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文题释义： 

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，

其主要成分为 SiO2、Na2O、CaO和 P2O5等组成的硅酸盐玻璃，具有良好的生物相容性和生物安全性，在接

触到水或者唾液时释放出钙和磷酸盐离子，构成羟磷灰石矿物质的基本元素。    

酪蛋白磷酸肽-无定形磷酸钙：酪蛋白磷酸多肽是动物奶酪中的一种多肽，为色氨酸片段，是运送钙、磷、氟

到达牙齿的良好载体，其与无定形磷酸钙结合形成酪蛋白磷酸多肽-无定形磷酸钙，可将具有生物活性的钙离

子和磷酸盐离子运送到牙齿表面，起到磷酸钙储存库的作用。 

 

摘要 

背景：低龄儿童吞咽反射发育尚未健全，使用含氟牙膏存在氟中毒危险，而无氟护齿剂因不含氟元素而具备

非常优良的安全性能。 

目的：比较奥乐 V护牙剂、GC护牙素和无氟牙膏在家庭自我口腔保健中对于脱矿牙釉质的再矿化效果。 

方法：纳入荆门市康复医院口腔科因正畸需要拟拔除健康第一前磨牙的患者 15 例，共 60 颗牙，年龄 12-18

岁。将每例患者左侧的上下颌第一前磨牙作为对照组，颊面酸蚀后即刻拔除；无氟牙膏组随机选择 5例患者，

右侧上下颌第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚以无氟牙膏刷牙，10 d后拔除；奥乐 V护牙剂组随机选择 5例患者，

右侧上下颌第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚以奥乐 V护牙剂刷牙，10 d后拔除；GC护牙素组的 5例患者，右

侧上下颌第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚使用含摩擦剂和发泡剂的普通牙膏刷牙后，将 GC 护牙素均匀涂于酸

蚀牙颊面 3 min，10 d后拔除。制备离体牙颊面牙釉质标本，进行扫描电镜观察与 X射线能谱分析。 

结果与结论：①扫描电镜显示，对照组牙釉质表面不规则，多孔隙，呈蜂窝状改变，釉柱中心溶解，大部分

出现孔隙样凹陷；无氟牙膏组牙釉质表面可见散在的少量矿物质沉积，奥乐 V 护牙剂组和 GC 护牙素组牙釉

质表面仍有大量蜂窝状空隙，同时有大量矿物质沉积，孔隙变小，矿化物颗粒细小，沉积不均匀，GC护牙素

组沉积量较多；②X射线能谱分析显示，对照组与无氟牙膏组钙、磷含量无差异(P > 0.05)，奥乐 V护牙剂组

和 GC护牙素组钙、磷含量无差异(P > 0.05)，奥乐 V护牙剂组、GC护牙素组钙、磷含量高于对照组、无氟

牙膏组(P < 0.05)；③结果表明，奥乐 V护牙剂、GC护牙素均可显著促进脱矿牙釉质的再矿化，以 GC护牙

素的再矿化效果更优。 
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3 种非含氟护牙剂对牙釉质的再矿化过程 

牙釉质
酸蚀后 

无氟牙膏：含木糖醇 

奥乐 V 护牙剂： 

含生物活性玻璃 

GC 护牙素： 

含酪蛋白磷酸肽和
无定形磷酸钙 

观察指标： 
(1)扫描电镜：矿物

质沉积量； 

(2)X 射线能谱仪：
Ca、P 含量。 

结论： 
奥乐 V 护牙剂、
GC 护牙素均可
显著促进脱矿牙
釉质的再矿化，以
GC 护牙素的再
矿化效果更优。 



Wu TY, Wang DT, Zhu YJ, Ruan Q, Wu AM, He SQ, Zeng XF. Effects of different types of fluoride-free toothpaste on the remineralization of enamel after acid 
erosion: an in vivo study. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2019;23(18):2842-2846. DOI:10.3969/j.issn.2095-4344.1727 

P.O. Box 10002, Shenyang   110180   www.CRTER.org 2843 

Abstract 

BACKGROUND: The development of the swallowing reflex in young children is incomplete, and there is a risk of fluorosis when using fluoride 

toothpaste. By contrast, fluoride-free toothpaste is much safer for children.  

OBJECTIVE: To compare the effects of OHOLV toothpaste, GC MI paste and fluoride-free toothpaste on the remineralization of 

demineralized enamel in family oral care.  

METHODS: Fifteen patients, aged 12-18 years, who were prepared to receive extractions of healthy first premolars (60 teeth in total) due to 

orthodontic needs in the Department of Stomatology of Jingmen Rehabilitation Hospital, were included. Left maxillary and mandibular first 

premolars as controls were extracted immediately after acid eroding on the buccal surface. Five patients were randomly selected and included 

into fluoride-free toothpaste group. After their right maxillary and mandibular first premolars were eroded, fluoride-free toothpaste was applied 

every morning and evening, and after 10 days, these teeth were extracted. Five patients were randomly selected and included into OHOLV 

toothpaste group. After their right maxillary and mandibular first premolars were eroded, OHOLV toothpaste was applied every morning and 

evening, and after 10 days, these teeth were extracted. Similarly, for the five patients in the GC MI paste group, the same erosion was 

performed before the application of GC MI paste for 3 minutes every morning and evening, and after 10 days, these teeth were also extracted. 

Buccal enamel specimens were isolated, observed and analyzed by scanning electron microscopy and energy-dispersive X-ray spectroscopy.  

RESULTS AND CONCLUSION: (1) Scanning electron microscope showed that the enamel surface in the control group was irregular, porous 

and honeycomb-shaped, the center of the enamel rod dissolved, and many porous defects appeared. A few scattered mineral deposits could 

be seen on the enamel surface in the fluoride-free toothpaste group. There were still a lot of honeycomb-shaped pores on the enamel surface 

in the OHOLV toothpaste and GC MI paste groups. Meanwhile, there were also a large number of mineral deposits and the pores became 

smaller. The mineralized particles were small and the deposits were uneven. The GC MI paste group had a larger amount of deposits. (2) 

Energy-dispersive X-ray spectroscope showed no difference in calcium and phosphorus levels between control and fluoride-free toothpaste 

groups (P > 0.05). No difference was observed in the calcium and phosphorus levels between OHOLV toothpaste and GC MI paste groups 

(P > 0.05). The OHOLV toothpaste and the GC MI paste groups had higher calcium and phosphorus levels than the control and fluoride-free 

toothpaste groups (P < 0.05). (3) These results suggest that OHOLV toothpaste and GC MI paste can significantly promote the 

remineralization of demineralized enamel, especially GC.  

Key words: toothpaste; bioactive glass; casein phosphopeptides; amorphous calcium phosphate; OHOLV toothpaste; fluoride-free 

toothpaste; remineralization 

Funding: the Scientific Research Foundation of Jingchu University of Technology in 2016, No. QN201609 (to WTY) 

 

0  引言  Introduction 

近年来，由于儿童含糖食品摄入量不断增加、早晚正

确刷牙方式依从性不佳，监护人口腔卫生保健意识相对薄

弱，尤其是留守儿童人群比例的扩大所造成的隔代喂养，

这些相关因素导致了如今国内儿童龋坏的患病率仍旧居高

不下[1-3]。适氟地区的学龄前儿童使用含氟牙膏，须掌握使

用方法，否则可能与儿童在其他日常生活中摄入的氟一起

导致体内氟含量超标，促进氟斑牙的产生[4]，况且氟在龋

病高危人群中的作用并不明显[5]。此外，低龄儿童吞咽反

射发育尚未健全，使用含氟牙膏也存在着一定误吞危险[6]，

从而使其应用受到了一定程度的限制。因此，学者们逐渐

将目光转向了毒副作用相对较轻微的天然药物[7-9]，还有学

者对不同浓度矿物质含量的再矿化作用进行了相关研   

究[10-14]。 

GC护牙素是含有10%酪蛋白磷酸多肽无定形磷酸钙

复合体的膏状物，其中的无定形磷酸钙是从牛奶中提取的

钙离子和磷酸盐离子酪蛋白，酪蛋白磷酸多肽是动物奶酪

中的一种多肽，为色氨酸片段，具备非常优良的安全性能，

酪蛋白磷酸肽无定形磷酸钙在菌斑内极易溶解，分解出生

物活性Ca
2+和PO4

3-，两者在牙釉质表面保持一种过饱和状

态，促进脱矿的牙釉质再矿化[15]，同时还能维持菌斑内高

游离Ca
2+浓度，使得致龋菌细胞一直处于高钙环境中，影

响细菌细胞内的代谢过程，从产生抑菌、杀菌，促进再矿

化。此外，酪蛋白磷酸肽无定形磷酸钙复合体还可促进全

身对钙的吸收，促进全身硬组织的形成[16]。 

生物活性玻璃是近年来的新兴材料，主要成分为钙钠

磷硅酸，初期被应用于骨的再生，后来被应用于口腔领域，

因其具有良好的生物相容性且生物安全性好，故学龄前儿

童可长期使用。生物活性玻璃的再矿化原理是：当与唾液

接触时，颗粒中的Na
+与唾液中的H

-置换，使溶液的pH值

升高，颗粒中的Ca
2+、PO4

3-释放，与唾液中的钙磷离子沉

积在脱矿牙釉质表面，形成类羟基磷灰石，从而促进早期

龋的再矿化[17]。牙釉质的主要无机成分为羟基磷灰石，当

被酸溶解后，牙釉质表面硬度会相应降低，因此可认为脱

矿后的牙釉质表面显微硬度减少与其矿物质含量丢失具有

一定的相关性[18]。 

课题所采用的材料均为无氟制剂，通过比较含有生物

活性玻璃的奥乐V护牙剂、含酪蛋白磷酸肽无定形磷酸钙

复合体的GC护牙素和含木糖醇的无氟牙膏对脱矿牙釉质

的再矿化效果，为家庭自我口腔保健中选择有效且安全的

护齿剂提供实验依据。 

 

1  对象和方法  Subjects and methods 

1.1  设计  随机分组观察研究。 

1.2  时间及地点  牙釉质酸蚀试验于2018年1至6月在荆

门市康复医院完成；指标检测于2018年7月在武汉大学测

试中心完成。 

1.3  对象  选择荆门市康复医院口腔科因正畸需要拟拔

除上颌第一前磨牙的患者15例，每例4颗牙，共60颗牙，

患者年龄12-18岁，平均16.3岁。 

纳入标准：要求拟拔除牙活髓的患者；牙釉质发育正

常，无龋坏、无缺损、无裂纹；患者无高氟地区生活史；
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测试期间不得饮用碳酸饮料及酸性食品。 

所有受试者及其监护人均签写知情同意书，上交伦理

审查材料清单，试验报经荆楚理工学院附属中心医院伦理

委员会(审批文号：20170915017)批准同意后实施。 

1.4  材料  无氟儿童牙膏(柳州两面针股份有限公司，含

木糖醇成分)；奥乐V巩固型儿童护牙剂(上海诺晟医疗科技

有限公司，含生物活性玻璃成分)；GC护牙素(日本株式会

社，含酪蛋白磷酸肽和无定形磷酸钙成分)，见表1；电镜

能谱仪(日本日立公司)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.5  方法 

1.5.1  试验分组  将每例患者左侧的上下颌第一前磨牙

作为对照组，颊面酸蚀后即刻拔除；无氟牙膏组随机选择5

例患者，右侧上下颌第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚以无氟

牙膏刷牙，10 d后拔除；奥乐V护牙剂组随机选择5例患者，

右侧上下颌第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚以奥乐V护牙剂

刷牙，10 d后拔除；GC护牙素组的5例患者，右侧上下颌

第一前磨牙颊面酸蚀后，早晚以GC护牙素涂布，10 d后拔

除。 

1.5.2  牙釉质酸蚀方法  将第一前磨牙颊面用小毛刷蘸

无氟牙膏低速抛光30 s，冲洗30 s，吹干10 s。将黏性胶

中央区剪出3 mm×3 mm的开窗区，贴在第一前磨牙颊面，

用正畸酸蚀剂对开窗区酸蚀60 s，然后冲洗30 s，吹干。 

1.5.3  再矿化实验  所有受试者统一给予电动牙刷(博朗

D12013)，并对受试者进行电动牙刷使用方法指导，无氟

牙膏组早晚使用含木糖醇的无氟牙膏刷牙3 min；奥乐V护

牙剂组早晚使用奥乐V护牙剂刷牙3 min；GC护牙素组早晚

使用只含摩擦剂和发泡剂的普通牙膏刷牙后，将GC护牙素

均匀涂于酸蚀牙颊面3 min。3组保持30 min内不进食，不

饮水，10 d后拔除所有受试牙。测试期间不得饮用碳酸饮

料及酸性食品。 

1.5.4  牙釉质样本的制备   将新鲜拔除的上下颌第一前

磨牙去除根部软组织，冲洗干净后贮存于4 ℃含有0.05%

麝香草酚的去离子水中备用。实验前分离冠根，再用慢速

成2个釉质块，釉质块超声清洗、干燥后，选择酸蚀的颊侧

釉质表面为实验面。 

1.6  主要观察指标  每组随机选取5个样本，自然干燥，

固定于载物台，在各样本的观察界面上随机选取3个点，进

行X射线能谱仪检测，分析牙釉质表面的元素含量，计算

钙磷质量百分数。能谱分析仪测定完毕后，离子溅射仪进

行表面喷金处理，扫描电镜下观察脱矿釉质及各组再矿化

后的釉质表面形态(20 kV、×5 000)。 

1.7  统计学分析  采用SPSS 22.0软件进行数据输入和

分析，各组间钙磷含量的比较选用单因素方差分析，组间

两两比较采用SNK-q检验，检验水准α=0.05。 

 

2  结果  Results  

2.1  扫描电镜观察结果  对照组非酸蚀区正常牙釉质表

面光滑、均一，见图1a；酸蚀区脱矿后，可见牙釉质表面

不规则、多孔隙，呈蜂窝状改变，釉柱中心溶解，大部分

出现孔隙样凹陷，见图1b，在酸蚀区与非酸蚀区之间可见

一明显分界线。无氟牙膏组可见散在的少量矿物质沉积，

见图1c。奥乐V护牙剂组和GC护牙素组牙釉质表面仍有大

量蜂窝状空隙，可见大量矿物质沉积，孔隙变小，矿化物

颗粒细小，沉积不均匀，GC护牙素组沉积量较多，范围较

广，见图1d，e。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.2  牙釉质表面钙磷元素含量分析结果  因牙釉质的主

要成分为羟基磷灰石，故各组检测出的主要元素均为Ca、

P两种主要成分。各组经再矿化后，对照组酸蚀区与无氟

牙膏组的Ca、P质量分数比较差异无显著性意义 (P > 

0.05)，奥乐V护牙剂组和GC护牙素组Ca、P质量分数明显

高于对照组酸蚀区(P < 0.05)，无氟牙膏组再矿化后的Ca、

P质量分数低于奥乐V护牙剂组和GC护牙素组(P < 0.05)，

表 1  不含氟护牙剂介绍 

Table 1   Introduction of fluoride-free toothpaste     

项目 无氟儿童牙膏 奥乐 V 巩固型儿童护牙剂 GC 护牙素 

生产厂家 柳州两面针股

份有限公司 

上海诺晟医疗科技有限公

司 

日本株式会社 

批号 10307 2017-05-08 171106V 

主要成分 甘油磷酸钙、木

糖醇、生育酚 

生物活性玻璃 酪蛋白磷酸肽、

无定形磷酸钙 

功效 再矿化 再矿化 再矿化 

 

图注：图中 a为对照组非酸蚀区，牙釉质表面光滑、均一；b为对照

组酸蚀区，牙釉质表面不规则、多孔隙，呈蜂窝状改变，釉柱中心溶

解，大部分出现孔隙样凹陷；c 为无氟牙膏组，可见散在的少量矿物

质沉积；d为奥乐 V 护牙剂组，牙釉质表面有大量蜂窝状空隙及大量

矿物质沉积，孔隙变小，矿化物颗粒细小，沉积不均匀；e为 GC 护

牙素组，牙釉质表面有大量蜂窝状空隙及大量矿物质沉积，孔隙变小，

矿化物颗粒细小，沉积不均匀，矿物质沉积多于奥乐 V 护牙剂组。 

图 1  各组牙釉质表面扫描电镜观察结果(×5 000) 

Figure 1  Scanning electron microscope observation of enamel in 

different groups (×5 000) 

 

 a 

 

 b 

 

 c 

 

d 

 

e 
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奥乐V护牙剂组和GC护牙素组Ca、P质量分数比较差异无

显著性意义(P > 0.05)，见表2，图2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3  讨论  Discussion 

儿童龋病的早期防治，是当今中国社会公共卫生预防

保健中的一项难点，当幼儿牙齿长期接触酸性食物时，如

水果及碳酸饮料等，将导致牙釉质表面脱钙，矿物质流失，

从而引起釉面损伤，同时也容易遭受细菌侵蚀，产生龋齿。

因此，脱矿牙齿需要及时作矿化处理，以保持釉面坚硬、

光洁，保持牙齿健康[19-20]。氟制剂的防龋效果已为全球所

公认，但同时氟所引起的一系列毒副反应已备受关注，相

当一部分含氟的保健品必须在专业医师指导下方可使用，

这使氟化物不能广泛地在普通人群中推广，故迫切需要更

多、安全有效、容易被普及使用的再矿化试剂出现[21]。 

奥乐V护牙剂是一种以Novamin为主要成分的新型不

含氟口腔保健产品，属于第3代生物活性玻璃，主要成分为

钙钠磷硅酸，最初被开发用作骨再生材料[22]，其通过释放

钙磷离子在牙齿表面形成类羟磷灰石样结构，促进牙体硬

组织再矿化[23-24]。研究中使用含这类生物活性玻璃的无氟

护牙剂，在口内存留10 d后拔除牙釉质样品，扫描电镜观

察牙釉质表面虽然仍有蜂窝状空隙，但牙釉质表面有大量

矿物质沉积，孔隙变小，矿化物颗粒细小，沉积不均匀，

这与刘子晗等[25]的观察结果相一致。奥乐V护牙剂组经再

矿化后X射线能谱仪检测分析牙釉质表面的元素含量，发

现其表面Ca、P质量分数较对照组酸蚀区明显(P < 0.05)，

且无氟牙膏组再矿化后牙釉质表面Ca、P质量分数低于奥

乐V护牙剂组。周淑等[26]使用生物活性玻璃对乳牙牙本质

龋再矿化的体外研究显示，生物活性玻璃及1.1 g/L含氟牙

膏均可使脱矿牙本质再矿化，但生物活性玻璃的再矿化效

果优于1.1 g/L含氟牙膏。陈俊宇等[27]认为生物活性玻璃儿

童牙膏能有效促进乳牙早期牙釉质龋再矿化，而双黄连儿

童牙膏和木糖醇儿童牙膏未能体现出再矿化能力，这也与

此次课题的研究结果相符。对于再矿化效果的浓度而言，

方谦等[28]认为质量分数6%生物活性玻璃溶液促进脱矿釉

质再矿化的疗效较好。 

GC护牙素的主要成分为酪蛋白磷酸多肽和无定形磷

酸钙，酪蛋白磷酸多肽和无定形磷酸钙可进入菌斑内部，

提高菌斑内钙磷含量，抑制牙齿脱矿，促进再矿化。酪蛋

白磷酸多肽是动物奶酪中的一种多肽，为色氨酸片段，极

易与钙磷结合，形成酪蛋白磷酸多肽复合体，起到磷酸钙

存储作用，抑制牙釉质脱矿，促进再矿化。无定形磷酸钙

是从牛奶中提取的钙离子和磷酸盐离子，能被牙面吸收[29]。

Zhou等[30]观察到酸蚀后的牙釉质表面经再矿化后，其孔隙

结构能被结晶所填塞，矿化效果越好，表面结构越趋于平

坦。此次研究中，GC护牙素组扫描电镜结果显示牙釉质表

面有大量矿化物结晶形成，再矿化治疗效果明显；牙釉质

酸蚀后，在口内存留10 d期间使用GC护牙素再矿化后，扫

描电镜观察牙釉质表面有大量成片的矿物质沉积，覆盖于

孔隙样凹陷之间，相比奥乐V护牙剂组沉积量更多、范围

更广。牙釉质表面的钙磷在一定程度上是成比例的，而且

这一比例一般情况下不会发生变化，Peric等[31]也指出了X

射线能谱检测的元素比例即便在再矿化后也没有显著差

异。再矿化后，X射线能谱仪检测分析牙釉质表面的元素

含量时发现，GC护牙素组牙釉质表面Ca、P质量分数均明

显高于对照组酸蚀区(P < 0.05)，且无氟牙膏组再矿化后牙

釉质表面的Ca、P质量分数同样低于GC护牙素组，但奥乐

V护牙剂组与GC护牙素组间Ca、P质量分数比较差异无显

著性意义(P > 0.05)，同时GC护牙素组Ca质量分数最高。

崔晶等[32]体外比较多乐氟、护牙素和含氟牙膏促进脱矿釉

质再矿化的效果发现，含氟材料或亚稳定无定形磷酸钙材

料均可显著促进脱矿呀釉质的再矿化，护牙素的效果最好。

此次研究中，经酪蛋白磷酸多肽无定形磷酸钙复合体再矿

化处理后，扫描电镜显示有小球状物质沉积于牙釉质表面

和间隔，与Agrawal等[33]的研究结论基本一致。 

许多学者针对酸蚀后的牙釉质形态、显微硬度、成分

分析等方面做了大量体外研究，但有关酸蚀后牙面在口腔

内环境中的再矿化动态观察报道较少。进行体外实验时，

由于没有唾液、菌斑、饮食等复杂因素的影响，其结果不

能直接反映在口腔内环境中的变化。课题通过扫描电镜和

X射线能谱分析对比观察了酸蚀后牙齿使用不同类型无氟

护牙剂在口腔内环境状态下的牙釉质表面形态及Ca、P含

表 2  各组牙釉质表面钙磷质量分数的比较             (x
_

±s，%) 

Table 2  Comparison of calcium and phosphorus contents in 

enamel surface of different groups     

组别 Ca P 

对照组   

   酸蚀区 30.23±1.90
a
 16.55±1.15

a
 

   非酸蚀区 49.16±2.01 25.06±1.21 

无氟牙膏组 32.73±1.23
a
 17.84±0.86

a
 

奥乐 V 护牙剂组 41.08±1.62
abc

 20.51±0.95
abc

 

GC 护牙素组 43.27±1.35
abc

 19.97±1.02
abc

 

 表注：与对照组非酸蚀区比较，a
P < 0.05；与对照组酸蚀区比较，b

P < 0.05；

与无氟牙膏组比较，c
P < 0.05。 
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图 2  各组牙釉质表面钙磷含量柱形图 

Figure 2  Column chart of calcium and phosphorus contents in 

enamel surface of different groups 
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量差异，从定量和定性两方面对实验结果进行分析，保证

了研究结果的可靠性。 

综上所述，试验表明生物活性玻璃或亚稳定无定形磷

酸钙材料均可显著促进脱矿牙釉质的再矿化，对于高氟地

区及4岁以下的学龄前儿童尤为适用，具有良好的应用前

景。然而此次研究试验时间较短，对于再矿化的远期效果

还有待观察；同时，由于现今市面上或媒体中只重在普及

含氟牙膏的牙釉质修复性，几乎并未警示含氟牙膏过量使

用的危险性，出于再矿化材料生物性能的安全性考虑，在

接下来的实验中会进一步探索茶叶、葡萄籽中等天然生物

活性因子对牙釉质的再矿化作用[34-36]，为市场研制出更为

安全有效的再矿化护牙剂提供实验依据。 
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