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【摘要】 牙龈色素沉着是一种非菌斑性牙龈疾病。患者常因牙龈颜色问题而害怕与人交流，影响正常社交和

心理健康。牙龈色素常用的治疗方法包括手术刀切除、牙龈磨除、激光治疗、冷冻外科和电外科。本文从出血、

疼痛、组织愈合和再着色方面对牙龈色素沉着治疗的进展进行综述，比较各治疗方法的效果，综述结果表明激

光治疗的临床效果更好，其中，半导体激光在减少出血、疼痛和降低再着色率方面更有优势，而Er:Cr:YSSG/Er:
YAG激光在促进组织愈合方面表现更佳，临床医生可根据实际情况选择使用的激光种类。针对薄龈生物型患

者，可选择游离龈移植或替代材料来恢复牙龈形态。随着黑色素调控机制的深入研究，各种药物如抗坏血酸、

天然肽、合成肽以及衍生物等可能是未来治疗牙龈色素沉着的主要研究方向。
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维护口腔牙龈组织正常颜色的色素有四种，

即黑色素、类胡萝卜素、还原性血红蛋白和氧合血

红蛋白，其中黑色素的影响最为重要［1］。黑色素是

一种常见的内源性色素，由上皮基质层的黑色素

细胞合成，黑色素颗粒沉积在牙龈黏膜的基底层

和固有层可引起牙龈组织的颜色变化。此外影响

牙龈颜色的因素还包括上皮厚度、角质化程度和

血管大小。

在微笑美学中，正常的健康牙龈呈珊瑚粉红

色。在牙龈组织上由色素引起的色素沉着、着色

或变色称为牙龈色素沉着（gingival pigmentation，
GP）。牙龈色素沉着是一种非菌斑性牙龈疾

病［2⁃4］。牙龈色素沉着在临床上主要分布于附着

龈，以前牙区最为明显，根据组织中色素影响由浅

到深可表现为灰色、褐色或蓝黑色区域，通常为不

对称性，形状不规则，可呈点状、斑块或弥漫性，与

周围组织有明显的边界［1］。牙龈色素沉着的影响

因素可分为生理性和病理性两类。生理性牙龈色

素沉着是由遗传决定，具有种族和年龄差异性，不

会导致任何健康问题［5］。病理性牙龈色素沉着根

据其病因可分为两类，包括外源性因素和内源性

因素。其中，外源性因素包括吸烟、重金属、药物

等，内源性因素包括遗传、内分泌、感染、创伤、炎

症、肿瘤、血液性疾病及肝脏性疾病等［6］。患者常

因牙龈颜色问题产生困扰，过深的牙龈颜色可能

会使患者感到自卑，从而形成社交障碍及心理

问题。

目前临床上有多种治疗方式可以用于改善牙

龈色素沉着，可以大致分为去除色素层和移植物

覆盖色素层两类，其中去除色素层又包含了手术

治疗和非手术治疗。本综述将对各种治疗方法及

其疗效进行阐述。

1 去除色素层治疗牙龈色素沉着

1.1 手术治疗

1.1.1 治疗原理 手术治疗包括手术刀切除、牙龈

磨除（bur abrasion）、激光治疗、冷冻外科和电外科。

手术刀切除是传统手术治疗的首选方法，它是指

采用手术刀直接切除色素沉着区域的上皮及部分

上皮下结缔组织，具有简单有效和再着色率低等

优势，然而手术刀切除法也存在操作时间长、出

血、疼痛等不足。

牙龈磨除是指采用金刚石磨除牙龈色素沉着

部位，治疗特点与手术刀切除相似，并且临床上在

使用牙龈磨除方式时要格外注意控制手机的速度

和压力，及时使用生理盐水冲洗以降低术区温度，

采取多次少量的去除方式，避免对牙根及骨组织

造成伤害［7］。

激光通过被色素团吸收产生光热作用从而对

目标组织产生凝固、炭化、气化、坏死变性等来去

除色素，不同波长的激光被组织吸收的程度不

同。临床上常用的激光类型包括半导体激光

（440～980 nm）、Nd:YAG 激光（1 064 nm）、Er:YAG
激光（2 940 nm）/Er:Cr:YSSG 激光（2 970 nm）、CO2

激光（9 600～10 600 nm）等［8］。而牙龈中的色素团

主要由黑色素、黑色素前体、血红蛋白、羟基磷灰

石和水组成。由于黑色素对激光的吸收范围为

351～1 064 nm，因此半导体激光和Nd:YAG激光主

要被含黑色素的细胞吸收，Er:YAG激光/Er:Cr:YS⁃
SG激光和 CO2激光则主要被组织中的水吸收使组

织逐层汽化蒸发来达到去除色素的目的。由于吸

收物质不同，各类型激光去除色素的疗效具有差

异性，使用功率的差异也影响了手术疗效。

冷冻外科的原理是利用水反复快速冻结和缓

慢融化，从而破坏组织中的黑色素细胞，常用的冷

冻材料包括液氮、四氟乙烷、盐冰、CO2等。冷冻外

科具有技术敏感性高、术后软组织肿胀和试剂毒

性等缺点，冻结时间和深度尚无统一标准，且由于

组织病变大小、深度和类型、组织面积以及局部血流

等因素的差异，医师需根据具体情况调整适宜的冷

冻剂量和时间，防止或减少对邻近组织的破坏。

电外科则是指通过电流产生的热效应来去除

色素，但是电外科方法无法控制治疗深度和选择

性去除特定部位的色素，长时间使用会对周围及深

层组织造成热损伤，且设备价格也相对较为昂贵。

1.1.2 治疗效果评价 手术刀切除是目前公认的

治疗牙龈色素沉着的“金标准”，Wise等［9］报道了

一项牙龈色素沉着手术切除后 25年的随访病例，

患者术后两周仅有轻微不适，伤口愈合良好，术后

25年随访无复发。本部分将以手术刀切除方法为

参照，从出血、疼痛、组织愈合、再着色率等方面综

合比较各种治疗方式的差异。

在评估出血情况时，Murthy等［10］发现手术刀切

除法和牙龈磨除均表现出明显的出血倾向，差异

无统计学意义。而多项研究表明，不同类型的激

光组比手术刀组有更低的出血倾向，几乎不需要

牙周敷料保护创面［11⁃12］。这是因为半导体激光、

Nd:YAG激光和CO2激光能产生更高的热量从而引
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起血管封闭，而Er:YAG激光作用深度比较表浅，热

效应低，因此出血倾向要略微高于其他激光

组［13⁃14］。冷冻外科采用低温的方式使组织坏死，也

被报道了比手术刀切除更少的出血［15］。电外科因

为电流产生的热效应封闭了血管，从而阻止了出

血［16⁃17］。

在术后疼痛方面，牙龈磨除与手术刀切除无

明显差异，在Murthy等［10］的研究中，两组患者术后

1 d的视觉模拟评分（visual analogue scale，VAS）均

表现出中度疼痛。激光组则表现出更低的疼痛

感［11⁃12］，原因是激光治疗部位可形成蛋白质凝固

物，封闭感觉神经末梢。其中，Er:YAG激光组的疼

痛感较高，这可能是因为Er:YAG激光穿透性较浅，

需要更多的时间来去除色素，从而导致了术后疼

痛［18］，而 CO2激光组被报道会有轻微的不适、干燥

和发痒的感觉［19］。冷冻治疗则表现出与半导体激

光无明显差异的VAS评分，低温具有镇痛作用，冷

冻治疗在术后仅有轻微疼痛或几乎无疼痛感［15］，

而电外科治疗的热损伤性，使其比冷冻治疗和激

光治疗有更明显的疼痛感，疼痛程度为轻度到中

度［16⁃17, 20］。

在组织愈合方面，牙龈磨除和手术刀切除后

的术区在 1 个月后完全再上皮化，创口愈合良

好［10］。激光组则表现出相同或更长的愈合时间，

在 Negi等［20］的研究中，激光治疗后伤口处的毛细

血管增生迟缓，热凝使得部分血管发生变性，从而

延缓了伤口愈合。也有一些学者认为激光治疗可

以刺激蛋白质合成、促进成纤维细胞增殖和胶原

形成从而缩短愈合时间，疗效的差异性可能与使

用的激光强度密切相关［21］。此外在Altayeb等［13, 22］

的研究中，Er:YAG激光组表现出比半导体激光组

更长的操作时间，但愈合速度更快，这与Er:YAG激

光组穿透性浅、热损伤小有关。冷冻外科被报道

在术后 2～3周可完成再上皮化，然而冷冻试剂可

能会引起术后炎症反应，破坏组织愈合［23］。在电

外科治疗中，电流引起的热损伤会影响血管重建，

延迟手术伤口愈合。

在术后再着色方面，牙龈磨除和手术刀切除

法在术后 3个月无统计学差异［10］。激光治疗的再

着色率要高于手术刀切除法。在Hedge等［19］的研

究中，术后 6个月手术刀切除组复发率为 15%，Er:
YAG激光组为30%，CO2激光组为20%。而在Nam⁃
mour等［24］的研究中，Er:YAG激光组约在术后 8个

月出现再着色，CO2激光组在术后 2年出现再着色，

半导体激光则在术后 3年出现再着色。在各类型

激光中，半导体表现出最少的再着色率，但仍高于

手术刀切除组，这与其他研究一致［13］。而冷冻外

科被报道具有比手术刀切除更低的再着色率，超

低温可完全破坏含色素的上皮组织，消除黑色素

细胞，阻止细胞迁移，在 Penmetsa等［25］的研究中，

术后 6个月手术刀切除组复发率 43%，冷冻治疗组

则仅14%左右。电外科再着色率同样低于手术刀切

除，这是由于电能导致了手术部位及周围黑色素

细胞的分子解体，抑制了黑色素细胞的迁移［16⁃17］。

1.2 非手术治疗

多种化学试剂如苯酚、水杨酸、乙醇酸、三氯

乙酸、乙醇等可以用于破坏牙龈上皮的色素沉着，

然而使用这些化学试剂无法控制穿透深度和破坏

范围，部分化学试剂如酚类物质还可能引起心律

失常等严重并发症，因此这些试剂临床已不再使

用［4］。抗坏血酸，又称维生素 C，也是近年来去除

色素的研究热点之一。抗坏血酸通过减少黑色素

合成前体多巴喹酮的形成来抑制黑色素的形成，

具有易分解的特点，所以需要通过合成衍生物来

抑制其分解，如 L⁃抗坏血酸 2⁃磷酸酯和抗坏血酸 2
⁃葡萄糖苷等［26］。El⁃Mofty等［27］的研究证明使用抗

坏血酸去除牙龈色素沉着具有较好的疗效，但目

前暂无与其他治疗方式的疗效对比以及更长期的

随访研究。

2 移植物覆盖色素层治疗牙龈色素沉着

在治疗薄龈生物型患者时，使用手术治疗易

引起术后牙根暴露、牙龈退缩等问题。使用游离

龈移植（free gingival grafts，FGG）或替代材料植入

法可有效解决此类问题。游离龈移植或替代材料

植入法来源于牙周膜龈手术，由于色素沉着主要

影响上皮层，直接覆盖移植组织或替代材料无法

获得供血，因此通常覆盖色素层指的是在手术去

除色素层的基础上，移植自身其他未着色部位的

游离龈或替代材料放至术区表面，或者二者联合

使用，以覆盖着色部位。

Aguirre⁃Zorzano 等［28］报道了一些使用 FGG 治

疗牙龈汞合金着色的病例，手术采用了牙龈磨损

结合 FGG的治疗方式，术后复诊随访观察到术区

牙龈形态良好，未见明显的牙龈退缩及再着色。

然而 FGG需要开辟第二术区，会延长手术时间，增

加术中出血、疼痛和感染的风险。同时还存在患

者自身所需组织量不足、供区与受区周围组织颜
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色差异等问题。

目前可用来代替游离龈的材料包括脱细胞真

皮基质（acellular dermal matrix，ADM）、异种胶原基

质（xenogeneic collagen matrices，XCM）、富含生长因

子材料、组织工程来源结构（living cellular con⁃
struct，LCC）以及釉基质衍生物（enamel matrix de⁃
rivative，EMD）等［29］。Pontes等［30］观察对比了手术

刀切除结合ADM植入法与牙龈磨除的治疗效果，

结果显示在术后 12个月时 ADM组有更低的再着

色率。使用替代材料还被证明比自体游离龈移植

后的牙龈颜色与周围组织更匹配，然而一些替代

材料存在免疫排斥反应等问题，在增加角化龈宽

度水平上要低于游离龈移植。游离龈移植和生物

材料联合使用可以更好促进组织愈合，有利于解

决供区组织量不足和术后角化龈宽度恢复不足等

问题，因此临床上医生应根据患者实际情况选择

最适宜的移植方式。

3 总结及展望

综上所述，结合各种治疗方法在出血、疼痛、

组织愈合和再着色方面的疗效对比，激光治疗在

目前临床上更具有优势。其中，半导体激光在减

少出血、疼痛和降低再着色率方面更有优势，而Er:
Cr:YSSG/Er：YAG激光在促进组织愈合方面表现更

佳，临床医生可根据实际情况选择使用的激光种

类。除上述激光外，其他新型激光也被报道用于

治疗色素沉着，并取得了良好的治疗效果，但是由

于临床证据不足，本文未纳入讨论［31⁃32］。此外，由

于冷冻治疗的术后炎症反应以及电外科治疗的非

控制性，这两种治疗方式目前在临床上已极少使

用。而手术刀切除和牙龈磨除由于出血和疼痛问

题，患者更愿意选择激光微创治疗。此外针对薄

龈生物型患者，可选择游离龈移植或替代材料来

恢复牙龈形态。

黑色素的合成需要经历一系列复杂的生物调

控过程，随着黑色素调控机制的深入研究，各种药

物不断被开发利用，近年来国内外研究了多种天

然肽、合成肽以及衍生物，如黑皮质素 1受体（Mel⁃
anocortin 1 receptor，MC1R）激动剂肽、L⁃酪氨酸（L⁃
Tyrosine，L⁃Tyr）、左旋多巴（L⁃3，4⁃dihydroxyphenyl⁃
alanine，L⁃DOPA）、谷胱甘肽二硫等，人为增加或减

少黑色素的合成。这些化学药物的合成在未来有

望用于牙龈色素沉着的治疗［33⁃34］。

目前治疗牙龈色素沉着的方法多种多样，但

如何预防和避免再复发仍然是一个未解的问题。

相关研究认为黑色素具有抗炎作用，或许从牙龈

黑色素沉着及牙龈炎症关联方面入手可探寻到一

些突破点。随着分子生物学等学科的发展，相信

未来对牙龈色素沉着的相关机制方面会有更深入

的了解，从而更好地解决预防和再复发的问题。
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