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《敷料中重组胶原蛋白的检测 液相色谱-质谱/质谱法》 

编制说明 

一、任务来源 

（一）任务来源 

本标准由中国化工学会提出并归口，由西安巨子生物基因技术股份有限公司牵头制定。 

（二）标准制定的目的和意义 

重组胶原蛋白是采用重组 DNA 技术，对编码所需人胶原蛋白质的基因进行遗传操作和（或）修饰，利

用质粒或病毒载体将目的基因带入适当的宿主细胞（细菌、酵母和其他真核细胞等）中，表达并翻译成胶

原蛋白或类似胶原蛋白的多肽，经过提取和纯化等步骤制备而成。由于其具有良好的生物相容性、生物功

效性以及安全性，被广泛地应用于化妆品、医用敷料等产品中。 

近几年，随着化妆品、医美等下游应用领域的飞速发展，重组胶原蛋白产业呈现欣欣向荣的景象，对

重组胶原蛋白的需求不断增大，市场规模不断扩大，2021 年中国重组胶原蛋白市场规模达 108 亿元，预计

2027 年中国重组胶原蛋白市场规模将达到 1083 亿元。同时，重组胶原蛋白日用化学产品数量也出现了急剧

的增加。 

重组胶原蛋白因不同厂家氨基酸序列或者表达体系等的不同而形式多样，如不同型别或不同型别组合，

单链或有三螺旋结构的三聚体，全长、片段或片段编辑拼接等。产品中重组胶原蛋白的含量和特性是影响

产品的关键因素，虽然目前蛋白质含量测定可参考《中华人民共和国药典》（2020 年版 四部）通则 0731

中的方法，包括凯氏定氮法、福林酚法（Lowry 法）、双缩脲法、2,2'-联喹啉-4,4'-二羧酸法（BCA 法）、

考马斯亮蓝法（Bradford 法）以及紫外-可见分光光度法，但是以上方法均是常规的蛋白质含量测定方法，

无法区分重组胶原蛋白和其他蛋白分子。已发布的 YY/T 1849-2022《重组胶原蛋白》、YY/T 1888-2023《重

组人源化胶原蛋白》原材料行业标准，仅适用于重组胶原蛋白原材料的鉴别和含量检测。YY/T 1805.3-2022

《组织工程医疗器械产品胶原蛋白 基于特征多肽测定的胶原蛋白含量检测方法--液相色谱-质谱法》行业标

准，是针对组织提取的牛 I 型、牛 II 型和猪 I 型胶原蛋白给出的具体方法，且仅适用于纯化的胶原蛋白。而

日用化学产品中的重组胶原蛋白是存在于复杂基质中，应用以上方法均难以鉴别和准确检测。导致市场上

日用化学产品存在微量添加、含量不清、质量良莠不齐等问题，所以急需制定相关的标准来规范行业的发

展。 

二、起草工作简要过程 

按照中国化工学会标准制修订程序的要求，《敷料中重组胶原蛋白的定性定量检测—液相色谱-质谱法》

团体标准的编制完成了以下工作： 

（一）资料的收集 
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在标准编制过程中，起草工作组收集了以下资料，包括但不限于相关标准、期刊文献等： 

─ 《中华人民共和国药典》（2020 年版 四部）  

─ YY/T 1805.3-2022《组织工程医疗器械产品 胶原蛋白 第 3 部分：基于特征多肽测定的胶原蛋白含

量检测—液相色谱-质谱法》  

─ YY/T 1849-2022《重组胶原蛋白》 

─ YY/T 1888-2023《重组人源化胶原蛋白》 

─ 胡欢,李云兰,张蕻,等.重组胶原蛋白在生物医药方面的应用[J/OL].生物化学与生物物理进展,1-27 

─ 张亚 , 孙欣 , 王瑞妍 . 重组Ⅲ型胶原蛋白在护肤品和药械领域的应用综述 [J]. 上海轻工

业,2024,(04):133-135 

─ 程娟 ,刘雯恩 ,黄敏菊 ,等 .双缩脲法测定胶原贴敷料中 Ⅰ型胶原蛋白含量 [J].中国医疗器械信

息,2019,25(11):18-20 

─ 张成 , 杨海燕 . 比色法测定胶原蛋白贴敷料中胶原蛋白的含量 [J]. 中国医疗器械信

息,2013,19(01):26-28 

（二）标准的起草 

1.  2024 年 6 月至 2024 年 9 月，项目组完成标准的前期预研工作。 

2.  2024 年 10 月，召开标准启动会，成立起草工作组，正式启动《敷料中重组胶原蛋白的检测 液相

色谱-质谱/质谱法》的团体标准编制工作，根据启动会企业代表意见，修改完成《敷料中重组胶原蛋白的检

测 液相色谱-质谱/质谱法》工作组初稿。 

3. 2024 年 11 月至 2025 年 1 月，工作组成员根据启动会讨论内容和要求，开展验证试验，按照标准指

标项要求，开展了产品指标数据验证试验，并在此基础上统一各方意见，形成标准征求意见稿。 

（三）主要参加单位和工作组成员 

标准起草单位为西安巨子生物基因技术股份有限公司、陕西巨子生物技术有限公司、陕西巨丽康生物

技术有限公司、江苏创健医疗科技股份有限公司，具体情况如表 1 所示。 

表 1 主要参加单位和工作组成员表 

成员姓名 所在单位 专业方向 邮箱 

范代娣 西北大学 生物化工 fandaidi@nwu.edu.cn 

贾利平 西安巨子生物基因技术股份有限公司 生物化工 liping.jia@xajuzi. com 

    

    

 

三、编写原则和确定标准主要内容的依据 
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（一）标准的编写原则 

本标准的编制过程遵循规范性、功能特性、可证实性、可操作性、科学性、合理性以及持续改进等基

本原则，格式上按照 GGB/T 1.1《标准化工作导则 第 1 部分：标准的结构和编写》、GB/T 20000《标准化

工作指南》、GB/T 20001《标准编写规则》、GB/T 20002《标准中特定内容的起草》要求进行编写。 

（二）确定标准主要内容的依据 

技术层面上，参考了 YY/T 1849-2022《重组胶原蛋白》、国家药监局发布的《重组胶原蛋白类医疗产

品分类界定原则》通告（2021 年第 27 号）和《重组胶原蛋白创面敷料等 2 项医疗器械产品注册审查指导原

则》通告（2023 年第 16 号），此外，还有相关的技术共识、行业指南以及相关期刊论文等，如《医用胶原

蛋白类产品的表征和质量控制》等，为胶原蛋白类产品的质量控制和评价提供了参考，由此开展相关起草

工作。 

四、技术经济分析论证和预期的经济效益 

1、技术经济分析论证 

重组胶原蛋白作为一种重要的生物材料，在医疗、美容护肤等多个领域具有广泛的应用。随着技术的

不断进步和市场需求的增长，相关的标准制定显得尤为重要。本分析旨在探讨敷料中重组胶原蛋白定性定

量检测相关标准的技术经济影响，主要体现在自筹经费以及经费总额的预算。自筹经费需要通过行业合作、

企业资助等渠道进行，主要投入于相关标准验证的材料费、差旅费、仪器运行费等，目前本标准中所涉及

的试验仪器及材料均为分析化学领域常用设备，如 HPLC 色谱仪、质谱仪等，不会对实施单位产生较大的

生产经营成本，加之在胶原蛋白医药等大健康产业的快速发展下，对相关产品的促进作用也日益显著，据

数据预测，2024 年胶原蛋白市场规模将达到 17.8 亿美元且复合年增长率为 6.16%左右。作为敷料用原料之

一，通过准确判断重组胶原蛋白的含量和特性对敷料等相关产业经济发展意义重大，预计到 2030 年，中国

重组胶原蛋白产品市场将达到 2193.8 亿元，市场将实现蓬勃发展，技术经济性较为突出。 

2、预期的经济效益 

重组胶原蛋白型别分类较多，不同重组胶原蛋白具有不同功效，目前以重组胶原蛋白为标志性成分的

原料在敷料领域已使用多年，但各厂家检测重组胶原蛋白的方法多种，差异较大，重组胶原蛋白种类也没

有对应的鉴别要求，导致市场上原料质量参差不齐，主要原因是没有统一且特异性的标准对其原料进行质

量规定。该项目主要涉及建立法规标准，对重组胶原蛋白类敷料原料进行规范化质量检测管理。使相关产

品中重组胶原蛋白类别、含量的指标明确化，杜绝各企业对其原料混淆消费者视听，进行夸大宣传。随着

目前行业中对重组胶原蛋白检测手段更加成熟准确，涵盖范围更广泛，建立适合重组胶原蛋白敷料原料的

质量标准具有必要性及可行性。该项目落地实现后，将有利于重组胶原蛋白类相关原料的各质量指标清晰

化管理，为其他敷料原料定性定量检测管理提供模板和思路，有利于促进该行业的健康发展，创造经济效
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益。 

该项目是在《中华人民共和国药典》、YY/T 1805.3-2022《组织工程医疗器械产品 胶原蛋白 第 3 部分：

基于特征多肽测定的胶原蛋白含量检测—液相色谱-质谱法》、YY/T 1849-2022《重组胶原蛋白》、YY/T 

1888-2023《重组人源化胶原蛋白》等现行的法律法规和国家标准、行业标准以及期刊论文的基础上，提供

的作为敷料用重组胶原蛋白原料的定性定量检测方法，有利于完善重组胶原蛋白类敷料原料的质量体系。 

五、采用国际标准和国外先进标准情况及水平对比 

目前已发布相关行业标准 3 项，暂无相关国际标准的发布。 

六、与现行法律、法规、政策及相关标准的协调性 

关于重组胶原蛋白相关的法律法规主要包括以下三个方面： 

国家及行业标准：目前国内还未发布有关重组胶原蛋白领域的强制性国家标准，相关的行业标准有

YY/T 1849-2022《重组胶原蛋白》、YY/T 1805.3-2022《组织工程医疗器械产品 胶原蛋白 第 3 部分：基于

特征多肽测定的胶原蛋白含量检测—液相色谱-质谱法》、YY/T 0954-2015《无源外科植入物-I 型胶原蛋白

植入剂》以及 YY/T 1888-2023《重组人源化胶原蛋白》。这些标准涵盖了重组胶原蛋白的质量控制要求、

检测指标及其方法，以及相关产品如胶原蛋白植入剂的要求和检验方法等。本标准在以上标准基础上提供

了针对相关重组胶原蛋白特异性定性定量检测的方法，完善了重组胶原蛋白相关标准体系和全面质量评价，

为上述标准做出了补充。 

相关法律法规：包括但不限于《重组胶原蛋白生物材料命名指导原则》、《重组胶原蛋白类医疗产品

分类界定原则》、《重组胶原蛋白创面敷料注册审查指导原则》以及《化妆品监督管理条例》等，这些法

律法规为敷料中重组胶原蛋白的定性定量检测提供了科学的评估方法、依据和规范，相关标准和产品开发

需要遵循这些法律法规的要求。 

整体来看，该项《敷料中重组胶原蛋白的定性定量检测—液相色谱-质谱法》的标准与相关标准、法律

法规相互配套，共同构成了一个完整的监管体系，旨在确保产品的安全性、有效性和合规性，促进产业的

健康发展。 

七、贯彻实施标准的措施和建议 

1.宣传材料制作 

制作标准实施目的、内容等宣传手册，以便在不同场合进行宣传。 

2.网络推广 
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通过社交媒体、电商平台、行业网站发布相关标准实施信息，并开展网上授课等方式对标准实施进行

解读和培训。 

3.合作推广 

与不同地区审评、监督部门合作，促进标准的正确使用。 

4.人才培养 

在公司内部、或地区范围内进行相关人员培训，在科研机构院校，鼓励科学研究过程中使用该标准进

行原料质量检测。 

八、其他应予以说明的事项 

无。  
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附录  试验数据 

敷料中重组 III型胶原蛋白定性定量检测 

A.1仪器、试剂及其配制 

A.1.1 仪器和设备 

液相色谱柱：十八烷基硅烷键合硅胶柱（粒径 5 µm，150 mm×2.1 mm）。其它见标准正文的条款5。 

A.1.2 供试品、对照品及试剂 

供试品：医用重组III型胶原蛋白喷剂敷料（以下简称为喷剂敷料，液体状）、医用重组III型胶原蛋

白修复敷料（以下简称为修复敷料，乳膏状）、医用重组III型胶原蛋白敷料液（以下简称为敷料液，凝胶

状）。 

对照品：重组III型胶原蛋白原料，是供试品的功能成分，冻干粉，纯度大于95 %，用于定性鉴别和定

量检测的标准样品。 

基质对照样品：对应于三种敷料的供试品基质（除重组III型胶原蛋白原料之外的所有组分）。 

其它试剂见标准正文相应条款。 

A.1.3 溶液配制 

见标准正文条款5.3。 

A.2 定性鉴别和定量检测方法 

A.2.1 特征多肽设计和确认 

按正文6.1条款的要求进行供试品特异性特征多肽的设计。将供试品所含重组胶原蛋白的理论氨基酸序

列以胰蛋白酶进行理论酶切，收集所有肽段信息，利用BioFinder软件进行分析，检索高度匹配的重组III

型胶原蛋白肽段，与蛋白数据库中不同种属来源和不同型别的胶原蛋白序列进行Blast多序列比对，根据正

文6.1条款的筛选原则，筛选仅存在于供试品（人III型胶原蛋白）的肽段，且不存在于常见的哺乳动物的

肽段作为重组III型胶原蛋白供试品特异性的特征肽段，并且确认所选择用于定性定量的特征肽段不存在特

异性修饰。 

将供试品所含重组胶原蛋白原料按正文6.4条款进行胰蛋白酶酶解和特征多肽检测，确认所选择的供试

品特异性特征多肽具有足够的信号强度和良好的分离度，谱峰清晰，理论塔板数：＞4000。特征多肽确认

的色谱质谱条件如下： 

A.2.1.1色谱条件 

流动相A相为含0.1%甲酸水溶液；流动相B相为含0.1%甲酸乙腈溶液；色谱柱为Peptide CSH C18 

（1.0×150 mm，1.7 μm）；流速为0.1 mL/min；柱温为60 ℃；进样量为5 μL；洗脱梯度见表A.1。 
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表A.1 液相色谱洗脱梯度 

时间（min） A% B% 

0 98 2 

80 70 30 

90 10 90 

100 10 90 

110 98 2 

120 98 2 

 

A.2.1.2质谱条件 

根据不同的质谱仪器设定相应的参数，参考条件如下： 

离子源喷雾电压：3.5 kV； 

毛细管温度：320 ℃； 

鞘气流速：19.8 mL/min； 

辅助器流速：5 psi； 

扫描模式：正离子扫描； 

scan event 1为full scan，扫描范围：m/z 400-2000，分辨率：60000，RF Lens：45%，Normalized 

AGC Target：300%，最大离子注入时间为：100 ms； 

scan event 2为data dependent MS/MS，分辨率：15000，Isolation Window：m/z 1.6，最大离子注

入时间为；200 ms，Normalized AGC Target：100%，碰撞能量：30％，循环时间为2 s。 

A.2.2 方法学确认 

按正文6.2条款的要求进行样品准备，具体见A.2.3.4和A.2.3.5。 

A.2.3 样品前处理 

A.2.3.1供试品样品 

精密量取喷剂敷料（液体状）2 mL 于 10 mL 离心管中；精密称取修复敷料（乳膏状）和医凝 

胶敷料（凝胶状）各 2 g，分别置于 10 mL 离心管中，冷冻干燥。向冻干后的喷剂敷料中加入0.1 mol/L 

Tris-HCl（pH 8.0）溶液 2 mL，磁力搅拌 20～30 min，使敷料基质充分溶解并混合均匀，备用；分别向
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修复敷料和敷料液中分别加入 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 8.0）溶液 4mL，磁力搅拌 20～30 min，使敷料

基质充分混合均匀，备用。 

A.2.3.2标准样品母液 

精密称取 5.0 mg 重组 III 型胶原蛋白原料置于 5 mL 离心管中，加入 2 mL 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 

8.0）溶解，转移至 10 mL 容量瓶中，用 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 8.0）定容至 10 mL。 

A.2.3.3基质对照样品 

A.2.3.3.1喷剂敷料基质对照样品溶液 

准确量取5 mL喷剂敷料基质对照样品，冷冻干燥，加入5 mL 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 8.0）复溶，磁

力搅拌20～30 min，使敷料组分充分溶解并混合均匀备用。 

A.2.3.3.2修复敷料基质对照样品溶液 

准确量取 2 g 修复敷料基质对照样品，冷冻干燥，加入 4 mL 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 8.0）复溶，

磁力搅拌 20～30 min，使敷料组分充分混合均匀备用。 

A.2.3.3.3敷料液基质对照样品溶液 

准确量取 2 g 敷料液基质对照样品，冷冻干燥，加入 4 mL 0.1 mol/L Tris-HCl（pH 8.0）复溶，磁

力搅拌 20～30 min，使敷料组分充分混合均匀备用。 

A.2.3.4检测限和定量限确认样品 

分别向喷剂敷料、修复敷料以及敷料液的基质对照样品中添加不同量的低浓度重组 III 型胶 

原蛋白原料溶液后，按与 A.2.3 a）供试品样品相同的前处理方法进行处理。 

A.2.3.4.1喷剂敷料基质对照样品中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度至 0.1 ng/mL、0.5 ng/mL、1  

ng/mL、2 ng/mL、4 ng/mL； 

A.2.3.4.2修复敷料基质对照样品中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度至 0.1 ng/g、0.5 ng/g、1 ng/g、

2 ng/g、4 ng/g； 

A.2.3.4.3敷料液基质对照样品中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度至 0.1 ng/g、0.5 ng/g、1 ng/g、

2 ng/g、4 ng/g。 

A.2.3.5检测回收率分析样品 

A.2.3.5.1在喷剂敷料的基质对照样品中分别添加高中低剂量的重组 III 型胶原蛋白原料，如：10  

µg/mL、50 µg/mL、100 µg/mL 和 200 µg/mL，按与 A.2.3.1）供试品样品相同的前处理方法进行处理。 

A.2.3.5.2在修复敷料和敷料液的基质对照样品中分别添加高中低剂量的重组 III 型胶原蛋白原料，如：

10 µg/g、50 µg/g、100 µg/g 和 200 µg/g，按与 A.2.3.1）供试品样品相同的前处理方法进行处理。 

A.2.4试样制备 

A.2.4.1 样品溶解 
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因供试品所含的重组III型胶原蛋白为单链，不含三螺旋结构或多聚体，无需变性溶解处理。 

A.2.4.2 样品酶解 

A.2.4.2.1标准样品酶解及标准工作液配制 

A.2.4.2.1.1取 1 mL 重组 III 型胶原蛋白标准样品母液[A.2.3.2]，与 40 μg 胰蛋白酶混合，于 37℃ 

恒温震荡反应器中，反应 24 h，加入 100 μL 10 %甲酸溶液，终止酶解反应； 

A.2.4.2.1.2精密吸取适量的重组 III 型胶原蛋白原料酶解液[A.2.4.2.1.1]，分别用[A.2.3.3]中制备的

相应基质对照样品溶液稀释成浓度为 0.5 µg/mL、1 µg/mL、5 µg/mL、10 µg/mL、20 µg/mL、50 µg/mL、

100 µg/mL、200 µg/mL 的系列标准工作液，用于定量标准曲线绘制。 

A.2.4.2.1.3将 A.2.4.2.1.2中的标准工作溶液继续用基质对照样品溶液稀释至更低浓度的系列溶液，用于

定量限和检测限确认。 

A.2.4.2.2供试品样品酶解 

取前处理后的供试品样品溶液[A.2.3.1）]500 μL 加入酶解小瓶中（含胰蛋白酶 20 µg），于37℃恒

温震荡反应器中，反应 24 h，加入 50 μL 10 %甲酸溶液，终止反应，离心（3000 g，10 min），取上清

液待用。 

A.2.4.2.3检测限和定量限确认样品酶解 

取前处理后的检测限和定量限确认样品[A.2.3.4],按[A.2.4.2.2]进行酶解。 

A.2.4.2.4检测回收率分析样品 

取前处理后的检测回收率分析样品[A.2.3.5],按[A.2.4.2.2]进行酶解。 

A.2.4.3 色谱质谱条件 

A.2.4.3.1 色谱条件 

流动相A相为含0.1 %甲酸的水溶液，B 相为乙腈溶液（0.1 %甲酸），流速为0.2 mL/min，柱温为30 ℃，

进样量为5 μL，色谱柱为十八烷基硅烷键合硅胶柱（粒径5 µm，150 mm×2.1 mm），洗脱条件见表A.2。 

表A.2 液相色谱洗脱梯度  

时间（min） A% B% 

0.00 95 5 

0.50 55 45 

2.00 45 55 

8.00 35 65 
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8.10 95 5 

10.00 95 5 

注：以上液相色谱操作条件是典型操作参数，可根据不同仪器的特点，对操作参数作适当调整，以获

得最佳效果。 

A.2.4.3.2 质谱条件 

根据不同的质谱仪器设定相应的参数，参考条件见表A.3： 

离子源：电喷雾离子源； 

扫描方式：正离子扫描； 

喷雾电压：3.5 kV； 

离子源蒸发温度：300℃。 

表A.3 监测离子通道  

检测方式 Precursor m/z Product m/z 

PF-III 特征多肽 526.71 
371.97 

625.22 

注1：以上质谱操作条件是典型操作参数，可根据不同仪器的特点，对操作参数作适当调整，选取最优

SRM条件检测。 

注2：优先选择受试物相对应的子离子碎片，推荐使用受试物m/z 526.71→625.21作为定量离子通道。 

A.2.5 定性鉴别和定量检测 

按标准正文的6.5和6.6条款进行定性鉴别和定量检测。 

A.3 结果 

A.3.1 特征多肽设计和确认 

重组III型胶原原料样品胰蛋白酶酶解产物的总离子流图（图A.1）经过BioFinder软件分析，检索到m/z 

526.79042的一级质谱图（图A.2）表明该离子带双电荷，其分子量与多肽GEAGIPGVPGAK的理论分子量一致，

m/z 526.79042的二级质谱图（图A.3）的碎片离子与多肽GEAGIPGVPGAK的理论碎片离子高度匹配，因此，

该样品中存在多肽GEAGIPGVPGAK。通过Blast多序列比对及Uniprot网站搜索，此多肽不存在于人的其它类

型胶原蛋白及其它常见哺乳动物（牛、猪、大鼠、小鼠、马、兔子等）的胶原蛋白序列中。因此，多肽

GEAGIPGVPGAK可作为本示例中供试品重组III型胶原蛋白原料的特异性特征多肽，用于供试品的定性鉴别分

析和定量检测。 
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图A.1 重组III型胶原蛋白原料酶解产物总离子流图  

 

图A.2  重组III型胶原蛋白原料酶解产物中m/z 526.79042的一级质谱图 

  

图A.3 重组III型胶原蛋白原料酶解产物中m/z 526.79042的二级质谱图 

A.3.2 方法学验证 

A.3.2.1 检测限和定量限的确认 

A.3.2.1.1喷剂敷料中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度为 0.5 ng/mL、1 ng/mL 的质谱图见图 A.4。

终浓度为 1 ng/mL 的特征多肽质谱信噪比 S/N 为 10，终浓度为 0.5 ng/mL 的特征多肽质谱信噪比S/N 为 

3，因此，确定喷剂敷料产品的重组 III 型胶原蛋白原料检测限为 0.5 ng/mL、定量限为1 ng/mL。 
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图A.4 喷剂敷料中重组III型胶原蛋白原料终浓度为0.5 ng/mL（A）、1 ng/mL（B）的特征多肽质谱图 

A.3.2.1.2敷料液中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度为 0.5 ng/g、1 ng/g 的质谱图见图 A.5。终浓

度为 1 ng/g 的特征多肽质谱信噪比 S/N 为 10，终浓度为 0.5 ng/g 的特征多肽质谱信噪比 S/N为 3，

因此，确定敷料液的重组 III 型胶原蛋白原料检出限为 0.5 ng/g、定量限为 1 ng/g。 

 

图A.5 凝胶敷料中重组III型胶原蛋白原料终浓度为0.5 ng/g（A）、1 ng/g（B）的特征多肽质谱图 

A.3.2.1.3修复敷料中添加重组 III 型胶原蛋白原料终浓度为 1 ng/g、2 ng/g 的质谱图见图 A.6。终浓

度为 2 ng/g 的特征多肽质谱信噪比 S/N 为 10，终浓度为 1 ng/g 的特征多肽质谱信噪比 S/N 为3，因

此，确定修复敷料产品的重组 III 型胶原蛋白原料检出限为 1 ng/g、定量限为 2 ng/g。 
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图A.6 修复敷料中重组III型胶原蛋白原料终浓度为1 ng/g（A）、2 ng/g（B）的特征多肽质谱图 

A.3.2.2 添加回收率确认 

A.3.2.2.1喷剂敷料 

将喷剂敷料基质对照样品作为溶液配制不同重组III型胶原原料浓度的标准溶液，进行HPLC-MS/MS分析，

得到的标准曲线见图A.7。添加浓度为100 µg/mL和200 µg/mL的医用重组III型胶原蛋白喷剂敷料的特征多

肽质谱图见图A.8；添加浓度为10 µg/mL和50 µg/mL的医用重组III型胶原蛋白喷剂敷料的特征多肽质谱图

见图A.9；利用标准曲线计算得到医用重组III型胶原蛋白喷剂敷料基质对照样品前处理的重组III型胶原蛋

白添加回收率见表A.4。结果表明，喷剂敷料基质中添加浓度为10 µg/mL、50 µg/mL、100 µg/mL和200 µg/mL

的重组III型胶原蛋白原料的回收率均在79%~88%之间，平均回收率均大于80%，符合添加回收率的要求。 

 

图A.7 喷剂敷料中重组III型胶原蛋白标准曲线 

 

 

图 A.8 喷剂敷料基质对照中重组 III 型胶原原料添加浓度为 100 µg/mL 和 200 µg/mL 的特征多肽

质谱图 
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图 A.9 喷剂敷料基质对照中重组 III 型胶原原料添加浓度为 10 µg/mL 和 50 µg/mL 的特征多肽质

谱图 

表 A.4 喷剂敷料重组 III 型胶原蛋白原料添加检测回收率结果 

编号 
原料添加浓

度% 

峰面积 

mAU 

浓度μ

g/mL 

体积

mL 

质量μ

g 

添加

量μ

g 

回收

率% 

平均回收

率% 

喷剂-1-1 0.01% 
3029959.

25 
77.89 0.55 42.84 50 85.68 

83.07 喷剂-1-2 0.01% 
2828740.

23 
72.67 0.55 39.97 50 79.94 

喷剂-1-3 0.01% 
2956585.

47 
75.99 0.55 41.79 50 83.59 

喷剂-2-1 0.02% 
5836400.

56 
150.70 0.55 82.89 100 82.89 

82.78 喷剂-2-2 0.02% 
5755385.

66 
148.60 0.55 81.73 100 81.73 

喷剂-2-3 0.02% 
5895548.

11 
152.23 0.55 83.73 100 83.73 

喷剂-3-1 0.001% 355905.2 7.29 0.55 4.01 5 80.21 80.26 
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3 

喷剂-3-2 0.001% 
3576781.

37 
7.33 0.55 4.03 5 80.63 

喷剂-3-3 0.001% 
354738.1

6 
7.27 0.55 4.00 5 79.95 

喷剂-4-1 0.005% 
1865047.

23 
39.03 0.55 21.47 25 85.87 

87.85 喷剂-4-2 0.005% 
1939380.

61 
40.60 0.55 22.33 25 89.32 

喷剂-4-3 0.005% 
1918181.

11 
40.15 0.55 22.09 25 88.34 

 

A.3.2.2.2敷料液 

将敷料液基质对照样品作为溶液配制不同浓度重组 III 型胶原蛋白原料的标准溶液，进行 HPLC-MS/MS

分析，得到的标准曲线见图 A.10。 

 

图A.10 敷料液中重组III型胶原蛋白原料标准曲线 

敷料液中添加浓度为 100 µg/g 和 200 µg/g 重组 III 型胶原蛋白原料的特征多肽质谱图见图 A.11；

添加浓度为 10 µg/g 和 50 µg/g 重组 III 型胶原蛋白原料的特征多肽质谱图见图 A.12； 
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图A.11 敷料液空白基质中重组III型胶原蛋白原料添加浓度为100 µg/g和200 µg/g的特征多肽质谱图 

 

图A.12 敷料液空白基质中重组III型胶原蛋白原料添加浓度为10 µg/g和50 µg/g的特征多肽质谱图 

 

利用标准曲线计算得到敷料液样品前处理的重组 III 型胶原蛋白原料的添加回收率见表 A.5，结果表

明，敷料液基质中重组 III 型胶原蛋白原料添加浓度为 10 µg/g、50 µg/g、100µg/g 和 200 µg/g 的回

收率均在 80%~112%之间，符合添加回收率的要求。 

表 A.5 敷料液重组 III 型胶原蛋白原料添加检测回收率结果 

编号 
原料添加

浓度% 

峰面积 

mAU 

浓度

ug/mL 

体积

mL 
质量 ug 

理论添

加质量

ug 

回收

率% 

平均回

收率% 

敷料液

-1-1 
0.01% 

1123970.8

9 
50.90 0.55 28.00 25 111.98 

102.59 

敷料液

-1-2 
0.01% 925612.60 41.29 0.55 22.71 25 90.83 



 

17 

敷料液

-1-3 
0.01% 

1058012.6

6 
47.70 0.55 26.24 25 104.95 

敷料液 2-1 0.02% 
1760609.6

9 
81.76 0.55 44.97 50 89.94 

93.66 敷料液 2-2 0.02% 
1936988.3

8 
90.31 0.55 49.67 50 99.34 

敷料液 2-3 0.02% 
1794006.4

3 
83.38 0.55 45.86 50 91.72 

敷料液

-3-1 
0.001% 144161.67 3.79 0.55 2.08 2.5 83.29 

80.02 
敷料液

-3-2 
0.001% 139135.65 3.67 0.55 2.02 2.5 80.71 

敷料液

-3-3 
0.001% 130944.74 3.46 0.55 1.90 2.5 76.06 

敷料液

-4-1 
0.005% 733578.69 20.10 0.55 11.05 12.5 88.42 

92.01 
敷料液

-4-2 
0.005% 792388.49 21.73 0.55 11.95 12.5 95.59 

敷料液

-4-3 
0.005% 763161.16 20.92 0.55 11.50 12.5 92.03 

A.3.2.2.3修复敷料 

将修复敷料基质对照样品作为溶液配制不同浓度的重组 III型胶原蛋白原料标准溶液，进行 

HPLC-MS/MS分析，得到的标准曲线见图 A.13。 
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图A.13 修复敷料中重组III型胶原蛋白特征多肽标准曲线 

修复敷料中添加浓度为 100 µg/g和 200 µg/g重组 III 型胶原蛋白原料的特征多肽质谱图见图 A.14；

添加浓度为 10 µg/g和 50 µg/g 重组 III型胶原蛋白原料的特征多肽质谱图见图 A.15； 

 

图A.14 修复敷料中重组III型胶原蛋白原料添加浓度为100 µg/g和200 µg/g的特征多肽质谱图 

 

图A.15 修复敷料中重组III型胶原蛋白原料添加浓度为10 µg/g和50 µg/g的特征多肽质谱图 

利用标准曲线计算得到修复敷料样品的重组 III 型胶原蛋白原料添加回收率见表 A.6，结果表明，修

复敷料基质中重组 III 型胶原蛋白原料添加浓度为 50 µg/g、100 µg/g 和 200 µg/g 的回收率均在 77%~88%

之间，平均回收率均大于 80%，符合添加回收率的要求；修复敷料基质中重组 III 型胶原蛋白原料添加浓
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度为 10 µg/g 的回收率均在 67%~74%之间，平均回收率为 70.46%，低于添加回收率的要求，可能是由于低

浓度条件下基质对定量检测结果较大引起的。  

表 A.6 修复敷料重组 III 型胶原蛋白原料添加检测回收率结果 

编号 
原料添加

浓度% 
峰面积 mAU 

浓度μ

g/mL 
体积 mL 

质量μ

g 

理论添

加质量

μg 

回收

率% 

平均回

收率% 

敷料

-1-1 
0.01% 1367832.86 36.84 0.55 20.26 25 81.04 

80.46 
敷料

-1-2 
0.01% 1324688.35 35.67 0.55 19.62 25 78.47 

敷料

-1-3 
0.01% 1381768.67 37.21 0.55 20.47 25 81.87 

敷料

-2-1 
0.02% 2834480.74 76.57 0.55 42.11 50 84.23 

82.69 
敷料

-2-2 
0.02% 2876800.42 77.72 0.55 42.74 50 85.49 

敷料

-2-3 
0.02% 2637920.09 71.24 0.55 39.18 50 78.37 

敷料

-3-1 
0.001% 238908.23 3.32 0.55 1.83 2.5 73.06 

70.46 
敷料

-3-2 
0.001% 232033.66 3.22 0.55 1.77 2.5 70.91 

敷料

-3-3 
0.001% 220942.38 3.06 0.55 1.69 2.5 67.40 

敷料

-4-1 
0.005% 1387164.31 19.82 0.55 10.90 12.5 87.22 81.87 
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敷料

-4-2 
0.005% 1291118.45 18.44 0.55 10.14 12.5 81.14 

敷料

-4-3 
0.005% 1229423.21 17.56 0.55 9.66 12.5 77.24 

 

A.3.3 供试品检测结果 

A.3.3.1 医用重组 III型胶原蛋白喷剂敷料 

产品的特征多肽质谱图见图 A.16，其特征多肽质谱图与相应的重组 III 型胶原蛋白原料标准样品 

的特征多肽质谱图（见图 A.8、图 A.9）一致。 

 

图 A.16 喷剂敷料产品中重组 III 型胶原原料的特征多肽质谱图 

产品中的重组 III 型胶原含量见表 A.7。医用重组 III 型胶原蛋白喷剂敷料产品中重组 III 型胶原

原料的平均含量检测结果为 106 µg/mL，检测回收率 100%，满足方法学要求。该产品重组 III 型胶原蛋

白的理论添加量为 100 µg/mL，检测结果与理论添加量基本一致。 

表 A.7 喷剂敷料产品中重组 III 型胶原蛋白含量 

编号 
峰面积 

mAU 

浓度μ

g/mL 

体积

mL 

质量μ

g 

总质量

μg 

取样体积

mL 

含量

µg/mL 

平均含量

µg/mL 

喷剂产品-1 3681789 94.80 0.55 52.14 208.57 2 104 

106 喷剂产品-2 3687238 94.95 0.55 52.22 208.88 2 104 

喷剂产品-3 3921064 101.01 0.55 55.56 222.23 2 111 

A.3.3.2 医用重组 III 型胶原蛋白敷料液 
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产品的特征多肽质谱图见图A.17,其特征多肽质谱图与相应的重组III型胶原蛋白原料标准样品的特征

多肽质谱图（见图A.8、图A.9）一致。 

 

图A.17 医用III型重组胶原蛋白敷料液产品的特征多肽质谱图 

敷料液产品中的重组III型胶原蛋白含量见表A.8，结果表明，敷料液产品中重组III型胶原蛋白的平均

含量为92 µg/g，检测回收率大于90 %，满足方法学要求。该产品重组III型胶原蛋白的理论添加量为100 µg/g，

检测结果与理论添加量基本一致。 

表A.8 敷料液产品中重组III型胶原蛋白原料含量 

实际产品 
峰面积 

mAU 

浓度μ

g/mL 

体积

mL 

质量μ

g 

总质量

μg 

取样质

量 g 

含量

µg/g 

平均含量

µg/g 

敷料液-1 940881.34 42.03 0.57 23.95 191.64 2.049 94 

92 敷料液-2 911116.59 40.58 0.57 23.13 185.06 2.049 90 

敷料液-3 926743.91 41.34 0.57 23.56 188.51 2.049 92 

A.3.3.3 医用重组 III型胶原蛋白修复敷料 

产品的特征多肽质谱图见图A.18,其特征多肽质谱图与相应的重组III型胶原蛋白原料标准样品的特征

多肽质谱图（见图A.8、图A.9）一致。 

修复敷料产品中的重组III型胶原蛋白含量见表A.9，结果表明，修复敷料产品中重组III型胶原蛋白的

平均含量为83 µg/g，检测回收率大于80%，满足方法学要求。该产品重组III型胶原蛋白的理论添加量为100 

µg/g，检测结果与理论添加量基本一致。 
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图A.18 修复敷料产品中重组III型胶原蛋白特征多肽质谱图 

 

表A.9 修复敷料产品中重组III型胶原蛋白含量 

实际产品 峰面积 mAU 
浓度μ

g/mL 

体积

mL 

质量μ

g 

总质量

μg 

取样质

量 g 

含量

µg/g 

平均含

量 µg/g 

敷料产

品-1 

143226

1.77 

38.

58 

0.

55 

21

.22 

169

.76 

2.0

6 
82 

83 
敷料产

品-2 

140269

9.25 

37.

78 

0.

55 

20

.78 

166

.23 

2.0

6 
81 

敷料产

品-3 

147865

4.03 

39.

84 

0.

55 

21

.91 

175

.29 

2.0

6 
85 

 


