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　　１９９３年Ｌｅｅ等
［１］首次报道了一种用于牙髓病治疗的新材

料———矿物 三 氧 化 物 凝 聚 体 （ｍｉｎｅｒａｌｔｒｉｏｘｉｄｅａｇｇｒｅｇａｔｅ，

ＭＴＡ），因其具有良好的组织相容性、持久的封闭性及诱导组

织再生等能力而备受关注。ＭＴＡ由多种亲水氧化矿物质混

合形成，主要成分为硅酸三钙、硅酸二钙、铝酸三钙及铝酸四钙

等，ＭＴＡ使用时以其粉剂和蒸馏水按一定比例调和，调和后

初期呈凝胶状，ｐＨ值为１０．２，ＭＴＡ的固化时间约为３ｈ，固化

后ｐＨ值上升至１２．５。ＭＴＡ的固化不受潮湿和血液的影响，

固化后溶解性较低［２］，完全固化后抗压强度约为７０ ＭＰａ。

ＭＴＡ具有较强的阻射性，高于牙本质，Ｘ线片上易于辨认，此

外还有一定的抗菌和抑菌性。目前，ＭＴＡ已被广泛应用于牙

体牙髓病治疗中的直接盖髓术、髓室底穿孔修补、根尖诱导成

形术以及根尖倒充填术等多个领域。

１　ＭＴＡ在直接盖髓术中的应用

直接盖髓术是用药物覆盖牙髓暴露处，以保护牙髓，保存

牙髓活力的方法。好的盖髓剂可以有效隔绝外界刺激，并能诱

导牙髓细胞分化为成牙本质细胞，进而形成牙本质。经电子探

测微量分析发现，ＭＴＡ主要由钙离子和磷离子组成，由于这

些离子也是组成牙体硬组织的主要成分，所以，ＭＴＡ在与组

织接触时显示良好的生物相容性。Ｐａｒａｎｊｐｅ等
［３］证实在直接

盖髓术中 ＭＴＡ具有良好的组织相容性，能促进修复性牙本质

桥的形成。ＬｅｙｅＢｅｎｏｉｓｔ等
［４］分别用 ＭＴＡ和氢氧化钙行盖髓

术，３个月时 ＭＴＡ 组的盖髓成功率为９３％，氢氧化钙组为

７３％，６个月时 ＭＴＡ组的盖髓成功率为８９．６％，氢氧化钙组

为７３％。曹涛等
［５］研究发现，用 ＭＴＡ行犬牙直接盖髓９个月

后，牙髓细胞生长移行数量较氢氧化钙组多，分化的成牙本质

细胞较多，形成的修复性牙本质也较明显。Ｌｉｕ等
［６］在临床中

比较了 ＭＴＡ与氢氧化钙的盖髓效果，结果 ＭＴＡ组的盖髓成

功率明显高于氢氧化钙，更适用于直接盖髓术。Ａｅｉｎｅｈｃｈｉ

等［７］在实验中发现与氢氧化钙相比，ＭＴＡ直接盖髓术后炎症

反应轻，产生的牙本质桥较厚且均一。

２　ＭＴＡ在修复髓室底穿孔中的应用

髓室底穿孔是牙髓病治疗中常见的并发症，多为龋源性或

医源性造成的髓腔与牙周组织穿通。当 ＭＴＡ与牙本质接触

时，沉积于其表面的磷灰石晶体与牙本质发生化学性黏接，使

ＭＴＡ具有良好的封闭性。ＭＴＡ含有细腻的亲水颗粒，在潮

湿环境下发生水合作用，其聚合过程中的吸湿膨胀可在某种程

度上弥补其聚合收缩，从而减少了封闭后边缘微渗漏的发生。

ＭＴＡ固化后有一定的抗压强度，溶解性较低，能减少穿孔区

组织炎症及促进组织愈合，是理想的髓室底穿孔修补材料。侯

惠敏等［８］以成年比格犬的前磨牙为研究对象，分别以 ＭＴＡ和

氢氧化钙２种材料修复髓室底人工穿孔，结果 ＭＴＡ能诱导比

格犬髓室底穿孔处牙骨质和牙槽骨的再生，效果优于氢氧化

钙。Ｕｎａｌ等
［９］对髓室底穿孔的患者用 ＭＴＡ进行修补，２年后

复诊时发现患牙疼痛、肿胀等症状均已消失，功能稳定。林晓

鹭等［１０］对６６例髓室底穿孔的患者分别用 ＭＴＡ、Ｖｉｔａｐｅｘ糊剂

和银汞合金进行修补，６个月后观察３种材料的有效率分别

为：ＭＴＡ 组９５．４５％，Ｖｉｔａｐｅｘ糊剂组７７．２７％，银汞合金组

６３．６４％。Ｍｅｎｔｅ等
［１１］用 ＭＴＡ修补穿孔患牙时发现，穿孔周

围组织对 ＭＴＡ有良好的适应，修复成功率为８６％，长期效果

良好。董佳增等［１２］对６２例髓腔穿孔的患者分别用 ＭＴＡ、ＧＩＣ

和银汞合金进行修复，３个月后 ＭＴＡ组的有效率为９０．４８％，

ＧＩＣ组的有效率为５９．０９％，银汞合金组的有效率为５２．６３％。

３　ＭＴＡ在根尖诱导成形术中的应用

ＭＴＡ具有良好的生物相容性、不可溶解、能促进骨组织

的形成、不受潮湿环境的影响、Ｘ线阻射、易操作等特性，使其

成为理想的根尖诱导材料。ＭＴＡ在与组织及细胞接触时，能

刺激成骨细胞产生细胞因子，促进硬组织的形成［１３］。Ｄａｍｌｅ

等［１４］发现用 ＭＴＡ行根尖诱导成形术可缩短治疗时间，并在

治疗中显示出良好的生物相容性和封闭性能。刘阗等［１５］比较

ＭＴＡ和Ｖｉｔａｐｅｘ糊剂应用于成人慢性根尖周炎伴根尖孔闭合

不全的临床疗效，结果显示 ＭＴＡ组有效率为９５．０％，Ｖｉｔａｐｅｘ

糊剂组有效率为４４．４％。李冬霞等
［１６］分别以 ＭＴＡ和氢氧化

钙对１６８例患者行根尖诱导成形术，结果 ＭＴＡ应用于根尖诱

导成形术的疗效更为显著。Ｗａｒｎｅｒ等
［１７］成功将 ＭＴＡ用于根

尖未闭合的上颌中切牙行根尖诱导成形术。盛列平等［１８］指

出，在根尖诱导中放置３～４ｍｍ的 ＭＴＡ严密充填根尖，待其

固化后抗压强度可达到７０ＭＰａ，以后进行根管充填即可，操作

简便，治疗周期短。

４　ＭＴＡ在根尖倒充填术中的应用

根尖倒充填术是指由于根管不通，不能进行常规根管治疗

术时，在根尖部开窗后，充填根管末端的技术方法。Ｔｏｒ

ａｂｉｎｅｊａｄ等
［１９］分别用 ＭＴＡ和银汞合金行犬牙根尖倒充填，结

果显示用 ＭＴＡ行根尖倒充填的牙齿，根尖周组织炎症反应较

小，有较多的纤维包囊形成。ＡｌＨｉｙａｓａｔ等
［２０］观察 ＭＴＡ作为

根尖倒充填材料时，显示在根尖愈合起重要作用的细胞在

ＭＴＡ表面可形成良好的附着。黄弘等
［２１］用 ＭＴＡ对２０颗患

牙行根尖倒充填，结果显示１５颗患牙根尖周暗影明显缩小或

消失，其中９颗根尖区出现类似硬骨板影像。Ｓｏｎｇ等
［２２］在临

床中用 ＭＴＡ对９０颗患牙行根尖倒充填术，１２个月后成功率
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为９５．６％。高阳等
［２３］比较银汞合金与 ＭＴＡ作为根尖倒充填

材料的临床疗效，结果显示 ＭＴＡ组的成功率为９１．３０％，银汞

合金组的成功率为８１．５８％。Ｗａｌｉｖａａｒａ等
［２４］用 ＭＴＡ行犬牙

根尖倒充填，与其他材料相比 ＭＴＡ与根尖周组织的生物相容

性最好。

５　ＭＴＡ在促进牙髓血运重建方面的应用

牙髓血运重建是２００１年由Ｉｗａｙａ等
［２５］首次提出来的，是

指在操作中尽量保护牙髓干细胞和牙乳头间充质干细胞，在严

密的冠方封闭下可诱导其分化为成牙本质细胞和成牙骨质细

胞。在牙髓血运重建中，ＭＴＡ所表现出的良好的封闭性能得

到了学者们的认可［２６］。牙髓血运重建术临床操作中，去除坏

死牙髓，彻底有效的消毒根管，使用光滑髓针轻柔刺穿牙髓及

根尖周组织引起根管内出血，并在根管内形成血凝块，将

ＭＴＡ覆盖其上以封闭根管口，使用玻璃离子黏固剂垫底，光

固化复合树脂恢复牙体［２７］。以 ＭＴＡ作为封闭剂，经过牙髓

血运重建治疗的狗年轻恒牙组织学检查结果显示，根管腔内可

见肉芽组织，其中包含大量散在的不规则钙化物和血管［２８］。

但是，ＭＴＡ在牙髓血运重建中的临床效果以及牙髓血运重建

后远期疗效如何以及是否会引起其他并发症尚需更多病例的

评估和更长时间的研究。

６　结　　语

ＭＴＡ作为一种新的修复材料，已普遍应用于临床中的直

接盖髓术、髓室底穿孔修补、根尖诱导成形术、根尖倒充填术及

牙髓血运重建等多个领域，其优良的理化和生物学特性决定了

它是一种极有价值的齿科材料，值得临床推广和应用。
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Ｔｈ１７细胞在病毒性心肌炎中的作用

雷　茜 综述，钟家蓉△审校

（重庆医科大学附属儿童医院心内科，重庆４０００１４）

　　关键词：Ｔｈ１７细胞；病毒性心肌炎；扩张性心肌病；自身免疫

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１８３４８．２０１３．２３．０４１ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７１８３４８（２０１３）２３２７９９０３

　　病毒性心肌炎（ｖｉｒａｌｍｙｏｃａｒｄｉｔｉｓ，ＶＭＣ）是由嗜心肌病毒

感染所致的以心肌炎症病变为主的疾病，儿童发病率较高，并

有增加趋势。ＶＭＣ发病机制未明且临床缺乏有效的治疗方

法，部分心肌炎患者因病毒反复、持续感染而导致慢性心肌纤

维化，最终演变为扩张型心肌病（ｄｉｌａｔｅｄｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，

ＤＣＭ）、心力衰竭直至死亡。现多将 ＶＭＣ分为３期即病毒复

制期、免疫反应期和ＤＣＭ 期
［１］。目前，普遍认为病毒感染心

肌组织所造成的直接损伤、病毒感染后引起的机体免疫系统紊

乱为主要发病机制。Ｔｈ１７细胞是由ＣＤ４＋Ｔ细胞分化而成的

一种重要细胞，近年来对Ｔｈ１７细胞在参与 ＶＭＣ的病理过程

中的作用有深入研究。本文就Ｔｈ１７细胞在病毒性心肌炎发

病机制中的作用的相关研究综述如下。

１　Ｔｈ１７细胞的分化及转录调控机制

ＣＤ４＋Ｔ细胞是一种辅助Ｔ淋巴细胞，在不同的细胞因子

环境下，初始ＣＤ４＋Ｔ细胞可分化为４类Ｔ细胞亚群，即：Ｔｈ１、

Ｔｈ２、Ｔｒｅｇ和Ｔｈ１７。这４类细胞亚群通过表达不同的转录因

子及分泌不同的细胞因子发挥作用。在ＴＧＦβ及ＩＬ６、ＩＬ１、

ＩＬ２３等细胞因子作用下诱导初始ＣＤ４＋Ｔ细胞分化为 Ｔｈ１７

细胞，Ｔｈ１７细胞表达不同的细胞转录因子，如 Ｒｏｒγｔ、Ｒｏｒα、

ＢＡＴｆ、ＡｈＲ等，调控Ｔｈ１７细胞表达各种细胞因子，即Ｔｈ１７细

胞的效应因子，包括ＩＬ１７Ａ、ＩＬ１７Ｆ、ＩＬ２２、ＩＬ２６等
［２］。ＣＤ４＋

Ｔ细胞在 ＴＧＦβ和ＩＬ１６影响下可分化为表达 Ｒｏｒγｔ的

Ｔｈ１７细胞，另外也可形成表达 Ｒｏｒα的 Ｔｈ１７细胞，主要分泌

细胞因子ＩＬ１７。ＢＡＴｆ转录因子与Ｒｏｒγｔ形成转录复合体，

在调节ＩＬ１７的分泌中有重要作用，缺乏ＢＡＴｆ者不能产生其

他的转录因子及效应细胞分子。ＣＤ４＋Ｔ细胞还可分化为表达

ＡｈＲ的Ｔｈ１７细胞，与ＩＬ２２的表达有关，ＡｈＲ缺乏的Ｔｈ１７细

胞不能分泌ＩＬ２２。

２　Ｔｈ１７细胞促进病毒复制

病毒在心肌炎发病机制中的作用包括病毒直接破坏心肌

细胞结构［３］；病毒在心肌细胞中复制并合成病毒蛋白，导致细

胞功能障碍［４］；病毒激活 Ｆａｓ／ＦａｓＬ 通路、Ｂｃｌ２家族、Ｂａｘ、

Ｃａｓｐａｓｅ家族等启动心肌细胞凋亡促进凋亡等。研究显示用

ＣＶＢ３感染小鼠使其获得 ＶＭＣ，检测得到病毒复制、Ｔｈ１７细

胞表达、血清ＩＬ１７、心肌ＩＬ１７ｍＲＮＡ均升高，且病毒感染后

第５天，即病毒复制的高峰时心肌ＩＬ１７ｍＲＮＡ与ＣＶＢ３ＲＮＡ

之间有显著关系，且随着细胞因子ＩＬ１７、ＴＮＦα和ＩＬ１β减

少，病毒滴度会下降，提示Ｔｈ１７细胞有助于ＶＭＣ时ＣＶＢ３复

制。试验进一步发现中和ＩＬ１７可增加ＣＤ８＋Ｔ细胞表达，而

ＣＤ８＋Ｔ细胞在病毒感染后第３天开始抑制ＣＶＢ３复制，故推

测ＩＬ１７可以通过抑制ＣＤ８＋Ｔ细胞促进病毒复制
［５］。而另有

试验提示 Ｔｈ１７细胞可通过活化 ＴＧＦβ而促进病毒复制
［６］。

ＶＭＣ时，心肌纤维和浸润的炎症细胞可分别产生Ｆａｓ和Ｆａｓ

受体介导心肌细胞凋亡，研究发现树突状细胞及ＣＤ４＋Ｔ细胞

中的Ｆａｓ与Ｆａｓ受体之间的相互作用可导致局部心肌组织产

生ＩＬ２３和促炎细胞因子，进一步促进Ｔｈ１７细胞的增殖和心

肌细胞凋亡［７］。

３　Ｔｈ１７细胞促进Ｂ淋巴细胞作用

Ｂ淋巴细胞介导的体液免疫在 ＶＭＣ急性期即发挥重要

作用。Ｔａｋａｇｉ等
［８］研究发现，Ｔｈ１７细胞可产生ＣＸＣＬ１３（一种

Ｂ细胞强效的化学诱导剂），可有效促进Ｂ细胞产生保护性抗

体以终止感染。有进一步研究表明在ＩＬ１７与ＢＡＥＦ协同作

用下，ＮＦκＢ信号通路被激活后可有效保护Ｂ细胞引发的凋

亡程序，延长 Ｂ细胞生存时间至９６ｈ；记忆 Ｂ细胞表面的

ＣＤ４０及Ｔｏｌｌ样受体９（ＴＬＲ９）接受病原刺激后可使Ｂ细胞的

增殖显著增加，促进Ｂ细胞活化和浆细胞分化，使免疫球蛋白

产生增加，并通过上调胞嘧啶脱氧核苷酶表达以调控免疫蛋白

亚型之间的转换［９］。而最新研究显示在ＴＧＦβ、ＩＬ２３或ＩＬ６

刺激下，ＣＤ１９＋／ＣＤ２０＋Ｂ细胞自身可产生ＩＬ１７Ａ及ＩＬ１７Ｆ，

进一步正反馈加强 Ｂ淋巴细胞在 ＶＭＣ 中的体液免疫作

用［１０］。病毒感染心肌细胞后，由于病毒衣壳的糖蛋白分子结

构与心肌细胞膜的糖蛋白有交叉反应，故机体所产生的抗体既

针对病毒，亦针对心肌细胞［１１］。在ＶＭＣ后期受损心肌细胞解

体后自身蛋白作为抗原暴露，激活Ｂ细胞产生自身抗体引发

自身免疫。研究发现 ＶＭＣ和 ＤＣＭ 时ＩｇＧ 型抗心脏抗体

（ＡＨＡ）伴随Ｂ细胞表达的ＩＬ１７Ｒ增加而增加，且Ｂ细胞升高

与ＩＬ１７和ＩＬ４正相关，而与ＩＦＮ无关
［１２］。体外研究进一步

证实使用ＩＬ１７单克隆抗体后，ＣＤ１９＋Ｂ淋巴细胞增殖和抗

ＡＮＴ自身抗体的产生均受到显著抑制
［１３］，说明Ｔｈ１７细胞促

使Ｂ细胞产生 ＡＨＡ，介导心肌自身免疫反应。综上所述，
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