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Bis—GMA基复合树脂单体释放的研究进展
Research progress on the release of monomers from Bis-GMA based resin composites

郑慧霞刘 丽
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【摘要】Bis—GMA是复合树脂常用的基质之一。固化的复合树脂中可能释放出Bis．GMA，对机体组

织造成影响。本文从Bis．GMA释放的检测方法、影响Bis—GMA释放的基本因素、口腔环境对Bis．GMA

释放的影响及目前值得关注的问题等方面作一综述。
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复合树脂由于良好的美学效果、简单的操

作过程、优异的机械性能，被广泛应用于充填材

料、粘结剂、间接修复体和金属修复体的饰面以

及桩核材料等各个口腔临床领域。复合树脂主要

由可聚合的树脂基质、无机填料、引发体系和阻

聚剂等组成。而双酚A双甲基丙烯酸缩水甘油酯

(Bisphenol—A diglycidyl methacrylate，Bis—GMA)

是较常用的树脂基质之一。1965年，Bowen首次

合成Bis—GMA，并以Bis—GMA为主要基质的复合

树脂又称为Bowen树脂⋯。此后，Bowen树脂开

始被临床广泛应用。目前，市场上70％以上的充

填用复合树脂以Bis—GMA为主要基质【2]。

聚合物化学中，Bis．GMA是一种非常常见的

的单体。复合树脂应用时，在氧化还原引发、热

引发或光引发下基质中各单体发生聚合，但仍有

部分单体未能聚合，成为残留单体。Santerre等口1

认为，单体聚合形成聚合物的转化率几乎不超过

75％。残留单体将在复合树脂固化后快速地释放出

来。另外，口腔唾液、微生物及咀嚼磨耗能促进

树脂的生物降解。因此，后期单体的释放包括残

留单体及降解产物两个部分。这些释放出来的Bis—

GMA，一方面通过牙本质小管进入牙髓，引起牙髓

细胞的凋亡【4J，进而可能造成牙髓炎症；另一方
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面进人唾液与口腔软组织直接接触，可能引起口

腔粘膜变态反应性疾病陋】；同时，Bis．GMA还可

能通过胃肠道途径进入全身，对生殖系统造成损

害M1。

本文就Bis．GMA基复合树脂单体释放的研究

时展进行综述。

1 Bis．GMA释放的检测方法

对于甲基丙烯酸酯类树脂，固化后25％～60％

的单体未聚合，但仅少于10％的单体可以从树脂

交联网中释放出来【8】。这是因为影响残留单体释

放的一个重要因素是其分子的大小【9】。Bis—GMA

分子量为512，属大分子物质，无法完全从树脂交

联网架结构中释出。同时，由于Bis．GMA在气相

色谱分析中易被分解为小分子物质【l01，故常采用

液相色谱一质谱联用法或高效液相色谱法进行鉴别

及定量测量。Uhl等⋯1认为，聚合后1h内，残留

单体释放速度达到最大值。在聚合后3h内单体的

释放已达到可释放总量的50％【l21。因此，基于实

验条件、资源投人等因素考虑，有关树脂基复合

材料残留单体释放的实验多集中于短期释放量的

研究。

目前关于Bowen树脂固化后Bis—GMA释放

的体外检测方法较多。其中所用的树脂几乎均

为光固化复合树脂，将其制备成2mm厚、直径
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4mm-6mm大小；固化后浸泡于洗脱液中，不同观

测时间测量Bis—GMA释放量及浓度隅'”】。常用的

洗脱液有蒸馏水、75％酒精或人工唾液等陋]。75％

的酒精溶液比人工唾液更能加速固化后的树脂软

化、进入并扩张交联网促进单体的释放[13】。如，

Polydorou等”3】将Tetric Ceram树脂在75％酒精

洗脱液中浸泡28天后仍检测到较高浓度的Bis—

GMA。

Bowen树脂在口腔应用后，检测唾液中Bis．

GMA释放的报道较少。仅Michelsen等”41利用

Scotchbond 1(粘接剂，含10％～30％Bis．GMA)及

Filtek Z250(含1％～5％Bis—GMA)充填10例前磨

牙Ⅱ类洞后，在充填后10min、24h及7天后分别

测量唾液中Bis—GMA浓度。结果显示：充填后

10minBis．GMA浓度为0．028～9．65 l,t g／ml，之后的

唾液样本中却未检出。

2影响Bis．GMA释放的因素

尽管残留单体无法完全从树脂交联网中释放

出来，但单体的聚合转化率越高，单体释放量就

越少[i51 o因此，任何影响Bowen树脂转化率的因

素都将影响Bis—GMA的释放。

2．1基质

树脂本身的组成对聚合程度起了决定性作用。

树脂基质通常由2种或2种以上的单体组成，各

单体转化率不同。Gajewski等”61测得离体环境下，

几种常见的单体24h的转化率分别为：TEGDMA

(82．5％)>BisEMA>(75．5％)UDMA(72．4％)

>Bis．GMA(34．5％)。因此，树脂基质单体配比

不同将直接影响树脂的聚合程度。Bis—GMA含量

越高，树脂聚合转化率越低”71。

2．2 无机填料

无机填料的加入可以阻碍树脂基质交联网中

线型高分子、单体的自由移动，影响聚合反应发

生从而降低转化率。无机填料的含量对转化率影

响不大，而填料的体积、表面积及其在基质中的

分布情况是影响聚合转化率的重要因素m，18]。

2．3 引发体系

引发体系的种类及含量对聚合程度的影响也
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较大。在各自合适的操作时间条件下，光固化引

发体系的树脂聚合转化率比化学固化引发体系高

很多[1引。因此，临床多采用光固化引发体系。光

固化引发体系通常由光敏剂和胺活化剂构成，当

光照射时，两者发生反应形成自由基，进而引发

单体聚合。在光引发体系中加入可以影响光敏剂

(如，樟脑醌)或胺活化剂的物质即可能提高聚合

转化率。Goncalves等口州在光固化引发体系中加

入二苯基碘筠六氟磷酸盐(DPI)，发现聚合转化

率较不含DPI组高达1倍。这是因为DPI一方面

活化樟脑醌(CQ)，另一方面通过一系列的激活过

程诱发胺自由基的产生[2 01。

2．4临床操作

树脂材料的临床操作过程对聚合转化率也有

很大的影响。比如接触阻聚物可以降低转化率，

丁香酚就是一种常见的阻聚剂。另外，可见光固

化的复合树脂其树脂层厚度、光源的选择、照射

距离等均对转化率影响较大。树脂层厚度一般不

超过2．0mm，在最大固化深度以外的材料必然固化

不全，残留单体较多。Kopperud等[2”报道，在厂

家推荐的照射时间段内，不同的照射时间对树脂聚

合转化率没有影响，但不同厂家的光固化灯均照射

合适时间后，树脂聚合转化率存在明显差异。

3 口腔环境对Bis．GMA释放的影响

3．1有机酸

口腔中细菌生态环境复杂，这些成熟的细菌

群可以利用糖代谢产生有机酸，如乳酸、甲酸、

丙酸和醋酸等。有机酸可以软化复合树脂聚合后

形成的交联网状结构。Asmussen[2引等报道，浸泡

在有机酸中1天后，复合树脂硬度明显降低。口

腔内成熟的牙菌斑可以产生大量的乳酸雎31，使局

部有机酸浓度增高，促进树脂类材料的软化降解，

诱发单体的释放。这是因为乳酸中的一OH、一COOH

官能团以及单体存在的极性基团，如Bis—GMA中

存在的．OH．可以吸引大量的氢键，提高树脂材料

的吸水性；一方面树脂交联网结构膨胀，残留单

体易于移动出来，另一方面固化的树脂在有机酸

溶液的作用下降解增加，促进大量单体释放心4，2 51。
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3．2 酶类

口腔环境中的常见酶类大致可分为5种：淀

粉酶、酯酶、转移酶和蛋白酶[26]o其中，酯酶对

树脂材料的降解作用最大。酯酶对甲基丙烯酸酯

类树脂的基质存在强降解作用。酯酶可来自唾液

腺分泌、局部炎症反应产物、细菌微生物等[261。

常见的致龋微生物变形链球菌即可产生酯酶，促

进固化的复合树脂的生物降解[27]o如拟胆碱酯

酶可以降解TEGDMA(双甲基丙烯酸二缩三乙

二醇酯，triethylene glycol dimethacrylate)形成

TEGMA(甲基丙烯酸二缩三乙二醇酯，triethylene

glycol methacrylate)[28]o而胆固醇酯酶通过降解

Bis-GMA形成Bis—HPPP{2，2一bis[4(2，3．hydroxy—

propoxy)phenyl]propane)发生降解树脂的作用口91。

各种酯酶对树脂基质成分的降解存在协同作用[3 01，

尽管胆固醇酯酶可以分解Bis—GMA，但各类酯酶

协同作用降解树脂的程度较大。因此，仍认为酶

类对树脂材料的降解作用可能导致Bis—GMA释放

的增加。

3．3机械磨耗

树脂类产品，特别是充填用复合树脂在使用

过程中一般受到4种类型的磨耗，即牙刷牙膏磨

耗、食物磨耗、对黔磨耗及复合磨耗。Knibbs等口1】

报道，后牙充填树脂的磨耗速度约为20～25 u m／y。

由于树脂基质与无机填料的弹性模量相差较大，

树脂承受磨耗时，应力主要通过弹性模量较低的

树脂交联网传递，造成低强度基质被磨耗，暴露

不规则的无机填料。对磨耗产物的分析鉴定由于

干扰物质较多、产物较少而较为困难，目前尚无

文献具体分析树脂磨耗形成的产物。表层树脂基

质被磨耗后，内层的树脂交联网暴露，与口腔中

无机酸及水接触增多有关，我们可以认为机械磨

耗也是一种可能增加基质中单体释放的途径。

4值得关注的问题

4．1 Bis．GMA的全身代谢

树脂释放的Bis—GMA首先进入唾液，然后随

进食、吞咽等活动经胃肠道途径吸收进入机体并

经历复杂的代谢过程，有关代谢机制尚不明了m1。
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血液、尿液中可能存在未完全代谢的Bis．GMA或

其代谢产物Bis．HPPP，但目前尚无相关文献报道。

4．2边缘微渗漏

为了减少残留单体的释放，应尽量提高树脂

的聚合转化率。但同时应注意到高转化率将导致

树脂聚合收缩增加n 71。使复合树脂与牙体之间形

成边缘裂缝，形成边缘微渗漏。边缘微渗漏可能

引起充填术后敏感、继发龋、粘接失败及修复体

松动脱落等严重后果。

4．3 Bis．GMA的长期释放

口腔中成分复杂的唾液、各种细菌组成的

微生物群，以及重复进行的咀嚼运动等都能促进

固化树脂的生物降解，破坏树脂结构，导致Bis—

GMA的长期释放。但目前尚缺乏对Bis—GMA长

期释放的体内外检测数据。

4．4 Bis．GMA对生殖系统影响

尽管许多动物实验【6'7，331均证明Bis．GMA对

生殖系统造成影响，导致动物生殖器官发育异常，

生育频率下降。但近期Moilanen等【341报道：即

使高达0．8 mg-1．kg-1-d。1剂量的Bis．GMA亦不会对

小鼠的生殖系统造成明显的损害作用，并因此认

为Bis—GMA并不是生殖系统毒物。临床研究方

面有文献报道[351，5年观察期结束后，树脂充填

组发生初潮的女孩比例明显比银汞充填组低。因

此，更多的细胞学及动物学有待展开，以明确Bis—

GMA是否为生殖系统毒物及其可能的机制。另外，

大部分动物实验均采用喂饲Bis．GMA(少数采用

皮下注射)的给药方法，这不能充分模拟口腔诊

疗过程中Bowen树脂临床应用后短期快速释放及

后期缓慢释放Bis—GMA的过程。

5结语

目前，Bowen树脂应用十分广泛。对于Bis—

GMA的释放、影响释放的因素均有待更多的研究，

尤其是对机体组织造成的可能影响仍应引起足够

的重视。
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