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组织工程及其他技术在牙周炎治疗中的研究与前景 

 

徐晓满，张瑞敏(哈尔滨医科大学附属第二医院牙周黏膜科，黑龙江省哈尔滨市  150080) 

 

文章亮点： 

1 此问题的已知信息：传统的牙周治疗基本程序为基础治疗、牙周手术治疗、修复阶段治疗、牙周支持治疗。先

由简单的牙周基础治疗到复杂的牙周手术治疗，在消除或控制感染的基础上再考虑多学科的功能重建恢复治疗，

根据患者不同阶段的病情变化及时调整治疗方案。 

2 文章增加的新信息：随着科学技术的进步，为了更好的控制牙周炎菌斑微生物的形成、软组织炎症的消除、牙

周支持组织的再生等。研究人员将目光投向物理疗法、生物制剂药物疗法、生物材料、组织工程技术及基因工程

技术等更前沿的治疗理念。 

3 临床应用的意义：随着学者们对这些技术手段的关注及深入研究，新的治疗手段与传统治疗方法相结合，有望

为牙周炎患者提供一个更加完善合理的治疗方案。  

关键词： 

组织构建；组织工程；牙周炎；治疗；基因工程；研究进展 

主题词： 
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摘要 

背景：牙周炎是口腔疾病中的常见病之一，是成年人失牙的首要原因。 

目的：对牙周炎治疗的研究进展进行综述。 

方法：应用计算机检索 PubMed和中国知网数据库中关于牙周炎治疗有代表性的文献，在主题词中以“牙周

炎，治疗，组织工程，基因工程”或“periodontitis，treatment，tissue engineering，gene engineering”为

检索词进行检索。选择 57篇文献进行综述。 

结果与结论：目前，为牙周炎患者提供更完善的治疗方法，改善其牙周组织状态、促进牙周组织再生修复等，

仍是相关专业学者们研究的热点。随着组织工程、基因技术等新技术近几年的不断发展，学者们已从多角度、

多方面来治疗牙周炎，解决了牙周炎疾病所带来的困扰。然而，一些治疗手段现仍处于基础研究阶段，这些

治疗方式应用于临床尚需学者们进一步深入的研究。 
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Tissue engineering and other technologies in the treatment of periodontitis   

 

Xu Xiao-man, Zhang Rui-min (Department of Medicine and Periodontics, the Second Affiliated Hospital of 

Harbin Medical University, Harbin 150086, Heilongjiang Province, China) 

 

Abstract 

BACKGROUND: As one of common oral diseases, periodontitis is the leading cause of tooth loss in adults. 

OBJECTIVE: To review the research progress on periodontitis treatment. 

METHODS:A computer-based search was performed on the PubMed database and CNKI database for articles 

addressing periodontitis treatment. The key words were “periodontitis, treatment, tissue engineering, gene 

engineering” in English and Chinese, respectively. Finally, a total of 57 articles were included to review. 

RESULTS AND CONCLUSION: Currently, the majority of scholars are still focus to improve periodontal tissue, 

promote the regeneration and repair of periodonttal tissue. With the development of tissue engineering and gene 

technology in recent years, periodontitis has been treated from multiple perspectives and multiple aspects, to 

solve the problems of patients with periodontitis. However, some treatment methods are still in their early stage 

and need in-depth research. 

 

Subject headings: tissue engineering; periodontitis; periodontium; review  
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0  引言  Introduction  

牙周炎是一种由牙菌斑生物膜引起的慢性感染性炎

症性疾病，其主要临床特点是牙周支持组织(牙龈、牙周

膜、牙槽骨和牙骨质)的破坏
[1]
。牙周炎治疗需要多元素共

同协作：专业的临床医生，系统的治疗方案以及患者的依

从性等。很多牙周炎患者由于缺乏口腔保健和维护意识，

病情随着时间的积累临床症状加重，因得不到及时有效的

治疗，可能保留的牙齿被拔除，最终还有可能引发更严重

的系统性疾病。牙周炎的治疗必须是循序渐进的，并且需

要患者有意识的积极配合及其较好的依从性。 

传统的牙周治疗基本程序为基础治疗、牙周手术治

疗、修复治疗阶段、牙周支持治疗。先由简单的牙周基础

治疗到复杂的牙周手术治疗，在消除或控制感染的基础上

再考虑多学科的功能重建恢复治疗，根据患者不同阶段的

病情变化及时调整治疗方案。 

随着科学技术的进步，为了更好的控制牙周炎菌斑微

生物的形成、软组织炎症的消除、牙周支持组织的再生等。

研究人员将目光投向物理疗法、生物制剂药物疗法、生物

材料、组织工程技术及基因工程技术等更前沿的治疗理

念。为此本文对牙周炎治疗的研究进展进行综述。 

 

1  资料和方法  Data and methods 

1.1  资料来源  第一作者应用计算机检索Pubmed和中

国知网数据库中关于牙周炎治疗有代表性的文献，在主题

词中以“牙周炎，治疗，组织工程，基因工程”或

“periodontitis，treatment，tissue engineering，gene 

engineering”为检索词进行检索。 

1.2  资料筛选及评价 

纳入标准：①关于牙周炎治疗有代表性的文献。②相

关领域权威杂志的文章。 

排除标准：①内容不符合要求的文章。②内容陈旧或

重复的文章。 

1.3  资料提取与文献质量评价  文献筛选和质量评价由第

一作者独立进行分析。仔细阅读摘要或者全文进行筛选，

查阅有代表性的文献，保留57篇文献进行归纳总结，其中

中文23篇，英文34篇。 

 

2  结果  Results 

2.1  物理治疗 

2.1.1  铒-YAG激光术  铒-YAG激光术目前在牙周炎

的临床治疗中极具研究潜能，Schwarz等
[2]
通过对20例

中重度牙周炎患者，使用铒-YAG激光术法和手工器械

刮治术(SRP)进行对比，观察其相关牙周指标。结果显

示牙龈出血指数和附着丧失水平，铒-YAG激光术组较

手工器械操作组改善明显。该激光的照射会影响牙周膜

细胞的生物学行为, 在经过照射后，对于改变根面的微

生物形态来说，铒-YAG激光术比根面平整术更为有效。

然而，学者们对于铒-YAG激光术在牙周炎患者治疗的

有效性方面是存在争议的
[3]
。Soo等

[4]
研究得出在改善临

床牙周指标方面，短期内牙周炎患者对手工器械刮治术

方法的满意度要优于铒-YAG激光术治疗。铒-YAG激光

术应用于牙周炎治疗的可行性及有效性仍需学者们进

一步深入的研究。 

2.1.2  体外冲击波及抗微生物光动力  Sathishkumar

等
[5]
假设在牙周炎大鼠模型上使用体外冲击波疗法

(extracorporeal shock wave therapy, ESWT)能促进牙

槽骨的再生。其方法采用冲击波脉冲病损部位，分别在

第3及6周确定牙周炎大鼠牙槽骨水平，12周后观察到

300及1 000次的脉冲使牙周炎大鼠牙槽骨水平与第3周

相比得到明显改善，与第6周比改善水平基本持平，结

果表明体外冲击波疗法对牙槽骨再生有效，可作为促进

牙周炎牙周组织再生的辅助方式。 

    抗微生物光动力疗法(antimicrobial photo dynamic 

therapy, aPDT)是口腔科近年来新兴的治疗方式，其基

本原理是以特定波长的激光激活光敏剂，受激活的光敏

剂将光能由光化学反应传递给组织内的物质，随后产生

具有细胞毒性作用的单线态氧或自由基，进而杀灭病原

微生物
[6]
。近来研究光动力疗法在龋病、牙周病治疗中

均有一定的应用，其可有效治疗口腔细菌性疾病而不产

生耐药性。de Oliveira等
[7]
在一项随机对照研究中得出

抗微生物光动力疗法与常规的手工器械刮治术相比能

更好的改善牙周炎患者的临床指标。Andrade等
[8]
研究

表明抗微生物光动力疗法应用于牙周炎治疗可以调节

细胞外基质及调节骨改建 TIMP-2/MMP-2和OPG/ 

RANKLmRNA的比率。抗微生物光动力疗法在促进牙周

组织愈合和牙槽骨重建等方面具有积极作用。 

2.1.3  电动势  骨的固有成分主要包括矿物质、胶原，

还有其表面所吸附了蛋白质的离子，他们共同构成了骨

的生长内环境。骨的结构决定了骨组织具有电生理特

性，它们与骨生长和骨重建有着密切关系。研究表明，

当骨受到应力作用时，骨内会同时产生电位信号。这些

电位信号可影响骨生成和骨吸收，同时确认正电位时可

加速骨吸收，负电位时可加速骨生成
[9]
。正因于此受到

相关研究人员的注意，并将其与医学临床领域相结合。

如今，电动势已在人工骨缺损及部分肢体再生等骨科领

域广泛应用，也应用于口腔医学领域。Karaki等
[10]
人为

的创建牙槽骨缺损的动物狗模型，运用电刺激在牙周组

织再生中扩大组织网格，使愈伤组织更好的形成在缺损

的组织网格中，电动势可诱导骨生成，增强骨再生。引

导性组织再生术的运用使牙周治疗进入了一个新的时

代。现已广泛的运用于临床中。单独使用电动势或电动

势与牙周组织再生术结合使用是牙周治疗的一个新视

角
[11]
。 

2.1.4  高压氧  有学者将高压氧应用于牙周炎治疗，张
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艳梅等
[12]
选取适合的牙周炎患者在对其进行牙周基础

治疗之后结合高压氧治疗，结果显示治疗效果显著。

Gaggl等
[13]
使用高压氧治疗急性溃疡性龈炎，其临床症

状得到了快速的改善。高压氧治疗牙周炎病例选择很重

要，其有很多禁忌证如：肺通气不良、中耳炎、上呼吸

道感染、高血压等。临床医师应用此方法时应注意。 

2.2  生物制剂及药物治疗 

2.2.1  益生菌  益生菌或替代疗法预防龋病、中耳炎等

均有应用。2007年由Teughels等
[14]
第一次提出在牙周

疾病菌斑控制的治疗中使用益生菌替代疗法的概念。实

验在一个小狗模型上进行，结果显示将有益菌在刮治术

和根面平整后应用于牙周袋内，可减少和延迟龈下牙周

致病菌的产生，抑制牙周袋内致病菌的再繁殖。Raff   

等
[15]
对益生菌疗法支持牙周健康进行综述，提示益生菌

替代疗法在牙周炎治疗中的可行性。 

2.2.2  中药制剂  罗礼君等
[16-17]

采用传统益肾清火中

药制剂治疗慢性牙周炎患者和牙周炎大鼠，结果发现该

中药有改善牙周炎症、促进机体免疫、促进骨髓基质细

胞增殖和成骨分化的作用，可作为对牙周炎有较好控制

效果的药物。 

2.2.3  他汀类药物  近年来发现他汀类药物在骨改建

方面的研究有一定的作用。辛伐他汀是脂类代谢途径中

一种还原酶的抑制剂，是他汀类药物中的一种。临床常

用于降低胆固醇、降低血脂等方面。而1999年Mundy

等
[18]
研究发现，辛伐他汀具有增加骨量、促进骨修复，

可影响骨代谢、提高骨密度等功能。Han等
[19]
研究也发

现辛伐他汀通过降低大鼠牙周组织中破骨细胞的成活，

抑制骨吸收，并促进牙周组织骨形成。孟微等
[20]
研究发

现辛伐他汀可增加牙周炎大鼠正畸牙移动后保持阶段

内牙周组织中骨钙素的表达量，促进新骨的形成。沈兰

花等
[21]
采用MTT和二辛可宁酸法分别检测不同浓度辛

伐他汀对牙周韧带细胞增殖能力及分化功能的影响，结

果显示辛伐他汀可以明显促进牙周韧带细胞中碱性磷

酸酶的活性，其可能对牙周组织缺损的再生具有一定的

意义。Pradeep等
[22]
在一项随机试验中将1.2 mg的辛伐

他汀凝胶用于辅助治疗慢性牙周炎患者，6个月后显示，

患者临床症状得到一定的改善。 

2.2.4  双膦酸盐药物  双膦酸盐药物对骨和矿物质的

代谢有显著的调节作用，其可阻断牙槽骨吸收，有动物

实验研究表明其可减少牙周组织局部病损炎性细胞的

浸润。Talaishi等
[23]
对4名成人牙周炎患者行牙周基础治

疗的同时间歇周期性口服依曲膦酸盐。此项研究时长达

5年。结果显示4名患者的平均牙槽骨密度有所增加，牙

齿松动度及牙周袋深度有所改善。Lane等
[24]
对中重度慢

性牙周炎患者行牙周基础治疗同时辅助应用双膦酸盐，

结果显示牙周临床指标有所改善，但牙周组织密度两组

间差异无显著性意义。 

2.3  组织工程技术及生物材料  牙周组织工程技术及生

物材料在牙周组织再生、重建方面的应用具有良好前

景。随着组织工程技术的日益成熟，牙周组织工程技术

对牙周组织缺损进行修复已成为口腔科学者研究的热

点。组织工程技术的基本原理是利用体外培养的具有分

化和增殖能力的种子细胞，将其植于具有良好生物相容

性且可被机体生物降解的生物材料上，在其形成细胞-

生物材料复合体后再植入机体病损部位，使机体重建具

有原有功能和形态的组织器官，达到修复组织器官和重

建功能的目的
[25]
。 

牙周组织工程主要包括3个基本要素：种子细胞、

生长因子和生物支架材料
[26]
。其中种子细胞和生物材料

是组织工程研究的重要元素。 

2.3.1  牙周膜干细胞  与牙周组织工程有关的干细胞

主要存在于牙周膜等结缔组织中，这些组织具有修复自

身缺损及重建组织功能的作用
[27]
，包括牙周膜干细胞、

牙髓基质干细胞、胚胎干细胞等。 

牙周膜干细胞是来源于牙周韧带组织的成体干细

胞，具有自我更新和多向分化的潜能，可增殖分化成牙

周组织，是牙周组织再生中最直接、可靠的首选种子细

胞，是牙周组织工程技术及基因治疗牙周组织缺损的细

胞学基础
[28]
。Kato等

[29]
通过对3种干细胞进行比较，结

果提示牙周膜干细胞是最理想的牙槽骨再生细胞。Feng

等
[30]
在3名牙周炎患者牙周组织病损处植入自体牙周膜

干细胞治疗牙周炎，结果表明自体牙周膜干细胞提取便

捷，可促进牙周组织再生，有利于牙周组织缺损的修复，

可用于牙周炎治疗。鲁红等
[31-32]

将体外培养的牙周膜

干细胞接种于松质骨基质三维支架上复合培养，发现

松质骨基质具有良好的生物相容性，可保证牙周膜干

细胞的黏附、增殖及分化等，可有效促进牙周组织再

生、重建。 

2.3.2  生长因子  与牙周组织再生有关的单一生长因

子包括：碱性成纤维生长因子、转化生长因子β、釉基

质蛋白衍生物等，复合生长因子有富血小板血浆
[27]
。 

    碱性成纤维生长因子是一种具有多种生物学作用

的细胞生长因子，其具有促进血管生成、创伤愈合、骨

组织再生及修复等作用
[33]
。碱性成纤维生长因子对成纤

维细胞有强烈的促增殖作用，可增强牙周膜成纤维细胞

的活性
[34]
，可促进牙周组织细胞在生物材料和细胞外基

质的附着，进而促进牙周组织的再生、重建
[35]
。Saito

等
[36]
将碱性成纤维生长因子与β-磷酸三钙结合应用于

实验犬的下颌前磨牙Ⅲ类根分叉病损处，结果提示二者

的结合可增强骨组织的形成。何世海等
[37]
阐述了将骨保

护素和碱性成纤维生长因子联合应用于牙周病治疗，可

更加有效促进牙周组织修复再生。 

    富血小板血浆是一种复合生长因子，具有促进骨组

织缺损修复的作用。张远等
[38]
采用组织块法分离培养小
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型猪的牙周膜干细胞，将不同体积分数的富血小板血浆

与牙周膜干细胞共同培养，结果显示体积分数为1.0%的

富血小板血浆诱导的细胞碱性磷酸酶活性最高，提示富

血小板血浆具有诱导牙周膜干细胞成骨的能力。 

2.3.3  牙周组织工程生物支架材料  应具有良好的组

织相容性、生物可降解性及通透性等性能。 

    磷酸三钙及羟基磷灰石生物陶瓷：磷酸三钙人工骨是

一种骨移植替代材料，具有良好的生物降解性，可发挥

骨传导作用来修复骨组织缺损，作为骨组织工程常用的

生物支架材料应用于临床。Stavropoulos等
[39]
在病患的

一壁或二壁骨下袋缺损处，植入β-磷酸三钙颗粒，术后

6个月后观察牙周临床指标，探诊深度及附着丧失值有

所减小，组织学上可见插入胶原纤维的新生牙骨质和牙

槽骨。 

羟基磷灰石具有良好的生物相容性及骨传导活性，

作为骨移植的修复材料泛应用于临床。戴晓玮等
[40]
对42

例下颌第一磨牙牙周病致骨缺损患者随机分组，实验组

采用羟基磷灰石生物陶瓷结合口腔修复膜充填修复骨

缺损，对照组单独采用羟基磷灰石生物陶瓷充填修复。

随访观察12个月后，发现实验组牙周指标及骨缺损区新

骨形成密度和骨量均优于对照组，提示采用羟基磷灰石

生物陶瓷充填骨缺损区同时覆盖生物膜的引导骨再生

术可获得良好的骨引导再生效果，可修复牙周炎患者的

骨缺损。 

    倍骼生及壳聚糖：生物活性玻璃是一种较理想的具有

良好生物活性的人工合成骨缺损修复材料，当它植入骨

缺损区后，随时间的推移它可以迅速地凝固到骨表面和

及时降解，同时释放可以刺激骨细胞生成的可溶性硅离

子和钙离子
[41]
。张淅等

[42]
将人工骨粉倍骼生植入因牙周

病所致的骨缺损部位，植入后第6，12个月观察牙周指

标变化，结果显示牙周指标值均有所改善。提示倍骼生

作为一种活性生物材料，可有效修复牙周骨组织缺损，

促进骨再生及牙周新附着的形成。 

壳聚糖是从虾、蟹甲壳类动物外壳中提取出来的甲

壳素的N-脱乙酰基的产物
[43]
，是氨基葡萄糖与N-乙酰

葡萄胺的共聚物，具有良好的生物相容性、可生物降解

性等，已被广泛应用于组织工程学中。壳聚糖利用其吸

附性可引导或促进骨组织形成，将壳聚糖材料作为生长

因子的载体，其通过控制生长因子的释放速率，在骨缺

损处维持高浓度的生长因子，从而促进骨缺损处愈   

合
[44]
。Boynuegri等

[45]
在慢性牙周炎患者的牙周骨缺损

处使用1%壳聚糖凝胶，术后3，6个月影像学数据显示

新骨形成量较其他对照组增多。  

    近来对于牙周组织工程支架材料的研究很多，从单

一生物支架材料到复合生物支架材料，现大部分仍处于

实验阶段并未完全应用于临床，可应用于牙周组织工程

技术理想的支架材料仍需相关学者进一步研究。 

2.4  基因工程技术 

2.4.1  甲状旁腺激素基因  栾明亮等
[46]
通过组织形态

学、骨总胶原染色、耐酒石酸酸性磷酸酶染色等方法，

比较分析甲状旁腺激素基因敲除小鼠和野生型小鼠牙

槽骨吸收的差异。结果显示甲状旁腺激素基因敲除小鼠

的牙周骨丧失值，牙槽骨内单位长度骨小梁破骨细胞数

明显增加。提示内源性甲状旁腺激素在实验性牙周炎牙

槽骨吸收的过程中起着重要的抑制作用。 

2.4.2  骨保护素基因  骨保护素(OPG)是肿瘤坏死因

子受体超家族的成员，也被称为破骨细胞生长抑制因

子，主要通过与骨保护素配体(OPGL)结合而发挥作用，

其不仅抑制破骨细胞生成，亦可抑制破骨细胞骨吸收功

能。已有大量研究表明骨保护素在牙周组织生理改建中

发挥着作用，增加骨保护素抑制骨保护素配体的表达可

成为治疗牙周炎的有效方式
[47]
。唐华

[48]
构建质粒载体

pcDNA3.1-hOPG，通过体外、体内转染，评价骨保护

素直接基因传染疗法对大鼠实验性牙周炎牙槽骨吸收

的影响，为牙周炎以及种植体周围炎的生物治疗提供实

验依据。唐焜琪
[49]
研究探讨人骨保护素基因修饰的组织

工程化复合物修复自体牙周组织缺损的能力及其促进

牙周组织再生的能力，表明人骨保护素基因转染的牙周

韧带细胞与胶原膜复合物可以促进牙周组织的再生修

复，认为人骨保护素基因强化的组织工程技术修复牙周

组织缺损有良好的临床应用前景。 

2.4.3  人骨形态发生蛋白7基因  人骨形态发生蛋白7

是骨形态发生蛋白家族中诱导成骨能力较强的生长因

子之一，具有促进牙槽骨修复再生、提高牙骨质再生量

的作用
[50]
。李艳芬等

[51]
在Beagle犬慢性Ⅱ度根分叉病变

模型上，将转染人骨形态发生蛋白7的骨髓基质细胞接

种于胶原膜BME-10X，植入Beagle犬的牙周组织缺损

区。12周后使用苏木精-伊红染色评估牙周组织再生状

况，结果显示转染人骨形态发生蛋白7基因的骨髓基质

细胞组的牙槽骨再生面积高于未转染基因的骨髓基质

细胞组。提示人骨形态发生蛋白7基因强化的组织工程

术是治疗牙周组织缺损的一种新方法。 

2.5  其他  甘氨酸颗粒是一种新型喷砂材料，具有可溶

于水、低磨耗性、颗粒圆滑、粒度小等特点。Petersilka

等
[52]
研究表明经甘氨酸颗粒喷砂后的牙龈上皮和固有层

组织较采用手工器械刮治术及传统方式喷砂治疗后损伤

小。Flemming等
[53]
在一次随机对照试验中得出，甘氨酸

粉抛光术与手工器械刮治术相比更能有效的去除中深度

牙周袋内的龈下菌斑生物膜。甘氨酸颗粒对牙根表面损

害小、对软组织没有明显伤害、并且可深入牙周袋内进

行根面抛光，可作为辅助牙周病治疗的一种新方式。 

在有关牙周炎预防和治疗的研究中，不乏一些新奇

的研究。Pinon等
[54]
研究三氯生纳米粒子能够改善牙龈

炎症，为治疗牙周病获得了新方法。Houde等
[55]
发现葡
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萄籽中潜在的抗氧化特性，提示其可能预防牙周疾病。

Shimazaki等
[56]
研究每天摄入牛奶、奶酪等奶制品，有

利于牙周健康。Bodet等
[57]
采用乌拉尔甘草提取物预防

和治疗牙周炎。 

 

3  小结  Conclusion  

为了达到牙周炎治疗的最终目标：建立健康的牙周组

织，拥有行使良好功能的牙列。研究人员通过多方面新颖

的技术手段治疗牙周炎，解决牙周炎患者对于疾病的困

扰。目前一些技术手段仍处于基础研究阶段尚未应用于临

床，例如组织工程、基因技术等；有些技术虽已应用于临

床，但其有效性和可行性仍需进一步观察，例如铒-YAG

激光术等。然而，随着学者们对这些技术手段的关注及深

入研究，新的治疗手段与传统治疗方法相结合，有望为牙

周炎患者提供一个更加完善合理的治疗方案。 
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