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【摘要】 疼痛是口腔正畸诊疗过程中最常见的不良反

应之一，减轻正畸疼痛，不仅有助于提高患者的生活质量，使

患者获得舒适化的诊疗体验，更有助于增加依从性，提高治

疗效果，有积极的临床意义。然而，现今临床上并无广泛使

用的正畸疼痛缓解措施。本文就正畸疼痛的分子机制、影响

因素、评估方法和缓解措施等 4个方面进行综述，以期为临

床应用提供参考。
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【Abstract】 Pain is one of the most common adverse
reactions during orthodontic treatment. Reducing orthodontic
pain not only improves the patients′ oral health⁃ related quality
of life and provides them comfortable treatment experience，but
also improves the patient compliance and treatment effect，
leading to positive clinical significance. However，there are no
widely used orthodontic pain relief measures in clinical practice
now. Four aspects of orthodontic pain were discussed in this
article，including molecular mechanisms，influencing factors，
assessment methods， and relief measures， in the hope of
providing a reference for clinical practice.
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正畸疼痛是正畸治疗中最常见的不良反应之一。有研

究表明，约 91% ~ 95%的正畸患者感受过疼痛，它不仅是患

者治疗障碍或终止治疗的主要原因，还是患者最初决定是否

进行正畸治疗的主要因素［1⁃2］。临床上减轻正畸疼痛，不仅

可增加患者治疗时的舒适性，还可提高其依从性，对于正畸

临床工作及治疗效果有着积极的意义。近年来，对于正畸疼

痛的研究主要集中于三叉神经分子机制、客观的评估方法及

新型的药物或物理缓解措施等。本文从正畸疼痛的分子机

制、评估方法、影响因素和缓解措施等4个方面进行综述，以

期为临床应用提供参考。

一、正畸疼痛的分子生物学机制

一般认为，正畸治疗中的疼痛机制在于正畸力引起的牙

周炎症反应。当施加正畸力时，机械刺激兴奋牙齿的外周伤

害性感受器，初级神经元末端产生兴奋性传导，冲动传递到

三叉神经节，再传入中枢神经系统，达到大脑皮质，患者意识

到疼痛症状［3］。

疼痛的发生、发展过程中有多种离子通道及炎症因子的

参与。当牙齿移动压迫血管后，局部缺血会引起牙周细胞无氧

呼吸增加，促进酸感觉离子通道3（acid⁃sensing ion channels 3，
ASIC3）和瞬时受体电位香草醛 1（transient receptor potential
vanilloid 1，TRPV1）通道的开放。研究显示，在对大鼠施加正

畸力后，牙周组织和三叉神经节中 ASIC3的表达水平增加，

而且与疼痛水平正相关，应用ASIC3激动剂和拮抗剂也会分

别加重和缓解疼痛［4⁃5］。TRPV1在三叉神经节中的表达也会

增加［6］，而且，TRPV1基因敲除后的小鼠在受到正畸力诱导

后，疼痛水平降低［7］。这些离子通道的开放，进而引起降钙

素基因相关肽（Calcitonin gene related peptide，CGRP）和 P物

质（substance P，SP）等神经肽的释放［8］。这些神经肽可刺激

前列腺素（prostaglandin E2，PGE2）的产生，加剧正畸疼痛。

此外，缺血和酸性的微环境使得牙周细胞释放一氧化氮增

多，引起血管的通透性增加，大量炎症细胞聚集，进而释放各

种趋化因子、细胞因子和炎症介质，如白细胞介素 1
（interleukin⁃1，IL⁃1）、PGE2、肿瘤坏死因子α（tumor necrosis
factor⁃α，TNF⁃α）、巨噬细胞集落刺激因子（macrophage colony⁃
stlimulating factor，M⁃CSF）和血管内皮生长因子（vasculare
endothelial growth factor，VEGF）等。这些介质协同作用，在

正畸疼痛的早期阶段激发和放大局部炎症［9⁃10］。

此外，在三叉神经节中，丰富的卫星胶质细胞包裹着一个

神经元，形成一个功能单元。我国学者Liang等［11］的研究显示，

牙齿移动后三叉神经细胞合成并分泌SP和CGRP，使其与周围

的卫星胶质细胞上的受体结合。其后，卫星胶质细胞促进

IL⁃1β和TNF⁃α的产生，反过来作用于三叉神经细胞上的受体，

促进PGE2和CGRP的合成。由此建立了CGRP介导的神经
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元-胶质细胞正反馈串联，而这被Tang等［12］命名为“交叉对话”。

施加正畸力后的牙周局部炎症是牙齿移动与正畸疼痛的

共同机制，当施力过度时，也会伴随着不必要的组织损伤，因

此合适强度的力是正畸治疗的一大挑战。对不当正畸力可以

进行的临床观察之一便是患者对疼痛的感知报告。Cuoghi
等［13］评估了牙齿移动引起的疼痛与组织损伤之间的相关性，

但仍旧需要进一步研究来使得正畸疼痛作为可量化的临床

参数，指导使用适当的正畸力，减少组织损伤的发生率。

二、正畸疼痛的评估方法

疼痛量表是最为快捷且价廉的评估手段，可以分为单维度

疼痛评估量表和多维度疼痛评估量表两种。单维度量表具有

快速、简洁、被试者容易理解等优势，因此应用广泛；多维度

量表虽然更为复杂，但可以对疼痛进行更好更全面的描绘。

常用的单维度量表包括视觉模拟量表（visual analogue
scales，VAS）、口头评定量表（verbal rating scales，VRS）和数值评

定量表（numerical rating scale，NRS）等。VAS是我国口腔临床

研究中最为广泛应用的评估方法之一，其使用方法为由测量者

使用VAS卡或绘图的方法给出一条100 mm的直线，左侧0表
示“完全无疼痛”，右侧100 mm表示“疼痛到极点”，患者在这条

线上相应的位置做标记，代表当时的疼痛程度。总的来说，

VAS量表使用简便，可以多次测量，具有极强的应用价值，但

是需要被试者具有一定的抽象思维能力，因此仅适用于受教

育的青少年及成人。现已有脸谱化VAS量表供儿童及智力障

碍人群使用。NRS量表是VAS的分段数字版本，1条线段上均匀

分布从0到10的刻度。此方法清晰简洁，可以帮助进行更准

确的评估，但与VAS量表相同，它也需要被试有抽象的刻度

理解能力。VRS量表有多个版本，常用版本为 5点评分法，其

优势在于简单快捷，但要求评估对象有一定的语言理解能力。

而且在统计学方法上只能进行非参数检验，效力相对较低［14］。

有学者关于单维度量表的比较研究表明，它们之间没有显著的

统计学差异［15］。测试者可在开展研究时根据需要自行选择。

多维度疼痛评估量表，有麦吉尔疼痛问卷（McGill pain
questionnaire，MPQ）、简化麦吉尔疼痛问卷（short form of McGill
pain questionnaire，SF⁃MPQ）、正畸改良简化麦吉尔疼痛评分

问卷（Orthodontic short form of McGill pain questionnaire，Ortho⁃
SF⁃MPQ），以及口腔健康相关生活质量（oral health⁃related
quality of life，OHRQOL）等。原版MPQ共包含20个项目及1个
现痛强度（present pain index，PPI）指数，可以获得对疼痛全面

的描述和评价，但耗时较长，结构复杂。对此，简化 SF⁃MPQ
量表保留了11个疼痛强度项目和4个疼痛情感项目，在PPI指
数之外还添加了 1项VAS量表，更加方便快捷，且在统计学

上可达到与原版相当的敏感度和可靠性［16］。但在使用时都

需要测试者的解释和监督。Iwasaki等［17］根据正畸疼痛的特点

修订了Ortho⁃SF⁃MPQ，被证明其与VAS和PPI均具有较高的

一致性，在评估青少年患者正畸疼痛方面具有较大的应用价

值［18］。OHRQOL通用型量表包括OHIP⁃49以及简化版OHIP⁃14
和OHIP⁃5。正畸患者的临床研究中常采用OHIP⁃14，着重于

正畸矫治对于生活的影响［19］。

有研究显示，脑电图（electroencephalogram，EEG）可以在

大脑的某些区域产生微电压，以检测和影响神经电活动。同

时，当前数据被转换为时间波频率，便于数据分析［20］。而且

An等［21］开发出一种疼痛指数（pain index，Pi），它是基于脑电波

或EEG信号的疼痛识别指标。其结果被证明与 VAS/NRS评分

显著相关。由此可客观反映受试者疼痛症状的存在和严重

程度。但因其成本与设备要求较高，不利于在医疗机构推广。

也有学者采用在唾液和龈沟液中提取 IL⁃1β、TNF⁃α、SP
和GCRP等疼痛因子检测其变化水平的方法，容易操作且相

对客观，作为疼痛评估工具有着良好的研究和应用价值［22］。

功能磁共振（functional magnetic resonance imaging，fMRI）
可通过血氧水平相关信号的改变来定量测量疼痛引起的脑

部活动变化，现主要被用来研究正畸疼痛过程中变化的相关

脑区，并被用来评估镇痛药物的中枢神经系统效应［23⁃24］。我

们相信，fMRI的应用在未来将使研究者能够以客观的方式

对疼痛状况进行评估和测定。

三、正畸疼痛的影响因素

1. 不同矫治器对疼痛程度的影响：安然等［25］、Almasoud
等［26］和Gao等［27］的研究表明，与接受固定矫治装置的患者相

比，使用无托槽矫治器治疗的患者疼痛程度较低、焦虑较少、

口腔相关生活质量较高。而在固定矫治装置中，自锁托槽的

疼痛程度明显低于传统托槽［28］。但Lai等［29］和Casteluci等［30］

的研究发现，没有证据表明传统托槽和自锁托槽、传统矫治

器与隐形矫治器的疼痛程度有明显差异。Cardoso等［31］通过

系统评价显示，隐形矫治器仅在缓解短时疼痛时有差异，长

期则无差异。总体来说，随着矫治器从传统托槽到自锁托槽

与球形托槽，再到无托槽隐形矫治器的发展迭代中，一直在

向着更舒适、更无痛化的方向发展。

2. 患者自身因素对疼痛程度的影响：患者的种族、遗传

特征、年龄、性别、情绪状态、社会文化背景，以及自身的治疗

动机等都会影响对疼痛的感知［32］。有限的证据表明，疼痛患

病率存在种族差异，Nahin［33］发现，与其他种族相比，亚洲人的

疼痛患病率最低，而白人持续疼痛的患病率更高。有学者认

为，遗传性状在个体疼痛感受中所占的比例为0.11 ~ 0.23，多
种离子通道、神经递质及基因突变均可影响疼痛的感知［34］。

但在正畸治疗过程中，研究证据显示自我报告的疼痛水平并

不受儿茶酚⁃O⁃甲基转移酶（catechol⁃O⁃methyl transferase，
COMT）、5⁃羟色胺⁃2A受体（5⁃Hydroxytryptamine receptor 2A，
HTR2A）或核受体亚家族 3，C 组，成员 1（nuclear receptor
subfamily 3 group C member 1，NR3C1）等基因多态性的影

响［35］。焦虑和抑郁可能导致疼痛感知的放大［36］。女性被证

实对疼痛更敏感［15］，甚至 Ileri等［32］发现月经周期也会影响人

们对疼痛的感知。在年龄方面，年轻患者也被发现在治疗期

间疼痛程度较高［12］。但也有研究者认为，在固定正畸治疗期

间，自我报告的疼痛程度受性别、年龄等因素影响较小［35］。

不可否认的是，疼痛程度有着较大的个体差异，而医生应当

理解并评估诊疗过程中的个体差异，才能为每位患者提供更

好的治疗，获得更好的治疗效果。
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四、正畸疼痛的缓解方法

1. 药理方法

（1）非甾体类解热镇痛抗炎药：非甾体类解热镇痛抗炎

药主要通过抑制环氧化酶来阻断PEG2的合成，从而减少正

畸疼痛，但可能会降低牙齿的移动速度，延迟正畸治疗［10］。

而且会导致如胃溃疡、凝血问题等不良反应［37］。Topolski等［38］

的研究显示，在过往的多项报道中，对正畸疼痛控制有效的

药物包括布洛芬、扑热息痛、萘普生钠、阿司匹林、依托考昔、

美洛昔康、吡罗昔康和替诺昔康等。其中Eslamipour 等［39］和

Cheng等［2］的研究显示，布洛芬和萘普生钠的镇痛效果都很

稳定。Corrêa等［40］则认为，扑热息痛的优势在于对牙齿移动

的干扰较小。总之，非甾体类解热镇痛抗炎药因方便易得、

效果良好，仍旧是各类疼痛的首选缓解方法。

（2）靶向药物：在靶向药物方面，已发现多种GCRP的拮

抗剂、抗 CGRP 抗体和抗 CGRP 受体抗体，以及 ASIC3 和

TRPV1的拮抗药物，它们在临床试验中显示出有效性，但安

全性仍有待研究，这可能是未来值得关注的重要方向［12］。

2. 机械方法

（1）低能量激光（low level laser therapy，LLLT）与低强度

脉冲超声（low intensity pulsed ultrasound，LIPUS）：低能量激

光是使用设备产生特定波长范围内的光束，对牙周组织进行

照射。虽然激光镇痛的机制并不完全清楚，但据Ren等［41］报

道，LLLT可减少局部PGE2、IL⁃1β和TNF⁃α等炎症物质的产

生，具有一定的抗炎镇痛作用，缓解正畸疼痛。此外，LLLT
还可以增加局部血流量，诱导神经递质的释放，达到缓解疼

痛和促进组织恢复的效果［42⁃43］。众多学者的实验结果也证

实，LLLT治疗可以在长期内减少正畸疼痛，而且可加速牙齿

移动［39，44⁃45］。因此，LLLT被认为是最有发展前景的方法之

一，但由于其作用效果与剂量和波长相关，其最适宜的应用

方式仍有待探究。Deana等［46］观察到波长为 810 nm的LLLT
被认为是减少正畸疼痛的最有效方法。

LIPUS是采用设备对疼痛部位发射一种频率高于人体

阈值的声压波的非侵入性方式。曾用于治疗肌筋膜疼痛和

颞下颌关节紊乱病。在对22例正畸患者进行的随机在一侧

使用LIPUS，另一侧使用0度设备的实验结果显示，LIPUS组
的疼痛评分显著降低［47］。

还有一些研究探索了LLLT治疗和LIPUS联合应用的选

择，LLLT刺激线粒体并增强能量细胞周期，而LIPUS启动细

胞膜周围的功能运动，从而产生协同作用［48］。多种方式联合

运用可能是未来镇痛值得关注的方向，但其应用普及性仍需

医疗从业者的进一步努力。

（2）静磁场：静磁场以其安全、不良反应少和操作简单等

优点在疼痛控制中有着独特的地位［49］，已经在临床上用作缓解

神经性疼痛和骨关节疼痛等［50］。静磁场可以通过促进血液

循环增加骨组织和软骨组织，以及牙髓、牙周组织和黏膜的

微循环和进行性改建来加快牙齿移动［51］。研究表明，当动物

处于静磁场环境中时，能够减轻牙移动后的疼痛，且下调

P2X3受体在三叉神经节中的表达水平［49］。但是在现今的实

验研究中，针对人体疼痛缓解的磁场参数及作用形式并未得到

统一，研究缺乏标准化，但有理由相信随着钕铁硼等稀土磁铁

的发展，在未来的正畸领域，磁场将会发挥更大的作用。

（3）振动与咀嚼：一种名叫Accelerent的振动设备已经上

市，它在使用时可每天对牙齿施加20 min、0.25 N、30 Hz的振

动，对其进行的研究表明在正畸治疗期间使用该设备可减少

疼痛［52］。动物实验结果显示振动可以抑制神经元，从而阻断疼

痛信号向大脑的传递以及减少神经肽的释放［8］。然而，需要更

多的研究来理解产生振动刺激和疼痛控制之间的精确关系［53］。

Alshammari等［54］的研究显示，嚼口香糖可以起到与扑热

息痛同等的镇痛效果，其原理主要是咀嚼可以恢复受压的牙

周组织的血液循环，从而减轻炎症。但也有学者观察显示嚼

口香糖或咀嚼片对患者的疼痛缓解影响不大［55］。

（4）经 皮 神 经 电 刺 激（transcutaneous electrical nerve
stimulation，TENS）：TENS是一种无创、非药理学技术，它采用

2个电极与疼痛的牙齿直接接触。电极之间产生电流，刺激介

导疼痛的神经，减少牙周疼痛。一项对家兔正畸牙移动疼痛

模型的研究显示，经皮穴位电刺激是通过减少外周神经系统

中PGE2，增加中枢神经系统中的内啡肽（β⁃endorphin，β⁃EP）
和保持抗阿片类疼痛维持物质的水平来实现镇痛作用的［56］。

但是临床研究表明，必须对多颗牙齿和 2个牙弓进行刺激。

此外单个牙齿需要10 s以上的刺激才能达到预期的效果［57］。

3. 心理及行为干预方法：心理干预是临床医生较常用的

正畸疼痛缓解方法，行为认知疗法在研究中显示了对于口腔

疼痛控制的作用［58］。Montebugnoli等［1］通过对60名青少年的

对照研究显示，在放置矫治器后，医生口头和书面信息的结

合告知比仅仅只有口头告知减少了患者的疼痛。这是一类

临床医生成本较低且易于推广的方法。

有研究使用虚拟现实技术来分散患者对正畸治疗引起

的疼痛的注意力，从而帮助缓解疼痛。Furman等［59］研究发

现，当患者分心时，他们在评分量表上经历的疼痛较小。同

样的患者在没有任何虚拟干扰的情况下得分要高得多。

五、展望

疼痛是正畸诊疗过程无法回避的问题，疼痛的机制、影

响因素、测定方法及缓解措施等研究都获得了较大的发展。

但在临床应用中，都仍有一定的局限。客观可靠且易于推广

的评估方法仍旧需要研究者发现。高效安全、经济方便的缓

解方法也亟待探索。正畸治疗的无痛化、舒适化诊疗之路依

旧还很艰巨。这不仅可以在未来提高患者在诊疗过程中的

舒适度和生活水平，而且有助于改善正畸临床医生的执业环

境与治疗效果。
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