookmark: _Toc112680085]检验方法（宋体小四号，加粗）
申请人应按照2性能指标的具体条款，逐项制定检验方法。
……
3.6 电气安全和性能要求
执行2.6项的标准检验方法，应符合2.6的要求。
4. [bookmark: _Toc112680091]术语（如适用）
4.1 ……
4.1.1 ……
……
（分页）
[bookmark: _Toc112680092]附录A 产品主要安全特征
A1. 按防电击类型分类：
A2. 按防电击的程度分类：
A3. 按对进液的防护程度分类：
A4. 按在与空气混合的易燃麻醉气或与氧或氧化亚氮混合的易燃麻醉气情况下使用时的安全程度分类：
A5. 按运行模式分类：
A6. 设备的额定电压和频率：
A7. 设备的输入功率：
A8. 设备是否具有对除颤放电效应防护的应用部分：
A9. 设备是否具有信号输出或输入部分：
A10. 永久性安装设备或非永久性安装设备：
A11. 电气绝缘图及表格


医疗器械产品技术要求编号：（宋体小四号，加粗）

压力微导管（宋体小二号，加粗）

1. 产品型号/规格及其划分说明（宋体小四号，加粗）
1.1 产品型号（宋体小四号）
1.2 产品规格
按照随附文件，申请人应载明产品的结构示意图、规格、预期与人体接触部分的原材料、增塑剂、灭菌方式、一次性使用、货架有效期等。
1.2.1 结构示意图
1.3 产品型号的划分说明
2. 性能指标（宋体小四号，加粗）
2.1 物理性能要求
2.1.1 外表面
2.1.2 耐腐蚀性
2.1.3 峰值拉力
2.1.4 无泄漏
2.1.5 座
2.1.6 流量
2.1.7 侧孔
2.1.8 末端头端
2.1.9 公称尺寸的标识
2.1.9.1 外径
2.1.9.2 公称有效长度
2.1.10 导丝适配性
2.1.11 射线可探测性
2.1.12 亲水涂层功能
2.1.13 制造商提供的信息
2.2 化学性能要求
2.2.1 还原物质（易氧化物）
2.2.2 酸碱度
2.2.3 重金属总含量
2.2.4 蒸发残渣
2.2.5 紫外吸光度
2.2.6 环氧乙烷残留量
2.3 生物性能要求
2.3.1 无菌
2.3.2 细菌内毒素
2.4 压力测量性能
2.4.1 压力传感器
应符合YY 0781-2010标准要求。
2.4.2 压力测量范围、精度
2.4.3 零位漂移
2.5 [bookmark: _Ref210896585]电气安全和性能要求
申请人应明确产品适用的强制性安全和性能标准，例如，该产品应符合GB 9706.1、YY 9706.102、YY 9706.234标准要求。
产品主要安全特征见附录A。
3. 检验方法（宋体小四号，加粗）
申请人应按照2性能指标（宋体小四号，加粗）的具体条款，逐项制定检验方法。
……
3.5 电气安全和性能要求
执行2.5项的标准检验方法，应符合2.5的要求。
4. 术语（如适用）
4.5 ……
4.5.1 ……
……
（分页）
附录A 产品主要安全特征
A1. 按防电击类型分类：
A2. 按防电击的程度分类：
A3. 按对进液的防护程度分类：
A4. 按在与空气混合的易燃麻醉气或与氧或氧化亚氮混合的易燃麻醉气情况下使用时的安全程度分类：
A5. 按运行模式分类：
A6. 设备的额定电压和频率：
A7. 设备的输入功率：
A8. 设备是否具有对除颤放电效应防护的应用部分：
A9. 设备是否具有信号输出或输入部分：
A10. 永久性安装设备或非永久性安装设备：
A11. 电气绝缘图：
申请人应在电气绝缘图中标明各绝缘路径。
A12. 电气绝缘图表格：
申请人应在绝缘图表格中明确各绝缘路径的名称、绝缘类型、基准电压、试验电压、电气间隙和爬电距离。


医疗器械产品技术要求编号：（宋体小四号，加粗）

血流储备分数测量设备（宋体小二号，加粗）

1. 产品型号/规格及其划分说明（宋体小四号，加粗）
1.1 产品型号（宋体小四号）
1.2 产品规格
按照随机文件和说明书，申请人应载明产品的示意图、物理规格、接口规格、显示规格等。
1.3 产品型号的划分说明
1.4 软件组件
1.4.1 软件名称
按照软件研究资料，申请人应载明软件组件的名称。
1.4.2 发布版本
按照软件研究资料，申请人应载明软件组件的发布版本。
1.4.3 版本命名规则
按照软件研究资料，申请人应载明软件完整版本的全部字段及字段含义。
2. 性能指标（宋体小四号，加粗）
2.1 设备功能要求
2.1.1 测量的生理参数
例如，主动脉压力(Pa)、冠状动脉狭窄远端压力(Pd)、温度(T)等。
2.1.2 计算的生理功能参数
例如，平均动脉压(MAP)、血流储备分数(FFR)、微循环阻力指数(IMR)、瞬时无波型比率(iFR)、阻力恒定期比率(cRR)、静息全周期比值(RFR)等。
2.1.3 实时显示波形和数据
2.2 压力测量性能
2.2.1 压力测量范围、精度
2.2.2 零位漂移
2.3 温度测量性能（如适用）
2.3.1 温度测量范围和精度
2.4 [bookmark: _Ref210900505]电气安全和性能要求
申请人应明确产品适用的强制性安全和性能标准，例如，该产品应符合GB 9706.1、YY 9706.102、YY 9706.234、YY 9706.256标准要求。
产品主要安全特征见附录A。
3. 检验方法（宋体小四号，加粗）
申请人应按照2性能指标（宋体小四号，加粗）的具体条款，逐项制定检验方法。
……
3.1 电气安全和性能标准
执行2.4项的标准检验方法，应符合2.4的要求。
4. 术语（如适用）
4.1 ……
4.1.1 ……
……
（分页）
附录A 产品主要安全特征
A1. 按防电击类型分类：
A2. 按防电击的程度分类：
A3. 按对进液的防护程度分类：
A4. 按在与空气混合的易燃麻醉气或与氧或氧化亚氮混合的易燃麻醉气情况下使用时的安全程度分类：
A5. 按运行模式分类：
A6. 设备的额定电压和频率：
A7. 设备的输入功率：
A8. 设备是否具有对除颤放电效应防护的应用部分：
A9. 设备是否具有信号输出或输入部分：
A10. 永久性安装设备或非永久性安装设备：
A11. 电气绝缘图：
申请人应在电气绝缘图中标明各绝缘路径。
A12. 电气绝缘图表格：
申请人应在绝缘图表格中明确各绝缘路径的名称、绝缘类型、基准电压、试验电压、电气间隙和爬电距离。
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