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异种胶原基质用于种植体周围软组织增量的Meta分析
于 尧，任贵云，张 泰，李德明，朱春雨
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[摘要]目的：系统评价异种胶原基质（Xenogeneic collagen matrix，XCM）用于种植体周围软组织增量的临床效果。

方法：检索PubMed、Web of Science、Cochrane、CBM、知网、万方、维普关于异种胶原基质与上皮下结缔组织移植

（Subepithelial connective tissue graft，CTG）用于种植体周围软组织增量的临床试验。检索时间为建库至2023年8

月，筛选相关临床随机对照试验（Random controlled trials，RCTs）和临床对照试验（Controlled clinical trials，

CCTs），进行相关数据提取及偏倚评价，运用Review Manager 5.4软件对最终纳入文献的研究数据进行Meta分析。结果：

本研究共纳入12篇文献进行定量分析，Meta分析结果显示XCM与CTG的软组织厚度增量（Gain of soft tissue thickness，

GST）和红色美学评分（Pink esthetic score，PES）差异有统计学意义，且CTG的临床效果优于XCM；XCM与CTG的手术时间

（Surgery time，ST）和疼痛评分（Pain score，PS）差异有统计学意义，且XCM的临床效果优于CTG；XCM与CTG的角化组

织宽度（Keratinized tissue width，KTW）、角化组织增量（Gain of keratinized tissue，GKT）、探诊深度（Probing 

depth，PD）、口腔健康影响程度量表评分（Oral health impact profile，OHIP-G14）差异无统计学意义。结论：XCM用于

种植体周围软组织增量有良好临床效果，并且在手术时间和疼痛评分方面更具优势。
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Meta Analysis of Xenogeneic Collagen Matrix for Peri-implant Soft Tissue 
Augmentation
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( Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Hebei Key Laboratory of Stomatology, Hebei Clinical Research Center for 
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Abstract: Objective  To systematically evaluate the clinical effect of xenogeneic collagen matrix  for peri-implant soft 

tissue augmentation. Methods  PubMed, Web of Science, Cochrane, CBM, CNKI, Wanfang Data and VIP were searched 

for xenogeneic collagen matrix and subepithelial connective tissue graft were used in clinical experiments of peri-implant 

soft tissue augmentation,the sinus lift procedures were collected from inception of these database above to October 2023. 

Screening relevant random controlled trials(RCTs) and controlled clinical trials(CCTs), relevant data were extracted and bias 

was evaluated, The Review Manager 5.4 software was used to perform a meta-analysis of the study date ultimately included 

in the literature. Results  12 studies were included for quantitative analysis, Meta-analysis showed that: There are statistical 

diff erences in the gain of soft tissue thickness and pink esthetic score between XCM and CTG, and the clinical eff ect of CTG is 

better than that of XCM;There were signifi cant diff erences in operation time and pain score between XCM and CTG, and the 

clinical eff ect of XCM was better than that of CTG;Keratinized tissue width, gain of keratinized tissue, probing depth and Oral 

Health Impact Profi le of XCM and CTG were not statistically diff erent. Conclusion  XCM has a good clinical eff ect in peri-

implant soft tissue augmentation, and has more advantages in operation time and pain score.
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牙齿缺失可以由牙周病、龋病及外伤等引起，牙齿缺

失影响咀嚼功能、容貌外观，使患者的生活质量下降[1]。

因此，对缺失牙齿进行修复治疗越来越受到人们的重视。

口腔科常用修复方法为种植修复、固定修复、活动修复三

大类[2]。与固定修复和活动修复方式相比，种植修复在恢

复口腔功能和美观上更具优势，越来越多的人开始接受种

植牙[3]。然而，对比天然牙牙龈，种植体周围成纤维细胞

和血管结构较少、血供不足、质地脆、抵抗力差，易发

生牙龈退缩及种植体周围炎，引起种植体周围软组织不

足[4]。各类软组织增量技术可在整个种植治疗过程的不同

时期通过改善种植体周围角化龈宽度，软组织形态等为种

植一期手术和骨增量手术的成功提供良好的基础条件，并

有助于维持种植体的长期功能与美学效果[5]。上皮下结缔

组织移植（CTG）由Langer和Calagna[6]首次提出，最先用

于牙龈退缩患者的根面覆盖治疗。上皮下结缔组织移植操

作难度大，但由于其拥有较高的成功率、术后的牙龈颜色

与邻牙相近及供区的伤口较小等特点，目前已成为临床上

最常用的软组织增量技术。然而，这种技术需要从腭部获

取自体移植物，将留下一个开放的创口，易增加术后发病

率[7]。因此，寻找结缔组织移植的替代物成为研究方向，

异种胶原基质（XCM）是一种由Ⅰ型和Ⅲ型胶原组成的生物

材料，由于其具有血管生成潜能，可能是替代自体移植物

的一种选择[8]。本文将对CTG与XCM两种不同材料应用于种

植体周围软组织增量的临床效果进行Meta分析，希望能为

临床提供一定的借鉴。

1  资料和方法

1.1 文献检索：检索 PubMed、Web of Science、

C o c h r a n e、 C B M、知网、万方、维普。英文检索

词：xenogeneic collagen matrix、soft tissue 

augmentation、gingival thickness、keratinized 

mucosa width、dental implant、meta-analysis。中文

检索词：异种胶原基质、软组织增量、牙龈厚度、角化粘

膜宽度、口腔种植、Meta分析检索时间为建库至2023年8

月。PubMed检索策略：(gingival recession[MeSH Terms] 

OR gingival recessions[MeSH Terms] OR marginal 

tissue recession[Title/Abstract] OR dehiscence-type 

recession defects[Title/Abstract] OR keratinized 

gingiva[Title/Abstract] OR keratinized mucosa 

width[Title/Abstract] OR gingival thickness[Title/

Abstract] OR gingival biotype[Title/Abstract] 

OR periodontal biotype[Title/Abstract] OR 

periodontal attachment loss[MeSH Terms] OR 

coronally advanced flap[Title/Abstract] OR 

coronally advanced tunnel[Title/Abstract] OR 

periodontal plastic surgery [Title/Abstract] OR 

periodontal surgery[Title/Abstract] OR mucogingival 

surgery[Title/Abstract] OR mucogingival[Title/

Abstract] OR mucogingival therapy[Title/

Abstract] OR soft tissue augmentation[Title/

Abstract] OR xenogeneic collagen matrix[Title/

Abstract] OR collagen matrix[Title/Abstract] OR 

collagen graft[Title/Abstract] OR porcine collagen 

matrix[Title/Abstract] OR mucograft[Title/

Abstract] OR mucoderm[Title/Abstract]) AND (dental 

implant[MeSH Terms])。知网检索策略：（主题=种植体+

口腔种植+种植修复) AND (摘要=软组织移植+胶原基质+异

种胶原基质+结缔组织移植+软组织增量+角化组织）。

1.2 纳入和排除标准

1.2.1 纳入标准：①研究对象选择种植修复但种植体周围

软组织量不足的患者；②研究类型为临床随机对照试验

（RCTs）、临床对照试验(CCTs)；③干预措施使用异种胶

原基质或上皮下结缔组织移植治疗种植体周围软组织量不

足；④结局指标包括软组织厚度增量（GST）、角化组织宽

度（KTW）、角化组织增量（GKT）、探诊深度（PD）、手

术时间（ST）、疼痛评分（PS）、红色美学评分（PES）及

口腔健康影响程度量表评分（OHIP-G14）。

1.2.2 排除标准：①研究对象不是种植修复的患者；②非

临床随机对照试验或非临床对照试验；③干预措施不是异

种胶原基质与上皮下结缔组织移植的对照；④重复发表，

无可用数据或文献质量差。

1.3 数据提取：按照制定的纳入标准和排除标准，两位评

估者对搜集到的文献进行筛选，在此过程中如果两位评价

者出现了不一致的观点，则由第三人共同商讨解决。提取

内容为研究设计类型、干预和对照措施、结局指标及其相

关数据、偏倚风险评价的关键要素等。

1.4 质量评价：2位评价者根据Cochrane手册5.10版推荐的

“偏倚风险评估工具，独立对纳入的12篇文献进行质量评

价。如果2位评价者存在争议，则与第三人讨论解决。

1.5 统计学分析：使用Review Manager 5.4软件对12篇文

献进行统计分析。用森林图描述本研究的可信区间及效应

估计值。若I²≥50%，采用随机效应模型；若I²＜50%，

采用固定效应模型。若异质性大于等于50%时，则需要通

过敏感性分析来寻找研究结果的异质性来源，采用加权

均数差（Weighted mean difference，WMD）对连续性

数值变量的合并统计量进行评价，并计算其95%可信区间

（Confidence interval，CI），P＜0.05表示差异有统计

学意义。

2  结果

2.1 检索结果：共检索到相关文献2 536篇，其中重复文献

328篇，剔除后剩余2 208篇，阅读标题和摘要后剩余49篇。

阅读全文后最终纳入12篇文献进行Meta分析。文献筛选流

程见图1。
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图1  文献筛选流程图

2.2 纳入研究特点：见表1。

2.3 质量评价：共纳入12篇文献[9-20],其中8篇为RCTs[10-15,18,20]，4

篇为CCTs[9,16-17,19]，5篇提到随机数表法的随机方法[10-11,13,15-16]，

3篇文献提及使用随机方法[12,14,18]，但未介绍具体方法；8

篇文献采用的是密闭信封的分配隐藏[10-11,13-16,18,20]，1篇提到分

配隐藏但未介绍具体方法[12]；9篇文献提及盲法[10-16,18,20]，其

中3篇采用双盲[10-11,15]。见图2。

2.4 Meta分析结果

2.4.1 XCM与CTG的软组织厚度增量：共纳入4篇文献[9-11,15]，

固定效应模型分析显示，XCM与CTG在软组织厚度增量方面

的差异存在统计学意义（WMD=-0.34,95%CI=-0.40～-0.27,

P＜0.000 01,I²=25%）。见图3。

2.4.2 XCM与CTG的角化组织宽度：共纳入5篇文献[11-13,17,19]，随机效

应模型分析显示，XCM与CTG在角化组织宽度方面的差异无统

计学意义（WMD=-0.67,95%CI=-1.43～0.09,P=0.08,I²=71%）

（见图4）。因I²=71%，存在较高异质性，敏感性分析剔除

Schmitt 2016[17]后I ²=25%，使异质性结果产生了较大

改变。

2.4.3 XCM与CTG的角化组织增量：共纳入3篇文献[11,16,19]，

固定效应模型分析显示，X C M与 C T G在角化组织增

量方面的差异无统计学意义（WM D = 0 . 0 5 , 9 5 %C I = -

表1  纳入研究的相关特征

纳入研究                研究设计   随访时间    例数
              干预措施        

   结局指标              XCM品牌
                            试验组     对照组  

注：①软组织厚度增量（GST）；②角化组织宽度(KTW)；③角化组织增量(GKT)；④探诊深度(PD)；⑤手术时间(ST)；⑥疼痛评分（PS）；⑦红色美

学评分（PES）；⑧口腔健康影响程度量表（OHIP-G14）。

De Angelis P 2019[9]

Ashurko I 2022[10]

Cairo F 2017[11]

Huber S 2018[12]

Lorenzo R 2012[13]

Puisys A 2022[14]

Puzio M 2018[15]

Sanz M 2009[16]

Schmitt CM 2016[17]

Thoma DS 2016[18]

Vellis J 2019[19]

Zuiderveld EG 2018[20]
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图2  纳入研究的偏倚风险评价

图3  XCM与CTG的软组织厚度增量的Meta分析
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0.29～0.39,P=0.76,I²=6%）。见图5。

图5  XCM与CTG角化组织增量的Meta分析

2.4.4 XCM与CTG的探诊深度：共纳入5篇文献[9,11,13,19-20]，随机效

应模型分析显示，XCM与CTG在探诊深度方面的差异无统计

学意义（WMD=-0.12,95%CI=-0.37～0.13,P=0.08,I²=51%）

（见图6）。因I²=51%，存在较高异质性，敏感性分析剔除

Zuiderveld EG 2018[20]后I²=26%，使异质性结果产生了较

大改变。

图6  XCM与CTG探诊深度的Meta分析

2.4.5 XCM与CTG的手术时间：共纳入4篇文献[10-11,16-17]，随

机效应模型分析显示，XCM与CTG手术时间方面的差异有统计

学意义（WMD=-14.47,95%CI=-19.46～-9.48,P＜0.000 01,

I²=66%）（见图7）。因I²=66%，存在较高异质性，敏感性

分析剔除Ashurko I 2022[10]后I²=0%，使异质性结果产生了

较大改变。

图7  XCM与CTG手术时间的Meta分析

2.4.6 XCM与CTG的疼痛评分：共纳入3篇文献[10,16,19]，固定

效应模型分析显示，XCM与CTG在疼痛评分方面差异有统计学

意义（WMD=-2.28,95%CI=-2.85～-1.72,P＜0.000 01,I²=44%）。

见图8。

2.4.7 XCM与CTG的红色美学评分：共纳入4篇文献[9，13-14，20]，固

定效应模型分析显示，XCM与CTG在粉色美学评分方面的差

异有统计学意 义 （W M D = - 0 . 5 4 , 9 5 % C I = - 0 . 9 7～

-0.10,P=0.02,I²=0%）。见图9。

图9  XCM与CTG红色美学评分的Meta分析

2.4.8 XCM与CTG的口腔健康影响程度量表评分：共纳

入3篇文献[10，12，18]，固定效应模型分析显示，XCM与CTG

在口腔健康影响程度量表评分方面差异无统计学意义

（WMD=0.37,95%CI=-0.16～0.90,P=0.17,I²=0%）。见图10。

图10  XCM与CTG口腔健康影响程度量表评分的Meta分析

3  讨论

种植体周围软组织和骨组织健康是决定种植能否成功

的关键要素，种植修复不仅需要良好的骨结合，而且要求

种植体周围有良好的软组织条件[21]。种植体周围软组织厚

度与种植体周围骨组织吸收、牙龈退缩、患者的满意度和

美学等密切相关［22］。有学者研究发现，当种植体周围软组

织厚度＜2 mm时，会导致牙槽骨的明显吸收［23］。有研究描

述了几种不同材料来增加种植体周围软组织的技术,CTG的

使用仍然被认为是金标准[24-25]。但CTG需要从腭部获取自体移

植物，增加了第二术区，这也给患者带来了术后的不适[26]，

因此，有学者开始研究CTG的替代物,XCM已被应用于各种临

床研究，如美学位点拔牙后与种植联合使用，以及作为冠

向复位瓣治疗单发或多发牙龈退缩的辅助方法[27]。

本研究通过对比CTG与XCM用于种植体周围软组织增量

的多项临床指标，来探讨XCM的临床效果。种植体周围软组

织厚度对种植成功有着重要的临床意义[21]，在本研究中，

XCM与CTG在软组织厚度增量方面的差异有统计学意义，CTG

的效果要优于XCM，这与Moraschini V等[28]的研究结果一

致；角化组织表面被覆角化上皮，下方含有丰富的胶原纤维，

活动性小，耐受摩擦，能够良好地抵御炎症反应刺激[29]，因

此角化组织对种植体长期稳定性起关键作用[30]。本研究结

果显示XCM与CTG在角化组织增量方面差异无统计学意义，

这也为XCM替代CTG在种植体周围实现角化组织增量提供了

图4  XCM与CTG的角化组织宽度的Meta分析
图8  XCM与CTG疼痛评分的Meta分析
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证据；在探诊深度的比较中，XCM与CTG的数据未出现明显

统计学差异，探诊深度的减少可能是由于软组织体积的增

加，从而增强了对探针穿透的抵抗力[31]；在手术时间及疼

痛评分的比较中，XCM的效果均优于CTG，XCM作为人工材

料，避免了CTG需要开辟第二术区的缺点，不仅减少了患者

的术后疼痛，同时也减少了获取上皮下结缔组织移植物的

操作时间；红色美学评分是用来评价种植体周围软组织的

美学表现，由Fürhauser等研究，包括近中龈乳头、远中龈

乳头、牙龈边缘水平、牙槽嵴缺损、牙龈外形、牙龈颜色及

牙龈质地7个评价指标，满分14分，每个指标的评分为0、1、

2分，2分为最好，0分为最差[32]。有研究表明[33-34]，PES具有

可重复性和可接受的阈值，同时操作便捷，适用于临床评

估。本研究中，CTG的红色美学评分优于XCM，Moraschini 

V等[28]的研究表明,CTG相较于XCM可以实现更多的软组织

增量，相对饱满的牙龈形态，可以获得更高的美学评分，

同时CTG作为自体组织，比XCM能够获得更加自然的牙龈颜

色，笔者认为这可能是CTG在红色美学评分方面优于XCM

的原因；口腔健康影响程度量表（OHIP-14）是1997年由

Slade等在OHIP-49的基础上发明的，相较OHIP-49,OHIP-14

版本更加精简，主要围绕身体机能不适、疼痛与不适、心

理不适及独立能力减弱展开，在临床应用中可行性好，已

证实OHIP-14有着可靠的测量结果[35]。本研究中XCM与CTG在

口腔健康影响程度量表评分中的差异无统计学意义，在某

种程度上也证明了XCM与CTG有着相似的临床效果。Meta分

析作为二次研究，一定程度上依赖所纳入研究的质量，由

于纳入的研究样本量相对较少，并且只针对英文及中文进

行检索，是本研究的不足之处。

综上所述，在本研究中XCM与CTG的软组织厚度增量和

红色美学评分差异均有统计学意义，CTG的临床效果优于

XCM；XCM与CTG的手术时间和疼痛评分差异有统计学意义，

XCM的临床效果优于CTG；XCM与CTG的角化组织宽度、角化

组织增量、探诊深度、口腔健康影响程度量表评分差异无

统计学意义。
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