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可降解个性化接骨板的增材制造及临床试验流程
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【摘要】 骨折复位内固定术是骨科的常规手术，内固定作为该手术的关键步骤之一，目的是维持骨

折断端的复位。现阶段临床上使用的接骨板和螺钉系统大多数采用金属材料通过传统工艺制备而成，

因其缺乏个性化外形且不具备降解性能，常常难以匹配特殊形态的骨折部位且需要二次手术取出。可

降解材料结合增材制造技术有望解决以上问题，其可赋予接骨板个性化外形和降解性能，达到更好的治

疗效果。但目前可降解个性化接骨板的制备和临床试验流程在国内外均缺乏统一认识和标准。因此，

本共识专家组经过多轮讨论，以有机/无机复合材料接骨板为例，从可降解个性化接骨板的“增材制造流

程”和“临床试验流程”两方面出发形成本共识，为国内外各中心可降解个性化接骨板的制备和临床试验

提供参考。
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【Abstract】 Fracture reduction and internal fixation is a routine orthopedic operation. Internal fixation is
one of the key steps in this operation to maintain the reduction of the fracture ends. At present, most of the bone
plates and screw systems used clinically are made of metal materials through traditional processes. Due to their
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lack of personalized shape and degradation performance, they are often difficult to match the fracture site with
special shape and need to be removed by a second operation. The combination of biodegradable materials and
additive manufacturing technology is expected to solve this problem by giving the plate a personalized shape
and degradable properties, and lead to better therapeutic outcomes. However, there is a lack of unified
understanding and standards about the preparation and clinical trial process of biodegradable personalized bone
plate at home and abroad. Therefore, after several rounds of discussions, taking organic/inorganic composite
materials bone plate as an example, this consensus was formed from two aspects:“additive manufacturing
process”and“clinical trial process”of degradable personalized bone plate, in order to provide reference for the
preparation and clinical trial of biodegradable personalized bone plate in various centers at home and abroad.

【Key words】 Internal fixation of fractures; Bone plate; Degradable; Personalized; Additive
manufacturing; Clinical trial

骨折复位内固定术是骨科的常规手术［1⁃3］，内固

定作为该手术的关键步骤之一，目的是维持骨折断

端的复位以促进骨折愈合［4⁃5］。现阶段临床上使用

的接骨板和螺钉系统大多为金属材质，如不锈钢［6］、

钛及钛合金［7］以及镁基金属［8］，均存在不同的缺点。

传统的不锈钢及钛合金接骨板不可降解且缺乏个性

化外形，常常难以匹配特殊形态的骨折部位且需要

二次手术取出。近年来虽有镁基接骨螺钉进入临床

试验［9⁃11］，具备良好的力学性能和降解性能，但仍存

在降解速率过快、降解产物伴随氢气释放等一系列

安全性问题［12］。增材制造技术因其可赋予植入物个

性化外形而广泛应用于医疗领域［13⁃14］，生物材料在

骨科临床的应用也日益广泛［15⁃17］。增材制造技术结

合可降解生物材料制备的可降解个性化接骨板有望

解决目前传统接骨板的不足。由于可降解个性化接

骨板大部分尚处于临床试验阶段，研究者对于其增

材制造制备和临床试验流程在国内外均缺乏统一认

识和标准。因此，国家重点研发计划《可降解个性化

骨科植入物增材制造关键技术与装备的研究》项目

组依托中国医学装备协会医用增材制造专业委员

会，组织相关领域专家，针对“可降解个性化接骨板

的增材制造及临床试验流程”展开深入讨论，将整个

流程分为可降解个性化接骨板的“增材制造流程”和

“临床试验流程”两个部分，整理完成共识。本共识

以可降解有机/无机复合材料接骨板为例进行阐述，

旨在为国内外各单位可降解个性化接骨板的研发和

临床试验提供参考和指导。

一、可降解个性化接骨板的增材制造流程

不同类型的可降解个性化接骨板虽在材料选

择、制备工艺和应用部位方面有所不同，但其在增材

制造设计和制备环节的流程基本是一致的［18⁃19］。其

设计制备流程可概括为4个环节，即了解临床需求、

数据获取、接骨板的设计、接骨板的制备，其具体流

程如图1所示。

（一）了解临床需求

应对临床上形态各异的骨折断端，理想的接骨

板应达到以下要求：①具有良好的生物相容性和降

解性能；②具备与骨折部位匹配的个性化外形；③具

有良好的力学性能；④达到无菌标准。

（二）数据获取

建议对骨折部位行CT扫描，获取骨折部位及其

周围骨骼的原始数据，通过三维重建获取骨折部位

的形态参数。对于移位严重的复杂骨折，建议同时

行健侧CT扫描以帮助患侧建模。

（三）接骨板的设计

使用专业的建模软件对获取的CT原始数据进

行处理，三维重建后将移位的骨折断端拼接复位。

基于复位后的骨骼表面形态，设计覆盖骨折线且贴

图1 可降解个性化接骨板的设计与增材制造流程



骨科2021年7月第12卷第4期 Orthopaedics, July 2021, Vol. 12, No. 4 ·295·

合骨面的接骨板，接骨板的厚度依据降解材料的特

性而定，接骨板表面应光滑，边缘部分圆弧过渡，无

尖角。然后根据骨折线的位置、骨折线周围血管神

经等解剖结构，综合考虑生物力学等因素设计钉孔

数目和钉道方向。钉孔的设计应考虑使用的可降解

螺钉的品牌和规格参数。模型建立后，通过有限元

分析方法检验设计的模型能否满足骨折固定的力学

要求。

接骨板的设计过程必须有临床医生全程参与，

保证术前虚拟设计和实际手术植入位置的一致性以

及术中操作的可行性。个性化接骨板设计完成后，

最终由临床医生审核确认后签字通过。

（四）接骨板的制备

1. 选择材料

用于制备可降解个性化接骨板的原材料应满足

以下要求［20］：①具有良好的生物相容性、生物可降解

性和成骨诱导能力；②材料本身适用于增材制造要

求；③材料增材制造成形后其力学强度满足接骨板

的要求。本共识以可降解聚乳酸/磷灰石复合材料

为例，其具备良好的生物相容性、力学性能和降解性

能［21⁃22］，满足制备可降解个性化接骨板的要求。

2. 浆料调试

合适的浆料是增材制造技术制造接骨板的关

键，以聚乳酸为基体的复合材料需要具备足够的力

学性能，以及降解后稳定的 pH值。为满足要求，通

过引入质量分数为 15%的羟基磷灰石作为增强相，

此时复合材料具有最佳的力学性能。同时，羟基磷

灰石的引入能够有效缓解聚乳酸降解酸性的问题。

为了配合打印，配置成打印浆料。浆料中的溶剂快

速挥发后，复合材料固化成型，强度提高，具备良好

的支撑效果。

3. 选择打印设备

选用常温挤出成形方式的增材制造设备。先将

3D模型用软件切片生成代码，在增材制造设备上选

取加工代码打印（打印中使用0.10~0.25 mm的层高，

并使用较低的喷头运动速度，以尽量减少溶剂挥发

可能在成型件中产生的气泡），逐层打印完成。

4. 后处理

打印完成后将成形件放置于 50 ℃恒温箱内静

置5 h以上，待其完全干燥固化后取出。

5. 材料灭菌要求

接骨板需达到无菌标准。可采用环氧乙烷或
60Co射线灭菌。环氧乙烷是一种广谱灭菌剂，可在常

温下杀灭各种微生物，目前医疗器械广泛采用环氧

乙烷来灭菌。但环氧乙烷是一种有毒的致癌物质，灭

菌后需要检测其残留量，结果应不大于10 mg/cm2［23］。
60Co射线法灭菌剂量应采用 15 kGy或 25 kGy，具体

使用方法参考《消毒与灭菌效果的评价方法与标准》

（GB 15981⁃1995）［24］。

二、可降解个性化接骨板临床试验流程

增材制造的可降解个性化接骨板临床试验流程

可概括为 4个部分，依次为临床前生物安全性评价

和性能检测、临床试验伦理申请、临床试验保险购买

和临床试验开展，其具体流程如图2所示。

（一）可降解个性化接骨板的生物安全性评价与

性能检测

增材制造的可降解个性化接骨板在应用于临床

前应经过严格的检测流程。检测环节主要包括生物

安全性评价和临床使用产品的性能检验。

1. 生物安全性评价

由于增材制造过程和工艺对材料本身性能可能

造成影响，打印过程中可能引起材料的变性和加入

必要的化学成形试剂，最终可能会产生新的生物学

风险，因此有必要对增材制造的产品进行生物安全

性评价。按照《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 16886.1⁃2011）［25］

中的系统方法框图及《国家食品药品监督管理局关

于印发医疗器械生物学评价和审查指南的通知》（国

图2 可降解个性化接骨板的临床试验流程
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食药监械〔2007〕345号）中的审查要点进行风险评

价和必要的生物相容性试验。建议检测内容包括但

不限于：细胞毒性试验、致敏试验、皮内反应试验、遗

传毒性试验、急性全身毒性试验、亚慢性全身毒性试

验、植入试验、热原试验等［25⁃26］。生物安全性评价需

由具备检测资质的机构进行并出具相应的生物安全

性评价报告。生物安全性评价是进入临床试验前伦

理审查的必要条件。

2. 性能检测

可降解个性化接骨板进入临床前需进行性能检

测，应按照《医疗器械产品技术要求编写指导原则》

编写可降解个性化接骨板的产品技术要求。产品技

术要求主要包括医疗器械成品的性能指标和检测方

法，其中性能指标是指可进行客观判定的成品的功

能性、安全性指标以及与质量控制相关的其他指

标。产品技术要求中应明确规格型号及其划分的说

明、产品性能指标及试验方法、产品描述一般信息

（原材料、组成成分、结构等）、产品灭菌方式及货架

有效期。产品技术要求中的指标应针对终产品制

定，且性能指标不可低于产品适用的强制性国家标

准和/或强制性行业标准，检验方法应当优先考虑采

用公认的或已颁布的标准检验方法，包括推荐性标

准，并注明相应标准的编号和年代号［26］。

按照产品技术要求对每个批次的产品进行抽样

检测。检测可由具有资质的检测机构完成，并出具

相应的检测报告。建议《产品技术要求》应主要包括

但不限于以下几个方面：①材料成分、降解成分，检

测接骨板及其降解产物的化学成分和组成，产品材

料应符合相关标准的规定，如平均分子量、分子量分

布、单体残留、催化剂残留、溶剂残留、含水量、重金

属含量、终产品中其他有害小分子物质的残留量要

求等［27］；②产品表面质量、尺寸及产品尺寸精度可参

照YY 0017⁃2016《骨接合物金属接骨板》［28］；③检测

接骨板的表面结构，可采用体视学方法、扫描电子显

微镜（SEM）等方法观察接骨板的表面特征；④力学

性能，需对可降解个性化接骨板样件进行动静态力

学性能测试，如刚度、抗压强度、拉伸强度及弯曲强

度等；⑤降解速率和降解性能测试，检测增材制造的

接骨板的降解速率以及降解引起周围环境 pH值的

变化规律，同时检测降解过程中接骨板的力学性能

随降解时间的变化规律［29］；⑥细菌内毒素检验，增材

制造过程中可能引入细菌，灭菌后接骨板内会有细

菌碎片的残留，因此接骨板灭菌后需要针对细菌内

毒素的残留进行检测；⑦无菌检测，接骨板需达到无

菌标准，可依据GB/T 14233.2⁃2005和2020版《药典》

进行无菌检查［30⁃31］；⑧环氧乙烷残留量检测，如使用

环氧乙烷进行灭菌，需依据规定的方法进行残留量

检测［23］。以上所有检测合格并出具检测报告后，该

批次的产品方可进入临床使用。

（二）临床试验伦理申请

1. 确定临床试验类型

任何新研发的植入物在开展临床试验前，都必

须通过医院伦理委员会的审查批准。首先需要明确

的是研发植入物是适用于研究者（医师/科研人员）

发起的临床试验（investigator⁃initiated clinical trial，
IIT）还是医药企业发起的临床试验（industry⁃spon⁃
sored clinical trial，IST），二者的申请流程和适用的

管理办法不同。如果是研究者发起的临床试验，植

入物是以科学研究为目的，适用的法规是《医疗卫生

机构开展临床研究项目管理办法》，执行相应科研部

门的医学伦理程序［32］；而医药企业发起的临床试验，

适用的法规是《药物临床试验质量管理规范》和《中

华人民共和国药品管理法》；如植入物以上市为目

的，则要按照相应的临床药理中心的流程进行。

2. 制定临床试验方案

在临床试验开始前，应撰写详细的临床试验方

案、知情同意书、研究病历等文件，并由专家组进行

方案的论证。项目临床试验方案包括但不限于：入

组/排除标准、样本量估算、治疗方案及试验流程、疗

效评定标准及安全性评估、不良事件记录与处理、受

试者费用说明和隐私保护等内容。样本量估算需要

确定是否设置对照组、计算方法以及脱落因素的考

虑等。受试者费用说明需明确免费与收费项目、补

助项目、受试者损害的医疗处理和赔偿等费用来

源。知情同意书主要面向受试者，重点说明受试者

承担的风险与收益，自由退出的权利，有关费用和补

偿，个人信息保密等问题。研究病历主要详细记录

受试者参加临床试验期间的全部资料与数据。

3. 伦理审查

伦理审查由所在医院伦理委员会进行，内容主

要包括试验方案的设计与实施、试验的风险与收益、

受试者的招募、知情同意书告知的信息、知情同意的

过程、受试者的医疗保护、隐私和保密等内容。伦理

委员会充分讨论后，作出批准、不批准、修改后批准、

修改后再审、暂停或者终止研究的决定。研究者获

得批准后方可开展临床试验。

（三）临床试验保险购买

1. 确定是否购买临床试验保险
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《药物临床试验质量管理规范》提出了“申办方

应对参加临床试验的受试者提供保险”的建议，申办

方一般是指赔付责任主体即研究者，被保险人也多

为申办方。对于研究者发起的科研临床试验而言，

建议购买临床试验保险。

2. 临床试验保险购买与注意事项

研究者需在有临床试验保险从业资质的保险公

司购买保险。双方首先签署“保密协议”，保障信息

安全和自身利益，保险方案需要根据临床试验内容

确定“免赔额”、“每人赔偿限额”、“累计赔偿限额”、

“保险年限”和“特别约定”等附加条款内容。特别需

要注意的是可与保险公司协商制定“相关性赔付比

例”，根据与临床试验的相关性制定赔付比例。确定

方案与报价后对保险公司出具的投保单内容进行确

认并支付保单，在保险生效期内进行临床试验。

（四）临床试验的开展

临床试验开展分为受试者筛选、手术操作流程、

病人随访、中止临床试验标准和原因记录、临床试验

不良事件处理五个方面，下文针对桡骨远端骨折和

锁骨骨折病人展开的临床试验为例进行说明。

1. 受试者筛选

受试者筛选时需遵循以下步骤：①院前完成常

规检查；②评估病人是否具有手术适应证及禁忌证；

③若病人拟进行手术，则入院进行入排筛选，病人年

龄在18~85周岁发生桡骨远端等特殊形态非负重部

位的骨折，并愿意且能够签署知情同意书即可入组；

若病人拒绝临床试验或合并对临床试验影响较大的

其他疾病或情况，则被排除；④签署知情同意书，向

病人详细解释本临床试验过程，如研究内容、研究过

程、受试者的获益和风险等，病人在充分知情基础上

签署知情同意书；⑤完善试验相关实验室检查和临

床检查，推荐实验室检查包括血常规、肝功能、肾功

能、尿常规、红细胞沉降率（ESR）、C 反应蛋白

（CRP）、降钙素原（PCT），绝经前女性还需进行尿妊

娠试验（尿HCG）；临床检查包括 12导联心电图、骨

折部位X线检查、骨折部位CT+三维重建；⑥完善功

能评估，以桡骨远端骨折为例，建议行Gartland⁃Wer⁃
ley腕关节功能评分和疼痛视觉模拟量表（VAS）评

分；⑦完善研究病历填写，研究病历内容建议包括病

人基本信息、生命体征、疾病信息、既往史、合并用

药、各项检查报告和评分表等。

2. 手术操作流程

（1）桡骨远端骨折 ①病人麻醉稳妥后，取平卧

位，上臂外展，使用上肢止血带，手术区域常规消

毒。②沿左桡侧腕屈肌于掌长肌腱间作一8~10 cm
长的切口，远端 0.5 cm作一折尺形切口。切开皮肤

及皮下组织，向下钝性分离，向内可感桡动脉搏动，

切口内侧检桡侧腕屈肌腱，沿桡侧腕屈肌于掌长肌

腱间隙向下钝性分离；切断旋方肌并标记，向两侧分

离旋前方肌，直至桡骨骨折端，可见桡骨粉碎性骨

折，骨折端见淤血及软组织。③清除骨折端软组织

及淤血，复位后使用克氏针临时固定骨折，将个性化

接骨板置于桡骨掌侧合适位置，按照术前规划的钉

孔和可吸收螺钉依次钻孔、测深、攻丝、拧螺钉。④

“C”型臂X线机透视见骨折对位良好，骨折对合良

好，内固定可靠。⑤伤口内冲洗枪反复清洗伤口，止

血，清点纱布、针、线、器械无误，逐层缝合各层伤

口。⑥无菌敷料适度加压包扎伤口。

（2）锁骨骨折 ①颈丛麻醉满意后，取仰卧位，

抬高患侧肩部，常规消毒铺巾。②沿锁骨走形纵行

切开皮肤、筋膜组织，显露骨折断端，见锁骨骨折断

端侧方移位，清除周围淤血及嵌顿组织，扣钳辅助复

位，使用个性化锁骨接骨板固定，按照术前规划的钉

孔和可吸收接骨螺钉依次钻孔、测深、攻丝、拧螺钉；

术中透视见内固定物位置良好，骨折对线良好。③

彻底止血，以双氧水、活力碘、生理盐水冲洗切口，逐

层缝合切口。④无菌敷料适度加压包扎伤口。

（3）手术操作注意事项 ①注意可吸收接骨螺

钉的选择，在接骨板设计时应考虑可吸收螺钉的品

牌及规格参数；②注意接骨板与骨折部位骨面的匹

配，注意螺钉植入方向和松紧程度；③彻底冲洗，防

止材料碎片残留。

3. 受试者随访

病人术后即刻、术后 6周、3个月、6个月、12个

月随访时按计划复查临床试验方案要求的相关实验

室检查和影像学检查，并填写相应功能评分表和研

究病历。复查X线检查对骨折愈合情况进行动态观

察。以桡骨远端骨折为例，可根据以下指标判断骨

折愈合情况［33］：①腕关节局部有无压痛及纵向叩击

痛；②局部有无异常活动；③X线片显示骨折线是否

模糊，有无连续性骨痂通过骨折线；④腕关节功能

评分，如VAS评分和Gartland⁃Werley腕关节评分。

需要注意的是，临床试验期间受试者的功能评

分和影像学资料评估应采用双盲法，由3名具有5年
以上评估资历的临床医师进行评估。当随访满12个
月且受试者恢复良好时，即可完成临床试验随访过

程。当受试者完成临床试验随访后，若出现与临床

试验可能相关的疾病或并发症，仍可联系医师进行
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随访治疗，以解除受试者的病痛和进一步观察该临

床试验可能存在的远期并发症。

4. 中止临床试验标准和原因记录

如中止临床试验需遵循以下标准：①受试者主

观退出临床试验；②试验期间发生不良事件而导致

试验中止；③受试者失访或出现影响试验数据评定

的情况则中止临床试验。临床试验结束后需记录

受试者结束研究的日期，若提前退出，记录其退出

的原因。

5. 临床试验不良事件处理

临床试验期间发生的任何不良医疗事件，无论

与试验植入物是否有因果关系，均判定为不良事

件。受试者出现不良事件时，研究者应对受试者进

行积极干预，直至受试者病情得到控制。任何不良

事件都应如实详细记录，包括不良事件的名称、发生

和终止的时间、严重程度、与已知事件的关系、采取

的措施和转归，最后进行统计学分析。当判断该不

良事件属于严重不良事件时，无论与试验植入物有

无关系，必须立即采取适当的治疗措施，同时在获悉

后24 h内报告医院伦理委员会。不良事件发生期间

根据保险条款规定进行相应赔偿。

三、结语

增材制造的可降解个性化接骨板由于具备可定

制的个性化外形、良好的生物安全性和降解性能，在

骨折内固定术中具有巨大优势，未来有望在临床中

得到广泛应用。本共识以有机/无机复合材料接骨

板为例，着重讨论其设计制造和临床试验的规范化

流程，为可降解个性化接骨板的制备和临床试验提

供参考。今后仍需不断规范可降解个性化接骨板增

材制造设计、制备和临床试验流程中的原则和标准，

以期实现可降解个性化接骨板增材制造及临床试验

流程的有效性和统一化，加速其临床转化进程。

公告和免责声明

本专家共识仅基于专家临床经验和多中心研究

结果的建议，不是制定医疗实践决定的唯一准则，不

应被用作惩戒医师的法规依据。本专家共识的全部

陈述和建议主要基于部分专家的意见，并非为科学

证实的资料。本专家共识不包含未表达或隐含的内

容，同时也不保证适用于各种临床试验。所涉及内

容不承担医患双方及任何第三方依据本专家共识所

作任何决定所产生的任何损失的赔偿责任。本专家

共识也不作为医患双方依据本专家共识提供的医疗

建议所引发的使用者与病人或使用者与任何其他人

构成医患法律纠纷处理的法律依据。
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白雪岭 常 晓 陈华江 陈 亮 崔秋菊 戴红莲 董玉雷 董献振 樊渝江 方 忠 费 琦 高海燕 顾 锐

郭开今 郝永强 何 达 胡继平 胡懿郃 胡 斌 黄东臣 景 明 康学文 赖毓霄 雷鹏飞 李春旭 李 慈

李方财 李嘉浩 李江龙 李军伟 李 雷 李 梦 李 强 李忠海 刘华水 刘 军 刘瑞端 刘新宇 陆 声

陆志东 罗小辑 马维虎 马晓孟 齐大虎 秦 岭 邱贵兴 曲彦隆 全仁夫 申才良 盛伟斌 石志良 苏 瑾

孙晓丹 唐 斌 唐家广 唐 宁 田静静 王 海 王惠珍 王 丽 王岩松 王以朋 王元一 韦 兴 吴国锋

吴志宏 伍小沛 肖 骏 徐 韬 许冬竟 薛佳佳 杨 操 杨 强 杨物鹏 姚浩群 于 斌 于海龙 袁 博

袁 峰 翟吉良 张焙智 张培训 张啟维 张树军 张 为 张文志 赵小文 赵 岩 赵 宇 赵 政 郑龙坡

周 钢 周晓中 朱 皓 朱雪松 卓祥龙 邹海波


