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【摘要】 口颌面疼痛是口腔

医生面临的最常见的症状，不仅有

急性疼痛，如急性牙髓炎、急性牙

周炎和口颌面术后疼痛等；还有慢

性疼痛，如慢性牙周炎、慢性肌筋

膜疼痛、颞下颌关节紊乱病（TMD）、

灼口综合征（BMS）和口腔扁平苔藓

（OLP）等。口颌面疼痛治疗的关

键，既包括准确地诊断并对原发疾

病的控制和治疗，又包括对疼痛症

状的对症治疗，长期慢性疼痛的患者还有心理治疗的需求。

本文旨在通过概述口颌面疼痛的分类和定义，介绍不同疼痛

类型的机制研究进展，总结不同类型口颌面疼痛的诊断和治

疗方式，为临床医生诊断和治疗口颌面疼痛提供参考。

【关键词】 口颌面疼痛； 非牙源性疼痛； 牙源性

疼痛
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【Abstract】 Orofacial pain is the most common symptom
that dentists are confronted with， including acute pain
（pulpitis，acute periodontitis，post ⁃ surgery，etc.）and chronic
diseases，such as periodontitis，muscle pain，temporomandibular
joint disorders（TMD），burning mouth syndrome（BMS），oral
lichen planus （OLP） and others. The success of therapy

depends on accurate diagnosis and treatment of the primary
disease， symptomatic control of pain， and psychological
treatment for those who suffer from long⁃term chronic pain. The
aim of this article was to provide an overview of the
classification and definition of orofacial pain，comprehensively
introduce the mechanism research progress of different types of
orofacial pain， summarize the diagnosis and interventional
modality，and propose a reference for clinical process.
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口颌面疼痛是最严重的疼痛问题之一，许多患

者找不到有效的治疗方法。既往研究报道，口腔及

颌面部疼痛的患病率约为 25%［1］，其病因可以是牙

源性的，也可以是非牙源性的，其中非牙源性口颌

面疼痛的诊断和治疗颇具挑战性。口颌面疼痛与

口颌面重要的结构和功能相关，包括美学、言语、饮

食和心理。国际口腔颌面部疼痛分类（International
Classification on Orofacial Pain，ICOP）是第一个专门

针对口颌面疼痛进行全面分类的系统，其根据国际

头痛疾病分类（第三版）（ICHD⁃3）的标准，将口颌面

疼痛分为：涵盖牙槽及相关解剖组织的疼痛、肌肉

筋膜疼痛、颞下颌关节疼痛、由三叉神经损伤或疾

病引起的口颌面疼痛、与原发性头痛相关的口颌面

疼痛、特发性口颌面疼痛，以及精神疾病引起的口

颌面疼痛（表1）［2］。

一、国际口腔颌面部疼痛分类

1. 牙槽及相关解剖组织的疼痛：包括牙齿来源

及口腔黏膜、唾液腺和颌骨来源的疼痛。牙源性疼痛

包括牙髓来源、牙周组织来源和牙龈来源的疼痛。

2. 肌肉筋膜疼痛：仅为咬肌来源的疼痛称原发

性疼痛，根据是否为急慢性、是否存在疼痛转移、发

作频率进一步细分；而由包括炎症、感染、肌肉痉挛
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表1 国际口腔颌面部疼痛分类（ICOP）［2］

类型

牙槽及相关解剖组织的疼痛

肌肉筋膜疼痛

颞下颌关节疼痛

颅脑神经损伤或疾病引起的口颌面疼痛

与原发性头痛类似的口颌面疼痛

特发性口颌面疼痛

与心理疾病相关的口颌面疼痛

定义

包括牙齿来源，以及口腔黏膜、唾液腺和颌骨来源的疼痛。

仅为咬肌来源的疼痛称原发性疼痛；由包括炎症、感染、肌肉痉挛的功能紊乱引起的疼痛称继发

性疼痛。

原发疼痛，不明原因的颞下颌关节疼痛，可以在安静时、关节活动时或触诊时引发；继发疼痛，由

炎症、结构改变或损伤引起的疼痛。

仅包括三叉神经与舌咽神经相关的口颌面疼痛。三叉神经痛根据其神经病理性情况分为经典

性三叉神经痛、继发性三叉神经痛和特发性三叉神经痛；其他的三叉神经性疼痛，根据病因可进

一步分类为带状疱疹性、带状疱疹后神经痛、创伤后三叉神经性痛、其他疾病和特发性神经痛。

根据类似原发性头痛的表现可分为口颌面偏头痛、紧张型口颌面疼痛、自主性三叉神经性口颌

面疼痛和神经血管性口颌面疼痛。

在单侧或双侧的，累积三叉神经1条或多条分支分布区域的，尚不能解释病因的疼痛。根据临床

表现可以进一步分类为灼口综合征、持续性原发性口颌面疼痛和持续性原发性牙-牙槽骨痛。

以心理疾病为主，口颌面疼痛为伴发症状。

的功能紊乱引起的疼痛称继发性疼痛，可由病因细

分为肌腱炎导致的疼痛、肌炎导致的疼痛和肌肉痉

挛导致的疼痛。

3. 颞下颌关节疼痛：原发疼痛，是指不明原因

的颞下颌关节疼痛，可以在安静时、关节活动时或

触诊时引发；继发疼痛，是指由炎症、结构改变或损

伤引起的疼痛。

4. 颅脑神经损伤或疾病引起的口颌面疼痛：仅

包括三叉神经与舌咽神经相关的口颌面疼痛。三

叉神经痛根据其神经病理性情况分为经典性三叉

神经痛、继发性三叉神经痛和特发性三叉神经痛；

其他的三叉神经性疼痛，根据病因可进一步分类为

带状疱疹性、带状疱疹后神经痛、创伤后三叉神经

性痛、其他疾病引起三叉神经痛和特发性神经痛。

5. 与原发性头痛类似的口颌面疼痛：有时候仅

表现为牙疼，易于误诊。根据类似原发性头痛的表

现可分为口颌面偏头痛、紧张型口颌面疼痛、自主

性三叉神经性口颌面疼痛和神经血管性口颌面疼

痛（neurovascular orofacial pain，NVOP）。NVOP与牙

髓炎导致的疼痛十分类似，其主要区别在于神经血

管性口颌面疼痛常伴有其他系统性表现。而NOVP
与创伤后三叉神经痛的区别在于NVOP可以被抗偏

头痛药物所缓解。对于这一类疼痛的成因，目前的

假说是牙髓周围牙本质的神经源性炎症。

6. 特发性口颌面疼痛：在单侧或双侧的，累及

三叉神经 1条或多条分支分布区域，尚不能解释病

因的疼痛。根据临床表现可以进一步分为灼口综合

征、持续性原发性口颌面疼痛，以及持续性原发性

牙-牙槽骨痛。灼口综合征、持续性原发性口颌面

疼痛和持续性的单侧口颌面疼痛不难鉴别，但持续

性原发性牙-牙槽骨痛与炎症性的牙痛、创伤后三

叉神经痛的临床表现类似，其差异在于前者常伴发精

神症状和其他部位共病的慢性持续性疼痛。特发性

口颌面疼痛的发生机制和病因尚不清楚。有研究

认为神经病变参与了疾病过程，但未能够有效证明。

7. 与心理疾病相关的口颌面疼痛：这类患者通

常以心理疾病为主，伴有口颌面疼痛症状。该类患

者要与口颌面疼痛引起的精神类疾病相区别，发病

机制尚不明确。

二、口颌面疼痛的机制研究

1. 动物模型：动物模型的研究是用来模拟临床

不同疼痛类型，建立基础科学和临床工作之间的关

系，从而阐明不同疼痛类型的潜在机制。在探索疼

痛的分子机制时，由于很难从人体获取样本，因此

需建立相应的动物疼痛模型。常用到的动物包括

大鼠、小鼠、犬和兔等，其中啮齿类动物模型应用广

泛。动物模型的优势在于容易获得、不昂贵和易于

操作，有利于获得大量可重复性和统计上有意义的

结果。口颌面动物疼痛模型，以疼痛周期分为急性

疼痛模型和慢性疼痛模型；以疼痛的发病机制分为

炎症性疼痛模型、神经病理性疼痛模型、癌性疼痛

模型和术后放射痛模型；以疼痛发病部位分为牙源

性疼痛模型、关节炎（关节）痛模型和肌肉痛模型

等。以下介绍常用的疼痛动物模型。

（1）急性疼痛模型：急性牙源性疼痛是口颌面

急性疼痛的最常见原因，病因涉及微生物因素、化

学因素和物理因素。它由三叉神经的上颌支和下

颌支传递，以深部、局限性和可检测到的躯体疼痛
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为特征，有多种疾病可引起牙源性口颌面疼痛。

经典牙源性疼痛模型以啮齿类动物的急性牙

髓炎疼痛模型为主，建立的方法分为两种［3］：一种方

式是通过物理手段暴露动物牙髓腔，如利用低速球

钻在小鼠的上颌第一磨牙制备Ⅰ类龋洞，而后用牙

科扩大针加压穿刺，直接暴露牙髓与口腔环境，该

模型可以模拟临床上牙冠折并暴露牙髓的情况。

He等［4］发现，牙髓炎症和坏死伴随着促炎因子的表达

显著升高。也有在无牙髓暴露的小鼠磨牙中，通过

在牙本质腔中加入脂多糖，然后封闭牙髓，建立牙髓

炎模型。该模型的优点是侵入性小，不对牙髓造成

直接的机械损伤，防止牙髓受到口腔细菌的污染。

另外一种方式是构建基因缺陷动物模型，在这种模

型中，促炎因子过表达，以复制牙髓炎特征。因此，

Hall等［5］构造了牙髓中肿瘤坏死因子α（TNF⁃α）过表

达的小鼠模型，以研究牙髓的急性炎性疼痛，小鼠牙

髓表现为血管增大、细胞浸润和三叉神经节内炎性

细胞因子表达增加。对咬合持续时间的评估结果

表明，TNF⁃α的过表达与牙源性炎症疼痛密切相关。

在动物体内建立的急性牙髓炎模型，不仅可以研

究血管化和神经支配的牙髓组织中的炎症反应，还可

以分析牙齿外触发疼痛的机制，体内免疫反应的激

活，如炎性标志物 Toll样受体 4（toll⁃like receptor 4，
TLR4）、核转录因子κB（nuclear transcription factor⁃
kappa B，NF⁃κB）、白细胞介素（IL）⁃1β和 IL⁃8的表达

改变。

（2）炎症性疼痛模型：对于不局限于牙齿的炎

性疼痛模型，除牙髓炎疼痛模型外，还能够通过在

口腔颌面部的皮下、关节内注射刺激物如辣椒素、

0.4%甲醛溶液和完全弗氏佐剂（complete freund′s
adjuvant，CFA）的方式引发炎性反应。这些刺激物

可以引起中性粒细胞参与的急性炎性反应或巨噬

细胞参与的慢性炎性反应。皮下注射、肌肉注射和

关节注射辣椒素通过激活含瞬时受体电位香草素受

体 1（ttransient receptor potential vanilloid，TRPV1）的

痛觉感受器引起局部神经源性炎症，并引起疼痛［6］。

爪、肌肉、关节注射 0.4%甲醛溶液首先引起急性炎

症反应，并在约 2周时间内转化为慢性炎症反应。

0.4%甲醛溶液的注射会引起注射局部的原发性痛

觉过敏及周边区域的继发性痛觉过敏［7］。此种炎性

疼痛在模拟如肌筋膜炎、肌炎的组织损伤方面较为

有效。爪、肌肉、关节和尾部注射CFA能够引起更

为慢性的炎症反应，常被用于模拟风湿性疾病、慢

性肌筋膜炎和关节炎等慢性炎性疼痛建模［8］。炎性

疼痛模型的行为学指标包括疼痛阈值改变、自发疼

痛行为改变，以及摄食、饮水和活动行为减少等。

（3）神经病理性疼痛模型：神经病理性疼痛由

外周或中枢躯体感觉系统的损伤或疾病引起，一般

继发于神经系统的损伤如血管压迫、局部缺血、代

谢紊乱和毒素影响等。口颌面疼痛的神经病理性

模型，主要是三叉神经神经病理性疼痛模型，属于

外周神经痛造模，包括直接神经损伤模型和间接损

伤模型。直接神经损伤模型包括：结扎或切断部分

三叉神经，如慢性缩窄性损伤（chronic constrictive
injury，CCI）［9］或结扎三叉神经远端分支；三叉神经

卵圆孔压迫模型（foramen lacerum impingement of
trigeminal nerve root，FLIT）［10］。间接损伤模型是指在

三叉神经节或分叉周围注射炎性刺激物如酵母多

糖和CFA，同时引起三叉神经炎性和病理性疼痛［11］。

对于模型的评估同样可以应用行为学指标评估，但

外周神经模型的问题在于可能引起非痛觉的其他

身体感觉改变（如麻木、感觉丧失），并引起类似阳

性症状的自发行为变化。这在人体实验中可以通

过实施定量感觉测试（quantitative sensory testing，
QST）得到解决，但在动物模型中无法得到应用。

神经病理性疼痛模型还包括糖尿病神经痛模

型和中枢神经疼痛模型。其中糖尿病疼痛模型可直

接使用糖尿病小鼠模型，如胰岛素缺乏的BioBreeding
（BB）鼠模型和Non⁃Obese Diabetic（NOD）鼠模型［12］。

最常应用于糖尿病疼痛研究的模型是链脲佐菌素

诱导的糖尿病神经疾病模型。链脲佐菌素通过破

坏胰岛B细胞引起高血糖，进而导致慢性的温觉、化

学感觉过敏。值得注意的是，有研究认为链脲佐菌

素也可引起神经系统病理性改变［13］，但也有研究证

明链脲佐菌素只有在高血糖状态下才能引起神经

性病理性疼痛［12］。中枢神经病理性疼痛有皮层或

丘脑疼痛模型：如通过向丘脑的体感皮层或核内微

量注射兴奋性毒性药物如苦豆毒素或红藻氨［14］；也

有将Ⅳ型胶原酶直接微量注射到丘脑以模拟出血

性中风［15］；脊髓损伤疼痛模型有挫伤、手术损伤、激

光照射模拟局部缺血，以及神经递质诱导的兴奋性

毒性可以直接损伤脊髓［16］。

（4）癌性疼痛模型：口颌面癌性疼痛模型以口

腔癌为主，包括肿瘤直接导致的疼痛（压迫性疼痛

等）和放化疗相关的疼痛。第一类模型采用移植肿

瘤动物模型，是将肿瘤细胞直接移植到实验动物的
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口颌面目标区域以模拟肿瘤引起的疼痛［17］；第二类

模型多采用化学致癌剂诱导，如利用长春新碱、紫杉

醇等化疗药物模拟化疗导致的疼痛。随着转基因技

术发展，遗传工程癌性病模型应用也越来越多。

常用的口腔癌模型为化学诱导舌癌模型：重复

涂擦或饮水4⁃硝基喹啉⁃1⁃氧化物（4⁃nitroquinoline⁃1⁃
oxide，4NQO）诱发大鼠舌鳞状细胞癌。该模型特点

在于能够可控地实现癌前病变的研究，广泛应用于

舌癌分子学的研究和化学预防药物的研究。

（5）关节痛模型：口颌面关节痛模型以颞下颌

关节为主，分为关节炎症模型和关节手术疼痛模

型。关节炎疼痛模型的建立与口颌面炎性疼痛模

型类似，通过关节腔内注射或全身注射刺激物如辣

椒素、0.4%甲醛溶液、CFA，从而引起关节内的痛觉

过敏、炎症介质高表达和炎症细胞浸润。关节手术

造模则是通过人工制造关节损伤，特别是软骨损伤，

如颞下颌关节关节盘切除［18］，引起关节炎症与疼痛，

这与骨关节炎的软骨损伤较为类似。此外，也有通

过注射Ⅱ胶原抗体（collagen typeⅡ antibody）［19］或

K/BxN转基因小鼠血清［20］，建立类风湿关节炎模型。

（6）肌肉痛：在口颌面肌肉中注射外源性刺激

性物质如辣椒素、CFA等来模拟炎性疼痛，也有通

过长期注射0.9%氯化钠溶液、偶尔电击和冷水刺激

等模拟非炎性疼痛。

2. 分子机制的研究：众所周知，痛觉是一个复杂

的过程，涉及中枢和外周神经系统之间的双向交流。

神经冲动起源于口腔颌面部，并沿着不同颅脑神经的

痛觉传入通路传导：如三叉神经的3个分支（眼支、上

颌支和下颌支）、面神经、舌咽神经和迷走神经。其中

三叉神经是口颌面最重要的神经，由于其解剖位置和

高敏感性，三叉神经相关的疼痛机制研究最广泛。

（1）急性牙髓炎：在急性牙髓炎模型中，Byers
等［21］发现，含有降钙素基因相关肽（calcitonin gene⁃
related peptide，CGRP）的感觉神经纤维数量增加，表

明小直径感觉神经元在急性牙髓炎中发挥着作用。

在另一项研究中，Li等［22］发现大鼠磨牙牙髓暴露在

口腔环境后，会导致牙髓的急性炎症和坏死，并在

样本中发现了，TLR4、NF⁃κB和TNF的表达升高。这

些因子已被证明可赋予牙髓免疫活性，参与牙髓炎

的异常基因表达主要集中在 7种信号通路：NOD样

受体（nucleotide⁃binding oligomerization domain⁃ like
receptors，NLR）、TLR、NF⁃κB、TNF、细胞黏附分子、

趋化因子及细胞因子-细胞因子受体相互作用通

路。目前，在急性牙髓炎疼痛的研究中，这些炎性

分子参与神经免疫通路传导的研究受到了越来越

多的重视。

（2）炎症性疼痛：虽然引起疼痛的方式不尽相

同，炎症性疼痛模型的机制是相互关联的。目前的

研究主要认为炎症性疼痛是TRPA1、TRPV1通道开

放引起的神经膜电位改变，以及与二者相关的上下

游信号传导分子。

在 0.4%甲醛溶液引起的炎症模型中疼痛反应

分为两个阶段。一阶段主要是初级传入感觉神经

元直接激活；二阶段中则有传入神经信号增加与脊

髓背角敏感性提高共同发挥作用。0.4%甲醛溶液

直接作用于 TRPA1通道，TRPA1作为阳离子通道，

可引起大量钙离子内流入细胞。辣椒素主要作用

于 TRPV1。TRPV1首先于 1997年在小鼠背角神经

节细胞（ganglion cell）克隆得到，属于瞬时受体电位

家族（transient receptor potential，TRP）。目前，TRPV1
被发现存在于三叉神经细胞与背根神经（dorsal root
ganglion，DRG）细胞中。在炎性疼痛模型中 TRPV1
被辣椒素、树脂毒素（resiniferatoxin，RTX）激活后，

产生内流阳离子流，引起膜去极化。有报道称这种

钙离子内流是 TRPV1 与一种钙激活氯离子通道

（ionic channel）相互作用相关。另外，辣椒素还参与

一些TRPV1无关的受体相互作用。在中、低浓度范

围内，辣椒素可直接调节电压门控钠离子、钾离子

通道。这主要通过辣椒素与通道的直接结合、生物

膜生物物理性质改变达到。有趣的是，高浓度的辣

椒素作用会导致由表达 TRPV1的传入末梢消融介

导的细胞长期极化，导致持续数月的持久镇痛［23］。

（3）神经病理性疼痛：在周围神经疼痛中，伤害

性感受由三叉神经的感觉神经元传递至次级感觉

神经元。许多分子和通路已被指为神经性疼痛的

潜在生物标志物或调节因子，包括嘌呤能受体

（purinergic recepto，P2X）家族、TRP通道、电压门控

钠离子通道（voltage⁃gated sodium channel，VGSC；也
称 NaV）和电压门控钙离子通道（voltage ⁃ gated
calcium channel，CaV）［24］。首先接受刺激源刺激的

是外周神经上的离子通道是TRP家族、酸敏感离子

通道（acid ⁃ sensing ion channel，ASIC）、P2X 通道。

NaV通道在神经性疼痛中的作用一般体现在辅助

CaV通道开放引起的去极化，提高伤害感受器的敏感

性。有研究观察到CCI模型中NaV1.6的过量表达，

类似地也有观察到NaV1.8在神经瘤中的过表达［25］。
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这种钠离子通道的膜上过表达显著降低了感受器

阈值，在相应疼痛中起到了重要作用。超极化激活的

环核苷酸门控（cyclic nucleotide⁃gated，CNG）通道也

参与到了神经病理性疼痛中，在相关模型中可以观察

到已知的 4种HCN在外周神经组织的过表达，也能

看到HCN在一些中枢神经病变中的新的研究进展。

在炎性疼痛中提到的 TRP家族也参与到了神

经病理性疼痛中。有研究表明，TRPV1、TRPA1敲

除的小鼠表现出了更高的神经病理疼痛敏感性［26］，

但并没有直接的证据表明 TRP家族的成员与神经

病理性疼痛有直接相关。

（4）癌性疼痛：在口腔鳞状细胞癌中，患者在癌

症微环境中表现出高水平的内皮素1（endothelin⁃1，
ET⁃1），这已被证明与机械刺激响应的疼痛相关［27］。

在口腔癌患者和口腔鳞状细胞癌细胞培养中，神经

生长因子（nerve growth factor，NGF）表达水平均显著

升高。其他研究已将蛋白激酶受体 2（protein
kinase receptor 2，PAR2）与癌性疼痛联系起来［28］。

人口腔鳞状细胞癌的细胞上清液含有蛋白酶，可激

活和敏化表达 PAR2的感觉神经元，引起持久强烈

的疼痛。虽然，PAR2敲除小鼠暴露在口腔鳞状细

胞癌细胞上清液后并不会表现出疼痛行为，但是口

腔癌患者出现机械性异常疼痛，可能是由于肿瘤微

环境中恶性和非恶性细胞不断产生丝氨酸蛋白酶

的原因。此外，激活 PAR2 使表达 TRPV1 和（或）

TRPV4受体的痛觉传入神经敏感度增加，分别引起

机械性异常疼痛和热痛觉过敏［29］。另外，化疗引起

的癌性疼痛主要是化疗药物造成的神经损伤［30］。

（5）颞下颌关节痛：关节内发生的变化是由于

炎症和炎症反应引起的。如果将骨和软骨分解产

物引入滑液会加重炎症，这些产物会被滑膜中的细

胞吞噬，导致慢性低度炎症，使滑膜变厚。在骨关

节炎的早期阶段可能不存在滑膜炎症；然而，随着

关节疾病的进展，通常存在一定程度的滑膜炎。一

旦形成轻度滑膜炎症，滑膜就会释放软骨降解酶如

基质金属蛋白酶（matrix metalloproteinase，MMP）和

细胞因子（包括 IL⁃1、IL⁃6和TNF⁃α），这些物质通过

滑液扩散，导致关节软骨进一步降解。IL⁃1和TNF⁃α
刺激软骨细胞产生更多的降解酶，该过程继续恶

性循环。在骨关节炎中，一氧化氮（nitric oxide，NO）
在软骨中的含量高于正常软骨，疾病过程中软骨细

胞被细胞因子激活后表达NO，通过降解细胞外基

质（extracellular matrix，ECM）促进 IL⁃1诱导软骨降

解［31］。但是，关节软骨的破坏和疼痛之间的关系研究

较少，需要进一步地解释关节破坏与神经间的关系。

在类风湿性关节炎和其他自身免疫性疾病中，

关节被免疫系统破坏。TNF⁃α和 IL1⁃β通过介导引

起炎症和关节破坏的细胞因子在类风湿性关节炎

中发挥重要作用。类风湿性关节炎患者关节液中

的TNF⁃α、IL⁃1β和P物质升高。这些炎症介质在骨

关节炎患者的关节液中也会升高，尽管程度要小得

多。除了机械因素外，生长因子和细胞因子（如TGF⁃
β1、IL⁃1α、IL⁃1β和 TNF⁃α）也可能参与骨赘的形成

和生长，因为这些分子可以诱导间充质细胞的生长

和分化。 IL⁃1 受体的抑制会减少滑膜和软骨中

MMP⁃1和MMP⁃3的产生，这些酶参与了结缔组织分

解。炎症因子的释放和骨的破坏，使感觉神经细胞

的兴奋性增强，加重并表现了疼痛［32］。

（6）口颌面肌肉痛：口颌面肌肉痛与上述炎性

疼痛的机制类似。而非炎性肌肉痛通过ATP、氢离

子激活痛觉感受器，引起中枢敏化形成，是口颌面

肌肉慢性痛的主要原因。其中，ATP主要结合受体

P2X3，氢离子主要结合受体TRPV1。这两个蛋白都是

神经末梢细胞膜离子通道相关蛋白，可介导冲动形成。

三、诊断

口颌面疼痛的评估、诊断和治疗往往是一个复

杂、多因素和多学科的过程，详细的疼痛病史，结合

临床检查，对于准确诊断治疗口颌面疼痛是必不可

少的。以 ICOP标准划分疼痛分类，细分为5级［33⁃34］。

一般口腔医师只需做出精确到第 3级诊断（如三叉

神经痛），而疼痛专科医师或研究员可以进一步根

据需要细分到第 4级或第 5级（如伴有持续疼痛的

经典三叉神经痛）。

四、治疗

口颌面疼痛的治疗是口腔临床中最重要的一

部分，不仅因为口颌面疼痛与患者的生活质量密切

相关，而且由于组织损伤或炎症导致的病理性疼痛

往往很难处理，甚至长期慢性疼痛影响患者的身心

健康，并发焦虑抑郁等心理疾病。根据分类，对于

不同的疼痛类型，治疗方法如下。

1. 牙槽及相关解剖组织的疼痛：以牙髓治疗和

牙周治疗为主，在治疗原发病的同时可以给予抗疼

痛的对症治疗。牙髓疼痛的治疗最有效的方法是

根管治疗，同时可给予镇痛的药物，如非甾体类抗

炎药、阿片类药物等。目前，对于牙髓治疗的研究

方向包括牙髓再生治疗，包括干细胞、生物材料、外
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泌体和物理刺激等，和作用于热敏瞬时受体电位阳

离子通道的药物开发。牙周治疗主要是牙周洁治、

活动性牙周炎组织切除和长期随访，也可分为手术

治疗及非手术治疗。

2. 肌肉筋膜疼痛：主要包括康复理疗和药物治

疗［35］。康复理疗包括体外冲击波治疗、热疗、光疗、磁

疗、拉伸推拿和运动机能贴布（kinesiology tape）等。

药物治疗包括非甾体抗炎药、抗抑郁抗焦虑药物、

离子通道调节剂（包括钠通道阻滞药、钙通道阻滞

药）和阿片类药物。

3. 颞下颌关节疼痛：包括保守治疗与手术治

疗［36］。保守治疗主要是颞下颌关节使用习惯的改

善及疼痛的对症治疗，包括非甾体抗炎药、阿片类

药物等镇痛药物的使用和针灸等中医疗法的使

用。手术治疗一般针对严重的颞下颌关节畸形和

骨质改变患者。

4. 三叉神经损伤或疾病引起的口颌面疼痛：也

可分为药物治疗与手术治疗［37］。卡马西平和奥卡西

平是首选药物。拉莫三嗪、加巴喷丁、普瑞巴林、A型

肉毒杆菌毒素和巴氯芬可以单独使用或作为附加治

疗。如果疼痛控制不佳或药物治疗耐受性较差，则

应考虑手术治疗。三叉神经微血管减压是三叉神经

血管压迫患者的一线手术，而如果磁共振成像（MRI）
没有显示任何神经血管接触，或者患者无法耐受微血

管减压或不想冒险，则可以提供神经消融手术治疗。

5. 与原发性头痛相关的口颌面疼痛、特发性口

颌面疼痛以药物治疗为主：低剂量阿米替林、普萘

洛尔和抗惊厥治疗［38］。

6.精神疾病引起的口颌面疼痛：以精神治疗为主。

7. 全身疾病导致的牙痛：治疗策略以系统疾病治

疗为主。比如心源性牙痛，临床表现为左侧牙齿和颌

骨的疼痛，其治疗原则应结合全身的病史和检查，与

原发为口颌面的其他类型牙痛鉴别诊断；在明确诊断

后，须首先与心内科医师会诊，解决原发性心脏问题。

五、总结

不论临床诊断治疗，还是基础研究中，都需要

一个完善的系统分类来定义疾病。口颌面疼痛因

其病因的复杂性和表现形式的多样性，往往需要口

腔科医师和疼痛科、心理科等其他临床专业医师之

间的合作并系统诊断治疗。ICOP 正是通过基于

ICD系统，来明确规范口颌面的细分分类。希望通

过一个细致明确的标准，为以后口颌面疼痛的治疗

提供理论基础。

另外，虽然近几年来口颌面疼痛的基础研究越

来越多，但是从口颌面疼痛的动物模型到致病机制

研究，从表型到细胞分子机制研究，从神经科学到

分子生物学，对于口颌面疼痛的全面系统的综述回

顾非常少。本文的目的既是为临床研究提供理论

基础，也是为了给后续更深入的基础研究提供框架

和思路。
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