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即刻种植中经常出现骨缺损现象，对于需要植骨的病

例，通常采用的植骨材料为自体骨、同种异体骨或异种异

体骨；其中异种异体骨来源广泛，供体质量易于控制，因而

在临床上得到广泛运用，但对其效果评价则存在一定争议

[1，2]。本实验拟对两种常用异种异体骨 （Bio- Oss与 P15）在

即刻种植中的效果差异进行比较。
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摘 要：【目的】比较两种植骨材料 PepGen P15 Flow（简称 P15）和 Bio- Oss引导即刻种植体周骨组织再生能力及骨-

种植体结合能力。【方法】将 beagle犬下颌单侧双尖牙全部拔除，然后在新鲜拔牙窝内植入种植体 3颗。植入后于种植体颊

侧制备标准骨缺损并作如下处置：A组空置，B组植入 P15，C组植入 Bio- Oss；覆盖 Bio- Gide，初期缝合伤口。于术后第 6

周、12周将 beagle犬分期处死获取标本，进行大体、影像学、组织学观测。【结果】B、C组植骨区外形均较 A组膨隆，尤其是

C组。X线观察可见 B、C组 X线阻射影几乎覆盖整个植骨区，而 A组的 X线阻射影仅局限于骨缺损周边区域。组织学检查

发现：植骨区范围内的新生骨比例和骨-种植体结合率 B组最高，C组其次，A组最低；未降解的植骨材料比例 B组低于 C

组；植骨材料-新生骨结合率 B组高于 C组。【结论】与 Bio- Gide联合应用，P15与 Bio- Oss均能有效促进即刻种植体周骨

组织再生数量与质量，且能促进骨-种植体结合率，前者较有利于促进植骨区新生骨改建成熟，而后者较有利于保障植骨区

体积稳定性。
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Abstract:【Objective】 To compare the impact of two bone substitutes (PepGen P15 Flow and Bio- Oss) on promoting bone

regeneration around fresh extraction socket implant and bone- to- implant contact. 【Methods】All the beagle dogs’mandibular

bicuspids of one side were extracted and then three implants were inserted into the fresh extraction sockets. Standard bone defects

were prepared on the buccal side of the implants and then filled with blank (group A), P15 (group B), and Bio- Oss (group C),

respectively. After the application of bone substitutes the wound was covered with membrane Bio- Gide and the elevated gingival

flap was then sutured to form primary closure. At 6 weeks and 12 weeks postoperatively the dogs were sacrificed for clinical

check, radiology, and histological analysis. 【Results】In the socket areas, group C rather than group B shaped much more bulge

than group A. Radiographic analysis demonstrated there was obvious shade area around the neck of the implant in group A, but

no signs of shade area in group B and C. Histological analysis showed: the percentage area of new bone formation and bone- to-

implant contact ratio, B>C>A; and the percentage of residual bone substitute, B< C; and the percentage contact length between

new born bone and residual bone substitute, B >C.【Conclusion】In combination with membrane Bio- Gide, both bone substitutes

P15 and Bio- Oss can effectively promote bone regeneration around immediate extraction socket implant and also the bone- to-

implant contact ratio. P15 is more suitable to rebuild and mature the new born bone, while Bio- Oss to maintain the volume of

bone grafted area.
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1 材料与方法

1.1 实验材料

健康成年雄性 beagle犬，体质量(12.5±1.0) kg。Xive种植

体(11.0 mm×3.4 mm)及 P15由 Dentsply有限公司生产。Bio-

Oss植骨材料 （直径 0.25 mm~1 mm的松质骨颗粒）及 Bio-

Gide天然可吸收胶原膜由瑞士盖氏制药有限公司生产。

1.2 实验分组及方法

将 6 只 beagle 犬随机等量分成两组，6 周组与 12 周

组。将浓度为 30 mg/g的戊巴比妥钠注射液按照 30 mg/kg

比例注射入 beagle犬腹腔。麻醉后将 beagle犬取仰卧位，

常规消毒铺巾。下颌单侧双尖牙微创拔除后，冰冻生理盐

水降温下即刻植入种植体，植入扭矩 30 N·cm。用裂钻将

颊侧骨壁修整成高 3.0 mm、宽 5.0 mm的标准骨缺损，然后

在种植体周围的骨缺损区充填植骨材料，随机分组如下：A

组空白对照；B组充填 P15，C组充填 Bio- Oss，然后覆盖

Bio- Gide胶原膜；松弛龈瓣，无张力条件下拉拢缝合创口。

术后常规注射克林霉素注射液预防感染。1周内流质饮食。

术后 6周及 12周分期处死 beagle犬获取包含种植体的下

颌骨标本。

1.3 实验观测指标

获取标本时肉眼观察标本表面胶原膜、植骨材料降解

情况以及新骨生成情况。拍摄标准 X线照片，每次均由同

一位技师拍摄。将其下颌骨标本切割成含有种植体的边长

不大于 2 cm小方块，制备不脱钙树脂包埋骨切片，甲苯胺

蓝染色后光镜观察[3]。

2 结 果

2.1 大体检查

术后第 6 周胶原膜完整地覆盖于植骨区上方无明显

移位。去除胶原膜后可以观察到：A组骨缺损区较为塌陷，

仅骨缺损边缘有少量新生菲薄骨样组织；另外两组植骨区

则显得较为膨隆，尤其是 C组。植骨区域外表裸露的粉红

色骨样组织，C组比 B组可见其中间杂较多白色颗粒。术

后第 12周牙槽嵴顶区胶原膜已有少数部位出现洞穿或开

裂现象，但无明显移位。A组骨缺损修复区面积略有增大，

形成凹向上方的切迹外形；另外两组形态依然饱满。C组

外表裸露的白色颗粒较 6周时减少，新生粉红色骨样组织

增多，质地较 6周时变硬；B组外表裸露区几乎全部为粉红

色硬性组织。

图 1 Beagle犬即刻种植术后 12周处死获取下颌骨标本后拍摄的标准 X线照片 图 2 组织学图片

Fig.1 The beagle’s mandibular standard X- ray projection 12 weeks after the immediate implant operation

Fig.2 Histological pictures

2A: group C, 6 weeks after implantation, ×100; 2B: group B, 6 weeks after implantation, ×100, 2C: group C, 12 weeks after implantation, ×100

1 2A 2B 2C

2.2 影像学检查

术后 6周，A组缺损区边界明显，B、C组骨缺损区边界

不清，植入区密度接近宿主骨。术后 12周，A组缺损区边界

向中央收缩，成骨区域密度增高与宿主骨相近; B、C组骨

密度与宿主差异无显著性(图 1)。

2.3 组织学检查

2.3.1 术后 6周 A组缺损修复区内可见新生编织骨沉积

于种植体表面，骨小梁结构细小，分布稀疏，骨小梁周边可

见零星排列的成骨细胞。B组与 C组均可见新生骨紧密结

合于植骨材料表面；C组新生骨主要集中在骨缺损边缘区,

并可见到典型的成骨细胞位于新生骨边缘类骨质内 (图

2A)；而 B组即使在骨缺损中央区仍可见到明显成骨现象，

参与再生的成骨细胞也更为多见(图 2B)。B、C组种植体表

面可见大量新生编织骨和骨髓组织，但有一处可见植骨材

料直接附于其上(图 2A)。对比而言，骨缺损修复区内的新

生骨组织比例和新生骨-种植体结合率 B组最高，C组其

次，A组最低；植骨材料-新生骨组织结合率 B组高于 C

组。另外，骨缺损修复区内 B组未降解的植骨材料比例低

于 C组。

2.3.2 术后 12周 A组缺损区可见较 6 周时更多的新生

骨组织，缺损边缘区的编织骨已经转变为板层骨，骨小梁

结构较为粗大致密，但中央区未见明显成骨现象。B、C组

骨缺损区内可见到较为普遍的板层骨和哈弗氏管结构，板

层骨及植骨材料表面仍可见到新沉积的类骨质，部分哈弗
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管结构内可见到毛细血管(图 2C)；骨-种植体界面未见到

植骨材料直接附着于种植体表面。总之，随着愈合周期的

延长，骨缺损修复区内新生骨组织比例、骨-种植体结合

率、骨-植骨材料结合率均呈现一定程度的上升趋势；且 B

组相对于 C组的成骨优势，12周时较 6周时表现得更为充

分；但未降解的植骨材料比例基本未发生明显变化。

3 讨 论

本实验大体、影像学观察结果显示，植骨材料充填组

比空白对照组新骨形成明显，说明两种植骨材料在本实验

动物模型中均能起到促进新骨形成的作用。本实验中所制

备的骨缺损区外形扁平宽大，周围毗邻的骨组织较少，该

种情况下单纯运用胶原膜具有较大程度可让性，不利于骨

组织再生空间的形成和维持；而 Botticelli制作的骨缺损区

为环形狭长外形，周围有足够的骨组织环绕，该情况比较

利于骨组织再生空间的形成和维持。

本实验组织学观察发现，Bio- Oss植骨区成骨范围在 6

周时还主要集中在骨缺损边缘，而 P15植骨区即使在血运

相对缺乏的骨缺损中央区也可见到明显成骨现象，形成了

多中心成骨[2]。P15与 Bio- Oss相比，显示出较多的新生骨，

较高的植骨材料骨结合率以及较少的植骨材料。

笔者认为上述结果与 P15表面结构的特殊设计有关。

P15无机载体表面复合有生物活性肽（人工合成的 15个氨

基酸序列），该序列存在于天然骨组织Ⅰ型胶原α链，在有

机体内担负着骨性祖细胞结合、迁移、增殖、分化以及最终

成骨作用[2]。

另外，上述结果与 P15的构成成分也有密切联系。虽

然有学者 [4，5] 认为Bio- Oss 的缓慢吸收并不会影响新骨形

成，但本实验结果提示P15中所包含的可吸收凝胶基质能

够更好地解决因为无机基质吸收缓慢而不能为新生骨组

织生长提供足够空间的矛盾。

本实验组织学标本观察时发现：Bio- Oss 组的植骨材

料颗粒在经过 6周的骨组织再生改建后，仍可在一个标本

中发现其直接附着于种植体表面，而 P15组所有标本中仅

可观察到新生编织骨、成熟板层骨和骨髓组织紧密附着于

种植体表面。国内学者耿威、宿玉成等[6]发现 Bio- Oss不直

接附着于种植体表面，并由此认为 Bio- Oss颗粒的存在并

不会影响骨-种植体结合率。由此可见，种植体表面的植骨

材料经过一段时间的骨组织新生改建，趋向于通过新生骨

组织与种植体表面连接。

与 Bio- Gide天然可吸收胶原膜联合应用，P15和 Bio-

Oss均能明显促进即刻种植体周骨缺损的骨组织再生及种

植体界面上新骨形成和成熟，前者较有利于促进植骨区新

生骨改建成熟，而后者较有利于保障植骨区体积稳定性。
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