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【摘要】　健康牙髓是保留天然牙并维持其正常功能的关键。活髓保存治疗因其能够最大限度地保留全部或

部分牙髓，提高患牙的远期保存率，在临床应用中越来越广泛。牙髓活力状态是活髓保存治疗方案选择以及

疗效评估的关键因素。然而，如何准确评估牙髓活力状态，在临床实际操作中依然具有一定的挑战性。牙髓

活力状态受多种因素的影响，包括牙髓暴露类型、龋损状态、牙周炎、外伤、治疗因素、年龄及宿主个体差异

等。评估牙髓活力状态，不仅需要医生综合考虑病史和临床表征，还需结合牙髓感觉测试、牙髓血流测试、影

像学检查以及分子诊断技术等多种辅助手段。未来，评估牙髓活力状态的技术应当朝着椅旁化、可视化和精

准化的方向发展，以期达到临床诊断与组织学诊断的高度一致性，从而为患者提供更为准确和有效的治疗

方案。
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活髓保存治疗（vital pulp therapy，VPT）通过将

生物活性材料直接或间接覆盖于牙髓断面，利用

牙髓-牙本质复合体固有防御及修复潜能来维持牙

髓活性［1］。以往，VPT 适应证局限于龋源性、机械

性或创伤性微小露髓患牙。但近年临床证据突破

了这一认知框架，VPT 在不可复性牙髓炎甚至根尖

周炎病例中亦能获得成功治疗［2］。影响 VPT 疗效

的三个关键要素包括精准的牙髓活力评估、彻底

的感染清除及盖髓材料的合理选择［3］。然而，如何

准确评估牙髓活力状态，在临床实际操作中依然

具有一定的挑战性。临床诊断与组织学表现的不

一致导致部分病例出现治疗决策偏差，这种困境

源于传统评估体系技术上的制约，以及新兴检测

技术临床应用转化的滞后［4］。因此，本文系统综述

牙髓活力状态的影响因素与评估方法，为临床决

策中治疗方案选择及预后判断提供参考，以期提

高 VPT 成功率。

1　牙髓活力状态的影响因素

牙髓活力状态受局部及全身多种因素影响，

局部因素涵盖牙髓暴露类型、龋损状态、牙周炎、

外伤、治疗因素等；全身因素则与年龄、宿主的个

体差异性等相关。了解这些因素对临床实践中准

确评估牙髓活力状态至关重要。

1.1　牙髓暴露类型

牙髓暴露类型包括外伤或医源性损伤等引起

的机械性暴露和龋源性暴露。龋源性暴露因微生

物持续侵袭，导致促炎因子如白细胞介素-6（inter⁃
leukin-6，IL-6）和白细胞介素-8（interleukin-8，IL-8）
表达水平较机械性暴露升高［5］，显著抑制牙髓修复

潜能。临床队列研究证实，机械性暴露行直接盖

髓术后 12 个月成功率（92.1%）显著高于龋源性暴

露（33.4%）［6］，提示暴露类型是治疗预后评估的关

键参数。

1.2　龋损的深度、部位和活动状态

当龋损与牙髓之间的距离超过 1.1 mm 时，牙

髓的炎症反应可忽略不计；若该距离小于 0.5 mm，

牙髓的炎症程度会显著增加；而当修复性牙本质

受微生物或其代谢产物等刺激因素侵害时，牙髓

炎症程度剧烈［7］。Kassa 等［8］指出，当牙齿近中面

的龋损深度超过牙本质厚度的 50% 时，相较于咬

合面具有相似深度的龋损，其炎症性变化更为

广泛。

Bjørndal 等［9］将龋损病变活动性分为三类：①
活跃龋损，呈浅黄色或黄色，质地潮湿柔软；②缓

慢进展龋损，呈浅棕色，质地干燥坚硬；③静止龋

损，呈深棕色或黑色。进一步对龋损表面状态与

组织学关联研究发现，活跃和缓慢进展的龋坏牙

本质的颜色、稠度和表面环境（即湿或干）可能反

映牙本质内生物活性分子梯度，进而提示其牙髓

炎症状态差异。

1.3　牙周炎

慢性牙周炎对牙髓组织具有持续性刺激效

应，牙髓组织可呈现纤维化、矿化和炎症浸润等变

化，且糖尿病会加重这种病理变化［10］。牙槽骨吸

收超过根长 1/2 时，牙髓变性概率随吸收水平增加

而增高［11］；牙髓组织中白细胞介素-17（interleukin-

17，IL-17）和白细胞介素-1（interleukin-1，IL-1）水平

升高，活性氧和凋亡水平也高于正常［12］。
尽管牙周致病微生物所产生的毒性物质可通

过交通途径进入牙体组织内，有可能导致牙髓活

力改变，但对于牙周炎发展到何种程度会引起牙

髓病变至今没有统一的标准。

1.4　外伤

牙外伤致冠折累及深层牙本质时，细菌及温

度刺激可经牙本质小管引发牙髓慢性炎症。露髓

时间直接影响炎症进展：1.5 h 内可出现浅表炎症；

超过 24 h 将导致冠部牙髓广泛感染；72 h 后则可能

引发牙髓完全坏死［13］。牙齿移位会损害髓腔和根

管内血供，若未及时处理，牙髓将坏死。研究显

示，患者年龄每增加 1 岁，外伤的年轻恒牙牙髓坏

死率增加 1.2 倍，且牙周支持组织损伤程度与牙髓

坏死发生率呈正相关［14］。
1.5　治疗因素

正畸力可引起牙髓血管生成、细胞代谢和血

流量的改变，同时增加细胞损伤和调亡的可能性。
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组织学研究显示，正畸力可使牙髓组织的呼吸作

用减弱、循环受阻、玻璃样变性甚至坏死［15］；还可

引起牙髓组织中 IL-8 及肿瘤坏死因子 α（tumor ne⁃
crosis factor-α，TNF-α）活性升高［16］。在治疗初 1 个

月内，正畸力就会提高牙齿对感觉测试的阈值，使

牙髓活力变迟钝［17］。
此外，牙体缺损治疗过程中，备洞的深度、牙

体预备和抛光过程中所产生的机械摩擦、高速手

机的负压冷水刺激及充填材料等均可能引起牙髓

损伤。但若无细菌的侵入，随着时间的推移，牙髓

可逐渐恢复健康。

1.6　年龄

随着年龄增长，牙髓腔因继发性牙本质的不

断形成而逐渐缩小，牙髓细胞数量也显著减少［18］。
有研究发现，每相隔 10 岁牙髓细胞数量存在显著

的年龄梯度差异，40 岁末期的细胞数量约为 20 岁

的一半，60 岁时仅为 20 岁时的 14.3%［19］。牙髓基

质渐进性退变表现为神经纤维减少、钙盐异常沉

积及根尖孔缩窄影响血供和神经支配。

牙髓组织的增龄性变化比身体其他组织更显

著，可能与其所处的特殊环境有关：血供单一加之

根尖孔不断缩小，极易导致循环障碍从而使牙髓

组织发生退变［20］，但其根本机制仍有待进一步

阐明。

1.7　宿主的个体差异性

Duncan 等［21］指出，尽管细菌及其代谢产物的

侵入在龋病和牙髓炎症发生中的关键作用已被广

泛认可，但宿主牙髓组织对病原刺激的反应存在

个体差异。

既往研究尝试由龋损表征推断牙髓的病理状

态，但临床观察发现龋病表征与牙髓实际病变程

度缺乏明确对应关系：部分广泛龋损仅呈现为修

复性牙本质形成，牙髓组织未见明显炎性反应；而

某些仅有轻微的牙本质龋损，却引发牙髓组织显

著的牙髓炎症反应［22］。这可能是由于龋损相关的

微生物毒力因子和宿主自身的免疫防御能力存在

个体差异性。

2　牙髓活力状态的评估方法

2.1　牙髓感觉测试法

2.1.1　牙髓温度测试和电活力测试　牙髓温度测

试和电活力测试通过对牙齿表面施加低温、高温、

电流等外源性的刺激以检测牙髓内感觉神经的功

能状态。其原理为通过施加温度或电流刺激激活

Aδ 神经纤维（瞬时锐痛）及 C 神经纤维（持续钝

痛），患 者 根 据 自 身 的 主 观 感 受 对 测 试 做 出

反应［23］。
临床常用的冷测试、热测试和电测试具有操

作简便［平均耗时（2.1±0.3）min］、无创等优势，但

也存在一定局限性，表现为：①主观依赖性强，易

致假阳性、假阴性率高［24］；②无法量化血流动力学

参数及炎症介质浓度梯度；③与组织病理学诊断

符合率仅 63.2%［25-26］。新型带有透照器的牙髓敏

感性测试仪通过标准化刺激强度（冷：5℃±0.5℃；

热：45℃±0.5℃）与透照成像联动，已使诊断准确率

提升至 78.9%［27］。
2.1.2　诊断性局部麻醉　适用于症状来源不明的

急性疼痛，通过对可疑患牙周围注射局部麻醉剂

后，逐步排除牙齿区域，直到患者的不适感消失即

可确定来源，但无法评估牙髓炎进展阶段［28］。
2.1.3　试验性备洞　试验性备洞主要根据备洞时

对牙本质刺激所产生的酸软样牙本质过敏症状来

判断牙髓活力状态，但其侵入性致患者难以接受。

2.2　牙髓血流测试

牙髓血流测试通过检测患牙牙髓血流量或血

流强度等客观指标获得能反映血氧饱和度、血细

胞移动速率的信号波形，以此来反映牙髓活力状

态变化。因其不依赖于患者的反应，因此可提供

更客观、准确的临床评估结果［29］。目前研究较多

的是脉搏血氧测定法（pulse oximetry，PO）和激光多

普勒血流（laser doppler flowmetry，LDF）测试。

2.2.1　脉搏血氧测定法　脉搏血氧测定法以光学

原理为设计基础，基于氧合/脱氧血红蛋白对不同

频率光吸收比例不同从而对牙髓血氧饱和度（pe⁃
ripheral oxygen saturation，SpO2）进行测定，通过量

化牙髓 SpO2反映牙髓血管健康和代谢状态［30］。国

外学者对大量健康乳恒前牙和一些根管治疗后的

患牙进行 SpO2 检测，发现牙髓坏死及已行根管治

疗的牙齿其 SpO2检测值为 0，而健康牙髓的 SpO2在
一定的范围内（65%～98%）［31］。

脉搏血氧测定法其非侵入性技术的测定结果

客观可靠，但探头设计的精密程度、周围来源的信

号参入、外周组织血液灌注不良等均会影响测试

结果［32］。
2.2.2　激光多普勒血流测试　激光多普勒血流测

试发射激光至牙髓组织，通过检测循环血细胞反

向散射光的多普勒频移信号，经傅里叶变换处理

后以灌注单位（perfusion units，PU）量化血流状
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态［33］。目前，激光多普勒血流测试在牙髓活力评

估、创伤牙管理、外科术后监测及再植牙血供重建

中均展现出重要临床价值［34］。 Mainkar 等［35］的
Meta 分析显示，冷、热、电活力测试的诊断准确率

分别为 0.840、0.723、0.817；而激光多普勒血流测试

与脉搏血氧测定法的准确率分别达 0.971 和 0.974，
几乎无异质性，是牙髓活力测试中最接近金标准

的方法。

但脉搏血氧测定法和激光多普勒血流测试也

存在以下局限性：①牙周及黏膜组织血流干扰（需

保留≥3 mm 临床牙冠以隔绝软组织信号干扰）；②
检测结果易受探头位置及环境温度影响；③存在

潜在牙体损伤风险［36］；④受试者需排除全身性疾

病及药物干扰因素；⑤设备成本较高且缺乏标准

化的灌注参考值。上述因素制约了其临床推广，

亟待技术优化与标准建立。

2.2.3　其他牙髓血流测试方法　激光散斑衬比成

像（laser speckle contrast imaging，LSCI）通过量化激

光照射生物组织产生的散斑图案时空衬比度以解

析微循环血流速率。该技术已成功应用于视网

膜、脑皮质及皮肤血流监测［37］。透射式 LSCI 可无

创评估血流，具有数据采集快且不需要使用夹板

的优势［38］。最新研究表明，垂直偏振光 LSCI 凭借

更优的衬比度动态范围，能覆盖更广流速谱，显著

提升牙髓血流检测灵敏度［39］。双波长分光光度法

（dual wavelength spectrophotometry，DWS）通过同步

检测 760 nm 与 850 nm 波长光束的吸收度差异（与

血红蛋白浓度呈正相关）以解析牙髓腔血氧饱和

度变化。Nissan 等［40］通过离体牙模型证实，DWS
可有效区分牙髓摘除、固定及氧合血灌注等不同

状态。上述两种方法（LSCI、DWS）目前仍多局限

于体外模型验证，缺乏大规模临床对照数据。

2.3　影像学检查

2.3.1　通过 X 线检查评估牙髓炎症进展程度　组

织学研究表明，不同龋损深度的细菌渗透程度与

牙髓炎症呈显著相关性，由此可以将不同深度龋

损之间的放射学阈值作为治疗前牙齿中细菌渗透

水平和牙髓反应严重程度的指标［41］。然而，此种

方法仍处于理论阶段，目前尚未说明龋病在放射

学上穿透到何种程度会引起牙髓病变，对应什么

样的牙髓活力状态。值得注意的是，即使根尖有

阴影的患牙根管内仍可残留炎性活髓组织，保存

这些组织可促进患牙牙根生理性发育［2］。
最 新 研 究 显 示 ，人 工 智 能（artificial intelli⁃

gence，AI）具有比人眼更强的灰度辨别能力，使用

人工智能进行 X 线图像分析训练，可更精准地评

估乳牙牙髓活力状态［42］。
2.3.2　颌面部磁共振成像（magnetic resonance imag⁃
ing，MRI）　磁共振成像（MRI）相较于 X 线、锥形束

CT，凭借四维软组织成像优势，可通过血流灌注参

数定量反映牙髓生理病理状态，其特异性信号特

征已在牙髓血流检测、髓腔解剖评估、根尖周病变

分析等领域［43-44］中得到应用。但现阶段磁共振成

像牙髓状态评估仍受限于：①高成本设备与复杂

操作流程导致普及率低［45］；②心脏起搏器、金属修

复体等引发的禁忌证与图像伪影干扰［46］，亟待技

术迭代与临床方案优化。

2.4　分子诊断学

牙髓炎症是一个由细胞和分子介导的过程，

表现为炎性细胞的分化、增殖、趋化、迁移以及分

子水平上一系列基因和蛋白的表达改变［47］。由于

分子信号的改变要早于细胞水平以及组织学水平

的改变，更显著早于牙髓疾病相关的临床症状的

出现［48］，因而通过采集牙齿样本，应用蛋白质印迹

技术、实时荧光定量 PCR、酶联免疫吸附测定等技

术对相关蛋白或基因表达量进行定性或定量分析

比较，可直接反映牙髓的生理或病理状态，以此来

识别牙髓状态或预测治疗预后［49］。
2.4.1　分子诊断学用于牙髓疾病诊断　目前研究

中，基因水平测定使用的样本均为牙髓组织，其中

大多数研究集中于比较健康和不可逆性牙髓炎患

牙在 mRNA 水平上的分子差异。蛋白水平测定所

使用的样本则包含牙髓组织、牙髓血液、龈沟液和

牙本质液，其中与牙髓组织相关的研究最多。蛋

白水平测定的分子种类已有约 77 种，其中对白细

胞介素-1β（interleukin-1，IL-1β）、IL-8、基质金属蛋

白酶-9（matrix metalloproteinase-9，MMP-9）、TNF-α、

IL-6、白细胞介素 -2（interleukin-2，IL-2）、降钙素基

因相关肽（calcitonin gene related peptide，CGRP）以

及 P 物质（substance P）的研究较为广泛。本文将

不同牙髓炎症状态下所涉及的基因水平和蛋白水

平的表达差异分子总结于表 1。
Karrar 等［49］的 Meta 分析显示，IL-6 与 IL-8 对不

可逆性牙髓炎具有突出的诊断效能（灵敏度：0.95/
0.91；特异性：0.97/0.90），可作为高价值诊断标志

物。中性粒细胞相关标志物（如 MMP-9、IL-8）因在

健康牙髓中近乎缺失，且其蛋白水解活性直接介

导组织破坏，显示出重要病理指示意义［67］。
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当前研究在最佳样本及采样工具上仍存困

境：侵入性样本（牙本质液、牙髓血液）虽能精准反

映炎症状态，但存在获取困难、样本量不足等局

限［68］；非侵入性样本（龈沟液）易获取但研究证据

基础薄弱［69］；样本采集工具尚未标准化（如滤纸条

吸附会导致蛋白定量偏差），微量样本检测技术瓶

颈，均制约临床应用。进一步开发便携式检测手

段［70］（如生物传感器［71］、微流控芯片［68］）实现椅旁

快速分析，是突破当前困境的关键。

2.4.2　分子诊断学用于治疗结果的预测　乳牙牙

髓血中前列腺素 E2［72］、牙髓组织中 IL-1α、IL-6、IL-

8［73］的高表达与活髓切断术失败率正相关；恒牙牙

本质液［67］及牙髓血中 MMP-9［74-75］的高水平表达分

别与直接盖髓术及牙髓切断术治疗的成功率呈负

相关。尽管分子诊断可预判牙髓活力变化趋势，

目前临床应用仍受限于：侵入性取样；检测灵敏度

与时效性难以满足临床需求；缺乏标准化的生物

阈值体系。未来研究方向应聚焦于开发单分子阈

值检测系统，通过便携设备实现炎症程度分级与

预后风险即时评估。

3　小结与展望

在临床实践中，对牙髓活力状态的评估不仅

需要医生综合考虑病史和临床表征，还需依靠影

像学检查、牙髓感觉测试和血流检测等多种辅助

手段。随着牙髓活力状态评估技术的不断进步与

完善，牙髓疾病诊断的准确率得到了显著提升，同

时活髓保存治疗的适应证也得到了拓展。然而，

当前技术手段尚存在相应的局限性（表 2），例如，

临床表征主要依赖于患者的主观反应；牙髓血流

测试会受到周围组织的灌注状况的影响；MRI 技术

的高昂成本和较长的检查时间也限制了其应用。

因此，准确评估牙髓活力状态的技术仍需进一步

的完善与开发。

随着检测技术与牙髓病理状态之间关联性的

深入研究，分子诊断学有望在未来成为临床上精

准评估牙髓活力状态的新技术。

目前，该领域仍需进一步的探索，主要包括以

下几个方面：①寻找具有“黄金标准”的生物分子

标志物，即该标志物能在其浓度超过特定阈值时

能准确指示疾病及其严重程度并具有较高的特异

性和灵敏度；②研发方便椅旁操作且非侵入性的

分子检测手段，能够迅速提供客观数据；③探索适

宜的采样工具，具有便携性、可操作性以及最小体

积的样本量需求性。未来，评估牙髓活力状态的

技术应当朝着椅旁化、可视化和精准化的方向发

展，以期达到临床诊断与组织学诊断的高度一致

性，从而为患者提供更为准确和有效的治疗方案。

表 1　不同牙髓炎症状态下所涉及的基因水平和蛋白水平的表达差异分子

Table 1　Differentially expressed genes and protein involved in various states of pulpal inflammation

Change reported in 
gene expression 
studies

Change reported in 
protein expression 
studies

Sample
Pulp tissue

Pulp tissue

Pulp blood

GCF

Dentinal fluid

IRP vs. Normal
IL-1β↑, IL-8↑, TNF-α↑, 
MMP-9↑,  IL-1α↑, IL-6↑, 
CXCR4↑, eNOS↑, iNOS↑, 
etc.［50-55］

IL-8↑, IL-6↑, MMP-9↑, TNF-α↑, 
IL-1β↑, IL-2↑, IL-1α↑, FGF↑, 
VEGF↑, etc.［57-62］

IL-1α↑, IL-1β↑, IL-8↑, 
MMP-9↑,  TNF-α↑, IL-2↑, 
etc.［61-62］

IL-8↑, MMP-8↑, CGRP↑, 
Substance P↑［64-65］

Lack of relevant studies

IRP vs. RP
IL-1β↑, TNF-α↑, NLRP3↑, 
eNOS↑, iNOS↑, 
Caspase-1↑［53, 55-56］

IL-8↑, IL-6↑, MMP-9↑, TNF-α↑, 
IL-1β↑, IL-2↑, IL-1α↑, FGF↑, 
VEGF↑, etc.［60-61］

IL-8↑, MMP-9↑, TIMP-1↑［61, 63］

Lack of relevant studies

IL-6↑, TIMP-1↑, IL-1α↑, 
FGF-acid↑［66］

RP vs. Normal 
TNF-α↑, NLRP3↑, 
eNOS↑, iNOS↑［53, 55-56］

IL-1β↑, IL-8↑, TNF-α↑, 
IL-6↑, IL-1α↑, FGF↑, 
VEGF↑, etc. ［60-61］

IL-8↑［63］

Lack of relevant studies

Lack of relevant studies

RP: reversible pulpitis; IRP: irreversible pulpitis; CXCR4: chemokine receptor 4; eNOS: endothelial nitric oxide synthase; iNOS: inducible nitric oxide 
synthase; NLRP3: NOD-like receptor thermal protein domain associated protein 3; Caspase-1: cysteine-requiring aspartate protease 1; FGF: fibroblast 
growth factor; VEGF: vascular endothelial growth factor; TIMP-1: tissue inhibitor of metalloproteinase-1；GCF: gingival crevicular fluid; CGRP: calcitonin 
gene related peptide; MMP: matrix metalloproteinase; ↑: arrow indicates upregulation
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