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附件 3 

 

用于角膜制瓣的眼科飞秒激光治疗机临床试验
指导原则 

           

随着科学技术的不断发展，飞秒激光类设备越来越多的应用

于眼科手术中的角膜制瓣。为了进一步规范用于角膜制瓣的飞秒

激光类设备上市前的临床试验，并指导该类产品申请人在申请产

品注册时临床试验资料的准备，根据《医疗器械临床试验质量管

理规范》，制订本临床试验指导原则。 

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和标准体系以及当前认知水平下

制定的。随着飞秒激光技术以及眼科学诊疗技术的发展、更新和

相关法规政策、标准制定等情况的变化，本指导原则相关内容也

将进行适时调整。 

一、适用范围 

本指导原则适用于需要在中国境内开展临床试验的用于屈

光手术中制作角膜瓣的眼科飞秒激光治疗机。 

二、基本原则 

在我国进行的用于角膜制瓣的飞秒激光治疗机的临床试验

应当满足法规要求。在医疗器械临床试验全过程中，包括方案设
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计、实施、监查、核查、检查、数据采集、记录、分析总结和报

告等，均应遵循《医疗器械临床试验质量管理规范》（国家食品

药品监督管理总局 中华人民共和国国家卫生和计划生育委员会

令第 25 号），并保证临床试验过程规范，结果真实、科学、可靠

和可追溯。 

临床试验前应该在有资质的检测机构获得产品检测报告。试

验用产品必须与检测产品是同一批次或定型的产品，并保证足够

的数量。 

临床试验前，应该清楚地注明本次试验使用的产品名称、临

床试验的意义以及本次试验产品的评价目标，特别是安全性和有

效性的评价指标要十分明确。 

申请人在开展规范的临床试验前应提供必要的可行性验证

资料，包括实验室研究及动物实验等，以证实其基本安全。 

三、临床试验方案 

（一）临床试验的目的 

用于角膜制瓣的飞秒激光治疗机的临床试验目的在于评价

该类试验器械在实际手术条件下正常使用时是否可以达到预期

的安全性和有效性。预期效果为平滑的角膜瓣，角膜瓣厚度均匀

一致，平均角膜瓣厚度与预期值相比偏离不超过±15μm（以中央

角膜厚度为准）；未出现与制瓣相关的不良事件和并发症，例如，

纽扣瓣、角膜瓣游离、角膜瓣破裂等严重不良事件，角膜水肿、

角膜瘢痕、角膜内皮损伤的严重术后并发症；未出现因角膜瓣质

量不佳引起术后严重不规则散光以及因制作角膜瓣引起的最佳

矫正视力丢失>2 行等现象。 
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（二）临床试验设备及相关治疗技术要求 

激光脉冲宽度、脉冲重复频率、单脉冲能量、光斑间隔、激

光扫描方式、边切角度、制瓣治疗时间均应在临床试验中得到使

用和体现。 

（三）临床试验设计 

试验设计为前瞻性、多中心临床试验。可以通过单组目标值

对照或随机平行对照开展试验。 

试验过程中，受试者在角膜制瓣完成后必须接受进一步治疗

（如准分子激光治疗），以确保临床获益。该临床试验主要针对

角膜制瓣过程本身的有效性以及安全性进行评价。 

（四）受试者筛选 

1.推荐以下受试者入选标准： 

（1）年龄≥18 岁； 

（2）患者须符合后续治疗（如准分子激光）的入选标准； 

（3）患者角膜地形图正常，排除圆锥角膜等潜在角膜病变；  

（4）在充分知情的基础上，自愿参与试验并签署知情同意

书者。 

2.推荐以下受试者排除标准： 

（1）患者具有后续治疗（如准分子激光治疗）的禁忌证； 

（2）妊娠或哺乳期的女性； 

（3）参与其他临床研究未达终点者。 

（五）临床试验随访时间 

飞秒激光类设备制瓣的临床试验随访时间应不少于 1 个月。

基于试验用器械的风险分析，试验的随访时间也可以延长。 

此外，临床试验方案中应当科学设置访视时间点，至少应包
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含基线，术后 1 天、1 周以及 1 个月。必要时增加访视时间点。 

（六）临床评价标准 

1.有效性评价 

（1）主要有效性评价指标：制瓣成功率。a、b、c 三项同

时满足为成功，成功率至少 95%。 

a. 同一眼的平均角膜瓣厚度与预期值相比偏离不超过

±15μm（以中央角膜厚度为准）。 

角膜瓣厚度测量方法包括但不限于： 

术后使用眼科光学相干断层扫描仪（OCT）对角膜进行厚度

扫描来识别角膜瓣切割层并测量角膜瓣厚度。 

或者，通过超声角膜厚度测量法，术前测量患者角膜厚度；

在角膜瓣掀开后、进行下一步治疗前测量剩余角膜基质厚度。 

b.角膜瓣厚度均匀性。中央角膜瓣厚度与边缘角膜瓣厚度差

异的最大偏差量不超过±15μm，并提供测量图片。 

c.角膜瓣能顺利掀开。 

（2）次要有效性评价指标： 

a.角膜瓣直径与其预期值的对比； 

b.角膜蒂的宽度及位置； 

c.角膜瓣中心的位置（相对于瞳孔中心或角膜顶点）； 

d.角膜瓣边缘质量、角膜瓣的光滑程度。可提供相关资料。 

2.安全性评价 

未出现纽扣瓣、角膜瓣撕裂、角膜瓣游离等与制瓣有关的严

重不良事件以及术中并发症； 

未出现因角膜瓣质量不佳引起术后严重不规则散光及因制

作角膜瓣引起的最佳矫正视力丢失>2 等现象； 



— 5 —— 
  

制瓣过程未引起角膜内皮及角膜后部组织的损伤，以及眼

前、后部非预期性损伤。 

（七）临床试验的样本量计算 

1.基本要求 

临床试验样本量的确定应当符合临床试验的目的和统计学

要求，计算过程使用的参数应以试验器械和/或同类产品现有的

医学文献数据为基础。样本量的确定与选择的假设检验类型及

Ⅰ、Ⅱ类错误和具有临床意义的界值（疗效差）有关，同时还应

考虑脱落/失访的病例数。 

在临床方案中应给出样本量计算的过程、重要参数、界值及

计算公式或使用的统计软件等。 

2.样本量计算举例 

鉴于临床认为眼科飞秒激光系统在正常使用条件下的预期

有效性较明确，临床试验可以采用单组目标值设计，目标值的选

取应有客观依据。 

例如，如果选择单组目标值试验，以制瓣成功率为主要终点，

根据临床实际，以制瓣成功率达到 95%为目标值。采用单侧检验，

检验水准为 0.025，power 取 80%。设研究设备预期达到的制瓣

成功率为 99%。采用 PASS2008 软件进行样本估算，最后估计所

需样本量 142 例，考虑 10%脱落，试验最少需要 158 例。 

（八）不良事件的监测及应当采取的措施 

临床试验过程中所有的不良事件、严重不良事件、器械缺陷，

均应及时记录，并根据《医疗器械临床试验质量管理规范》的要

求及时上报。 

研究者负责做出与临床试验相关的医疗决定，在发生不良事
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件时，临床试验机构和研究者应当保证为受试者提供足够、及时、

安全、有效的治疗和处理。 

飞秒激光类设备制瓣过程中常见的不良事件包括但不限于：

角膜瓣偏心；制瓣异常（纽扣瓣、角膜瓣撕裂、角膜瓣游离，不

规则角膜瓣等）；角膜瓣移位；真空失效(吸附失败)；角膜上皮

缺失；交界面上皮细胞游离角膜褶皱；角膜严重水肿；碎片、浅

表点状角膜炎；视网膜脱落/视网膜血管意外等。 

不良事件与飞秒激光制瓣设备的关系，可分为以下五类：肯

定有关、很可能有关、可能有关、可能无关、无关。 

四、临床试验资料申报要求 

在中国境内开展多中心临床试验的注册人，申报的临床试验

资料至少应当包括临床试验方案、临床试验报告、各分中心的临

床试验小结。由牵头单位出具临床试验报告，分中心研究者应完

成临床试验小结。各临床试验单位不需要单独出具分中心统计报

告。 

其中，临床试验报告应参照《关于发布〈医疗器械临床试验

伦理审查申请与审批表范本〉等六个文件的通告》（国家食品药

品监督管理总局通告 2016 年第 58 号）中附件 5《医疗器械临床

试验报告范本》的要求编写，并由（协调）研究者签名、注明日

期，经（牵头单位）临床试验机构医疗器械临床试验管理部门审

核出具意见、注明日期并加盖临床试验机构印章。 

各分中心临床试验小结应当由该中心的研究者签名并注明

日期，经该中心的医疗器械临床试验管理部门审核、注明日期并

加盖临床试验机构印章。 

临床试验报告由牵头单位出具，分中心研究者应完成临床试
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验小结。各临床试验单位不需要单独出具分中心统计报告。 

对于进口医疗器械，如已在境外完成临床试验，且满足相关

法律法规、《医疗器械临床试验质量管理规范》及本指导原则的

相关要求，如试验设计、样本量、安全性和有效性评价指标及评

价原则等，注册申请人在注册申报时，可提交在境外临床试验资

料。资料至少应包括所有参加中心的伦理委员会意见、临床试验

方案和临床试验报告。 
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