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[摘要]      目的     比较异种胶原蛋白基质（XCM）和自体结缔组织移植瓣（CTG）用于牙周软组织增量的效果。方

法     检索PubMed、Web of Science、EMBASE、Cochrane、CNKI、CBM、万方数据库、中文科技期刊全文数据

库，查找利用XCM和CTG进行牙周软组织增量效果的临床随机对照研究。利用RevMan 5.3软件分析、比较两者牙

周软组织增量的效果，包括角化龈宽度增量、角化龈厚度增量、平均根面覆盖率和手术时间。结果     共纳入10篇

临床随机对照研究。Meta分析结果显示，两组患者在术后6个月时角化龈宽度增量及根面覆盖率方面效果的差异无

统计学意义（P>0.05），术后12个月时XCM效果不如CTG（P<0.05）；术后12个月XCM的角化龈厚度增量效果不

如CTG（P<0.05）；XCM的手术时间短于CTG（P<0.05）。结论     有限的证据表明，在增加角化龈宽度和提高根

面覆盖率方面，XCM与CTG无差异；在增加角化龈厚度方面，无足够证据表明XCM不如CTG；

但XCM的手术时间显著短于CTG。尚需随访时间更长的、多中心、大样本、前瞻性随机对照临

床研究来进一步验证该问题。
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[Abstract]     Objective      In  this systematic  review, we aimed  to compare  the effectiveness of xenogeneic collagen 

matrix  (XCM) and autogenous connective  tissue graft  (CTG)  in periodontal soft  tissue augmentation. Methods   We 

searched randomized controlled clinical studies published from 2000  to July 2018  in electronic databases,  including 

PubMed, EMbase, Cochrane, Web of Science, CNKI, CBM, Wanfang database, and VIP. RevMan5.3 software was 

used to analyze and compare the width of keratinized tissue (KTW), thickness of keratinized tissue (TKT), average root 

coverage (ARC), and surgery time. Results     A total of 10 

randomized controlled  trials were  included. There was no 

difference between XCM and CTG (P>0.05)  in  terms of 

the augmentation of KTW and ARC at the follow time of 6 

months, XCM was less effective  than CTG at 12 months. 

CTG had a higher augmentation  in TKT compared with 
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牙周软组织量不足是一种较为常见的临床现

象，可引起根面敏感和美学问题，也可能影响局

部菌斑控制。随着人民对健康和美观要求的提

高，对牙周软组织增量手术的需求日益增加。牙

周软组织增量材料包括：自体结缔组织移植瓣

（connective  tissue graft，CTG）和异种胶原蛋白

基质（xenogeneic collagen matrix，XCM）。CTG
是从患者硬腭区获取的结缔组织，无排斥反应。

临床研究[1]表明，CTG可以显著增加角化龈宽度

（width of keratinized  tissue，KTW）和角化龈厚

度（thickness of keratinized  tissue，TKT），利于

边缘龈的长期稳定。缺点是增加了新创面，增加

了患者痛苦，且供区有限，同时易受自身角化龈

质量问题的限制[2-3]。因此，目前学者们在积极寻

求CTG的替代材料，XCM是一种来源于猪的由Ⅰ

型和Ⅲ型胶原蛋白构成的稳定可吸收的三维基

质，已被批准进入临床使用。临床试验 [4-5]表明

XCM可以使KTW及TKT增加。与CTG比较，使用

XCM可以获得更佳的颜色匹配，减少术后并发

症、缩短手术时间，获得更高的患者术后满意

度[6]，但存在移植物收缩、过敏及可能存在排斥反

应等缺点[7-8]。关于XCM与CTG在牙周软组织增量

效果上哪一个更具优势，目前尚无定论[9-11]。本研

究将系统评价和分析二者对牙周软组织增量的效

果，包括KTW、TKT、平均根面覆盖率（average 
recession coverage，ARC）、手术时间的差异，为

口腔临床医生处理牙周软组织量不足提供循证证

据。

1   材料和方法

根据Cochrane手册对干预措施进行系统审查

评价，比较XCM与CTG用于牙周软组织增量的效

果，主要指标包括：KTW增加量、TKT增加量。

次要指标包括：ARC和手术时间。

1.1   检索策略

本研究检索了4个外文数据库：PubMed、
Web of Science、EMbase、Cochrane，在PubMed数

据库中以自由词与MeSH主题词结合的方式进行检

索，在Web of Science、EMbase、Cochrane中以自

由词进行检索。检索词包含：“gingival recession”、

“keratinized gingival defect”、“soft  tissue aug-
mentation”、“collagen matrix”等。在中文数据

库：中国知网（CNKI）、中国生物医学文献数据

库（CBM）、万方数据库、中文科技期刊全文数

据库中以“异种胶原蛋白基质”、“胶原蛋白基

质”、“结缔组织移植术”、“牙龈退缩”、

“角化龈不足”为关键词检索，检索时间为2000
年1月至2018年7月，检索式语言为英文和中文。

1.2   纳入和排除标准

1.2.1   纳入标准   1）研究类型：随访时间≥3个月

的临床随机对照试验（randomized controlled trial，
RCT）。2）研究对象：天然牙牙龈退缩者或薄扇

型牙龈者及种植体周围软组织不足需进行软组织

增量者。3）干预措施：试验组使用XCM，对照

组使用CTG。4）结局指标：至少包括了KTW、

TKT。
1.2.2     排除标准     1）研究对象包含以下情况的研

究：手术位点曾进行过膜龈手术；有患者对XCM
过敏；手术位点包含正在移动中的牙齿。2）研究

对象有未控制的系统性疾病，未控制的牙周炎或

口内有不良修复体者。3）增量术与种植体植入同

期进行或在种植体植入前进行手术。

1.3   文献筛选

先利用EndnoteX  7软件及手动排除重复文

献，再按照上述的纳入和排除标准进行文献筛

选，从题目和摘要排除不符合标准的文献，对不

确定的文献查找全文进一步阅读全文进行筛选。

最后对剩余文献阅读全文及偏倚风险评估后，确

定是否纳入。以上过程均由2名人员独立完成，对

存在争议之处两人经讨论决定是否纳入，如争议

无法确定征求第三者意见。

1.4   数据提取

由2名人员分别对纳入的研究进行数据提取，

任何有争议之处，经两人讨论决定，争议无法消

除，则征求第三者意见。提取数据信息包括：作

XCM (P<0.05) at 12 months. XCM needed shorter operation time than CTG (P<0.05). Conclusion   The limited evidence 

showed XCM had similar augmentation of KTW and ARC. There was insufficient evidence to prove that CTG was more 

effective in the augmentation of TKT than XCM and that XCM required shorter surgery time. Long-term, multicenter, and 

prospective randomized controlled clinical studies with large sample sizes are necessary to further validate the problem.

[Key words]   xenogeneic collagen matrix;   connective tissue graft;   soft tissue augmentation
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者和出版时间、研究设计、研究开展地区、受试

者人数和年龄、干预措施与对照措施、随访时间、

测量时间、KTW、TKT、ARC、手术时间等。

1.5   偏倚风险评估

由2名评估者对纳入的RCT根据《Cochrane干
预措施系统评价手册》5.1.0版本进行评估，评价

条目有：1）随机分配方案的产生；2）隐蔽分

组；3）对患者及医生实施的盲法；4）对结果评

价实施盲法；5）不完整的结果数据；6）选择性

报告结果；7）其他偏倚。有争议之处两者讨论决

定，争议无法消除，则征求第三者意见。

1.6   统计分析

采用Revman  5.3进行Meta分析并绘制森林

图，采用均数差（mean difference，MD）为分析

统计量，均计算95%可信区间（confidence  in-
terval，CI），根据测量时间的不同进行亚组分

析。采用χ2检验异质性，检验统计量为I2值，检验

水准α=0.1。若研究间无明显异质性（I2≤50%，

P>0.10）采用固定效应模型；若研究间存在明显

异质性（I2>50%，P<0.10），采用随机效应模

型，分析异质性的可能来源。

2   结果

2.1   文献检索及筛选结果

中文数据库检索到359篇文献，英文数据库中

检索到文献2 619篇，初筛后获得文献144篇，筛

选后对41篇文献阅读全文，排除非临床试验11
篇，非RCT文献5篇，同一试验2篇，无CTG对照

组9篇，手术非种植体植入3个月后进行3篇，1篇
未知偏倚风险较高，最终纳入10篇文献。

2.2   纳入研究的基本情况

在纳入的10项临床RCT中，共282名研究对

象，496个试验位点。5项研究针对牙龈退缩增加

角化龈，4项研究针对种植体周围软组织缺损进行

软组织增量，1项研究既包含种植体也包含天然牙

牙龈退缩。XCM的材料均为猪胶原基质。纳入研

究的基本特征详见表1。8项研究报道了KTW值，

5项研究报道了TKT值。4项研究报道了术后的

ARC。

研究 试验设计
数量（患

者/位点）
年龄/岁

材料（试验组/ 

对照组）
牙体类型 颌位 观察指标

研究时

长/月
测量时间点/月

Sanz等[12] RCT（平行

对照）

20/20 T：64.3
C：59.2

XCM（MG）/ 
CTG

天然牙/种
植体

NR K T W、手术时

间

6 0、1、3、6

McGuire等[13] RCT（平行

对照）

25/50 43.7±12.2 XCM（MG）/ 
CTG

天然牙 上下颌 KTW、ARC 12 0、1、2、3、
6、12

Cardaropoli
等[14]

RCT（平行

对照）

18/22 41.39±10.02 XCM（MG）/ 
CTG

天然牙 T：上颌7下颌4 
C：上颌11

K T W、T K T、

ARC
12 0、1、3、6、

12

Lorenzo等[15] RCT（平行

对照）

24/24 T：62±8.7
C：63±7.9

XCM（MG）/ 
CTG

种植体 T：上颌1下颌11 
C：下颌12

K T W、手术时

间

6 0、1、3、6

Aroca等[16] RCT（口内

分组对照）

22/156 >18 XCM（MG）/ 
CTG

天然牙 上下颌 KTW、TKT、
ARC、手术时间

12 0、1、3、6、
12

Cieślik-Wege- 
mund等[17]

RCT（平行

对照）

28/106 20~50 XCM（MD）/ 
CTG

天然牙 上下颌 KTW、ARC 6 0、3、6

Cairo等[18] RCT（平行

对照）

60/60 T：50.3±12.4
C：48.3±11.8

XCM（MG）/ 
CTG

种植体 上下颌 K T W、T K T、

手术时间

6 0、1、3、6

Thoma等[11] RCT 20/20 T：64.3
C：59.2

XCM（MG）/ 
CTG

种植体 T：上颌10
C：上颌 9下颌1

TKT、手术时间 3 0、1、3

Puzio等[19] RCT 25/30 T：43.8±13.2
C：42.7±19.1

XCM（MG）/ 
CTG

种植体 T：上颌12下颌3
C：上颌14下颌1

TKT 12 0、3、12

Tatarakis等[20] RCT 8/8 T：38.75±11.70
C：37.75±18.17

XCM（MG）/ 
CTG

天然牙 上颌 KTW 6 0、2、6

表  1   纳入研究的特征

Tab  1   Characteristics of included studies

注：MG，Mucograft®；MD，Mucoderm®；NR，未报道；T，试验组；C，对照组。
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2.3   偏倚风险评估

因为手术取瓣无法对术者及患者实施盲法，

对手术操作步骤描述详细的研究给予实施偏倚低

风险评估。2项研究为高偏倚风险，1项研究为较

高的未知偏倚风险，6项研究为中等程度的未知偏

倚风险（表2）。

纳入研究 随机序列生成 分配隐藏 实施盲法 结果测量盲法 失访偏倚 报告偏倚 其他偏倚

Sanz等[12] 恰当 恰当 恰当 不清楚 不清楚 不清楚 恰当

McGuire等[13] 恰当 不清楚 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当

Cardaropoli等[14] 恰当 不清楚 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当

Lorenzo等[15] 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当 不清楚 恰当

Aroca等[16] 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当

Cieślik-Wegemund等[17] 恰当 恰当 恰当 不恰当 恰当 恰当 恰当

Cairo等[18] 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当 恰当

Thoma等[11] 恰当 恰当 恰当 恰当 不恰当 不清楚 恰当

Puzio等[19] 恰当 恰当 不清楚 恰当 恰当 恰当 恰当

Tatarakis等[20] 恰当 恰当 恰当 不清楚 恰当 恰当 恰当

表  2   纳入研究的偏倚风险

Tab  2   Risk of bias of included studies

2.4   统计分析结果

2.4.1   KTW增量   8项研究测量记录了KTW，共包

括205名研究对象的421个试验位点。根据测量时

间的不同分为3个亚组（术后3、6、12个月）进行

分析（图1）。

图  1   KTW增量的Meta分析结果

Fig  1   Meta-analysis of the increase in KTW

结果显示：组内无显著异质性（I2<50%，

P>0.10），采用固定效应模型，在术后3个月与6
个月时，XCM组与CTG组获得的KTW无显著区别

（P>0.05）；术后12个月CTG组的效果优于XCM
组，差异有统计学意义（P<0.05）。

2.4.2     TKT增量     5项研究测量记录了TKT，共包

括139名研究对象的284个试验位点。根据测量时

间的不同分为3个亚组（术后3、6、12个月）行

Meta分析（图2）。各亚组内无显著异质性（I2= 
0，P>0.10），选择固定效应模型；术后3个月时，

在TKT增加效果上，CTG组与XCM组无差异（P> 
0.05）；术后6、12月的结果示，CTG组获得TKT
较XCM组多，且差异有统计学意义（P<0.05）。

2.4.3     ARC   4项研究测量记录了ARC，根据测量
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时间分为2个亚组（术后6、12个月）（图3）。结

果示：在2个亚组内存在异质性（I 2>50%，P< 
0.10），选择随机效应模型；术后6个月时，XCM
组与CTG组的ARC无显著区别（P>0.05）；术后

12个月时，CTG组获得的ARC高于XCM组，且差

异有统计学意义（P<0.05）。   
2.4.4     手术时间     5项研究报道了从受体区预备的

第一个切口开始至最后一针缝合所用时间，其中3
项研究给出了均数和标准差，研究间无显著异质

性（I2<50%，P>0.10），选择固定效应模型。

XCM组的手术时间较CTG的短16.13  min；
95%CI[-17.76，-14.50]，差异有统计学意义（P< 
0.05）。在其他2项研究中，一项研究[15]给出了手

术时间的平均数（XCM组：32.5  min，CTG：

46.25 min），另一项研究[21]（与Thoma等[11]为同

一项试验）给出了手术时间的中位数（XCM组：

39 min，CTG组：34 min），手术时间XCM组均

短于CTG组。

图  2   TKT增量的Meta分析结果

Fig  2   Meta-analysis of the increase in TKT

图  3   ARC的Meta分析结果

Fig  3   Meta-analysis of ARC

3   讨论

目前，冠向复位瓣术联合CTG的双层瓣技术

被认为是增加牙周软组织量术的标准术式[22]，但

该技术存在2个术区，增加了术后并发症的发生

率，冠向复位瓣术联合XCM的术式简化了手术程

序，能降低术后并发症的发生率。临床研究[23]表

明，手术时间延长1 min，术后疼痛和肿胀发生率

增加3%~4%。Nevins等[4]研究从临床组织学角度比

较了使用XCM与自体组织龈瓣治疗牙龈退缩的效

果，术后13周时，XCM组和AGG组角化上皮的厚

度分别为（294±17.9）、（349±100）µm，结果显

示，两者在诱导结缔组织形成及上皮化上无显著

区别。本研究关注XCM与CTG在获得牙周和种植

体周围软组织量（KTW增量、TKT增量）上有无
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差异，以及牙龈退缩患者获得根面覆盖率上有无

差异。本次Meta分析纳入的10项研究均为RCT，

均描述了随机序列的产生，7项研究在分配隐藏方

面描述清晰；在实施偏倚上，9项研究均清晰地描

述详细的手术步骤，偏倚风险低。有9项研究的资

金支持来源于生产厂家，均声明无利益关系，总

体上来说，10篇研究中仅有2篇为高偏倚风险。

Meta分析结果示：无论使用XCM还是CTG，均增

加了牙周及种植体周围的软组织量。在KTW增量

方面，在术后3个月与6个月时，XCM与CTG无差

异，术后12个月时，CTG效果略优于XCM（P< 
0.05）。在TKT增量方面，在术后3个月时XCM与

CTG效果无差异，术后6个月与12个月，XCM效

果略差于CTG（P<0.05）；但术后6个月的研究只

有1项，样本量较小。在ARC上，术后6个月时使

用XCM与CTG无显著区别，术后12个月时，CTG
效果更佳（P<0.05）。研究间的异质性较大，这

可能是由于ARC的测量与牙体解剖形态及牙位是

否扭转有关。另外，难以识别的釉牙骨质界会影

响测量结果的准确性。在手术时间上，XCM则显

著短于CTG（P<0.05）。

目前，关于XCM与CTG软组织增量术的大样

本临床研究较少，缺乏统一的测量标准，有4项研

究[11,14,16,24]是使用扩大针等利器刺穿角化龈这种有

创测量方法测得TKT的，另有1项研究[19]使用超声

仪器测得软组织厚度。TKT的测量部位也不一

致，测量位置有缺牙区牙槽嵴顶、牙根方、膜龈

联合处和颊侧牙龈中央部位等。Thoma等[11]为控

制测量位点的一致性，制作了个性化支架，其测

量方式更为合理。在纳入的研究中，随访时间最

长的是12个月，观察时间均较短，尚需随访时间

较长的高质量RCT才能得到更稳定可靠的结论。

在术后12个月时，XCM获得的KTW、TKT增

量较CTG少，但数值相差较小。XCM获得的ARC
较CTG低，但使用XCM的手术时间较短，术后反

应轻，临床医生可以根据患者个人意愿或患者自

身条件来进行选择，CTG不足时如多个牙位需软

组织增量患者，可以选择XCM替代CTG进行牙周

软组织增量。

现有证据表明：XCM与CTG在牙周软组织增

量上的差异有统计学意义，但从临床上来看，增

量数值相差较小；使用XCM可以减少手术时间、

减轻患者痛苦，因此临床上可考虑使用XCM代替

CTG进行牙周软组织增量。但是，由于纳入研究

数量较少，尚需随访时间更长的、多中心、大样

本、前瞻性临床RCT来进一步验证该问题。
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