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牙面黑色素沉着与铁、龋病关系的研究进展
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[摘要] 牙面黑色素沉着 （BTS） 表现为沿牙面龈缘分布的黑褐色条带，通常局限于牙颈部。BTS 的病因与口腔

菌群 （放线菌、卟啉单胞菌等） 密切相关，益生菌的应用也可能成为 BTS 治疗的一个潜在方向。流行病学研究表

明，BTS 与铁补充剂的使用、含铁饮食及饮水存在相关性，过量摄入含铁食物易增加 BTS 的发生风险。此外，铁

与龋病也存在相关性，缺铁会增加龋病易感性。因此，本文通过文献回顾旨为 BTS 儿童提供饮食指导，展望 BTS

相关菌群的研究方向，并讨论 BTS、龋病和铁之间的相互关系，以期为 BTS 和龋病的防治提供

新的思路与策略。
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[Abstract] Black tooth stain (BTS) is characterized by brownish-black bands along the gingival margin. It is typically 

confined to the cervical region of the teeth. The etiology of BTS is closely linked to the oral microbiota, particularly bacte‐

ria, such as Actinomyces and Porphyromonas. Additionally, the use of probiotics may represent a potential therapeutic ap‐

proach for BTS. Epidemiological studies have demonstrated a significant correlation between BTS and iron supplement 

use, iron-rich diets, and iron-containing drinking water, with the excessive consumption of iron-rich foods increasing the 

risk of developing BTS. Moreover, an association exists between iron status and dental caries, with iron deficiency in‐

creasing susceptibility to caries. On the basis of the above findings, this review aims to provide dietary guidance for chil‐

dren with BTS; explore future research directions concerning the microbiota involved in BTS; and examine the interrela‐

tionship among BTS, dental caries, and iron. The goal of 

this review is to propose new strategies for the preven‐

tion and management of BTS and dental caries.
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口腔内黑色素沉着按照沉着部位可分为两大

类：牙龈黑色素沉着和牙面黑色素沉着 （black 

tooth stain，BTS），前者是指因色素在牙龈过度沉

积而产生的颜色改变，黑色素的过量生成是其主

要原因[1]。本文则主要聚焦于后者，BTS是沿着牙

面龈缘分布，沉积在以牙颈部1/3为主的一条连续

或不完全连续的黑色或黑褐色条带，可发生于任

何年龄，但好发于儿童[2-3]，患病率为1%~20%，患

病率未见明显的性别差异性[2,4]。BTS严重影响牙

齿美观，其有别于龋病组织的色素吸附，BTS是

牙齿完整表面上的沉积物，常呈线性分布于龈缘，

可以通过超声仪器或抛光去除，而龋齿是釉质或

牙本质的不可逆性脱钙，并伴有不同程度的牙体

硬组织的缺损[5-6]。尽管BTS可以通过超声清洁、

矽粒子旋转抛光、赤藓糖醇喷砂等方法清除，但

儿童往往不易配合，更重要的是，清除后容易复

发，因此通过病因探寻其进一步防治方法尤为重

要[7]。研究表明，BTS与铁密切相关。首先，BTS

患者通常有高铁饮食、饮水史；其次，牙面黑色

沉着物的成分中含大量硫化铁[8]。铁具有调节口腔

微生物群、抑制龋病以及提高牙齿硬度和耐酸性

的功能[9]，这与 BTS患者较低的龋病发病率[10-12]相

一致。BTS患者可能通过摄入较多的铁，调节口

腔菌群和牙齿发育，从而减少了龋病的发生；相

反，缺铁会增高牙齿患龋率[13-14]，这提示人们BTS

与铁、口腔菌群及龋病密切相关。本文通过回顾

BTS与铁、口腔菌群及龋病之间的关系，旨在为

BTS儿童提供饮食指导并探讨BTS和龋病防治的研

究方向，从而为BTS和龋病的防治提供新的策略。

1　  BTS与铁的关系

关于BTS成分的研究目前尚不明确。BTS被认

为是一种特殊类型的牙菌斑，其中的铁含量显著

高于正常牙菌斑，内含不溶性铁盐硫化铁，由唾

液或牙龈分泌物中的铁与放线菌等产色细菌产生

的硫化氢反应生成，产色细菌的生长发育需要血

红素中的铁[8,15-16]。

流行病学调查同样发现，BTS与铁密切相关。

有调查[17]结果显示，长期服用铁补充剂的儿童BTS

患病率明显高于未服用铁补充剂的儿童，食用某

些含铁量高的食物和饮用高铁含量饮水也会增加

BTS的发病率[16,18]。大量调查[19-21]还显示，BTS患者

患龋率低于正常人群。龋病相关研究[22-24]表明，高

铁可以减少龋病的病理性损伤，而缺铁易导致龋

病的发生。铁作为口腔中一种重要的金属元素，

可以为口腔细菌提供必需的营养，并且已被证明

可以调节唾液微生物谱，提高牙齿硬度及耐酸

性[9,25-26]。此外，由于乳铁蛋白具有很强的结合铁

的能力，有临床研究[27]成功应用乳铁蛋白治愈了

BTS。

综上所述，黑色沉着物中含有大量硫化铁，

BTS的产生与摄入过量的铁 （来自食物、饮水或

铁补充剂） 密切相关。铁通过影响口腔菌群结构

导致BTS的形成，同时铁对致龋菌群的抑制作用

减少了龋病的发生。铁防龋实验[28]也从另一角度

佐证了BTS与铁之间的关联。此外，乳铁蛋白因

其强大的铁结合能力，成功治愈了BTS，进一步

证明了BTS与铁之间的关联。本部分从以下3个方

面详细阐述BTS与铁的关系：1） BTS成分中铁含

量较高；2） BTS与铁补充剂及高铁饮食、饮水的

流行病学关联；3） BTS与乳铁蛋白的关联研究。

1.1　  BTS成分中铁含量较高

Reid等[8]认为黑色沉着物是一种铁盐，可能是

由细菌作用产生的硫化氢与唾液或牙龈渗出液中

的铁反应形成的硫化铁。Parnas等[29]分别用石墨刮

匙和金属刮匙采集BTS样本，并采用能量色散光

谱法 （energy dispersive spectrometry，EDS） 分析

样品，结果显示，金属刮匙组检测到金属离子，

而石墨刮匙组未检测到金属离子，因此他们认为

实验中检测到的金属离子是由于金属器械污染了

样本。Zhang等[15]认为Parnas等未能检测到金属离

子的痕迹可能是由于EDS检测元素的灵敏度较低，

他们采用电感耦合等离子体质谱法 （inductively 

coupled plasma-mass spectrometry，ICP-MS） 分析

了黑色沉着物中的金属含量，结果显示黑色沉着

物的铁含量显著高于正常牙菌斑，证实了BTS中

高铁含量的存在。

1.2　  BTS 与铁补充剂及高铁饮食、饮水的流行病

学关联

在BTS的流行病学研究中，铁的影响也被人

们广泛关注。吴海燕等[17]对675名儿童的流行病学

调查显示，BTS与长期食用铁补充剂显著相关。

钟南萍等[30]研究结果也表明，铁补充剂的应用与

BTS显著相关。此外，经常口服铁补充剂治疗贫

血的儿童中，BTS是一种常见的并发症[31]。在伊

朗，有研究[32]报道儿童食用铁补充剂后牙面容易

出现BTS。Garcia Martin等[16]的流行病学调查同样
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显示，儿童BTS的发生与铁补充剂的摄入有统计

学意义的关联，且母亲在怀孕期间服用铁补充剂

也与儿童BTS显著相关。此外，BTS与经常食用富

含铁的食物 （如蔬菜、豆类、蛋类、乳制品） 也

显著相关。Prskalo等[33]的调查结果显示，BTS患者

比无BTS人群食用更多的甜菜，而甜菜正是铁、

铜等微量矿物元素的良好来源[34-35]。巴西莓是巴西

北方的一种常见食物，其富含铁，有研究[36]表明

其摄入与BTS之间也存在显著正相关 （表1、图

1）。由于产黑色素菌群 （牙龈卟啉单胞菌、中间

普氏菌、变黑普氏菌） 的生长需要血红素作为铁

源[16]，高铁食物可能促进这些细菌在口腔内的生

长和定植，进而导致BTS的形成。

然而，苗芬等[37] 对3~5岁儿童的调查结果显

示，BTS儿童与无BTS儿童在应用补充铁剂疗程上

的 差 异 没 有 统 计 学 意 义 。 Prskalo 等[33] 和 Ortiz-

López等[38] 对 成 人 的 流 行 病 学 调 查 结 果 也 表 明 ，

BTS患者与对照组在含铁药物摄入上的差异无统

计学意义。这些不一致的结果可能是因为补铁会

通过影响口腔菌群导致BTS，但口腔菌群受多种

因素影响，并不局限于铁含量。此外，苗芬等[37]

的调查对象来自医院门诊，可能存在选择性偏倚。

由于成人的口腔菌群比儿童复杂，铁对BTS菌群

的影响可能主要在儿童时期，因此成人间差异不

显著。对于该方面有必要进一步开展流行病学调

查 以 及 对 BTS成 人 及 儿 童 微 生 物 菌 群 分 别 深 入

研究。

BTS 与 饮 水 中 铁 含 量 也 存 在 相 关 性 。 有 学

者[18,39-40] 对饮水中铁含量进行了分析，结果显示

BTS与 饮 水 中 的 铁 含 量 呈 正 相 关 （表 1、 图 1）。

França-Pinto等[41]对1 120名5岁儿童进行的队列研

究表明，长期饮用矿泉水的儿童患BTS的概率低

于长期饮用自来水的儿童。类似地，杨彬等[42]对

164名儿童病例对照研究显示，无BTS组儿童饮用

矿泉水人数明显多于BTS组，且BTS儿童唾液pH

较无BTS儿童具有较高的趋势。Surdacka等[43]的研

究结果也表明，BTS儿童的唾液pH显著高于无

BTS儿童。Ortiz-López等[38]的研究进一步显示，饮

用自来水会使患BTS的概率增加13倍，他们测量

了唾液和不同饮用水的pH值及铁含量，结果显

示，自来水中的铁含量及pH均高于矿泉水，BTS

患者唾液的pH值明显高于正常人，而唾液铁含量

则低于正常人；他们认为，低pH可以提高铁的溶

解度，而高pH则会降低铁的溶解度。尽管自来水

提供较高的铁含量，但pH升高会减少龈沟中细菌

对铁的可利用性，从而改变正常的微生物群，导

致口腔菌群生态失调进而引发BTS。

然而有学者[33,44]的研究结果与上述结果存在差

异。Prskalo等[33]发现，BTS患者的唾液pH值低于

正常人。而在Garan等[44]研究中，BTS患者与正常

人的唾液pH值无差异。口腔菌群受多种因素影

响，不局限于铁含量和唾液pH值，这可能导致研

究结果存在差异。但上述研究结果均证实BTS与

铁相关，且可能是由口腔菌群失调引起，口腔环

表  1 　BTS与含铁饮食相关性的流行病学调查结果

　　Tab  1 　The epidemiological study on the association 

between BTS and iron-containing diet

研究

吴海燕等[17]

钟南萍等[30]

Pushpanjali 等[39]

Elakiya 等[18]

Rebelo de Sousa 等[36]

Nuraeni 等[45]

Garcia Martin 等[16]

Mesonjesi[46]

Prskalo 等[33]

苗芬等[37]

Ortiz-López 等[38]

例数/例

675

597

551

600

346

16

3 273

94

60

382

94

年龄/岁

3~6

3~6

≥4

5~74

1~87

4~8

6

7~53

15~25

3~5

39.8

含铁饮食

铁补充剂

铁补充剂

高铁饮水

高铁饮水

巴西莓

牛奶

乳制品

含铁高的豆类和蛋

铁补充剂

奶酪

甜菜

铁补充剂

铁补充剂

铁补充剂

相关性

相关

相关

相关

相关

相关

相关

相关

相关

相关

相关

相关

不相关

不相关

不相关

图 1 　导致 BTS 的高铁饮食和饮水

Fig 1 　High iron diet and water intake leading to BTS

•• 458



第 4 期 王建鑫，等：牙面黑色素沉着与铁、龋病关系的研究进展

境的变化 （如铁含量和唾液pH值） 会影响口腔菌

群，但铁含量和唾液 pH 值导致口腔菌群失调的

具体菌种及机制尚不清楚，有待进一步研究。

1.3　  BTS和乳铁蛋白的关联研究

牛奶的铁含量为4%~25%，长期饮用牛奶也容

易导致BTS的形成。Nuraeni等[45]发现，经常饮用

牛奶的BTS儿童唾液中的铁含量更高。Mesonje‐

si[46]同样发现BTS患者每天食用大量牛奶及奶酪，

牛奶及奶酪中包含大量的乳铁蛋白，乳铁蛋白具

有很强的结合铁的能力，因此推测BTS可能是铁

饱和的牛乳铁蛋白 （表1、图1）。Sangermano等[27]

的研究则认为，BTS是因为铁稳态紊乱，组织和

分泌物中的铁过载，循环铁缺乏，厌氧细菌合成

的代谢物H2S与铁代谢紊乱中高浓度存在的铁离子

发生化学反应所致。而乳铁蛋白恰好是一种每个

分子能够螯合2个铁离子的蛋白质，一方面它可以

与细菌争夺铁离子执行铁依赖性抗菌作用，另一

方面，这种阳离子蛋白质与细菌的阴离子表面成

分结合，可以发挥铁非依赖性抗菌作用，这2个条

件 有 利 于 抑 制 BTS 的 形 成 。 基 于 以 上 理 论 ，

Sangermano等[27]将乳铁蛋白用于BTS的临床治疗，

结果显示，9例病例均成功抑制了BTS的形成。此

外，他们还将乳铁蛋白用于铁稳态紊乱孕妇的

BTS治疗，结果不仅消除了BTS，还改善了铁循

环。Zhou等[26]的研究表明，唾液铁可以为口腔细

菌提供必需的营养，并能调节唾液微生物，唾液

铁含量和唾液pH呈显著的负相关，不同的铁含量

和pH值分别有利于不同种微生物群生长。综上所

述，BTS并非单纯由于乳铁蛋白与铁结合引起，

而是由口腔菌群失调所致。乳铁蛋白可能通过调

节唾液中铁的浓度来调节口腔微生态，最终导致 

BTS 的形成或治愈。

口腔微生态是一个复杂的生态环境，各种菌

群保持着动态平衡，不同的饮食和饮水习惯打破

这种平衡，就会导致口腔菌群失调，引发相关疾

病。因此，有必要进一步研究乳铁蛋白调节铁含

量治愈 BTS 的微生物学机制，以期为BTS的预防

和治疗提供新的方法和策略。

2　  BTS相关口腔微生物群研究

关于BTS的形成机制，目前存在2种主要假

说[47]：一种假说认为，细菌代谢产物与铁反应生

成硫化铁，从而在牙面上沉积形成BTS；另一种

假说则认为，某些因素 （如饮食、pH值等） 改变

了口腔微生物群，通过微生物间相互作用形成

BTS。孙加义等[48]的流行病学调查结果显示，与正

常儿童相比，BTS儿童既往使用抗生素的频率更

高，他们认为，抗生素的频繁使用会影响口腔内

的菌群平衡，致使产黑色素菌群增加，导致色素

沉积。类似地，Chen等[2]的研究显示，儿童BTS与

肺炎病史相关；Elelmi等[20]的调查发现，BTS与住

院史相关，这些研究均表明，BTS可能由于抗生

素及铁基药物的使用导致口腔菌群失调，从而引

起BTS。关于BTS菌群的研究较为广泛，一些研究

还进行了BTS微生物群功能分析，结果显示，铁

转运系统在BTS组菌群中表现出增强的活性，进

一步确认了铁与BTS及菌群之间的关联。因此，

通过调节口腔菌群来防治BTS成为了一种新的策

略。唾液链球菌M18作为一种益生菌，对BTS致

病菌有抑制作用，已有临床研究将其应用于BTS

的治疗和防止复发[49]。本部分详细阐述与BTS相关

的致病菌和益生菌以及BTS微生物群功能分析。

2.1　  放线菌属

在对BTS相关菌群的研究中，Reid等[8]认为，

黑色沉积物是由唾液或牙龈渗出液中的铁与放线

菌、卟啉单胞菌和普氏菌产生的硫化氢反应形成

的。关于BTS菌群，1974年Slots[50]通过细菌培养的

方法进行了研究，结果显示，BTS菌群以多种放

线菌为主，因此推测放线菌是BTS形成的原因。

在 后 来 的 研 究 中 ， Saba 等[51] 通 过 聚 合 酶 链 反 应

（polymerase chain reaction，PCR） 和电泳凝胶的

方法检测了6~12岁BTS儿童和对照儿童的口腔微

生物，结果显示放线菌在BTS组和对照组检出率

分别为50%和20%。Heinrich-Weltzien等[52] 采用相

同方法检测了BTS儿童和对照儿童的口腔微生物，

结果显示在BTS组中内氏放线菌的数量显著增加。

上 述 研 究 均 证 实 放 线 菌 在 BTS 中 增 多 。 然 而 ，

Costa 等[53] 对 9~50 岁 的 BTS 患 者 和 对 照 组 进 行 的

PCR研究显示放线菌在两组之间无显著差异。随

着年龄的增长，口腔菌群不断演替，Costa等[53]的

研究对象年龄跨度大，不同个体间菌群的差异可

能影响研究结果。综合上述对于放线菌的研究可

以看出，放线菌是BTS的致病菌之一。

近年来，对放线菌的研究取得了进一步进展，

一些研究[47,54-56]采用16S rRNA基因测序技术或Illu‐

mina MiSeq测序技术测定BTS儿童和无BTS儿童口

腔微生物，结果均显示在BTS患儿中放线菌显著
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富集，这与先前研究[50-52]结果一致，表明放线菌参

与了BTS的形成。关于内氏放线菌，Zhang等[47]采

用16S rRNA测序技术对3~4岁无龋的21名BTS儿童

和48名无BTS儿童的菌斑微生物进行测定，结果

显示在对照组中，内氏放线菌的数量较多，并且

内氏放线菌数量随着BTS患牙数的增多而明显减

少，这一结果与Heinrich-Weltzien等[52]发现内氏放

线菌在BTS组显著增多的研究结果相悖。Zhang

等[47]认为这种差异可能由于Heinrich-Weltzien等[52]

的研究对象是有龋患儿，而Zhang等[47]的研究对象

是无龋患儿，并且可视菌斑指数较低，因此，与

龋相关的放线菌种类并不明显。然而，Chen等[55]

对无龋BTS患儿的研究同样显示，内氏放线菌在

BTS组中显著增多 （图2）。尽管相关研究均表明

BTS中放线菌属显著增多，放线菌与BTS形成有

关，但在BTS形成中特定放线菌种类的功能及其

相关病理生理机制尚不清楚。由于之前研究大多

局限于属水平，因此关于BTS中特定放线菌种的

功能还有待进一步研究。

2.2　  普氏菌属

关于普氏菌，Slots[50]的研究表明，在BTS菌群

中，产黑色素拟杆菌的比例不到1%，产黑色素拟

杆菌可能对BTS没有影响。Saba等[51]通过PCR的方

法研究了BTS儿童的口腔微生物，未在BTS组中检

测到产黑色素普氏菌。同样地，Heinrich-Weltzien

等[52]和Costa等[53]通过PCR技术分析BTS口腔微生

物，结果显示中间普氏菌、变黑普氏菌在正常组

和BTS组间差异无统计学意义。普氏菌属属于拟

杆菌门，而上述研究无论是在拟杆菌门水平还是

在普氏菌属以及种水平的研究均显示差异无统计

学意义。由于PCR技术只能检测到预期的菌种，

后续研究者应用其他技术更深入地了解BTS菌群。

Li等[54]和Chen等[55]分别采用16S rRNA基因测序技

术和Illumina MiSeq测序技术对儿童BTS菌斑和对

照菌斑进行检测，结果同样显示普氏菌在BTS组

中无明显增多。Veses等[57]对成人的研究结果表明，

相比对照组，普氏菌反而在BTS组中丰度显著降

低，且儿童与成人BTS菌群的组成差异明显。然

而，张明珠等[58]的研究对象同样为成人，结果显

示中间普氏菌在BTS组中显著增多，变黑普氏菌

无显著差异。随着年龄增长，口腔菌群不断演替，

成人口腔菌群相比儿童更复杂，可能导致了成人

研究结果的不一致。此外，中间普氏菌还与牙周

炎的发生和发展有关[59]。因此，尽管在张明珠等[58]

的研究中中间普氏菌增多，但普氏菌可能并未参

与BTS的形成 （图2）。

2.3　  卟啉单胞菌属

在对卟啉单胞菌属的研究中，Saba等[51]在两

组间均未发现牙龈卟啉单胞菌的存在，Heinrich-

Weltzien等[52]和Chen等[55]的研究表明，BTS组与对

照组之间牙龈卟啉单胞菌的分布无显著差异。然

而，Chen等[56]的研究结果显示，牙龈卟啉单胞菌

在对照组中反而有更高的趋势，Veses等[57]的成人

研究显示，与正常牙菌斑相比，BTS组中卟啉单

胞菌的丰度有所降低。相反，张明珠等[58]关于成

人的研究发现，牙龈卟啉单胞菌在BTS组中显著

增加。上述研究结果的不一致表明，牙龈卟啉单

胞 菌 可 能 并 未 在 BTS的 形 成 过 程 中 发 挥 关 键 作

用 （图2）。

2.4　  其他菌属

随着研究技术的不断发展，检测到的菌属种

类日益丰富。Li等[54]对儿童的研究中检测到BTS患

儿中棒状杆菌更为丰富，类似地，Veses等[57] 和

Çelik等[60]在成人研究中也发现BTS患者中棒状杆

菌的丰度较高。棒状杆菌为革兰阳性、丝状、兼

性厌氧菌，能够在血琼脂上形成类似于放线菌的

黑色菌落[60]。因此，棒状杆菌可能也是BTS致病菌

之一，需进一步对其进行研究。此外，Zhang等[47]

和Chen等[56]的儿童研究中发现BTS患儿中大量罗

氏菌富集；Veses等[57]和Çelik等[60]的成人研究也发

图 2 　富集在 BTS 和正常人间铁相关菌属的差异性研究

　 Fig 2 　The study on the differences in iron-related bacterial flora en‐

riched in BTS and healthy individuals
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现 ， BTS 患 者 中 大 量 罗 氏 菌 富 集 ； 2022 年 Hirtz

等[59]利用元蛋白质组学方法同样发现BTS患者中罗

氏菌大量富集。罗氏菌是革兰阳性、丝状、兼性

厌氧球菌，属于放线菌科，在许多特征上与放线

菌 相 似 。 因 此 ， 罗 氏 菌 也 可 能 是 BTS的 致 病 菌

之一。

2.5　  益生菌：唾液链球菌M18

唾液链球菌M18是一种从唾液链球菌中提取

的商业益生菌，体外研究表明，唾液链球菌M18

对内氏放线菌具有抑制作用，因而可作为BTS治

疗的潜在益生菌[61]。另一项研究[49]表明，BTS儿童

在接受专业的BTS清除治疗后，口服唾液链球菌

M18益生菌能够预防BTS的复发。此外，唾液链

球菌M18能够分泌细菌素和抗菌蛋白，对变异链

球菌具有良好的抗菌作用，唾液链球菌M18的存

在，可以减少儿童新龋的发生[62]。该益生菌还能

够显著改善牙龈炎患者的牙龈状况和口腔卫生

水平[63]。

2.6　  微生物群功能分析

关于BTS微生物群功能分析的研究[15,47,59]结果

均表明，牙齿表面的BTS存在过度活跃的代谢状

态。Zhang等[15]的研究显示，BTS中KEGG Ortholo‐

gy （简称KO，对于每个功能已知的基因，会把和

其同源的所有基因都归为一类，就是每一个KO）

数据库结果是亚铁复合物，对照组菌斑中富集的

KO是三价铁复合物。相反，Zhang等[47]的研究发

现，BTS组中富集的KO是三价铁复合物，同时三

价铁和铁复合物运输系统在BTS组中表现出更高

的活性。这2项研究均支持铁和微生物群在BTS形

成中的关联。然而，铁相关KO的差异可能表明，

虽然三价铁和亚铁均可能导致 BTS的形成，但它

们影响的菌群并不完全相同。

3　  BTS与铁、龋病的关系

大量研究表明，BTS的形成与铁和口腔菌群

密切相关，经常摄入高铁食物和铁补充剂会增加

BTS的发生率。尽管BTS影响牙齿美观，但BTS患

者通常龋齿发生率低。相反，缺铁会导致龋齿易

感性升高。缺铁性贫血 （iron deficiency anaemia，

IDA） 常见于孕妇及儿童，流行病学调查显示，

IDA与儿童早期龋病显著相关[64-65]，血清铁和血清

铁蛋白水平与儿童早期重度龋呈负相关[23]，IDA是

儿童早期龋病的危险因素之一[66]。动物研究[22]同样

表明，缺铁加重釉质脱矿，增强龋病的病理损伤。

铁的防龋作用主要有两方面，一方面，铁通过影

响口腔微生物，抑制致龋菌，从而达到防龋效

果[28]；另一方面，铁可以改善牙齿发育，增强牙

齿硬度和耐酸性。研究[9]表明，在牙齿发育时期铁

转运障碍的大鼠，其切牙含铁量降低，呈明显的

白垩色，牙齿硬度及耐酸性能显著下降。类似地，

基因敲除大鼠阻碍了铁从成釉细胞向成熟釉质的

运输，导致上颌切牙由黄褐色变为白垩色[67]。然

而，正常啮齿类动物切牙最外层存在一层色素沉

着层，富含铁表现出良好的耐酸蚀性能[68]。此外，

有研究[69]表明，铁可以通过改变微观结构来增强

硬度和力学性能。

综 上 所 述 ， 铁 可 以 通 过 影 响 口 腔 菌 群 导 致

BTS或龋病的发生。此外，在牙齿发育时期，铁

通过影响发育间接增加龋病的易感性。虽然高铁

摄入会影响口腔菌群增加患BTS的风险，但同时

也降低了龋病的易感性 （图3）。尽管铁补充剂的

应用可能导致BTS的发生并影响美观，但相比缺

铁影响牙齿发育增加龋病的易感性，以及龋病带

来的疼痛不适、影响咀嚼和缺铁性贫血引起的全

身不良影响，显然BTS的影响相对较轻，且BTS还

可通过机械清除等方法控制，远优于牙齿硬组织

的不可逆性损伤。因此，缺铁性贫血孕妇及儿童

应积极应用铁补充剂调整机体铁稳态。

4　  总结与展望

总之，BTS成分分析证实了BTS中铁含量较

高，相关流行病学调查也证实了高铁饮食是BTS

的危险因素之一。因此，正常儿童应避免长期食

用含铁量高的食物来预防BTS的发生。而对于缺

铁的孕妇和儿童，应积极进行补铁治疗以纠正全

身铁稳态，避免缺铁对牙齿发育带来的不良影响。

同时，补铁过程中可口服唾液链球菌M18以预防

图 3 　BTS 与铁、龋病的关系

Fig 3 　The relationship between BTS, iron, and caries
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BTS的发生。

微生物学研究表明，铁可影响口腔微生物群，

导致口腔菌群失调，从而引发BTS。成人和儿童

的菌群差异较大，因此有必要对成人和儿童的

BTS微生物群分别进一步研究，以进一步了解BTS

的致病菌和益生菌，进而通过调节菌群治愈BTS，

并防止其复发。同时，研究铁的防龋作用及其对

牙齿发育的影响机制，为龋病的预防提供新的思

路。此外，口腔菌群影响因素众多，铁只是其中

之一，有必要对铁以及其他口腔微生物影响因素

进一步研究，以增强对口腔菌群的认识，更深入

地了解口腔菌群，为临床上防治BTS和龋病提供

新的方法策略。

利益冲突声明：作者声明本文无利益冲突。
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