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【摘要】 以生长发育为导向的序列治疗是现阶段治疗唇腭裂疾病最有效的方法，正确评估唇腭裂儿童的生

长发育阶段对于唇腭裂序列治疗时机的选择及预后判断十分重要。骨龄作为常用的生理学年龄指标之一，能够

简单、高效地判定儿童生长发育水平。相比于非唇腭裂儿童，唇腭裂儿童的生长发育规律可能存在变异，通过

对唇腭裂儿童及非唇腭裂儿童的骨龄进行评估比较，能够宏观把控唇腭裂儿童的生长发育规律，对制定唇腭裂

序列治疗方案具有指导意义。本文综述了唇腭裂儿童骨龄的常用评估方法、研究现状，并对影响唇腭裂骨龄研

究的混杂因素展开讨论。
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Skeletal age of cleft lip and palate individuals
Xiaoyi Wu1, Wenying Kuang2, Cui Huang1,3, Wenjun Yuan2,*. ( 1State Key Laboratory Breeding Base of Basic Science 
of Stomatology (Hubei-MOST) & Key Laboratory of Oral Biomedicine Ministry of Education, School and Hospital 
of Stomatology, Wuhan University, Hubei Province, P.R. China; 2Department of Orthodontics, School and Hospital of 
Stomatology, Wuhan University, Hubei Province, P.R. China; 3Department of Prosthodontics, School and Hospital of 
Stomatology, Wuhan University, Wuhan, Hubei Province, P.R. China.)
Correspondence: Wenjun Yuan. Tel: 13307104258. Email: yuanwenjun@whu.edu.cn. Address: No.237 Luoyu Road, 
Hongshan District, Wuhan 430079, Hubei Province, P.R. China.

【Abstracts】 For patients with cleft lip and palate, a development-oriented multidisciplinary team approach 
is regarded as the most effective treatment at the present stage. It is of great significance to correctly evaluate the 
development stage for selecting the timing of treatment and prognoses. Skeletal age is widely applied as an effective 
biologic indicator for development stage. The development pattern of children with cleft lip and palate may different 
from that of non-cleft children. Through skeletal age, the development pattern of children with cleft lip and palate 
can be revealed, which is of great significance for sequential treatment protocol design. This paper will present the 
general skeletal age assessment methods of cleft lip and palate, and review the research progress on the skeletal age of 
patients with cleft lip and palate.
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1 引言

唇腭裂是最常见的先天性发育畸形之一 [1]
。唇

腭裂儿童在婴幼儿时期需要接受多次修复手术，先

天畸形、手术操作、术后瘢痕挛缩等因素往往导致

唇腭裂儿童存在颌骨发育异常、颞下颌关节功能紊

乱、错 畸形等问题 [2-4]
。以生长发育为导向的序列

治疗是目前最为有效的唇腭裂治疗方法，特别是对

于唇腭裂儿童青春生长发育期前后的正畸或正颌治

疗而言，需要依据患儿所处的生长发育阶段把握干

预时机、治疗方法并判断预后，在快速生长发育期，

可以通过正畸治疗有效矫正多种错 畸形，而正颌
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图 1 Fishman 重点标志观察法分期示意图 [19]
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骨骺呈帽状

治疗则需要待患者颅面部发育基本完成后进行 [5-7]
。

年龄可以粗略评估正常青少年所处的生长发育

阶段。但是，学者通过对身高体重等指标的评估发

现，唇腭裂儿童的生长发育模式与非唇腭裂儿童存

在显著差别，因此，单凭年龄难以准确评估唇腭裂

儿童的实际发育阶段 [8-10]
。要明确唇腭裂儿童生长

发育的实际情况，生理学年龄更为重要。

骨龄（skeletal age）是生理学年龄最常用指标

之一 [11]
。与实足年龄相比，骨龄与个体的生长发

育，特别是青春期快速生长期的发育有着更密切的

关系，是指个体骨骼发育水平与骨骼发育标准相比

较，换算求得的年龄 [12-14]
。骨龄能够更为准确地反

映唇腭裂儿童所处的生长发育阶段，通过对唇腭裂

儿童骨龄进行研究，能够宏观上明确唇腭裂儿童群

体生长发育模式与非唇腭裂儿童的区别，从而有效

指导唇腭裂序列治疗中正畸、正颌等治疗时机的选

择及预后判断。

本文将就唇腭裂儿童骨龄评估的常用方法、相

关研究进展以及未来研究方向进行综述。

2 骨龄评估的常用方法

2.1 手腕骨发育成熟度

对于包括唇腭裂儿童在内的青少年儿童骨龄评

估，一种方法是根据手及腕骨的发育成熟度确定骨

龄。1898 年，Poland 出版了第一本人类手部骨骼

发育图谱 [15]
。随后，Siegert 于 1935 年出版首本考

虑到性别差异和手骨发育所有阶段的X线图谱 [16]
。

目前常用的手腕骨发育成熟度（hand-wrist matura-
tion，HWM）测量方法为 Fishman 提出的重点标志

观察法，它包括对干骺的宽度、形状和融合程度的

评估 [17]
。该方法分析的骨块数量多、种类全，是

目前公认的骨龄评估的金标准 [18]
。Fishman 骨成熟

度指标（skeletal maturity indicators，SMI）的评价

规则如下：
[18,19]

SMI1：中指近节指骨的骨骺与骨干等宽

SMI2：中指中节指骨的骨骺与骨干等宽

SMI3：小指中节指骨的骨骺与骨干等宽

SMI4：拇指内侧籽骨骨化

SMI5：中指远节指骨的骨骺呈帽状覆盖骨干

SMI6：中指中节指骨的骨骺呈帽状覆盖骨干

SMI7：小指中节指骨的骨骺呈帽状覆盖骨干

SMI8：中指远节指骨生长板融合

SMI9：中指近节指骨生长板融合

SMI10：小指中节指骨生长板融合

SMI11：桡骨生长板融合

2.2 颈椎骨发育成熟度

通过颈椎骨的发育成熟度来评估骨龄是另一种

常用的骨龄评估方法。1972 年，Lamparski 介绍了

一种在头影测量中评估颈椎骨发育成熟度（cervical 
vertebral maturation，CVM）的方法，首次提出利

用颈椎形态变化作为骨龄分类指标 [20]
。1995 年，

Hassel 和 Farman[21] 分析了 Lamparski 制定的 CVM
分期标准，仅通过第二、三和四颈椎进行 CVM 分

期评估，并将 Fishman[17] 提出的腕骨的 11 个骨

成熟阶段与 6 个 CVM 阶段进行匹配。2002 年，

Baccetti 等 [5] 对 CVM 评价方法进行改良，将 6 个

CVM 阶段改为 5 个 CVM 分期 （cervical vertebral 
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表 1 手腕骨成熟度与颈椎骨成熟度评估比较

手腕骨成熟度 颈椎骨成熟度

评估对象 手骨和腕骨骨骺的宽度、形状及融合程度 第二、第三和第四颈椎的形态

影像检查 腕骨 X 线片 头影测量

常用方法 Tanner-Whitehouse 计分法、Fishman 重点标志观察法等 Hassel & Farman 法、Baccetti 改良法等

优点 客观准确，覆盖生长发育时期长 无需额外拍片，方便高效，辐射剂量小

缺点 需要额外拍片，增加患者辐射暴露剂量 受主观因素影大，仅在生长发育高峰期敏感

图 2 Baccetti 改良版 CVM 分期法示意图 [5]

CVMS I CVMS II CVMS III CVMS IV CVMS V

maturation stage，CVMS），并提出 CVM 可以作

为评估下颌骨发育情况的生物学指标。自此，由于

CVM 评估的简便性及实用性，CVM 评估被大量应

用于正畸、正颌的临床诊疗及研究中。如图 2 所示，

Baccetti 改良版 CVM 分期法规则如下：

CVMS Ⅰ：第二颈椎（C2）、第三颈椎（C3）、

第四颈椎（C4）的下缘都是平的，一半病例的 C2
下缘可能有凹陷。C3 和 C4 都是梯形的（锥体上缘

从后向前逐渐变窄）。下颌骨生长高峰期通常出现

在该阶段后一年以上。

CVMS Ⅱ：C2 和 C3 的下缘都有凹陷。C3 和

C4 呈梯形或水平矩形（后边界和前边界的高度相

等；上下边界比前后边界短）。下颌骨生长的高峰

将在这个阶段后一年内出现。

CVMS Ⅲ：C2、C3、C4 的下缘都出现凹陷。

C3 和 C4 都呈水平矩形。下颌骨生长高峰出现在这

个阶段之前的一两年内。

CVMS Ⅳ：C2、C3 和 C4 的下缘仍然存在凹陷。

C3 和 C4 的中至少有一块是方形的，另一块为方形

或水平矩形。下颌骨生长的高峰出现在这个阶段之

前至少一年。

CVMS Ⅴ：C2、C3 和 C4 的下缘仍存在凹陷。

C3 和 C4 至少有一个是垂直矩形，另一块为垂直矩

形或方形。下颌骨生长的高峰出现在这个阶段之前

至少两年。

2.3 HWM 与 CVM 评估比较

HWM 与 CVM 两种评估方法的对比详见表 1。
HWM 方法综合多个骨块分析，可以覆盖生长发育

的各个阶段并得到较准确的结果，但需要额外拍摄

手腕部 X 线片，增加了患者的辐射暴露剂量 [22,23]
。 

CVM 评估利用常规正畸治疗中使用的头影测量片

进行，应用方便、辐射剂量小，但目前最常用的形

状观察法受主观因素影响较大 [6,15,24-26]
。

Agnieszka 的 系 统 评 价 [15] 显 示，HWM 与

Baccetti 改良 CVM 方法两种评估方法之间有高度

相关性，提示 Baccetti 改良 CVM 方法或可替代

HWM 作为骨龄的评价方法。近年来，不断有学者

通过量化评估过程规避主观因素的影响。2010 年，

Chen 等 [27] 利用回归分析建立公式，通过确定颈

椎成熟的阶段来预测下颌长度的增加。2017 年，

Kim 等将唇腭裂儿童锥形束计算机断层扫描（cone 
beam computed tomography，CBCT）的颈椎侧位

和轴位图像进行整合，建立统计回归分析模型，提

出了新的基于 CBCT 的 CVM 评估方法，结果显示

该研究建立的模型在骨龄估计方面具有良好的解释
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力 [28]
。2020 年，Perinetti[29] 提出对每个 CVM 阶段

细化评分（0~9），以量化中间成熟阶段。可以预见，

随着更加严谨、客观的 CVM 评估方法不断涌现，

CVM 或许可逐渐替代 HWM 进行唇腭裂儿童骨龄评

估的主流方法。

3 唇腭裂儿童骨龄与非唇腭裂儿童

骨龄的比较 

对于唇腭裂儿童的骨龄与非唇腭裂儿童是否一

致的问题，现有的研究结果不尽相同，主要有以下

三种结论：

3.1 唇腭裂儿童骨龄延迟

Menius 等 [30] 用 HWM 评估骨龄，结果显示

56% 的唇腭裂受试者的骨龄比正常个体的骨龄标准

小。Cesur 等 [18] 通过 CVM 和 HWM 评估发现，单

侧完全性唇腭裂患儿在 7~11 岁阶段表现出骨骼发

育的明显延迟。Ravi[31] 通过 Hassel 和 Farman CVM
对单侧唇腭裂儿童进行评估的结果显示，10~13
岁的单侧唇腭裂儿童发育有延迟。Batwa[32] 利用

Baccetti 改良 CVM 分期方法对 10~16 岁单侧完全

性唇腭裂男童的骨龄进行评估，结果显示与非唇腭

裂同龄人相比，单侧完全性唇腭裂男童存在生长发

育迟缓，且青春生长高峰期开始时间延迟近 10 个

月。Sun 对 8~16 岁的 443 名唇腭裂男孩及 173 名

女孩分别进行了 Baccetti 改良 CVM 评估，结果显

示无论男性还是女性唇腭裂儿童出现生长延迟的风

险均明显高于非唇腭裂儿童 [33,34]
。

3.2 唇腭裂儿童骨龄与正常儿童无明显差异

Ravi[31] 基于 Hassel 和 Farman CVM 评估发现，

13~15 岁唇腭裂儿童的骨龄没有延迟。Jahanbin 等 [6] 

应用Baccetti改良CVM评估方法发现，8~14岁单侧、

双侧唇腭裂儿童的骨骼发育阶段与正常儿童相似，

且无性别、年龄差异。Komala[35] 对 26 例 8~16 岁年

龄段的唇腭裂患者应用 Hassel 和 Farman CVM 分期

方法进行了骨龄评估，研究发现唇腭裂儿童和非唇

腭裂儿童的骨龄在第 2阶段（加速期）、第 3阶段（过

渡期）和第 4 阶段（减速期）均相同，作者认为接

受过手术治疗的唇腭裂儿童会经历生长发育的追赶，

因为他们摄入了足够的营养，防止生长发育减缓。

3.3 唇腭裂儿童骨龄发育提前

Pisek[26] 应用 CVM 分期方法将泰国 5~18 岁的

503 例唇腭裂儿童的头影测量片与 1046 例非唇腭裂

儿童头影测量片对比发现，与非唇腭裂受试者相比，

唇腭裂受试者有轻微的生长提前，且实足年龄与

CVM 的相关系数较高。Ross[9] 的研究也显示，与处

于生长发育期的非唇腭裂儿童相比，男性唇腭裂儿

童的整体发育比同年龄段的非唇腭裂儿童相对较晚。

4 唇腭裂儿童骨龄研究的混杂因素

唇腭裂儿童的骨龄与非唇腭裂儿童是否相同尚

无定论，以往的研究甚至呈现出截然不同的结果。

这种情况可能是由于现有研究多未控制混杂因素导

致，相关混杂因素包括：

4.1 唇腭裂儿童的追赶性生长现象

唇腭裂儿童在生长发育过程中存在追赶性生长

（the adolescent catch-up growth）的现象，即在某

一阶段首先出现发育迟缓，随后出现追赶性生长并

最终达到与非唇腭裂儿童相仿的发育水平。然而，

该现象在发育过程中的哪一阶段出现，目前仍存在

争议。

Jensen[36] 及 Ravi[31] 的研究对生长发育期的单

侧唇腭裂儿童依据年龄进行分组研究，结果均显示

10~13 岁单侧唇腭裂儿童生长迟缓，但 13~15 岁没

有差异。作者分析原因可能是唇腭裂儿童在青春快

速生长期出现了追赶性生长，且唇腭裂儿童的总生

长期比非唇腭裂儿童长，因此最终可以追赶上正常

对照组的生长发育水平 [31]
。Cooper[37] 主张接受唇腭

裂手术的唇腭裂儿童在 6 岁之前可以追赶上非唇腭

裂儿童硬组织和软组织的生长水平。Ranalli[38] 等报

道唇腭裂儿童的身高体重均与非唇腭裂儿童无显著

性差别，但是在 3 岁前出现发育迟缓，3 岁后即呈

现追赶性生长。与Ranalli相同，Jaruratanasirikul等 [39]

对泰国唇腭裂儿童的研究也显示唇腭裂儿童的体重、

身高和头围的生长与一般人群相匹配，但是有 4.5%
的 2 岁非综合征型唇腭裂儿童表现为发育迟缓。

现有的研究纳入的唇腭裂儿童年龄范围不同，

年龄跨度大，且年龄段划分不统一，有研究以 13
岁为界划分高、低龄组，而有研究则以 11 岁、14
岁为界划分高、中、低龄组，不同的分组方式可能

导致统计结果的差异，这可能也是实足年龄与骨龄

的关系难以明确的原因之一。

4.2 性别

不同性别的唇腭裂儿童其骨龄发育进程不同，
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现有研究多显示男性的骨龄迟缓现象比女性更为明

显。Cesur[18] 研究提示 7~11 岁组唇腭裂儿童的骨龄

延迟主要归因于男孩，女孩则并未出现骨龄延迟。

Sun[33,34] 的研究显示唇腭裂男孩出现 CVMS Ⅲ期延

迟的风险比唇腭裂女孩更高。Bowers[14] 对受试者

进行分组显示唇腭裂的男性与女性儿童表现出不同

的发育模式。以上研究均表明，性别是影响唇腭裂

骨龄的重要先天性因素之一。

对正常儿童生长发育的研究显示，女性青春

生长发育快速期的开始与结束时间均比男性提前约

一到两年时间 [40]
。同样的，唇腭裂儿童中女性的

生长发育快速期开始时间往往比男性更早，然而，

很多研究并未将患者依据性别进行分组分析，即使

进行性别分组的研究，男女比例往往十分悬殊，男

性远多于女性，是由于唇腭裂儿童男女发病率为

1.5∶1，这也就导致了研究中纳入的男性和女性数

量存在明显不对等，进而导致结果偏倚。

4.3 唇腭裂的类型

目前尚不明确不同类型的唇腭裂儿童其生长发

育模式是否存在差异。Bowers 的研究发现不同类

型的唇腭裂表现为截然不同的生长模式 [14]
。但是

由于唇腭裂儿童总体样本量较小，很多研究并未对

纳入的唇腭裂儿童进行分类研究。此外，唇腭裂疾

病中单侧唇腭裂的发病率较高，很多研究仅纳入单

侧唇腭裂儿童，很少有研究对双侧唇腭裂的生长发

育进行探讨，更不用说完全型、不完全型唇裂、腭

裂、腭裂伴唇裂等具体分类。唇腭裂儿童样本量小、

分类复杂、临床诊断困难，这些原因是导致现有骨

龄研究结果不一致的原因之一。

4.4 手术及营养因素

唇腭裂儿童由于解剖结构缺陷、喂养困难及手

术并发症等因素，易出现颌骨发育异常、咀嚼功能

障碍、营养不良等问题，上述因素都可能影响唇腭

裂儿童的骨骼发育进程 [41-43]
。Jensen 等的队列研究

发现，唇腭裂儿童刚出生时的身高体重与正常儿童

没有差异，然而 22 个月后多数唇腭裂儿童出现了

生长延迟 [44]
。目前，不同地区唇腭裂中心的序列

治疗方案存在极大的异质性，唇腭裂儿童营养摄入

质量受手术影响较大，不同手术治疗方案可能不同

程度地影响着唇腭裂儿童后续生长发育的情况，进

而导致不同研究结果存在差异。目前学界对于唇腭

裂治疗所采取的手术方案、术式仍存在争论，手术

方案对唇腭裂儿童骨骼发育的影响应作为重要的预

后指标。未来，有待进一步的长周期纵向研究以明

确不同治疗方案对唇腭裂儿童生长发育的远期影响。

4.5 其他因素

另有一些因素可能影响骨龄研究的结果。

首先，评估骨龄的方法并不统一，不同方法的

评估精度可能有差异，这导致难以跨研究进行对比。

CVM 以及 HWM 的重点标志观察法受主观因素影

响较大，现有的多数研究并未报道评估者一致性。

目前，已有学者针对骨龄评估方法主观性过强这一

问题进行了改进，通过建立统计回归分析模型、对

每个骨龄段进一步细化评分等形式改进骨龄评估方

法 [27,28]
。未来在唇腭裂骨龄相关研究中建议采用更

加优化的方法进行评估，同时需要一个具有良好信

度和效度的公认方法，以便跨研究进行结论的对比。

第二，种族以及环境差异可能是骨龄发育差异

的来源，不同种族、不同国家的患者其生活环境、

医疗条件以及营养状况有差别，这都会影响患者的

生长发育。

第三，现有的研究多为回顾性的横断面研究，

无法精确控制潜在的混杂因素。由于唇腭裂发病率

低，多数研究纳入的唇腭裂儿童样本量较小，数量

在 15~100 不等，且患者幼年时接受的手术治疗方

案未必一致，代表性可能有限 [6,15,31,35,45,46]
。

此外，部分早年发表的文献在选择对照的时候

采用了正常儿童的历史数据作为对照，对照组的特

征（如所处区域、生活时代、民族等）与唇腭裂组

未必完全吻合，这降低了研究的可信度 [30,36,47]
。

未来建议采用严格一致的纳入排除标准，并扩

大样本量进行对照研究，从而保证不同组间的可比性。

5 结论

综上所述，唇腭裂儿童的骨龄是否与正常儿童

相同目前仍存在争议，现有研究的样本量较小，对

性别、年龄、唇腭裂分类等混杂因素的控制并不统

一。明确唇腭裂儿童骨骼发育的规律，有助于医生

在诊疗过程中正确判断各年龄段唇腭裂儿童颌骨剩

余的生长潜能，对于序列治疗中预防性矫正、阻断

性矫正、鼻唇二期修复乃至正颌治疗等一系列干预

时机的选择具有重要意义。未来需要大样本量、合

理控制混杂因素的研究进一步对该指标进行评估，

以明确唇腭裂儿童的生长发育模式。
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