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【摘要】 氟牙症是在牙齿发育过程中因摄氟过量导致牙釉质中矿物质含量降低和孔隙率增加，从而引起的

一种牙釉质发育不全，可影响牙齿功能和患者的美观。氟牙症在全球范围内的患病率居高不下,其发生受多

方面因素的影响。其中，过量的氟摄入是氟牙症发生的主要危险因素。氟的摄入途径主要包括氟化物的应

用、日常饮食和空气。近几十年来由于氟化物广泛应用于预防龋病，且氟暴露途径不断增加，越来越多的研

究对氟化物如何在有效防龋和预防氟牙症之间取得平衡进行探索。此外，较早年龄的氟暴露也可增加氟牙

症发生风险，而营养结构的改善可对氟牙症起预防作用，基因易感性、社会经济地位及家长意识均可对氟牙

症的发生产生一定影响。本文就氟牙症影响因素的最新研究进展进行综述，为氟牙症的防治提供参考。
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【Abstract】 Dental fluorosis is a kind of enamel hypoplasia caused by excessive fluorine intake during tooth develop⁃
ment, leading to the formation of enamel with a lower mineral content and increased porosity, which can affect dental
function and patients′ appearance. The prevalence of dental fluorosis remains high on a global level, and its occurrence
is affected by many factors. Excessive fluorine intake is a major risk factor for dental fluorosis. The ways of fluorine in⁃
take mainly includes the application of fluorides, daily diet and air. Since fluorides have been widely used in the preven⁃
tion of caries in recent decades and the methods of exposure to fluorine have been increasing, increasing numbers of
studies have been conducted to explore how fluoride can achieve a balance between the effective prevention of caries
and the prevention of dental fluorosis. In addition, exposure to fluorine at earlier ages can also increase the risk of den⁃
tal fluorosis, while the improvement of nutritional structure can affect dental fluorosis prevention. Genetic susceptibili⁃
ty, socioeconomic status and parental awareness may influence dental fluorosis. This article aimed to review the latest
research progress on the factors influencing dental fluorosis and provide a reference for the prevention and treatment of
dental fluorosis.
【Key words】 Dental fluorosis; Fluoride; Nutrition factors; Age; Genetic susceptibility

氟牙症影响因素的研究进展

邓佳欣， 陈媛， 付琢惠， 王艳

口腔疾病研究国家重点实验室 国家口腔疾病临床研究中心 四川大学华西口腔医院儿童口腔科，四川 成都（610041）

［DOI］10.12016/j.issn.2096⁃1456.2019.06.010 ·综述·

氟牙症是慢性氟中毒最早出现的体征，是在

牙齿发育过程中摄入过量的氟导致牙釉质中矿物

质含量降低和孔隙率增加从而引起的一种牙釉质

发育不全［1］。轻度氟牙症表现为釉质表面出现白

垩色不透明条纹，中度可见点状磨损、棕染，重度

可出现釉质的磨损、缺失。牙齿结构的缺损可增

加儿童早期龋的风险，严重者可导致咬合紊乱及

牙齿敏感，中重度氟牙症可较大程度地影响美观

及发音，从而对儿童的社会交往和自我认知产生

影响［2］。流行病学研究显示，氟牙症在全球范围内
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的患病率居高不下，其中，在印度的普拉卡亚姆地

区，氟牙症患病率接近 60%［3］；而在中国 1 135个饮

水含氟过量的地区，超过 2 000 万人患有氟牙

症［4］。氟牙症的发生受多因素的影响，包括氟的摄

入、营养因素、年龄、基因易感性、社会经济地位及

家长意识，本文就氟牙症影响因素的研究进展作

一综述，为氟牙症的防治提供参考。

1 氟的摄入

氟牙症的发生与总摄氟量之间存在一种线性

关系［1］。目前关于氟引起氟牙症的分子机制尚不

明确。动物研究表明：氟诱导的过度矿化带可能

形成物理屏障，阻碍蛋白质和无机离子进入表面

下层，引起釉质矿化障碍［5］；过量氟可导致大鼠

HAT⁃7 内 caspase⁃12 被激活，发生 caspase 级联反

应，从而诱导细胞凋亡［6］；炎症反应与免疫反应可

能在氟牙症的发病机制中起重要作用［7］。氟牙症

的发病机制可能为多种因素参与的复杂的病理过

程，仍需更多的研究予以揭示。氟的摄入途径主

要包括氟化物的应用、日常饮食和空气。

1.1 氟化物的应用

全身或局部用氟可以有效预防龋病，然而用

氟不当引起机体摄氟过量可导致不同程度的氟牙

症，甚至是氟骨症，长期摄氟过量还可能导致其他

系统疾病的发生。氟化物的应用主要包括饮水氟

化、氟补充物、含氟牙膏、含氟涂料、含氟漱口液

等，其中饮水氟化是人体氟的主要来源。

1.1.1 饮水氟化 研究表明饮水氟浓度与氟牙症

患病率及严重程度之间存在着剂量—反应关系，

饮水氟浓度与氟牙症指数呈正相关［8］。Rango等［9］

研究发现，当饮水氟浓度低于 6 mg/L时，饮水氟浓

度与氟牙症严重程度呈正相关，超过 6 mg/L时，氟

牙症严重程度趋向平衡（Thylstrup and Fejerskov In⁃
dex，TFI＝5 或 6），这可能是因为饮水氟浓度为 6
mg/L时，大部分儿童可出现中至重度氟牙症，继续

增加氟浓度，氟牙症的表现不会发生明显变化。

最佳的饮水氟浓度应在预防龋病和预防氟牙症之

间取得平衡。过去认为饮水氟浓度为 1.0 mg/L时

有着最佳的防龋效果和最少量的氟牙症，结合考

虑气候因素，美国疾病控制和预防中心（Centers
for Disease Control and Prevention，CDC）和美国牙科

协会（American Dental Association，ADA）建议饮水氟

浓度为 0.7～1.2 mg/L。由于近几十年来氟的暴露

途径不断增加，儿童的氟摄入量可由环境来源补

充，包括加工食品和饮料、含氟牙膏等，即使在饮

水低氟地区，也可有较高的氟牙症发生风险［10］。

此外，由于缺乏证据支持气温与儿童耗水量的关

系，美国卫生及公共服务部建议，最佳饮水氟浓度

应从与气温相关的浓度范围（0.7～1.2 mg/L）调整

为与气温无关的单一浓度（0.7 mg/L）［11］。Beltrán⁃
Aguilar等［12］研究表明，儿童耗水量与气温无关，这

一发现支持最佳饮水氟浓度的改变。对于饮水高

氟地区的人群，可以选择使用除氟系统去除饮水

中的氟化物，降低氟牙症发生风险。研究表明，碳

酸钙吸附剂可作为一种经济有效的家用除氟方

法［13］。而已发生氟牙症的人群可以通过树脂、贴

面、全冠、漂白及微打磨等修复手段改善美观状

况，其中漂白和釉质微打磨具有微创、有效、方便、

费用较低等优点，两者联合可用于中度氟牙症的

治疗［14］。

1.1.2 氟补充物 目前对使用氟补充物（如氟片、

氟滴剂）的量、时间及防龋效果等存在一定的争

议，这可能与不同地区的饮水氟浓度水平、龋病是

否高发有关。研究显示氟补充物预防龋病作用不

明显，但可能增加氟牙症发生风险［15］。Kühnisch
等［16］研究发现，1岁前补充氟片可显著降低乳牙患

龋率，而对恒牙龋病的形成无影响，但该研究缺乏

口腔卫生习惯的记录，可能对结果的准确性产生

影响。由于缺乏充分证据支持氟补充物的防龋效

果，CDC建议，6个月以下的儿童不推荐使用氟补

充物，饮水氟浓度低于 0.6 mg/L的地区应根据年龄

及龋病风险有针对性地使用［17］。因此，在临床工

作中医生应综合龋病风险评估、患者的身体条件

及其它摄氟途径，制定适宜的用氟剂量计划，并仔

细监测患者用氟剂量计划的实施，最大限度地发

挥潜在的治疗效益。

1.1.3 含氟牙膏 6岁以下的儿童由于吞咽系统

发育未完善，容易误吞牙膏，而刷牙后吞咽含氟牙

膏已被证实为氟牙症发生的危险因素［18］。Azevedo
等［19］研究显示，较高的刷牙频率（3次或以上）以及

在第 1颗牙萌出时使用含氟牙膏可增加氟牙症发

生风险。此外，牙膏的含氟浓度也引起人们对于氟

牙症的担心，为了降低儿童氟牙症的风险，市场上

开始推行低氟牙膏。然而系统评价及meta分析显

示，低氟牙膏（< 600 ppm）与标准含氟牙膏（1 000～
1 500 ppm）相比，可增加乳牙患龋风险［relative
risk，RR＝1.13（1.07～1.20）；4 634名儿童参与的 3
项研究］，但并不降低上前牙发生氟牙症的风险
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［RR＝0.32（0.03～2.97）；1968 名儿童参与的 2 项

研究］，尚缺乏证据支持学龄前儿童使用低氟牙

膏［20］。值得注意的是，市售的某些含氟牙膏使用

时并不能有效释放其标注的含氟总量，牙膏的成

分对于氟释放量至关重要，例如，氟化钠（NaF）作

为活性成分的产品需要有足够的洗涤剂（通常是

月桂酸钠硫酸盐，SLS），以防止氟离子与硅磨料反

应形成不溶性产物而降低氟释放量［21］。因此，标

准化检测含氟牙膏潜在释氟总量十分重要。目前

关于 6岁以下儿童使用含氟牙膏的有效性及安全

性的研究较少，对其用法难以达到统一标准。

ADA建议：3岁以下儿童，家长应在孩子牙齿刚萌

出时开始清洁，每次使用的牙膏用量不超过“米粒

大小”；3～6岁的儿童，家长应在每次刷牙时分配

不超过“豌豆大小”的牙膏用量，并监督其刷牙，减

少牙膏的误吞；每天应刷 2次牙（早上和晚上）或按

照医生的指示刷牙［22］。

1.1.4 其他含氟口腔保健产品 其他含氟的口腔

保健产品，如涂料、漱口液，目前被局部应用于预

防儿童龋病。由于局部用氟的防龋效果显著，且

操作方便，不适反应少，易于被患者接受，因而应

用十分广泛。但这些含氟产品作用于口腔时，可

能引起氟摄入量的增加，成为氟牙症发生的潜在

危险因素，应避免过度使用［8］。0.05%的氟化钠漱

口水可能对 6岁以上的高龋风险儿童有较好的防

龋效果，而对 6岁以下的儿童，因其可能增加误吞

风险，不推荐使用［17］。

1.2 日常饮食的氟摄入

某些品牌的婴儿配方奶粉中含适量氟，当使

用氟化饮水冲泡时可能导致摄氟过量，增加罹患

氟牙症的风险［23］。目前公认的儿童每日摄氟量的

最佳值为 0.05～0.07 mg/kg，婴儿配方奶粉本身含

氟量较低，但当使用氟浓度超过 0.5 mg/L的饮用水

冲泡时，可增加儿童的氟摄入量，超过了建议的每

日摄氟量上限，应使用氟浓度不超过 0.3 mg/L的饮

用水冲泡配方奶粉，将儿童每日摄氟量控制在

0.07 mg/kg以下［24］。

瓶装饮料可能为人体氟的额外来源，在墨西

哥的某些地区，软饮料的氟浓度可高达 3.5 mg/L，
儿童饮用软饮料可增加氟牙症发生风险［25］。Mar⁃
tinez⁃Mier等［26］研究发现，2岁儿童从食物和饮料中

摄氟量可达 0.020 ～0.051 mg/kg/d，可能使儿童每

日摄氟量超过最佳值。在软饮料消费较高的地

区，可以通过控制饮料中的氟浓度，并在饮料瓶的

包装上标识具体的氟浓度，以降低氟牙症发生风

险［25］。

1.3 空气中的氟摄入

在中国西南部的一些燃煤地区，由于煤燃烧

时释放出大量的氟污染室内空气和烘烤的食物，

可造成机体摄氟过量，从而增加氟牙症的发生风

险［27］。尽管在某些煤矿开采和燃煤地区，可能会

造成空气氟污染，然而一般人群从空气中吸入的

氟含量是很有限的。在欧洲，除了一些特殊的职

业，普通人群每天从空气中吸入的氟含量不超过

0.01 mg，因此并不认为氟的空气暴露途径是氟牙

症的重要影响因素［24］。在燃煤型氟中毒流行地

区，可通过家庭炉具改造等整治措施，如采用生物

质气化炉、降氟再循环炉灶，减轻氟污染，同时加

强健康教育，改善卫生行为，以降低氟牙症发生的

风险［28］。

2 营养因素

儿童膳食营养因素对氟牙症的预防具有非常

重要的作用。陈媛等［29］研究发现，在总摄氟量一

定的条件下，膳食中的钙、镁是氟牙症发生的保护

因素，铁可能是危险因素。其中，钙、镁离子可能

通过在胃肠道或血液中与氟离子结合形成难溶的

化合物从而拮抗氟离子的吸收；铁对氟牙症影响

的作用机制尚未明确，无法判断是铁促进氟的吸

收，还是氟中毒导致铁代谢障碍聚集在氟牙症的

斑釉中，仍需进一步的研究以完善氟牙症的预防

措施［29］。此外，维生素D可促进钙的吸收，从而减

少氟的吸收［30］。番茄红素可以拮抗氟诱导的氧化

应激和成釉细胞凋亡［31］。因此可以通过适当增加

膳食中的奶类及蔬果，加强钙、镁及维生素等的摄

入，以改善儿童氟牙症的发病状况。

3 年 龄

研究发现氟牙症更容易在年轻的人群中发

生。Brahman等［32］通过对巴基斯坦不同年龄层人

群（分别为 7～15岁、16～25岁和 26～50岁）接触

氟化饮水情况进行分析，结果显示 7～15岁年龄组

氟牙症发生的风险更高。Guissouma等［33］的研究发

现，在突尼斯，33%的婴儿、20%的儿童和 3%的成

人每日摄氟量超过法国高级公共卫生委员会规定

的安全限值，且不同地区年轻群体（婴儿和儿童）

的每天每公斤体重摄氟量均较成人高，表明年轻

群体高氟暴露的风险较成人高。氟牙症的发生与
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釉质生长发育过程中累积的氟暴露有关，儿童 3岁

前的氟暴露可以增加上中切牙罹患轻度氟牙症风

险［34］，其后萌出恒牙（除第三磨牙）的氟牙症易感

期为 2～8岁［35］，此后随着牙齿矿化完成，釉质对氟

过量的敏感性下降，氟牙症的风险相对降低。因

此，医生及家长应注意儿童期间的氟暴露途径，避

免摄氟过量引起氟牙症。

4 基因易感性

遗传流行病学研究发现，候选基因多态性与

相同环境暴露下个体的氟牙症易感性有关，其

中，Ⅰ型胶原 α2链、降钙素受体、雌激素受体、儿

茶酚⁃O⁃甲基转移酶等基因的多态性均被证实与

氟牙症的发生风险相关［36］。另有研究表明，在高

氟地区（饮水氟浓度为 4.5 mg/L），Ⅰ型胶原 α2链

的基因多态性与氟牙症的严重程度无关，这可能

是因为样本含量过少、居民的高度血缘关系以及

高氟浓度对氟牙症的影响［37］。目前关于基因易

感性与氟牙症之间的关系尚不明确，仍需进一步

研究。

5 社会经济地位及家长意识

目前研究对于社会经济地位与氟牙症的关系

结论不一。有研究表明，与生活在贫困地区的儿

童相比，生活在公共卫生服务、教育、就业和健康

指标更好地区的儿童轻度氟牙症的患病率更高，

这可能是由于经济条件更好的家庭，儿童更早地

使用含氟牙膏，由此增加了氟牙症的风险［25］；另有

研究发现，社会经济地位较低的家庭，儿童氟牙症

发生风险更高，这可能与饮食结构及缺少氟牙症

意识有关［30］。社会经济地位对氟牙症的影响可能

并不是关键性的，应考虑其他因素在其中所起的

作用，对此仍需作进一步研究。

家长意识对儿童氟牙症的发生也有一定的影

响。在一项针对 349名 12岁在校儿童的研究中发

现，其氟牙症患病率高达 63.6%，其中 84.8%的家长

不清楚孩子的氟牙症状况，研究结果表明，儿童氟

牙症的发生与家长的意识有关，大部分家长缺乏

氟牙症的相关知识［38］。而近期的一项研究表明，

家长积极参与有关氟牙症预防的教育活动，可以

提高规避风险的能力，降低孩子发生氟牙症的风

险［39］。因此，应当加强有关氟牙症知识的宣传普

及，提高人们对氟牙症的认识，预防氟牙症的

发生。

6 总 结

氟牙症的发生与多方面的因素有关，过量的

氟摄入、较早年龄的氟暴露可增加氟牙症发生的

风险，改善营养结构可对氟牙症起预防作用，此

外，基因易感性、社会经济地位及家长意识均可对

氟牙症的发生产生一定影响。应综合考虑环境因

素、饮食习惯、经济水平，并根据不同的年龄结构，

有针对性地对疾病进行防治，同时加强宣传普及

氟牙症相关知识，提高人们对氟牙症的认识，降低

氟牙症的发生风险。同时应注意到，氟牙症的发

病机制尚不明确，有关防治的研究证据还十分有

限，营养因素、基因易感性及社会经济地位等与氟

牙症之间的关系仍需进一步的研究。
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