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引导骨再生研究中小型动物颅颌面临界骨缺损模型的应用

何  帆 1，2，熊秀利 2，单显峰 1，张书童 1，胡  建 2，王学金 3

文题释义：

临界骨缺损：骨缺损大小达到临界值后，自然状态下缺损区域将无法形成完全的骨性愈合。

引导骨再生：以重建骨组织为目的的引导组织再生技术被正式命名为“引导骨再生技术”，其生物学原理是从骨缺损中机械地隔绝邻近

的软组织，从而仅允许源自骨缺损边缘的成骨细胞重新占据骨缺损空间。引导组织再生技术的临床应用包括在根部表面附近放置屏障

膜，形成一个只能由牙周膜或牙槽骨来源细胞重新占据的封闭空间。同时，屏障膜阻止牙龈结缔组织成纤维细胞和口腔上皮在牙根表面

生长。

摘要

背景：随着引导骨再生技术的提出和应用，骨增量技术得到了快速的发展，不断拓宽种植适应证。在探索研究初期，许多研究者选择小

型动物颅颌面临界骨缺损模型对材料进行评估，为后续研究提供指导。

目的：总结和讨论在引导骨再生研究中使用的小型动物颅颌面临界骨缺损模型。

方法：使用以下检索词“引导骨再生，骨增量，临界骨缺损；guided bone regeneration，alveolar ridge augmentation，critical size defects”
检索中国知网、万方数据、PubMed等数据库，收集和整理关于在引导骨再生研究中使用到小型动物颅颌面临界骨缺损模型的文献，对文

献进行总结。

结果与结论：①临界骨缺损模型具有操作性和可控性强的优势，可以用来初步模拟临床实际情况并评估新材料在引导骨再生技术中的应

用价值；②通过应用引导骨再生技术，可以在小型动物颅颌面部骨的多种类型骨缺损中实现骨再生；③研究中常见的建模部位主要集中

在颌骨和颅顶骨；在颌骨模型中，除了涉及到上颌窦等特殊解剖结构的情况下，大多数研究均是在下颌骨中进行的；④通过选择合理的

建模方法，小型动物颌面部临界骨缺损模型也可以被应用到一些特殊情况的研究中，研究者应当根据自己的研究目的和实际条件选用适

宜的研究模型。
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Abstract
BACKGROUND: With the introduction and application of guided bone regeneration technology, bone augmentation technology has been rapidly developed, 
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综  述

文章快速阅读：

文章特点—

文章对目前在引导骨再生研究中广泛使用的小型动物颅颌面临界骨缺损模型进行总结和讨论，为实验前

建模设计提供参考。
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0   引言   Introduction
目前，口腔种植技术已经取得了巨大的进展，被广泛应

用于缺失牙的修复。种植成功的一个先决条件是需要将种植

体植入到拥有足够骨高度和宽度的位置中，这对于恢复功能

和美学是十分重要的
[1]
。在种植发展早期，骨量不足常常限制

了口腔种植的应用范围。随着引导骨再生技术的提出和应用，

骨增量技术得到了快速的发展，不断拓宽种植适应证。然而，

如何在牙周疾病、创伤、肿瘤等因素导致的较大骨缺损中进

行种植修复
[2]
，依然是口腔种植修复治疗中的难点，特别是在

患者合并有糖尿病等直接影响骨愈合的系统疾病的情况下，

临床治疗更加棘手
[3]
。因此，为了在不同的全身条件下促进各

种类型骨缺陷的骨再生，除了在外科技术上的创新，不少研

究者通过组织工程技术开发新型的生物成骨材料，联合引导

骨再生技术进行牙周组织再生及骨再生的尝试
[4-5]

。

通常，体外实验是评估生物材料的生物相容性或其潜在毒

性的第一步，但是在组织对材料的反应上，这类研究只局限于

单细胞系或原代细胞的反应
[6]
。因此，动物模型研究在口腔组

织再生研究中是必不可少的。通过选择适当的实验模型，研究

者能够评估这些生物材料的再生和生物力学特性及其应用的相

关外科技术，这就意味着，动物实验模型不仅要能够模拟临床

情况，也需要是可重复和易于控制的。目前，在评估用于引导

骨再生生物材料性能的研究中，很多研究者都使用到了临界骨

缺损模型，即动物骨缺损模型尺寸如果超过了临界值，缺损在

自然状态下不能实现自行愈合
[7]
。然而，考虑到在不同的动物

中骨的结构、质量和愈合反应可能有很大的差异，为生物材料

临床前研究选择合适的实验模型是十分复杂的
[8]
。一个合适的

实验模型的选择在很大程度上取决于它的解剖学和生理学特征

是否与人类特定身体位置相似和是否满足具体的研究需求
[9]
。

因此，理解实验动物模型特点是必不可少的。较小的动物有明

确的遗传背景，易于处理和维护，在经济上适合大多数以确定

基本的生物学原理为目的的研究
[10]
。文章对目前在引导骨再生

研究中广泛使用的小型动物颅颌面临界骨缺损模型进行总结和

讨论，为实验前建模设计提供参考。

1   资料和方法   Data and methods
1.1   资料来源   以“引导骨再生，骨增量，临界骨缺损；

图 1 ｜文献检索流程图
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guided bone regeneration，alveolar ridge augmentation，critical 

size defects”等作为检索词，在中国知网、万方数据、PubMed

等数据库进行计算机检索，语种设定为中文和英语，检索时

间范围为 1984 至 2020 年。检索的主要文献类型为研究原著

和综述。

1.2   入选标准

纳入标准：①与口腔种植、口腔外科领域引导骨再生相

关的研究；②与建立小型动物颅颌面临界骨缺损模型相关的

研究；③研究主体对象为生物材料。

排除标准：①外科技术方面的研究；②建模过程描述不

详尽，文献质量低的文献。

1.3   数据提取和质量评价   计算机初步检索得到450篇文献，

其中英文文献 189 篇，中文文献 261 篇。阅读文题、摘要后，

初步筛选排除重复及不相关的文献。对剩余文献详细阅读手

术建模部分，排除建模方法描述不详细文献。最终在剩余文

献中依据文献质量，纳入具有代表性的文献 59 篇进行综述。

具体流程如图 1。

2   结果   Results 
2.1   引导骨再生技术   20 世纪 70 年代和 80 年代，关于牙周

组织再生潜能的一系列研究逐步促成了引导组织再生原理的

提出和发展。在这些实验中，研究者证明了应用屏障膜隔离

上皮和结缔组织细胞，可以在牙周缺损愈合期间为牙周膜细

胞重新占据牙根表面并在牙骨质层产生新的穿通纤维提供所

需的空间和时间
[4-5]

。引导组织再生技术的临床应用包括在根

部表面附近放置屏障膜，形成一个只能由牙周膜或牙槽骨来

源细胞重新占据的封闭空间。同时，屏障膜阻止牙龈结缔组

使用下列检索词“引导骨再生，骨增量，临界骨缺损；guided bone 
regeneration，alveolar ridge augmentation，critical size defects”检索中国知网、

万方数据、PubMed 等数据库

初步检索得到 450 篇文献，其中英
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重复及不相关的文献
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分，排除建模方法描述不详细文献
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3228  ｜中国组织工程研究｜第25卷｜第20期｜2021年7月

织成纤维细胞和口腔上皮在牙根表面生长。理论上来讲，这

将导致新的结缔组织附着形成。然而，许多研究结果表明，

应用屏障膜隔离出的封闭空间，为存在于骨缺损表面的骨形

成细胞提供了占据该空间并进一步促进其生长的可能性
[11]
。

因此，在将引导组织再生技术早期应用于牙周组织再生之后，

许多临床前和临床研究也采用了相同的治疗原理来进行骨缺

损再生或骨增量
[12-13]

。鉴于这种特殊的应用，以重建骨组织

为目的的引导组织再生技术被正式命名为“引导骨再生技术”，

其生物学原理是从骨缺损中机械地隔绝邻近的软组织，从而

仅允许源自骨缺损边缘的成骨细胞重新占据骨缺损空间
[14]
。

2.2   临界骨缺损模型   SCHMITZ 等
[15]

早在 20 世纪 80 年代

就提出了临界骨缺损这一概念，即骨缺损大小达到临界值后，

自然状态下缺损区域将无法形成骨性愈合，最终由纤维结缔

组织填塞。这种类型的骨缺损可以在动物体内构建出适当的

实验模型，从而评价不同治疗方式对骨再生效果的影响。临

界骨缺损模型被广泛应用于原理验证性研究中，其优点主要

表现在：①愈合是在原位骨内愈合，如在下颌骨或小腿内，

这使得研究结果相比较于异位移植模型更有说服力
[16]
；②临

界骨缺损模型允许研究者以标准化和区分性的方式评估骨再

生材料性能。“临界缺损尺寸”一词的现代含义中，通常不

意味着可能的最小尺寸大小或者扩展愈合时间到动物的整个

生命周期，相反，“临界缺损尺寸”指在特定时间内缺损无

法修复的任何尺寸
[17-18]

。导致这种概念认知的区别是由于年

龄、性别、动物品种和其他特征可能会影响愈合，例如，在

CD-1 小鼠颅顶骨缺陷中，直径 3 mm、4 mm 和 5 mm 对成年

小鼠而言，是临界值；但对幼鼠而言，却具有较高的愈合可

能
[19]
。因此很难准确确定最小的缺损尺寸，也由于实际的限

制难以将预计观察的时间延长到动物模型的整个寿命。由于

这些困难，现代骨再生领域的研究人员倾向于发展可重复的、

在一段骨形成时间内缺损无法修复的实验模型。尽管目前计

算机建模和体外实验技术都取得了巨大的进展，依然不存在

可以模拟出复杂体内环境的离体模型
[20-21]

。因而，可重复并

且经过验证的动物实验模型依然是新材料和新技术在临床转

化前评估其安全性和有效性的最佳选择。

2.3  动物种类的选择   灵长类动物，如猴和狒狒等，由于其

解剖和生理状况与人类最为接近，被认为是临床前研究的理

想模型。除猴外，犬也被广泛用于构建缺损，一些研究还使

用了老鼠、小型猪、绵羊和兔子
[22]
。按照动物体质量来进行

分类的话，引导骨再生研究中使用的实验动物模型通常分为

小动物模型 ( 小鼠、大鼠和兔子 ) 和大动物模型模型 ( 犬、

猪和猴等 )。实验模型的选择很大一方面取决于研究目标和

实验室的限制，如大型或非标准动物房。考虑到伦理、成本

和社会问题，大型动物的使用是需要慎重考虑的，如猴和犬，

应在小型动物无法模拟出临床情况时或者研究的最后验证阶

段使用
[23-24]

。在大多数情况下，特别是探索性的研究中，像

鼠和兔这样的小动物模型足以在组织学水平上评估材料生物

活性成分在引导骨再生中的作用，其结果具有足够的统计学

意义和医学相关性。另一方面，小型动物可以植入满足研究

需求的、大小合适的生物支架材料，如兔下颌骨磨牙 / 前磨

牙区域就足够大 ( 长 17 mm，高 16 mm，深 6 mm)，十分利

于外科手术和材料植入
[25]
。表 1 总结了口腔种植研究中常见

动物种类在不同研究目的下的适用情况。

2.4   颅颌面部的临界骨缺损模型

2.4.1   颌面部临界骨缺损模型  鼠类是比较早地应用于引导

骨再生研究的动物。20 世纪 80 年代末，DAHLIN 等
[27]

为

了深入研究引导骨再生技术在临界缺损骨再生的潜力，在

Sprague-Dawley大鼠双侧下颌制备了直径5 mm大小的缺损，

首次在大鼠颌面部进行了引导骨再生技术的研究。实验组用

聚四氟乙烯 (poly tetra fluoroethylene，PTFE) 膜覆盖，对照组

不覆盖膜，结果发现，在实验组中，经 6 周愈合后，缺损区

出现了完全的骨愈合；而对照组即使在 22 周后，显示缺损

边缘部分愈合，缺损中心存在结缔组织。这项研究的结果首

次表明，通过屏障膜机械性地隔离骨缺损可以使来源于缺损

壁的骨形成细胞实现缺损区的骨再生；同时，屏障膜阻碍了

来自周围软组织的非成骨细胞的侵入。之后，不少研究者也

应用相同或类似的模型，来研究不同干预方式下引导骨再生

的情况
[28-29]

。但在不同研究中，鼠的选择和模型建立也有差

别，因而很难直接将不同研究者的研究成果进行比较直观的

比较。为了将实验结果标准化，有学者提出了建立应用于引

导骨再生研究的鼠颌面临界骨缺损模型的标准化程序。LIU

等
[30]

在严格控制实验大鼠的年龄、体质量和性别等因素下，

通过 CT 分析大鼠下颌骨解剖特征，认为下颌前牙区相比较

于后牙区和升支具有更多的骨量，然后以建立临界骨缺损为

目标，在下颌前牙区通过不断扩大缺损大小建模，最终认为

6 mm×2 mm( 长 × 宽 ) 和 8 mm×2 mm 的缺损可以作为临界骨

缺损应用于引导骨再生的研究中，并用多种生物材料来测试

模型，认为这种标准化的模型能够满足生物材料研究要求，

可以进一步优化材料评价体系。

兔用于实验研究有着很悠久的历史，20 世纪上半叶，

兔开始应用于骨科领域，用来分析新骨的新成和改建。口腔

生物材料在兔体内的评价实验，较为常见的是在口腔外进行

的。兔的下颌骨主要由皮质骨构，类似于人的下颌骨
[25]
，

因而许多研究是在下颌骨中进行的。在有关于兔下颌的模型

中，文献报道最常见的 2 个部位是下颌角和下颌体。下颌角

相对容易进行手术，对动物咀嚼能力的影响也最小，但是下

表 1 ｜常见实验动物模型的适用评价
[26]

动物种类 研究主要对象

生物材料 种植体

灵长类动物 +++ ++
犬 +++ +++
小型猪 ++ +
兔 + +
鼠 + -

表注：+++ 代表适用性优秀，++ 代表适用性良好，+ 代表适用性一般，- 代

表不推荐
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颌角是一块较薄的骨头，骨髓较少，不含牙齿，这可能在通

用性上限制了其作为引导骨再生模型的应用
[31]
。因此，下颌

角缺损模型可能更适合于细胞和负载有限的材料在骨再生的

研究。相比之下，下颌骨体建立的缺损模型可以用来研究牙

列承重区几种组织类型的再生。根据研究所需的复合型组织

缺损的类型，可以通过手术在下颌骨下缘或下颌骨体中部构

建缺损区，并延伸到所对应的牙列。下缘缺损模型可以评估

骨和神经的再生，而下颌骨体的缺损则可以用来评估骨、牙

齿和口腔黏膜的修复
[32]
。LYE 等

[33]
在评价聚甲基丙烯酸甲酯

(PMMA) 的生物相容性研究中，参考了牵张成骨的模型，通

过下颌下切口入路，暴露了兔的双侧下颌骨体侧面 ( 从颏孔

到升支，高约 6 mm，宽约 10 mm)，然后将第 2 前磨牙至第

1 磨牙的颊侧骨皮质去除，向其中充填聚甲基丙烯酸甲酯和

对照材料，最后分层缝合。在这个模型中，研究者展示了在

临界缺损中较为直观地评价骨再生的方法，这个下颌骨缺损

模型可以按照同一标准进行重复，这在具有多个实验组的研

究中至关重要。但是这个模型也是有明显的缺陷，模型中只

有皮质骨被去除，因此不能反映临床中牙槽骨缺损往往是致

密骨和松质骨同时缺损这一特征；此外，下颌下切口入路会

完全剥离覆盖的肌肉，这会使外在肌肉的整体力量变化，从

而影响模型的功能性。

2.4.2   颅顶骨临界骨缺损模型   受颅骨缺损研究的影响，许多

研究者也在动物颅顶缺损中尝试进行引导骨再生的相关研究。

一些研究者在大鼠颅顶制备缺损后，在颅顶缺损外部边缘和

缺损内硬脑膜处分别覆盖不可吸收的 PTFE 膜，用以隔离软组

织，而二者间的缺损区域不充填或充填自体骨，均能够在术

后 3 周观察到大量的新骨形成
[34]
。而在一些应用到大鼠颅顶

骨缺损研究中，研究者只覆盖外部边缘，不隔离内部硬脑膜，

同样能观察到类似的结果，而那些没有覆盖膜的治疗组中，

缺损被软组织充填
[35]
。这些研究结果证明了引导骨再生技术

在颅骨缺损中的再生潜力，也为动物模型的建立提供了新的

选择。总结文献报道发现，成年 Sprague-Dawley 大鼠的常用

临界缺损尺寸为 4-8 mm[36]
；Wistar 大鼠中常用的临界尺寸为

5 mm[37]
，也有研究中使用 7 mm 作为临界尺寸

[38]
；新西兰大

白兔的常用临界尺寸为 5，6，8 和 9 mm[39-42]
，最高可达 12-

15 mm[43]
。何通文等

[44]
在构建兔颅顶骨临界骨缺损的研究中，

通过比较不同直径缺损在 12 周观察期内的影像和组织学差

别，发现直径≥ 5mm 的兔颅顶骨缺损不能自行愈合。CHEN

等
[41]

在研究颗粒状骨移植材料和胶原水凝胶对骨再生的影

响中，建立起了一种标准化的模型。不同于较常见的直接在

兔硬脑膜上充填，他们将 PTFE 膜不仅放置在模型顶部以覆

盖缺损，而且覆盖在硬脑膜上，使二者之间创造一个孤立的

空间，可以观察到愈合过程。在这个模型中，因为完全排除

了包括硬脑膜在内软组织的影响，周围骨组织和骨髓成为了

血管生成和成骨过程中，唯一能影响修复和愈合的自身因素。

总体来看，这种颅顶骨缺损模型在手术过程上是有着明显的

优势。因为切口入路相对简单，手术视野也是十分清晰，手

术可控性强、重复性好，方便建立标准化的模型，从而有较

强的可比性；同时，因为术区未涉及口内，术后对饮食影响

较小；模型缺陷主要体现在无法模拟出在口内肌肉和复杂菌

群共同作用下骨再生的情况，特别是当研究区涉及到咀嚼力

时。

2.4.3  其他部位的颅颌面临界骨缺损模型   除前述常见的模型

外，不少学者也在其他部位应用了临界骨缺损模型进行引导

骨再生相关研究。MATZEN 等
[45]

在大鼠腭裂周围的鼻和腭部

缺损处覆盖了 PTFE 膜，7 个月后观察到腭中缝完全的骨再

生。在范围覆盖矢状缝的大鼠颅骨切除术后的引导骨再生治

疗中，也观察到了类似的结果
[46]
。引导骨再生治疗后，不仅

可以观察到大面积骨缺损的愈合，也可以在能使颅骨持续生

长的矢状缝中观察到骨再生。目前的文献报道表明，通过在

临界缺损模型中应用引导骨再生技术，可以在颅颌面部骨的

多种类型骨缺损中实现骨再生。

2.5   临界骨缺损模型在特殊条件下的引导骨再生中的应用

2.5.1   伴有糖尿病的引导骨再生研究   一般来讲，此类研究

中，首先需要建立能模拟糖尿病状态的动物模型，然后再进

行骨缺损模型的建立。目前文献报道中见到的最常使用的是

1 型糖尿病实验动物模型，尽管 2 型糖尿病是人类中最常见

的糖尿病类型。1 型糖尿病实验动物模型是通过化学诱导动

物体内产生糖尿病，多数研究人员选择此类模型主要是考虑

到是其成本低，方便实施；另一方面，从结果上来看，选择

1 型糖尿病实验动物模型也可以大体满足研究需求，因为如

果不进行干预治疗，2 种类型的糖尿病都会对骨代谢和伤口

愈合产生严重的负面影响。当然，由于动物之间以及动物与

人之间的生物学反应各不相同，每种动物模型也仅模仿人类

情况的某些特征，因此研究者必须谨慎解读实验结果。总的

来说，在实验动物中诱发 1 型糖尿病大多是通过腹腔内注射

链脲佐菌素 (50-100 mg/kg) 来实现的
[47-48]

。在研究糖尿病状

况对引导骨再生影响的研究中，有研究者通过向大鼠腹腔一

次性注射溶于柠檬酸盐缓冲液 (0.01 mol/L，pH 4.3) 的链脲佐

菌素 (60 或 65 mg/kg) 来诱发糖尿病
[49-50]

。而在小鼠中，有研

究者通过腹膜内给予低剂量链脲佐菌素 (40 mg/kg，1 次 /d，

连续 5 d) 成功诱发了糖尿病
[51]
。这种方法被认为是对大剂量

链脲佐菌素诱导模型的一种改进，因为它可能模拟了与破坏

胰腺细胞有关的细胞事件，从而导致了与人类 1 型糖尿病相

似的糖尿病。也有部分研究是利用四氧嘧啶在实验动物体内

诱发糖尿病。为了观察在使用胰岛素治疗糖尿病情况下，种

植体骨结合过程中发生的组织学变化，研究者通过在大鼠静

脉内注射四氧嘧啶 (42 mg/kg) 建立了 1 型糖尿病模型
[52]
。兔

糖尿病模型的建立亦可以通过在耳缘静脉注射 80 mg/kg 四氧

嘧啶，再在 48 h 后注射 120 mg/kg 来实现
[53]
。但是，需要注

意的是，这种方法会导致持续的高血糖症，即使每天干预使

用人胰岛素也常常难以控制。在一些研究中，研究者先使用

链脲佐菌素诱发大鼠的糖尿病，然后在大鼠颅顶骨建立临界

骨缺损模型，来评估糖尿病大鼠在进行引导骨再生后胰岛素
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对骨再生的影响
[54]，结果发现，即使在不控制胰岛素的情况

下，大鼠在经引导骨再生技术处理后 60 d，颅顶骨缺损区仍

然实现了骨再生
[36]
。另外一方面，糖尿病状态与缺损区的愈

合是有关的，在不控制糖尿病的情况下，引导骨再生的早期

骨愈合会受到影响，通过系统使用胰岛素改善代谢控制，可

以促进成骨。同时，糖尿病未控制的动物在引导骨再生愈合

过程中表现出趋化因子和炎症介质基因的表达下调。

2.5.2   放射治疗后的引导骨再生研究  放射治疗会抑制骨代

谢，减少血管生成，影响骨改建和细胞增殖能力。此外，

术前放射治疗会完全抑制骨愈合，导致缺损区内充满结缔

组织
[55]

。在已知的骨再生研究模型中，放射治疗方案比较

多样化，各模型间差异较大。文献报道了多种离子源类型 ( 线

性加速器，钴 60，铯 137 等 )，依据鼠兔模型不同，照射总

剂量范围为 1-55 Gy，分次剂量 2.9-15 Gy，次数为 1-15 次；

照射时机则为手术前 1 d 至 6 个月，手术后 3 d 至 10 周；

疗程则为 10 d 至 12 周不等
[56-58]

。目前，放射治疗后对引导

骨再生的确切影响尚不十分清楚，关于放射治疗后的引导骨

再生研究相比其他类型仍然较少。JEGOUX 等
[59]

在兔的左侧

下颌骨行部分切除术后，在第 1 磨牙区建立了一个 11 mm ×     

9  mm× 7 mm 水平全层皮质骨缺损临界模型，用以羟基磷灰

石和 β- 磷酸三钙为主要成分的骨移植材料以及胶原膜对实

验组进行引导骨再生，试图增加牙槽嵴高度。术后在外部进

行为期 4 周的分馏辐射治疗，然后再将自体骨髓注射到拟修

复区内，在第 16 周处死对样本进行分析。组织学分析显示

所有部位均出现了骨定植，片状骨与骨替代物直接接触，无

纤维组织进入；而且，这项结果表明自体骨髓移植物在这些

特定的缺陷条件下可能具有很强的骨诱导潜力。但是，该研

究中建立的模型是处于一个比较稳定的环境中，稳定的环境

有利于骨祖细胞的聚集、增殖和分化以及成骨细胞的活性表

达，这与临床实际还是有一定差距，因而需要进一步的动物

研究和临床前研究，以提供更多有关放射对引导骨再生影响

的数据。

3   讨论   Discussion 
以组织工程技术为基础的生物材料在引导骨再生技术上

的应用有着巨大潜力。随着新的组织工程材料不断涌现，许

多研究者尝试将其应用于引导骨再生技术的优化上，因而在

许多临床前模型中进行了评估。临界骨缺损模型具有操作性

和可控性强的优势，可以用来初步模拟临床实际情况并评估

新材料在引导骨再生技术中的应用价值。大型灵长类动物与

人类的解剖生理特性最为接近，应当是实验动物种类的最佳

选择，但是考虑到经济成本，可操作性以及伦理规范等因素，

这类大型动物应当谨慎使用。小型实验动物，如小鼠、大鼠

和兔等，已经能够在组织学水平上评估材料生物活性成分，

其结果具有足够的统计学意义，是研究初期较好的选择。考

虑到解剖生理特征的相关性，应用于口腔骨再生的研究，应

当选择实验动物中与人类颌骨特征相似的部位，小型动物的

颅颌面部是比较适宜的选择。在研究中常见的建模部位主要

集中在颌骨和颅顶骨。在颌骨模型中，除了涉及到上颌窦等

特殊解剖结构的情况下，大多数研究均是在下颌骨中进行的。

这可能是因为，下颌骨主要由皮质骨构成，这与人类相似，

而上颌骨更适合于观察骨小梁愈合；另外一方面，下颌骨在

可操作和可重复性上可能有一定优势。在颅顶骨模型中，因

为建模相对简单，视野清晰，可重复性好，以及方便研究者

建立起标准化的研究模型，颅顶骨临界骨缺损模型越来越受

到青睐，特别是在探索性研究中。通过选择合理的建模方法，

小型动物颌面部临界骨缺损模型也可以被应用到一些特殊情

况的研究中，比如患有糖尿病和经放疗后的骨再生研究。此

类研究中可能影响骨再生结果的因素主要是
[36]
：屏障膜塌陷

进入缺损区，膜的生物相容性和适应性，以及使用的生物可

吸收材料的类型。因而，在实验设计和结果分析时，除了动

物模型本身，也需要慎重考虑生物材料本身对结果的影响。

但需要注意的是，尽管可以通过这类模型直观地观察到骨再

生的生理变化，小动物的骨代谢与人的骨骼有很大的不同，

不应当将这些结果直接推断到人类身上。研究者应当根据自

己的研究目的和实际条件选用适宜的研究模型。
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