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【摘要】 引导骨再生（guided bone regeneration，GBR）屏障膜对重建牙周组织的形态和功能具有重要意义。生

物相容性、空间保持性、封闭性、可控性和生物活性是屏障膜应满足的主要标准。人工屏障膜生物材料可以

分为合成高分子材料类、天然高分子材料类以及金属类，根据其降解特性分为可吸收与不可吸收两大类。用

于水平向骨增量的GBR可以治疗多种类型的骨缺损，包括治疗骨开窗、骨开裂，使用不可吸收 e⁃聚四氟乙烯

（polytetrafluoroethylene，PTFE）膜或可吸收胶原膜都可以达到很好的预期效果。而对于牙槽嵴顶上增量或垂

直向骨增量挑战性大，需要其有良好的强度，维持成骨空间，可以通过使用形态稳定的钛增强 e⁃PTFE或 d⁃PT⁃
FE膜，或者也可以使用钛板或钛网覆盖可吸收膜来实现垂直向的骨增量。目前生物活化性膜、数字化 3D打

印钛网膜、压电活性生物膜为研究热点，在未来的研究中会进一步提高膜的生物活化性，会推进人工膜研发

进入下一个阶段。
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【Abstract】 Guided bone regeneration (GBR) barrier membranes are of great significance for the reconstruction of the
health and function of different periodontal tissues. Biocompatibility, spatial maintenance, closure, controllability and bi⁃
ological activation are the main criteria that should be met by these membranes. Artificial barrier membrane biomateri⁃
als can be divided into synthetic polymer materials, natural polymer materials and metals. According to their degrada⁃
tion characteristics, these membranes can be divided into two categories, absorbable and nonabsorbable membranes.
GBR used for horizontal bone increments can be used to treat various types of bone defects, including the treatment of
bone fenestration and bone cracking. The use of a non⁃absorbable e⁃PTFE membrane or absorbable collagen membrane
can achieve the expected effect. However, for incremental or vertical bone growth at the alveolar crest, the use of this mem⁃
brane is very challenging and requires good strength to maintain the osteogenic space. This space can be enhanced with e⁃
PTFE or d⁃PTFE membranes with stable morphology, or absorbable membranes can be covered with titanium plates or
meshes to achieve vertical bone increments. Currently, bioactive membranes, digital 3D⁃printed titanium membranes and
piezoelectric active biological membranes are research hotspots. In future research, the biological activation of these mem⁃
branes will be further improved, which will promote the development of artificial membranes in the next stage.
【Key words】 guided bone regeneration; barrier membrane; biological activated membrane; digital 3D printing
of titanium membrane; piezoelectric biofilm; horizontal bone regeneration; vertical bone regeneration
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引导骨再生（guided bone regeneration，GBR）原

理是使用屏障膜隔绝快速增生的上皮细胞以及结

缔组织，提供一个相对封闭的组织生长环境，使骨

缺损区具有再生能力的细胞最大限度地增殖分

化，促进新骨的形成［1］。GBR屏障膜对重建牙周组

织的形态和功能具有重要意义，笔者对 GBR屏障

膜材料临床应用进展作一综述。

1 人工屏障膜应具备的条件

①生物相容性，在膜与组织之间的相互作用

下，一定要对引导骨缺损或者软组织缺损的愈合

起到一个积极的作用。如果为可吸收性膜，其应

该可以在降解后融入宿主组织而不能引起不良反

应，影响愈合［2⁃4］。②空间维持性，膜与组织之间要

有相对足够且稳定的空间，促进新骨形成，以完成

骨缺损区的骨再生修复［3］。③封闭性，膜要有一定

的封闭作用，为了防止上皮结缔组织长入骨缺损

区，同时又要允许氧气、血液以及生物活性物质等

能进入，促进局部细胞生长和骨再生。④可控性，

人工屏障膜既要易操作又应该避免术后并发症的

发生，如果当膜可塑性较差，不但不易与组织融

合，而且易发生膜暴露的术后并发症。屏障膜强

度不足，可塑性又欠缺，则不能满足临床医师的要

求［3］。⑤生物活化性，虽然目前的人工屏障膜还尚

未达到这一特性的要求，但通过对这一方面的研

究，会推进人工膜研发进入下一个阶段，使其在骨

再生过程中扮演主动的角色［2］。

2 不同生物材料的屏障膜分类

2.1 合成高分子聚合物类

2.1.1 聚四氟乙烯（polytetrafluoroethylene，PTFE）
材料 PTFE 材料在合成高分子材料中占主要地

位，包括 e⁃PTFE、d⁃PTFE以及钛加强 PTFE膜，但聚

四氟乙烯膜为不可吸收膜，需要二次手术取出。e⁃
PTFE膜具有大量的小孔，可促进组织细胞附着，创

面稳定，同时限制结缔组织和上皮细胞的迁移。

但因其细菌容易侵入而引起膜暴露的术后并发症

的发生，所以逐渐被 d⁃PTFE膜取代。d⁃PTFE膜具

有比 e⁃PTFE膜更小的孔径，孔径越小，被细菌侵入

的可能性就越小。因为骨再生依赖于通过从骨髓

腔皮质骨穿孔获得足够的血液供应，但 d⁃PTFE膜

的孔隙率有限，所以该区域的血液供应有限。而

钛加强型 PTFE膜，既是一个临床上应用非常成熟

但又同时对医生技术要求较高的材料。采用了钛

加强型 PTFE膜的病例在牙槽嵴顶切口处及相邻

牙齿治疗区黏膜处容易发生术后并发症，特别是

在远端游离端或者连续多颗牙缺失植骨区，对切

口设计、缝合技巧以及术后护理都有较高的要求。

2.1.2 脂肪族聚酯（aliphatic polyesters）类材料 包

括聚已内酯（poly epsilon⁃caprolactone，PLA）、聚乙

醇酸（poly glycolic acid，PGA）、聚乳酸（poly lactic
acid，PCL）、聚羟基戊酸（poly hydroxyl valeric acid）、

聚羟基丁酸（poly hydroxyl butyric acid）以及他们的

共聚物［5］。因其低刚性、可管理性、可加工性、可调

生物降解性和低毒性，在临床应用广泛。目前最

新以合成的可生物降解聚合物聚乳酸/乙醇酸

（polylactic⁃co⁃glycolic acid，PLGA）为原料制备的屏

障膜为双层结构，膜层致密，可以防止牙龈成纤维

细胞向内生长，保证机械功能，微纤维层支持成骨

细胞定植，促进骨再生。Hoornaert等［6］在兔下颌骨

缺损GBR实验研究发现 PLGA制成的双层合成膜

比胶原膜更安全，生物相容性更好，对骨吸收速率

和骨再生能力的控制能力更强。Won等［7］通过 3D
打印方式制作 PLGA人工膜，在小猎犬骨缺损模型

中GBR，研究发现 PLGA膜在潮湿的环境中比胶原

膜成骨效果更稳定可靠，证实了其适宜作为 GBR
屏障膜的材料。

2.2 天然高分子聚合物类

2.2.1 胶原蛋白膜 胶原蛋白膜是最常见的可吸

收膜，胶原蛋白及细胞外基质最常见的来源是人、

猪或牛，可以由心包、牛犊皮、真皮和跟腱制成。

它们与牙周结缔组织胶原成分相似，免疫原性和

细胞毒性较弱，并且具有促进牙周韧带和牙龈成

纤维细胞的趋化作用。最早的胶原膜由两层组

成，其内部多孔表面面向骨，由排列松散的胶原纤

维组成，从而允许成骨细胞进入该部位。外层致

密表面面向软组织，起到屏障作用，防止成纤维细

胞增殖进入骨缺损区。胶原膜可以促进止血，易

于操作，可降解，已广泛应用于临床。

2.2.2 壳聚糖（chitosan） 壳聚糖是一种天然生物

聚合物，是 n⁃乙酰氨基葡萄糖和 n⁃葡萄糖胺单元

的共聚物。它是从甲壳素中通过解聚和部分脱乙

酰得到的。壳聚糖由于其良好的生物相容性、可

控的降解速度和适宜的结构，作为骨替代材料和

膜材料在骨科和牙周应用中引起了广泛的关

注［8］。此外，壳聚糖易溶于各种酸性溶剂，呈正电

荷，与糖胺聚糖结构相似，为细胞有效的完成诱导

骨再生、促进药物吸收等生物学功能提供了适宜
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的环境。然而，单一的壳聚糖膜力学性能差，不足

以有效地发挥维持骨再生空间及引导的作用［9］。

有学者通过在壳聚糖膜中负载羟基磷灰石微球改

善GBR屏障膜的力学性能和骨传导性能。这种新

型的 GBR 复合膜具有良好的生物功能和力学性

能，将为 GBR屏障膜的进一步研究和开发提供良

好的前景［10］。

2.2.3 藻酸盐（alginate）膜 藻酸盐膜是一种可

以直接涂于骨缺损表面的生物可吸收膜。由于

藻酸盐膜是通过逐步将氯化钙水溶液引入填充

骨缺损的藻酸钠中，形成于骨缺损表面，因此可

以紧贴骨表面而不使膜变形。藻酸盐膜可很好

阻隔结缔组织与骨缺损区。但是因其强度不

足，最终膜会塌陷向骨缺损区使新生成的骨呈

漏斗状。有学者采用溶剂浇铸和逐层涂覆技术

将藻酸盐与壳聚糖以及磷酸八钙成功制备了新

型 CS/algc⁃teocp/nBG 复合膜，通过对膜表面形貌

观察、吸水能力、力学性能试验和离子释放分析

表明，其适合成骨干细胞的粘附和生长；细胞培

养和 MTT 检测表明，复合膜对细胞无细胞毒性

作用，与纯膜相比，复合膜更容易促进人骨髓间

质干细胞的增殖［11］。这种表面微观结构得到改

善的复合膜在 GBR 屏障膜的应用中具有良好

前景。

2.3 金属类

钛及钛合金膜具有强度高、刚性好、密度低、

重量轻、耐高温、耐腐蚀等优点，具有良好的空间

维持能力，钛膜或钛网的表面也相对光滑，这一特

点也降低了细菌的附着可能。其存在的主要问题

是膜暴露以及软组织的隔绝问题。钛网的刚度可

以比其他膜更好地维持空间，但由于钛网的切割、

修边、弯曲等引起的尖锐边缘可能会导致钛网膜

的外露，但钛网膜的外露很少引起感染。另一方

面，目前市场上出售钛网膜的共同特征是，它的大

孔隙度可以提供良好的血供以及允许细胞外营养

物质在细胞膜上扩散来提高伤口的稳定性，从而

促进再生，增强软组织的附着，可稳定和限制上皮

细胞的迁移，这使得材料很难用于第二次手术。

因此，开发低孔和微孔大小的钛网膜可以改善目

前在应用中出现的一些问题［12］。研究表明，形成

新骨的量可能受钛网膜的厚度和孔径的影响，所

以特别是在愈合早期阶段，需要仔细选择孔隙大

小，为缺损区域和周围组织提供适当的营养和血

液［13］。目前临床上已有很多型号的钛网膜被广泛

应用（FrioslBoneShields®、Tocksystem MeshTM®、M⁃
TAMTM®、Ti⁃Micromesh ACE®），临床效果较好。

3 GBR屏障膜应用趋势

3.1 生物活化性膜

当前生物膜研究主要关注：①在膜中添加具

有骨传导性能的磷酸钙陶瓷以及其他生物可降

解的聚合物；②功能性分层膜，各层具有不同的

生物学特性，从而满足不同接触面如种植体表

面、骨面和上皮组织在骨再生中的不同要求；③
生物膜表面的修饰，包括添加聚合物、生物活性

蛋白和分子。GBR 屏障膜可以作为生长因子的

缓释载体，促进细胞的增殖和成骨活性，从而形

成生物活化功能性膜。与骨组织再生有关的生

长因子主要有碱性成纤维细胞生长因子（basic fi⁃
broblast growth factor，bFGF）、骨形成蛋白、胰岛素

样生长因子、血小板源性生长因子和转化生长因

子等。研究表明，bFGF 是一种具有血管生成特

性的有丝分裂蛋白，在骨修复早期参与骨重塑。

有学者通过小猎犬骨缺损成骨实验发现，可吸收

聚乳酸 ⁃乙醇酸聚己内酯共聚物（poly⁃lactic acid⁃
co ⁃glycolic acid ⁃co ⁃ ε ⁃caprolactone，PLGC）膜结合

bFGF 可有效促进 GBR 愈合过程［14 ⁃ 15］。Caballe⁃
Serrano 等［16］在小猎犬牙槽骨颊侧骨开裂的实验

模型中使用胶原膜结合血小板源性生长因子，应

用于即刻种植后的 GBR修复，发现新骨形成明显

高于对照组。

3.2 数字化 3D打印钛网膜

足够的水平和垂直方向的骨体积对于获得长

期的美学和功能效果起着至关重要的作用。然而

在临床工作中，很多患者存在水平或垂直骨缺

损。为了增加 GBR手术的成功性，必须在愈合过

程中稳定移植物，维持移植物材料的成骨潜能。

但在 GBR整个愈合过程中，特别是对于较大的骨

缺损，很难保持理想的骨形态和骨体积。所以通

过数字化建模和 3D打印技术制作的个性化钛网，

可以使钛网与牙槽骨解剖形态之间达到最佳的匹

配。它还可以精确重建骨的三维体积和位置，使

手术提前计划。在操作过程中避免手工整形修

剪，大大缩短了操作时间。同时 Bai等［17］通过 3D
打印技术研究发现钛网的厚度和孔径影响着钛网

下的新生骨量，选择合适的孔隙大小和厚度，对于

促进骨组织的生长起着至关重要的作用。并得出

厚度 0.4 mm的钛网不仅承载足够的强度，而且对
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黏膜的刺激更小，更适合临床使用的结论。

3.3 压电活性生物膜

压电性等生理电特性在骨生长和骨折愈合过

程中起着重要作用［18］。近年来，包括钛酸钡、铌酸

钾钠钾、和铌酸锂、在内的压电陶瓷因其良好的生

物相容性和骨诱导性能而被广泛用作骨植入材

料［19⁃22］。Bai等［23］制备了柔性钛酸钡聚偏氟乙烯三

氟乙烯（barium titanate/polyvinylidene fluoridetrifluo⁃
roethylene，BTO/P（VDF⁃TrFE））压电纳米复合膜，并

将其作为骨再生治疗的屏障膜，在兔骨缺损模型

中得出结论，与现有的聚四佛乙烯膜相比，极化纳

米复合膜在体外有更高的骨诱导活性，并能在家

兔体内诱导更丰富的新生血管形成。压电材料/复
合材料及其支架材料的 3D打印技术和纤维纺丝技

术是目前骨组织应用工程中研究较少的领域。然

而该领域的临床潜力还有待开发，大多数压电材

料的不可降解性是其主要的限制因素。利用压电

材料的 3D打印技术设计压电生物活性植入体具有

重要的临床应用价值［24］。

近些年，学者们主要通过引入生长因子的生

物化功能性膜、载入辅助药物或具有生物活性的

无机填料、制备可吸收性的GBR屏障膜、制备具有

不对称结构的多孔隔离膜、与种子细胞结合制备

组织再生复合支架等方面来进行GBR屏障膜的研

究；并在不对称GBR屏障膜、生物化功能性膜、复

合种子细胞的GBR屏障膜、缓释抑菌GBR屏障膜

等方面的研究取得了实质性的进展［25］。

4 不同降解特性屏障膜的优缺点

屏障膜根据其降解特性可以分为可吸收性膜

和不可吸收性膜，具有各自的优缺点［26］。

4.1 可吸收膜

可吸收膜具有减少患者并发症、不需要二次

手术取出、降低手术难度以及较低膜暴露率的优

点。但其也有一定的弊端，如屏障功能持续时间

不受控制、需要有骨组织支撑防治塌陷、与种植体

直接接触的部分会有残余以及膜的微动会导致移

植材料的移动和血凝块的破坏。

4.2 不可吸收膜

不可吸收膜也有一定的优势，如机械稳定性

高、良好的生物相容性、强度适宜以及良好的可塑

性。但与此同时伴随着膜暴露率的增加、感染的

可能性升高、需要使用膜钉进行固位以及需要二

次手术取出的缺点。

5 GBR屏障膜临床选择考量

5.1 水平向骨增量

用于水平向骨增量的GBR可以治疗多种类型

的骨缺损，包括治疗骨开窗、骨开裂。对于这一类

病例，使用不可吸收 e⁃PTFE膜或可吸收胶原膜均

可达到较好的预期效果。不可吸收 e⁃PTFE膜仍然

被认为是 GBR的金标准，然而其较常见软组织的

问题。可吸收膜较不可吸收膜显示有更好的软组

织相容性，并且膜允许穿入血管化对于成骨是有

利的，结合颗粒状自体骨混合无机牛骨基质（anor⁃
ganic bovine bone matrix，ABBM）的组合能够用于上

颌或下颌后牙区的刃状牙槽嵴进行安全有效的水

平向骨增量。若使用可吸收膜进行GBR的难点则

在于获得颗粒状骨移植材料的稳定性。在大多数

病例中，所获得的骨增量都位于牙槽嵴的根方，达

不到预期的骨增量效果。“香肠技术”随后问世以

克服这些挑战，香肠技术是指在愈合的早期用膜

固定移植材料，并且作为固定的“皮肤”，对于水平

向骨增量的效果是可以预期的。虽然技术敏感性

较高，但其优点是可观的，为临床医师提供了

选择。

5.2 垂直向骨增量

牙槽嵴顶增量或垂直向骨增量由于需要在没

有骨壁支撑的方向上获得骨再生，这为临床医生

带来了挑战。并且对骨移植材料以及膜的选择都

提出了很高的要求。目前应用于临床的骨移植材

料主要有：颗粒自体骨材料、无机牛源性骨材料、

同种异体骨和合成人工骨材料。1∶1混合的自体

骨和ABBM是目前用于严重缺损牙槽嵴骨增量的

标准。而对于屏障膜的要求，需要其有良好的强

度及维持成骨空间的性能。垂直向GBR可以通过

使用形态稳定的钛增强 e⁃PTFE或 d⁃PTFE膜，或者

使用钛板或钛网覆盖可吸收膜来实现垂直向的骨

增量［27］。

6 小 结

临床医生应做到根据不同膜的材料、结构、优

缺点及患者具体情况来选择最适合患者的治疗方

案。在未来的研究中会进一步提高膜的生物活化

性，会推进人工膜研发进入下一个阶段。
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