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【摘要】 冠髓再生是一种以干细胞和支架结构代替盖髓剂，并将其置于牙髓切断术后的健康根髓组织断面

上，最终使牙冠部分的牙髓⁃牙本质复合体得以再生的方法。本文以牙髓切断术为背景，就冠髓再生的意义、

生理学基础及其应用与挑战作一综述，以期为牙髓再生相关研究提供新思路。文献复习结果表明，将传统的

牙髓切断术与干细胞生物学和组织工程学相结合，利用健康根髓的组织修复潜能进行冠髓再生，能有效地促

进牙本质和部分牙髓再生。近年随着牙髓再生相关研究的深入，其面临的诸多挑战也逐渐显露，不仅需要筛

选出能够安全有效地促进牙髓干细胞增殖分化的处理方式，还要继续探索适用于髓室结构、功能多元化的支

架材料。
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【Abstract】 Crown pulp regeneration is a method to replace the pulp⁃capping agent with stem cells and scaffold struc⁃
tures, which are placed on the section of healthy root pulp tissue after pulpotomy to regenerate the pulp⁃dentin complex
in the crown. This paper reviews the significance, physiological basis, application and challenges of crown pulp regener⁃
ation to provide new ideas for the study of pulp regeneration. The results of a literature review show that the combina⁃
tion of traditional pulpotomy, stem cell biology and tissue engineering, as well as the regeneration of crowns and pulp by
using the tissue repair potential of healthy root pulp can effectively promote the regeneration of dentin and parts of pulp.
In recent years, with the development of research on pulp regeneration, many challenges have been gradually revealed.
It is necessary not only to select the treatment methods that can promote the proliferation and differentiation of dental
pulp stem cells safely and effectively but also to continue to explore the scaffold materials suitable for the structural and
functional diversity of the pulp chamber.
【Key words】 pulpotomy; crown pulp regeneration; root pulp; pulp⁃capping agent; mineral trioxide aggregate;
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牙髓感染是口腔临床常见的牙科疾病，其目前

最主要的治疗方法是根管治疗。虽然根管治疗的

成功率接近 90%，但髓腔开放和根管预备等复杂的

治疗操作会使大量的牙体硬组织结构遭到破坏，导

致余留牙体组织薄弱，这必然增加牙折的风险［1］。

牙髓切断术对保持根髓生理功能方面具有积极意

义，但其仍存在冠折、牙内吸收、根管钙化等并发问

题［2⁃3］。根髓组织具有很强的再生修复潜能，若能通

过组织工程技术充分发挥根髓的再生潜能，则有望

联合牙髓切断术实现冠髓的再生修复。

1 牙髓切断术

牙髓切断术是彻底切除患牙露髓处下方感染
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坏死的牙髓组织，选择合适的盖髓剂或治疗技术

处理牙髓组织断面，进行有效的冠方封闭防止细

菌渗漏以保留剩余健康牙髓组织的治疗方法［4］。

该治疗技术通过切除髓腔内感染的牙髓组织，保

留和维持剩余牙髓组织的活力和功能，被认为是

目前口腔临床的“微创”治疗方法。

1.1 牙髓切断术的适应证

冠髓再生的关键在于牙髓切断术适应证的选

择，一般认为，牙髓切断术适用于发生龋源性、机

械性和外伤性露髓的乳牙或根尖未发育完成的年

轻恒牙，以保留根部牙髓生理功能，促进牙根继续

发育完成。随着对牙髓组织自身修复机制的研究

探索，牙髓切断术也逐渐被应用于成熟恒牙露髓

的治疗，并取得了一定治疗成果。研究表明，牙髓

切断术可以在任何年龄取得成功的治疗效果，不

再局限于年轻恒牙［5⁃6］。Taha等［7］对 52例龋性露髓

的成熟恒牙进行牙髓切断术，使用三氧化物聚合

体（mineral trioxide aggregate，MTA）作为盖髓剂，随

访结果显示术后 1年成功率为 97.5%，3年成功率

为 92.7%。另外，有研究证明具有不可复性牙髓炎

临床症状的患牙，仍然可通过牙髓切断术得到良

好的治疗效果［8］。对于临床症状表现为不可复性

牙髓炎的牙齿，其根髓的炎症也许是可逆性的，因

此该患牙根髓仍有可能在牙髓切断术后得到治愈

和保存。因此，牙髓切断术适应证选择的重要标

准是根髓的健康状况，同时它也是保证治疗效果

的前提条件。对于冠髓可能已被感染的患牙而

言，仅根据临床表现和影像学检查结果难以准确

判断根髓的健康状况。因此，根髓活力状况的判

断是明确牙髓切断术适应证的难点所在。

1.2 牙髓切断术的原理、意义

牙本质⁃牙髓复合体的修复依赖于健康牙髓组

织深层未分化间充质细胞分化为成牙本质细胞的

潜能，这是牙髓组织再生和修复的前提条件。牙

髓组织中的未分化间充质细胞属于增殖干细胞，

具有自我更新和多向分化潜能。当牙髓细胞因患

牙露髓受到细胞外基质分子或外部刺激时，牙髓

表层的成牙本质细胞坏死或变性，通过牙髓切断

术将髓腔内被感染的牙髓彻底去除，应用合适的

盖髓剂覆盖牙髓组织断面，盖髓剂释放羟基（OH⁃）

和钙离子（Ca2+），前者使牙髓组织断面局部 pH增

加，形成具有抗菌性且能促进矿化的碱性环境，后

者参与细胞内信号转导通路并维持和调节正常的

生物学过程，诱导牙髓内部未分化间充质细胞分

化为成牙本质细胞样细胞，并在牙髓断面处形成

修复性牙本质［9］，以此达到保留根髓，维持其生理

功能的目的。

1.3 牙髓切断术中盖髓剂的应用

活髓保存治疗中使用的盖髓材料应具有足够

的生物相容性和生物活性并能维持牙髓细胞活性

进而促进牙髓愈合［10］。目前，牙髓切断术常采用

的盖髓剂主要有硫酸铁、氢氧化钙、MTA、冻干骨

等。其中MTA因其良好的密封性、生物相容性和

硬组织诱导形成能力而被认为是较理想的盖髓材

料。MTA能够上调Runx2等转录因子和骨钙素、碱

性磷酸酶和牙本质唾液蛋白等基因的表达，同时，

MTA可诱导血管内皮生长因子等血管生长因子分

泌增加 1.7倍，在组织愈合和再生过程中起重要作

用［11］。硫酸铁是一种止血剂，它作为盖髓剂可减

少牙髓炎症和内部吸收的发生［12⁃13］。氢氧化钙作

为盖髓剂可激活成牙本质细胞碱性磷酸酶而促进

硬组织的形成，但经常导致残余牙髓的慢性炎症

和牙根内吸收，且会使材料下方的钙化桥存在小

管型缺损［14］。

随着口腔医学材料特性的不断更新与完善，

新型盖髓剂层出不穷，包括 iRoot 生物陶瓷材料

（iRoot BP、iRoot BP Plus、iRoot FS、iRoot SP）、Bio⁃
dentine、Theracal等，其中，iRoot BP 与 iRoot BP Plus
能够促进成牙本质细胞分化相关基因的表达，且

盖髓后不会引起牙体组织变色［15⁃17］。Biodentine被
称为“牙本质替代物”，相比 MTA 凝固时间更

短［18］。Theracal是一种光固化的树脂改良性硅酸

钙，为注射式材料，操作性及抗菌性较强，且能促

进牙髓细胞分化及成骨分化［19⁃20］。

2 冠髓再生的意义

牙髓组织具有形成牙本质的功能，经过牙髓

切断术治疗的牙齿，其根髓断面上方会发生不同

程度的钙化，为剩余根髓重新提供一个封闭无菌

的生存环境，这保留了根髓的生理功能，使根部修

复性牙本质形成，降低了根折的风险，但冠部的牙

体组织却失去了牙髓的营养支持、感觉、牙本质形

成和保护防御功能，仍存在冠方牙体变色、感觉丧

失和冠折的风险。除此之外，牙髓切断术后的牙

齿也容易出现牙根内吸收、根管钙化等问题。

冠髓再生是指牙髓切断术后以干细胞和支架

结构代替盖髓剂并将其置于健康牙髓组织断面

上，再进行有效的冠方封闭，最终使牙冠部分的牙
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髓⁃牙本质复合体得以再生，达到维持牙髓活力的

目的［21］。牙髓是来源于外间充质的疏松结缔组

织，位于由牙本质所形成的髓腔内，牙髓中的血

管、淋巴管、神经仅通过根尖孔与根尖部的牙周组

织相连通。因受根尖孔狭窄的限制，全长根管的

牙髓再生难以取得满意结果。冠髓再生是在保留

健康根髓的基础上进行部分牙髓再生，避免了因

根尖孔狭窄而难以形成与根尖周组织相连通这一

牙髓再生的瓶颈问题。

3 冠髓再生的生物学基础

冠髓再生的生物学基础在于彻底切除患牙被

感染的冠髓后，剩余健康根髓组织的修复再生潜

能。根据牙髓在髓腔中分布的不同，可将牙髓分

为冠髓和根髓两部分。虽然两者的组织学特征非

常相似，但其发育机制迥然不同。有研究表明，根

尖乳头细胞与牙髓细胞表现出不同的特征，取决

于牙髓的部位和牙齿发育阶段［22］。Honda等［23⁃24］

对未发生牙根吸收乳牙的根髓中存在间充质干细

胞的情况进行了研究，结果显示，根髓中 CFU⁃F群

体和增殖潜能比冠髓强；根髓表达Kruppel样因子

4的水平明显高于冠髓，而内源性Kruppel样因子 4
的高表达则与干细胞的增殖率和对其诱导分化效

率呈正相关。这些研究结果表明，与冠髓不同，乳

牙根髓中的间充质干细胞具有更强的再生修复

潜能。

在牙髓血流量方面，Ganbold等［25］研究了 78颗

完全萌出上颌中切牙的 X线片，通过对比每组的

透射光密度图（transmitted ⁃ light plethysmography，
TLP）振幅分析牙齿发育不同阶段牙髓的血流量变

化，结果显示，每个根形成期均有一个明显的 TLP
振幅，其幅度随牙齿发育的进展而增加，在完全成

熟后逐渐减小。因此，健康根髓具有较强的自我

修复潜能，乳牙和年轻恒牙根髓的干细胞潜能高

于成熟恒牙，而且具有良好的血液供应，利用健康

根髓进行牙髓组织修复或再生具有良好的组织学

基础。

4 冠髓再生的应用及挑战

冠髓再生和生理功能的重建应包括血运重

建、牙本质形成、免疫防御和疼痛感觉的恢复，这

有助于长期保持牙齿的活力与功能。 Sueyama
等［26］对大鼠上颌第一磨牙进行牙髓切断术后拟进

行冠髓再生研究，将携带有间充质干细胞和内皮

细胞的可降解水凝胶支架植入髓室，并用MTA封

闭冠部开口，14 d后发现，同时植入间充质干细胞

和内皮细胞的牙齿显示牙髓愈合且有完整的牙本

质桥形成，而只植入间充质干细胞的牙齿形成的

牙本质桥不完整。该研究表明，大鼠磨牙活髓切

断术后，间充质干细胞与内皮细胞共同植入，可促

进大鼠磨牙根髓的愈合，并在 2周内形成完整的牙

本质桥。另有相似的研究，利用比格犬的未成熟

前磨牙进行牙髓切断术后，将载有经辛伐他汀预

处理的犬牙髓干细胞的明胶海绵植入髓室，并用

MTA封闭冠方开口，10周后发现牙齿根尖孔封闭，

再生牙髓几乎充满了整个髓腔，新形成的牙本质

与原来的牙本质相连续并可见新分化的成牙本质

细胞［21］。该研究表明，比格犬前磨牙活髓切断术

后，植入辛伐他汀预处理的犬牙髓干细胞，不仅能

有效地促进牙本质再生，而且能促进冠髓再生。

但由于明胶海绵在植入髓室后，难以完全贴合牙

体组织壁，可能对形成连续的成牙本质细胞层造

成障碍，除此之外，辛伐他汀在处理牙髓干细胞方

面存在高浓度导致细胞死亡的现象。

因此，在冠髓再生这一研究方向上，不仅需要

筛选出能够安全有效地促进牙髓干细胞增殖分化

的处理方式，还要继续探索适用于髓室结构、功能

多元化的支架材料。

5 小 结

牙髓切断术后健康根髓具有很强的自我修复

潜能，利用这一组织特点，将组织工程技术与牙髓

切断术相结合，有望利用保留的健康根髓向冠部

延伸、生长，最终实现牙髓组织和生理功能的完整

修复或再生。但是，牙髓再生所需的空间和组织、

细胞支架以及牙髓切断术后严密的冠方封闭等均

是冠髓再生的关键。这些问题的解决促进冠髓再

生修复的研究和应用，尚需进一步探索。
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