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表皮生长因子（epidermal growth factor，EGF）
对多种细胞有促增殖作用。唾液中的 EGF 质量浓

度可高出其他器官组织分泌的数十至数百倍 [1]，

其变化受诸多因素的影响。口腔内佩戴的矫治器

不断缓和地刺激口腔黏膜，这种刺激对唾液中

EGF 质量浓度的影响如何，迄今尚无报道。本研

究旨在探讨正畸矫治引起的口腔内环境变化，是

否会影响唾液中 EGF 的质量浓度；患者适应这种

慢性的刺激后，其唾液中 EGF 的质量浓度有何变

化，所佩戴的矫治器对唾液流量有何影响。

1 材料和方法

1.1 研究对象

选择就诊于福建医科大学附属第一医院口腔
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[摘要] 目的 探讨正畸矫治对唾液表皮生长因子（EGF）质量浓度和唾液流量的影响。方法 选取牙列整齐的上

颌前突或前牙深覆盖需要拔除上颌第一前磨牙的 12 名成年正畸患者为试验对象，于其上颌两侧尖牙和第一磨牙

上片段弓，对尖牙施加 250 g 远中移动的初始力，收集全部试验对象在粘接矫治器前当天（0 d）以及粘接矫治器

且加力后 3、7、30 d 的唾液，以酶联免疫吸附测定检测唾液中 EGF 的质量浓度并测定其唾液流量。试验数据采

用 SPSS 16.0 统计软件包进行分析。结果 试验对象在粘接矫治器前 0 d 和加力后，其唾液中 EGF 的质量浓度

变化差异无统计学意义（P＞0.05）；加力后 3、7、30 d，唾液流量与粘接矫治器前 0 d 相比较，差异有统计学意

义（P＜0.05）。结论 矫治器的机械刺激致机体神经反射性调节，唾液的流速明显增快，但固定矫治器和矫治力

不能引起唾液腺细胞分泌更多的 EGF。
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The variance of epidermal growth factor contents in saliva in the course of orthodontic treatment
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[Abstract] Objective To investigate the changes of epidermal growth factor（EGF） in saliva and saliva flow rate
during orthodontic tooth movement. Methods Twelve adult orthodontic patients with maxillary protrusion and ante-
rior increased overjet were selected. The cases were all treated by extracting the maxillary first premolar. A seg-
mental arch technique was fixed between canines and the first molar in upper jaw. The canines were given 250 g
initial force for distal movement. The saliva was collected in 0, 3, 7 and 30 d after orthodontic force application
was exerted. The levels of EGF were measured by enzyme-linked immunosorbent assay（ELISA） and the salivary
flow rate was measured. All the data were statistically analyzed using SPSS 16.0. Results The levels of EGF in
saliva didn’t have statistically significant difference in 0, 3, 7 and 30 d during the orthodontic tooth movement（P＞
0.05）. However, the saliva flow rate detected in 3, 7 and 30 d had significant difference compared to saliva flow
detected in 0 d（P＜0.05）. Conclusion Mechanical stimulation of appliances caused the regulation of nervous reflex
to increase saliva flow rate, but the appliances and orthodontic force couldn’t cause organism regulation to make
salivary glands secrete more EGF.
[Key words] orthodontics； saliva； epidermal growth factor； saliva flow rate
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正畸门诊中上颌前突或者前牙深覆盖，需拔除上

颌第一前磨牙行固定矫治的正畸患者 12 人为研

究对象。12 人中男性 5 人，女性 7 人；年龄 19～
24 岁，平均年龄 22 岁。

纳入标准：上颌后牙无明显旋转、倾斜、颊

向错位，不需要排齐即可片段弓拉尖牙向远中；

上颌尖牙牙冠完整无早接触和创伤，无外伤

史，X 线根尖片示牙根完整，无根吸收和根尖病

变，无牙槽骨丧失，根周膜完整、清晰。于上下

颌 双 侧 第 一 磨 牙 上 带 环 ， 上 颌 双 侧 尖 牙 粘 接

0.56 mm×0.71 mm 国产标准方丝托槽，用 0.48 mm×
0.64 mm 不锈钢弓丝按牙弓形态弯制双侧尖牙到

第一磨片段弓，佩戴矫治器当天用皮链加 250 g
力牵引尖牙向远中。下颌左侧第二前磨牙至右侧

第二前磨牙粘接国产标准方丝弓托槽，0.30 mm
镍钛圆丝排列整齐。试验期间，不采取其他正畸

治疗措施。
1.2 唾液样本采集

采用被动流口水法，收集全部试验者在佩戴

矫治器前当天（0 d）以及加力后 3、7、30 d 的唾

液。嘱受试者空腹于上午八九点钟时同一房间内

端坐，轻微漱口后咽下口腔内的唾液，然后头前

倾，微张口将唾液流入干净量筒，收集患者在连

续 10 min 内的流出唾液。
测量唾液流出量并计算唾液的流速后，取

1.5 mL 唾液于消毒的 Eppendof 离心管，置半径

5 cm 的离心机 10 000 r·min-1 离心 10 min；取上清

液于另一已消毒的 Eppendof 离心管，－20 ℃保存

备用。
1.3 试验方法

1.3.1 主要仪器与试剂 1.5 mL Eppendof 离心

管，10 mL 量筒，INSEPACK 血清生化管；高速

冷冻离心机，半径 5 cm；人 EGF 酶联免疫吸附测

定（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA）

试剂盒：预包被抗人 EGF 抗体的 96 孔酶标板，

12 mL 10 倍标本稀释液，50 mL 20 倍浓缩洗涤

液，80 ng 每瓶重组人 EGF 冻干标准品 2 瓶，生

物素标志抗人 EGF 抗体12 mL，12 mL 辣根过氧

化物酶标志的抗生物素蛋白链菌素，12 mL 四甲

基 联 苯 胺（tetramethylbenzidine，TMB）底 物 工 作

液，12 mL 终止液；pH7.2 磷酸盐缓冲液，水平摇

床，酶标仪（美国PE公司）。
1.3.2 检测方法 以双抗体夹心抗生物素蛋白-
生物素-过氧化物酶复合物-ELISA 法检测 EGF 的

质量浓度。预先包被的抗体为单克隆抗体，检测

相抗体为多克隆抗体，以生物素标志。用抗人

EGF 单抗包被于酶标板上，标准品和样品中的

EGF 与单抗结合，加入生物素标志的抗人 EGF 抗

体，反应形成免疫复合物连接于板上，洗涤液彻

底洗涤后加入辣根过氧化物酶标志的抗生物素蛋

白链菌素与生物素结合；经过洗涤液的彻底洗涤

后加入 TMB 显色，TMB 在过氧化物酶的催化下

转化成蓝色，最后加终止液硫酸，在硫酸的作用

下蓝色转化成最终的黄色。颜色的深浅和样品中

的人 EGF 的质量浓度呈正相关。在 450 nm 处测

出所有样本的光密度值（D），EGF 的质量浓度与

D 值成正比，可通过绘制标准曲线求出标本中的

EGF 质量浓度。
1.4 统计学分析

采用 SPSS 16.0 软件行统计学分析，多组均

数比较采用方差分析，两两组间比较采用 q 检

验，检验水准为双侧 α=0.05。

2 结果

EGF 质量浓度的标准曲线见图 1。其中，D
值为纵坐标，EGF 质量浓度为横坐标，两者的直

线相关系数为 0.997，根据 D 值测量待测样品的

质量浓度值。

图 1 EGF质量浓度的标准曲线图

Fig 1 Standard curve of EGF mass concentration

在受试者，不同时间点唾液中的 EGF质量浓

度见表1，唾液流量见表 2。经统计学检验，受试

者的牙齿在加力前 0 d 以及加力后的 3、7、30 d，

受试者唾液中的 EGF 质量浓度变化差异没有统

计学意义（P＞0.05）。3、7、30 d 的唾液流量与加

力前0 d的唾液流量相比较，差异有统计学意义

（P＜0.05），显示唾液的流速明显增加；但 3、7、
30 d 的唾液流量两两比较，其差异无统计学意义
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（P＞0.05）。

3 讨论

大量的研究证实，EGF 在正畸矫治的组织改

建中起着重要的作用[2-3]。Parkar等[4]在比较 EGF 受

体在正常与改建的牙周组织中表达时发现，EGF
受体在改建后的牙周组织中，其表达明显提高。
Uematsu等[5]在研究 250 g 力远中牵移人上颌尖牙

时发现，其龈沟液中的 EGF 质量浓度在上颌尖牙

受力 24 h 内即显著升高。即机体对正畸机械力产

生了反应，生成的 EGF 参与了正畸组织的改建。
高清平等[6]通过检测正畸力作用下大鼠牙周组织中

EGF 受体 mRNA 的表达与分布后发现，EGF 可能

从基因水平参与了正畸牙移动，促进了组织的修

复形成。Wescott等[7]在体外应用周期循环的拉伸

力作用于所培养的人牙周膜细胞，模拟正畸矫治

力通过牙周膜引起牙槽骨改建的机制，结果 egf
基因在成骨细胞中的表达受到抑制。

本研究受试者在佩戴口腔正畸矫治器和加力

后，1～7 d 均有疼痛不适，咬合无力，部分患者

还出现了口腔黏膜溃疡。但在治疗前以及和加力

后患者逐渐适应的过程中，其唾液中 EGF 的质量

浓度变化差异无统计学意义，即固定矫治器和矫

治力对口腔黏膜和唾液腺的影响轻微，尚不能引

起机体调节使唾液腺细胞 EGF 分泌增加。即使

EGF 的质量浓度有微量的变化，但大量唾液的稀

释使其在检测中亦可能无法体现。这也从另一方

面说明，矫治器和矫正治疗对口腔内环境的影响

是有限的。
EGF 可趋化聚集各类生长因子于伤口，进而

促进多种上皮和间质生长，刺激表皮生长与角化，

维持口腔黏膜的稳定性，在保持上皮的完整性与

损害黏膜的愈合中发挥作用 [8]。特别是随着 EGF
质量浓度在唾液中的降低，口腔上皮表面的黏液

厚度受到严重影响，从而丧失了上皮组织的第一

道保护屏障，故易发生溃疡。Oxford等[9]认为在拔

除阻生牙或口腔手术后，唾液中 EGF 的爆发性释

放，可能系口腔外伤后促进创伤愈合的一种自然

反应。顾杨等[10]认为，口腔溃疡的自愈性可能与

溃疡期唾液中 EGF 质量浓度增加和溃疡区 EGFR
表达增加有关。本试验对象佩戴口腔正畸矫治器

以及加力后，口腔黏膜受到轻度的慢性机械性刺

激，部分患者出现口腔黏膜溃疡，但溃疡又在患

者逐渐适应矫治器的过程中快速愈合。由于外伤

性溃疡的愈合与黏膜适应外来性刺激有关，其唾

液中 EGF 质量浓度的变化差异无统计学意义，故

口腔黏膜对有害刺激的抵抗不受影响，组织、细

胞自身对周围环境变化发生适应性的反应，而这

种反应是组织、细胞本身的生理特性，不依赖于

外来的神经或体液因素的作用。
延髓是唾液分泌的基本中枢，唾液分泌完全

受神经反射性调节，包括非条件反射和条件反射。
机械的、化学的和温度的刺激，通过中枢神经引

起唾液分泌的属于非条件反射。本试验固定矫治

器戴入后 3、7、30 d，唾液的流速明显增快，且

唾液组间流量差异有统计学意义，显示正畸固定

矫治器可因机械性刺激而引起神经反射性调节，

使唾液分泌增加。这对于口腔适应轻度的外来性

机械刺激有一定的积极意义。
综上所述，正畸固定矫治器和轻度的矫治力

等外来性刺激对唾液中 EGF 质量浓度的影响是有

限的；混合唾液的流速明显增快，是机体的一种

适应性变化。
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表 1 正畸加力后不同时间点的EGF质量浓度

Tab 1 Mass concentration of EGF in after or-
thodontic force application different days

ρ/（μg·L－1）

时间/d 例数 平均EGF质量浓度 标准差 质量浓度范围

0 12 1.88 0.51 1.19～2.83
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30 12 1.67 0.60 0.85～2.68

时间/d 例数 平均EGF质量浓度 标准差 质量浓度范围

0 12 2.60 0.62 1.60～3.60

3 12 4.06 0.85 2.80～5.20

7 12 4.18 0.73 3.10～5.50

30 12 3.72 0.74 2.70～5.00

表 2 正畸加力后不同时间点的唾液流量

Tab 2 Saliva flow rate of in after orthodontic fo-
rce application different days mL·min－1
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