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文章亮点： 

1近年来随着人们对生物活性玻璃本身理化性质及其在体内外实验研究的不断深入，生物活性玻璃在口
腔临床及基础方面得到了广泛发展，尤其是在牙本质过敏治疗，牙周炎、牙龈炎及牙槽骨重建等领域得

到了良好效果。 

2 将生物活性玻璃作用于早期人工釉质龋的实验标本，观察其对早期釉质龋的再矿化作用的影响，为临
床上采用生物活性玻璃防龋提供理论依据。 

3 实验采用 pH循环法模拟人口腔环境，探讨生物活性玻璃对早期人工釉质龋的再矿化作用。 

4 生物活性玻璃必须以粉末状溶于溶液中，通过离子析出引起溶液 pH值升高，使离子浓度升高，尤其
是硅离子浓度升高而产生抗菌活性。实验发现在体液环境下，生物活性玻璃能迅速与水发生反应，形成

与天然牙相似的羟基磷灰石结构。 

5 实验对 3组进行显微硬度值测定，结果显示经 3组药物处理的牙釉质表面硬度值较脱矿后釉质表面硬
度值均有所增加，生物活性玻璃组处理后，牙釉质表面的硬度值较氟化钠及人工唾液两对照组处理的牙

釉质表面硬度值更高，也证明了生物活性玻璃对早期人工釉质龋有再矿化的作用。 

关键词： 

生物材料；组织工程口腔材料；生物活性玻璃；牙釉质；早期人工釉质龋；再矿化；人工脱矿；显微硬

度；pH循环实验；口腔生物材料；其他基金 
 
摘要 

背景：生物活性玻璃具有良好的生物相容性，且具有抑制口腔致龋细菌和牙周相关细菌及抗牙本质过敏

的作用。 

目的：评价生物活性玻璃促进早期人工釉质龋再矿化的作用。 

方法：将新鲜拔除的 30颗牛切牙制成人工龋模型，将标本在 37 ℃人工脱矿液内脱矿 72 h，用扫描电
镜观察脱矿后釉质表面的平滑情况，用显微硬度仪测量脱矿后釉质的显微硬度。然后随机分为 3组，每
组 10 个。采用 pH 循环法模拟人口腔环境，将 3组标本分别浸泡在生物活性玻璃溶液、氟化钠溶液及
人工唾液内，3次/d，10 min/次，循环浸泡 20 d，扫描电镜检测标本脱矿及再矿化情况，用显微硬度计
检查牙釉质显微硬度。 

结果与结论：浸泡在生物活性玻璃溶液中的牙釉质表面较浸泡在其他两溶液中的牙釉质表面光滑平整，

无空隙存在；浸泡在生物活性玻璃溶液中的牙釉质表面显微硬度高于浸泡在其他两溶液中的牙釉质表面

显微硬度(P < 0.05)。说明生物活性玻璃在体外实验中能促进早期釉质龋的再矿化。 
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Abstract 

BACKGROUND: Bioactive glass has good biocompatibility and could control oral bacteria and protect against 
dentin hypersensitivity. 

OBJECTIVE: To evaluate remineralization effect of bioactive glass on early artificial enamel caries. 

METHODS: Thirty bovine incisors fresh were made to artificial caries models, and were placed in a container 
with demineralization iquid at 37  for 72 hours. Micro hardness tester was used to detect hardness value after ℃

demineralization, and the enamel surfaces were observed by scanning electron microscope. Then, the samples 
were randomly divided into three groups, 10 in each group. Using pH cycle way method, the oral environment of 
human beings was copied. Samples were respectively soaked in bioactive glass solution, sodium fluoride 
solution and artificial saliva solution, three times a day and 10 minutes each. These three groups were dipped 
circularly into an artificial cariogenic solution and an artificial saliva solution for 20 days. The scanning electron 
microscope was used to observe demineralization and remineralization on the enamel surface. Micro hardness 
tester was employed to detect enamel hardness. 

RESULTS AND CONCLUSION: The enamel surface in the experiment group was smoother than the other two 
control groups. The micro hardness of the experiment group was higher than that of the two control groups (P < 
0.05). Therefore, bioactive glass can promote remineralization of early artificial enamel caries in vitro. 

Key Words: biomaterials; tissue-engineered oral materials; bioactive glass; enamel; early artificial enamel caries; 
remineralization; artificial demineralization; micro hardness; pH cycle experiment; oral biomaterials; other 
grants-supported paper 

 
Wang Y, Wang Y, Dong B, Zhang T, Chen SJ, Qu YY. Bioactive glass effects on remineralization of early 
artificial enamel caries. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2013;17(21): 3870-3876. 

 

 
0  引言 

 
牙釉质是牙体组织的最外层结构，也是龋病最先发生的位置。牙釉质龋损的形成主要是

牙釉质脱矿与再矿化动态平衡被破坏的结果
[1-2]
。再矿化是使钙、磷和其他矿物离子沉积于

正常或部分脱矿的釉质中或釉质表面的过程
[3]
。 

 
生物活性玻璃在1969年由Hench[4]

发现，是一种在高温高压下溶制的无色无味白色颗粒

状粉末，它由钙、磷、硅和钠(Ca、P、Si 和Na)组成，是一种以钙钠磷硅酸为活性成分的
矿物质，其中SiO2占45%，Na2O和CaO各占24.5%，P2O5占6%[5]

，该材料具有良好的生物

相容性
[6-7]
，它具有抑制口腔致龋细菌和牙周相关细菌及抗牙本质过敏的作用

[8-11]
。该材料被

用于临床牙、骨的修复已经有10多年历史，Gillam等[12]
通过离体牙扫描电镜发现，NovaMin

生物活性材料能完全封闭牙本质小管，阻隔牙本质中的牙髓神经末梢，降低牙本质的通透性。

生物玻璃具有优异的骨引导性，它不仅仅提供一个有生物相容性的骨形成界面，而且能提供

一个手术区游离成骨干细胞定植的活性表面
[13]
，且比其他材料有更高的成骨率

[14-16]
。此外， 
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生物玻璃粉末还可促进成纤维细胞血管内皮生长因子

基因表达和分泌，促进内皮细胞增殖，增强植入材料的

血管化进程
[17-19]

。日本学者通过动物实验发现，生物活

性玻璃材料在出血部位易于放置，不易流失，有良好的

止血效果，新骨生成迅速，而且生成的是正常骨结构
[20]
。

由于具有良好的生物相容性和生物活性，生物活性玻璃

引起了相关业界的广泛关注，临床上生物活性玻璃材料

作为医疗器械于牙科、骨科骨缺损修复及软组织损伤愈

合在全世界范围被广泛使用，在安全性和有效性上已得

到美国FDA、欧共体，以及中国国家药品监督管理局的

认可
[21-23]

。近年来随着人们对生物活性玻璃本身理化性

质及其在体内外实验研究的不断深入，生物活性玻璃在

口腔临床及基础方面得到了广泛发展，尤其是在牙本质

过敏治疗，牙周炎、牙龈炎及牙槽骨重建等领域得到了

良好效果。 
 

实验主要将生物活性玻璃作用于早期人工釉质龋

的实验标本，观察其对早期釉质龋再矿化作用的影响，

为临床上采用生物活性玻璃防龋提供理论依据。 
 

1  材料和方法 
 

设计：对照观察实验。 
时间及地点：于2012年5至7月在佳木斯大学口腔医

学院实验室完成。 
材料： 

牙釉质标本：牛离体牙釉质块由佳木斯屠宰厂提供，釉

质发育良好，无脱钙、无龋坏、无划痕和裂纹，非氟斑牙、

四环素牙，在体积分数为5%的甲醛溶液中4 ℃保存。 
生物活性玻璃对早期人工釉质龋再矿化实验中应用的主

要仪器： 

Instruments: 

 
 

 
 

 
 

 

试剂：生物活性玻璃溶液用Bioglass45S5(微粒直径

300-710 μm，US Biomaterials Inc. USA)按2%加入去
离子水中；氟化钠溶液用氟化钠(天津市凯通化学试剂有

限公司)按2%加入去离子水中；人工唾液(20 mmol/L次

氯酸钠，3 mmol/L磷酸二氢钠，1 mmol/L氯化钙 pH值
7.0-7.2)；脱矿液(2.2 mmol/L硝酸钙，2.2 mmol/L磷酸

二氢钾，50 mmol/L乙酸 pH值4.5)。 
实验方法： 

离体牙釉质块的制备：取30颗新鲜拔除的牛切牙，冲
洗干净，冠根分离，将牙冠进一步用硬组织切割机切成

约6 mm×5 mm×2 mm大小的牙釉质块，依次在600，
800，1 000，1 200，2 400#

碳化硅砂纸流水下磨平、

抛光唇面牙釉质。备用牛牙标本贮存于4 ℃的去离子水
中。 

牙釉质标本脱矿处理：将标本置于人工脱矿液内脱矿

72 h后用去离子水洗净。用扫描电镜观察脱矿后釉质表

面的平滑情况，用显微硬度仪测量脱矿后釉质的显微硬

度。 

实验分组：将30颗牙釉质标本随机分为3组，实验组
采用生物活性玻璃处理液处理牙釉质表面，阳性对照组

采用氟化钠溶液处理液处理牙釉质表面，阴性对照组采

用人工唾液处理液处理牙釉质表面。 

pH循环法(24 h pH循环程序)再矿化处理：将3组分别
按照下列程序处理：处理液(生物活性玻璃溶液或氟化

钠溶液或人工唾液)浸泡10 min→脱矿液浸泡1 h→人
工唾液浸泡4 h→脱矿液浸泡1 h→处理液(生物活性

玻璃溶液或氟化钠溶液或人工唾液)浸泡10 min→人
工唾液浸泡4 h→脱矿液浸泡1 h→处理液(生物活性

玻璃溶液或氟化钠溶液或人工唾液)浸泡10 min→在
人工唾液中过夜。实验的总循环时间为20 d，在37 ℃

水浴槽中进行。浸泡完毕用去离子水冲洗牙面1 min。 
主要观察指标：将离体牙标本固定于扫描电镜载物

台，抽真空喷金，扫描电镜下观察各组标本牙釉质表面

孔隙及平滑情况；应用显微硬度计测量脱矿前后牙釉质

表面显微硬度值，负荷20 g，作用10 s，每牙随机测量
5个点，取平均值。 

统计学分析：数据处理作者采用SPSS 13.0 for 
Windows中的配对t 检验，P < 0.05为差异有显著性意

义。 
   

2  结果 
 

2.1  实验组、阳性对照组及阴性对照组牙釉质标本扫

描电镜结果  脱矿72 h后可见釉质表面呈现出凹凸不

平有空隙的蜂窝状的结构，表面极其不平整，见图1；
生物活性玻璃处理20 d可见牙釉质表面平滑完整，有少

量白色颗粒沉积，未见空隙存在，见图2；氟化钠处理

仪器 来源 

JSM-6360LV型扫描电镜 
HVS-1000型数显显微硬度计 
DK-600B型电热恒温水槽 
硬组织切割机 

日本电子株式公社 
上海联尔实验设备有限公司

上海森信实验仪器有限公司

Struers Minitom,丹麦 
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20 d可见牙釉质表面没有实验组平滑完整，牙釉质表面
形成大小不一的散在的球状结构，仍有空隙存在，见图

3；人工唾液处理20 d可见牙釉质表面仍有大量空隙，
表面不完整，见图4。 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

2.2  实验组、阳性对照组及阴性对照组牙釉质标本显
微硬度检测结果  牙釉质先脱矿，然后再用3组处理液

进行再矿化处理，所以3组脱矿后的显微硬度值是一样
的。实验组牙釉质显微硬度值为(61.69±1.73) MTa，阳

性对照组显微硬度值为(51.11±0.75) MTa，阴性对照组

显微硬度值为(47.36±1.14) MTa。 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

实验组和阳性对照组显微硬度值比较差异有非常

显著性意义(t=16.86，P < 0.001)；实验组和阴性对照组

显微硬度值比较差异有非常显著性意义(t=20.80，P < 
0.001)；阳性对照组和阴性对照组显微硬度值比较差异

有非常显著性意义(t=8.26，P < 0.001)。实验组与阳性
对照组牙釉质表面硬度均高于阴性对照组，且实验组高

于阳性对照组，见表1。 

图 1  牛切牙脱矿 72 h后，扫描电镜可见釉质表面呈现出
凹凸不平有空隙的蜂窝状的结构，表面极其不平整 
(×2 000) 

Figure 1  Enamel surface etched by artificial cariogenic 
solution presented uneven honeycomb structure at  
72 h after demineralization under scanning electron 
microscope (×2 000) 

图 2  生物活性玻璃循环处理脱矿牛切牙 20 d后，扫描电镜
可见牙釉质表面平滑完整，有少量白色颗粒沉积，未

见空隙存在(×2 000) 

Figure 2  The scanning electron microscopy showed smooth 
enamel surface at 20 d after remineralization by  
bioactive glass, a small amount of white particles 
deposited, but no gap existed (×2 000) 

 

图 3  氟化钠循环处理脱矿牛切牙 20 d后，扫描电镜可见牙
釉质表面不平滑完整，釉质表面形成大小不一的散在

的球状结构，仍有空隙存在(×2 000) 

Figure 3  Under the scanning electron microscope, the  
enamel surface remineralizated by sodium fluoride  
solution for 20 d was not as smooth and complete 
as that in the experimental group, and on the  
enamel surface spherical structures of different  
sizes scattered, there still existed gaps (×2 000) 

 

图 4  人工唾液循环处理脱矿牛切牙 20 d后，扫描电镜可见
牙釉质表面仍有大量空隙，表面不完整(×2 000) 

Figure 4  Under the scanning electron microscope, the  
enamel surface remineralizated by artificial saliva  
solution for 20 d was uneven, and there still existed 
a large amount of gaps (×2 000) 
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3  讨论 

 
临床上生物活性玻璃材料作为医疗器械在牙科、骨

科骨缺损修复，以及软组织损伤愈合方面在全世界范围

被广泛使用，在安全性和有效性上已得到美国FDA、欧

共体，以及中国国家药品监督管理局的认可，荣获4项
专利，生物活性玻璃已被临床使用10多年。生物活性玻

璃是一类能对机体组织进行修复、替代与再生，具有能

使组织和材料之间形成键合作用的材料。生物活性玻璃

的降解产物能够促进生长因子的生成、促进细胞繁衍、

增强成骨细胞基因表达和骨组织的生长，是迄今为止惟

一既能够与骨组织成键结合，同时又能与软组织相连接

的人工生物材料。 

 
目前国内外用于牙釉质脱矿治疗的药物主要以含

氟药物为主，氟的不良反应也引起了人们的关注。 
 

生物活性玻璃被认为是可应用在修复领域的良好

生物材料。此种修复性材料的用途不但极为广泛，而且

具有众多领域专业性产品无法替代的神奇功效，如肌肤

护理、美白去皱、烧伤烫伤、口腔溃疡、肠胃溃疡、皮

肤溃烂、杀灭真菌、骨骼修复、软组织和骨组织键合等，

相信它的出现将为人类健康作出卓越贡献。 

 
牙釉质是覆盖于牙冠高度矿化的硬组织，是龋病最

先侵及的组织。龋病的基本变化是无机物脱矿和有机物

分解。牙釉质的基质由单一的蛋白质构成，而不含胶原，

成熟牙釉质质量的96%-97%为无机物，而其无机物几

乎全部由含钙(Ca2+)、磷(P3-)离子的磷灰石晶体和少量
的其他磷酸盐晶体等构成

[24]
。所以牙釉质再矿化就是使

钙、磷和其他矿物离子沉积于正常或部分脱矿的牙釉质

中或牙釉质表面。 

 
实验采用pH循环法模拟人口腔环境，探讨生物活

性玻璃对早期人工牙釉质龋的再矿化作用。实验扫描

电镜观察结果发现，实验组药物生物活性玻璃作用于

脱矿牙釉质龋20 d后，牙釉质表面由蜂窝状凹凸不平
的结构变为有少量白色颗粒沉积的、表面平滑完整、

无空隙存在的结构；而两对照组均有不同程度的空隙

存在，这一结果与Vollenweider等[25-34]
外国学者的实验

结果一致。 
 

生物活性玻璃促进早期牙釉质龋再矿化作用机制

目前尚不十分明确，分析可能与以下几个因素有关：一

方面生物活性玻璃含有钙、磷、硅等，其与唾液接触可

使局部pH值升高，促进硅离子浓度增加，强碱性条件下

去质子化的硅浓度增高又促进钙、磷在脱矿牙釉质表面

的沉积，从而促进牙釉质的再矿化；另一方面生物活性

玻璃材料能与水及唾液发生持续的反应，释放Ca离子和
P离子，补充牙结构矿物质，产生沉积在牙釉质表面的

稳定结晶状羟基磷酸盐灰石层，从而促进了牙釉质的再

矿化。因实验用生物活性玻璃粒径为300-710 μm，纳

米级的生物活性玻璃因其粒径小，沉积效果会优于微米

级的，故对早期牙釉质龋的再矿化作用会优于微米级生

物活性玻璃。生物活性玻璃能够促进牙体硬组织的矿化

过程。在体液环境下，生物活性玻璃能迅速与水发生反

应，形成与天然牙相似的羟基磷灰石结构。该反应的过

程如下：生物活性玻璃颗粒中的钠离子迅速与溶液中的

氢离子(H+
或H3O+)发生置换反应，随后溶液的pH值上

升，生物活性玻璃颗粒中的钙离子和磷酸根离子释放，

这些被释放出的钙磷离子与唾液中的钙磷离子一起沉

积在牙表面，形成一层富含钙磷的多孔网状矿化层。随

着钙磷成分在牙表面的不断沉积和结晶，最终形成与生

物羟基磷灰石结构相似的类羟基磷灰石
[34-35]

。 

 
实验对3组进行显微硬度值测定，结果显示经3组药

物处理的牙釉质表面的硬度值较脱矿后釉质表面硬度

值均有所增加，生物活性玻璃组处理后，牙釉质表面的

硬度值较氟化钠及人工唾液两对照组处理的牙釉质表

面硬度值更高，也证明了生物活性玻璃对早期人工牙釉

质龋有再矿化的作用。 

表 1  牛切牙牙釉质脱矿后分别经生物活性玻璃溶液、氟化钠
溶液及人工唾液再矿化前后的显微硬度值比较 

Table 1  Micro hardness of the enamel after demineralization 
and remineralization by bioactive glass, sodium 
fluoride solution and artificial saliva solution           

(x
_

±s, MTa)

与其他两组比较，
aP < 0.001；与人工唾液组比较，bP < 0.001。 

注：结果表明生物活性玻璃能够促进牙体硬组织的矿化过程。 

组别  脱矿后 再矿化后 
 
生物活性玻璃溶液组 

 
41.46±0.56 

 
61.69±1.73a 

氟化钠溶液组 41.46±0.56 51.11±0.75b 
人工唾液组 41.46±0.56 47.36±1.14 
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生物玻璃有着良好的再矿化作用和抗菌效果，在治

疗牙本质敏感、龋病和牙龈炎等疾病等方面有着良好的

应用前景，是一种能够维护口腔健康的安全有效生物活

性材料。 

 
龋病是在以细菌为主的多种因素影响下，牙体硬组

织发生慢性进行性破坏的一种疾病，也可称为是牙体硬

组织的细菌感染性疾病。近年来国内外研究发现，生物

活性玻璃具有广谱抗菌活性。生物活性玻璃必须以粉末

状溶于溶液中，通过离子析出引起溶液pH值升高，使离

子浓度升高，尤其是硅离子浓度升高而产生抗菌活性。

Allan等在细菌培养液中加入生物活性玻璃及对培养液

pH值进行调节，观察细菌的存活率。研究表明，生物活
性玻璃颗粒对包括与龋病和牙周病相关的龈上、龈下口

腔菌群有明显的抑制作用，能够抑制口腔细菌的定植，

发挥抗菌特性。生物活性玻璃颗粒无需与细菌直接接触

而通过改变溶液条件发挥抗菌效应。Stoor等[35]
在实验

室条件下发现生物活性玻璃可使内氏放线菌在10 min

内丧失活力，放线共生放线杆菌、牙龈类杆菌、变链菌

在60 min内丧失活力，血链球菌在60 min内较显著丧失

活力，这也从细菌因素防止了龋病的形成。因此用生物

活性玻璃对于龋病的预防及早期治疗具有临床研究推

广的价值。 
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