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基于拉曼光谱技术的健康及牙周炎牙槽骨成分差异的研究
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［摘要］ 　 目的　 基于拉曼光谱技术分析牙周健康及牙周炎人牙槽骨在根中及根尖区域的成分特征，探讨其无机矿物及胶原

二级结构的差异。 方法　 选取来自牙周健康及牙周炎尸体颌骨的右上中切牙及其周围牙槽骨样本，将样本分为根中与根尖

区域，对距牙根约 １ ｍｍ 范围内的牙槽骨进行拉曼光谱测试，定量分析骨无机成分参数及胶原二级结构特征。 结果　 健康牙

槽骨根中区域的矿物基质比高于其根尖区域，也高于牙周炎牙槽骨根中区域；牙周炎牙槽骨中根中与根尖区域的矿物基质比

接近。 碳酸盐取代及骨结晶度在不同牙槽骨及不同区域间差异不明显。 酰胺Ⅰ带分析显示，牙周炎牙槽骨中 α－螺旋结构的

相对含量降低，而无规则卷曲及 β－折叠结构的相对含量增加，且该变化在根中区域更为明显。 牙周炎牙槽骨根中区域的酰胺

Ⅲ带拟合峰面积的强度比（ Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０）高于根尖区域。 结论　 拉曼光谱揭示了牙周健康及牙周炎状态下牙槽骨矿化水平及胶

原二级结构的改变，且不同牙根区域存在成分差异。
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　 　 牙槽骨是牙周支持组织的重要组成部分，其结

构与成分完整性对于维持牙齿的稳定和口腔功能具

有关键作用［１］。 同时，牙槽骨也是一种高度动态的

矿化组织，其成分与结构会随着局部力学环境及炎

症状态发生重塑［２］，而其微观组成特征与骨的力学

性能及生物学功能密切相关［３－５］。 然而，现有关于

牙槽骨的研究多集中于细胞学或影像学层面，对其

无机矿物与有机基质在分子层面上的成分特征关注
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较少。
牙周炎是一种以慢性炎症为特征的常见口腔疾

病，可导致牙槽骨进行性吸收，是成年人牙齿缺失的

主要原因之一［６］。 既往研究多通过影像学或组织

学方法评估牙槽骨的吸收程度与组织形态改变［７］，
但这些方法难以反映骨组织在无机矿物及胶原结构

层面的变化。
拉曼光谱技术可在不破坏样本结构的情况下对

骨组织中无机矿物和有机基质进行定量表征，已被

广泛应用于骨质量与病理骨研究中［８－１０］。 然而，目
前关于拉曼光谱在揭示牙槽骨不同牙根区域成分差

异及牙周炎相关变化方面的研究仍较为有限。 基于

此，本研究采用拉曼光谱技术，对牙周健康及牙周炎

人牙槽骨在根中及根尖区域的无机矿物及胶原二级

结构特征进行分析，以期为理解牙槽骨的微观组成、
区域异质性及牙周炎相关骨改变提供分子层面的

依据。

１　 材料与方法

１．１　 样本收集与分组

样本来源于一名牙周健康（ｈｅａｌｔｈ，ＨＬＴＨ 组）及
一名牙周炎（ｐｅｒｉｏｄｏｎｔｉｔｉｓ，ＰＤ 组）的新鲜人体尸体

颌骨标本，两者均无引起骨质疏松的全身性疾病。
选取右上中切牙及其周围牙槽骨作为研究对象。 健

康样本牙槽骨无明显吸收，牙槽嵴顶位于釉牙骨质

界根方约 １ ｍｍ；牙周炎样本中切牙牙根暴露，根长

１ ／ ３ 发生牙槽骨吸收，其余无异常。 本研究中样本

的获取与使用已获得南京医科大学解剖学系伦理委

员会批准［批准号：（２０２０）２３４］。
１．２　 样本制备

首先，使用手工锯在中切牙的近远中进行切割，
完整地切分下包含牙及牙周组织的块状样本。 随

后，使用 ＩｓｏＭｅｔ 低速切割机（Ｂｕｅｈｌｅｒ，美国）将样本

切分为包含牙－牙周膜－牙槽骨的 ２ ｍｍ 薄片，分为

根中部及根尖部（图 １）。 为保证测试区域有足够的

骨量，牙周炎样本在距离牙槽骨吸收水平根方约 １
ｍｍ 的平面进行切割，再将切割下的部分进一步切

分成根中及根尖两个区域。 最终，获得两个根中区

域及两个根尖区域的牙槽骨样本。 切分完成的样本

保存于使用生理盐水润湿的密封盒内，并冻存于

－２０ ℃冰箱中备用。
１．３　 拉曼光谱实验

采用共聚焦显微拉曼光谱仪（ＨＯＲＩＢＡ，法国）
对牙槽骨进行测试（图 ２）。 测试前将样本化冻并干

燥 ３ ｍｉｎ，随后将样本平放于载物台上，保证测试面

的水平。 测试区域为距离牙根约 １ ｍｍ 范围内的近

远中牙槽骨。 测试时，首先在 １０ 倍物镜下完成测试

区域的焦距调整与初始定位，随后切换至 ５０ 倍物镜

进一步调整焦距直至出现清晰的牙槽骨画面。 在划

定的测试区域内实施间隔采样（间隔 ５０ μｍ），在每

个样本的近远中各选取 ５ 个独立采样点。 本研究的

实验参数设定如下：采用 ７８５ ｎｍ 的激发波长，激光

功率为最大输出的 ５０％，积分时间为 １５ ｓ，光谱分辨

率为 ３ ｃｍ－１，光谱采集范围为 ２００ ～ ２ ０００ ｃｍ－１ ［１１］。
所有测试均在以上同一设定参数下进行，测试环境

为 ２５ ℃且避光。

Ａ：牙周健康样本；Ｂ：牙周炎样本。 虚线方框代表切割平面。

图 １　 样本制备示意图

Ｆｉｇ．１　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｓａｍｐｌｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ

图 ２　 拉曼光谱测试实验设备

Ｆｉｇ．２　 Ｒａｍａｎ ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ ｔｅｓｔｉｎｇ ｅｑｕｉｐｍｅｎｔ

１．４　 拉曼光谱数据处理与分析

测试完成后，将原始光谱数据以． ｔｘｔ 格式导出。
使用 Ｌａｂｓｐｅｃ 软件（ＨＯＲＩＢＡ，法国，Ｖｅｒｓｉｏｎ ７．１．０．１）
对光谱数据进行预处理，包括基线校正与平滑处理。
谱带的峰拟合均使用高斯拟合方法。 所有数据均经

过相同的数据处理流程。
本研究参考既往骨组织成分研究中广泛采用的

指标，对无机成分的分析主要包括以下 ３ 个指标：矿
物基质比（ｍｉｎｅｒａｌ⁃ｔｏ⁃ｍａｔｒｉｘ ｒａｔｉｏ，ＭＭＲ）、碳酸盐取

代（ ｃａｒｂｏｎａｔｅ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎ） 及骨结晶度 （ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎｉ⁃
ｔｙ） ［１２－１５］。 矿物基质比用于反映骨矿化程度，定义
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为无机矿物峰 ｖ２ＰＯ４
３－（约 ４３０ ｃｍ－１）的峰面积与有

机基质峰酰胺Ⅲ带（约 １ ２４５、１ ２７０ ｃｍ－１）峰面积的

比值，该值越高代表骨的矿化水平越高；碳酸盐取代

用于评估骨矿物质中碳酸根对磷酸根的替代情况，
定义为 ｖ１ＣＯ３

２－（约 １ ０７０ ｃｍ－１）与 ｖ１ＰＯ４
３－（约 ９６０

ｃｍ－１）峰面积的比值，该值升高表示磷酸盐矿物中

的碳酸盐替代增加，可能影响骨的强度；骨结晶度反

映羟基磷灰石晶体的有序程度，定义为 ｖ１ＰＯ４
３－峰半

高宽（ ｆｕｌｌ ｗｉｄｔｈ ａｔ ｈａｌｆ ｍａｘｉｍｕｍ，ＦＷＨＭ）的倒数，
ＦＷＨＭ 值越小，表示晶体结构越有序、结晶度越高。

骨有机成分主要由Ⅰ型胶原纤维构成，其二级

结构特征通过酰胺Ⅰ带 （ ａｍｉｄｅ Ⅰ） 和酰胺Ⅲ带

（ａｍｉｄｅ Ⅲ）进行评估。 酰胺Ⅰ带的拉曼位移选取为

１ ５９０～１ ７２０ ｃｍ－１，主峰位于约 １ ６７０ ｃｍ－１，主要反

映胶原分子中 Ｃ 􀪅􀪅 Ｏ 伸缩振动，与蛋白质二级结构

密切相关［１６］。 该谱带中不同峰位对应的二级结构

归属如下：约 １ ６０７ ｃｍ－１代表 β－折叠（低波数）；约
１ ６３８ ｃｍ－１代表 α－螺旋；１ ６６０～１ ６７０ ｃｍ－１代表无规

则卷曲； １ ６８５ ～ １ ６９０ ｃｍ－１ 代表 β － 折叠 （高波

数） ［１７－１９］。 酰胺Ⅲ带的拉曼位移选取为 １ ２３０ ～
１ ３００ ｃｍ－１，采用双峰拟合方法进行分析，峰位初值

分别设定为 １ ２４５ ｃｍ－１与 １ ２７０ ｃｍ－１，峰面积强度比

Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０常作为胶原完整性及结构稳定性的定量指

标，用于评估胶原纤维的成熟度和变性程度［１９－２０］。
拉曼光谱图的可视化绘制以及酰胺Ⅰ带分峰拟

合图通过 Ｏｒｉｇｉｎ ２０２２ 软件（ＯｒｉｇｉｎＬａｂ，美国）完成。

２　 结　 果

２．１　 拉曼光谱特征

本研究选取拉曼位移在 ２００～２ ０００ ｃｍ－１范围的

谱图，得到牙槽骨的特征峰（图 ３）。 无机组分包括

位于约 ９５９ ｃｍ－１的 ｖ１ＰＯ４
３－、约 ４３２ ｃｍ－１的 ｖ２ＰＯ４

３－、
约 ５８４ ｃｍ－１ 的 ｖ４ ＰＯ４

３－， 以 及 约 １ ０７２ ｃｍ－１ 的

ｖ１ＣＯ３
２－；有机组分包括位于约 １ ６０６ ｃｍ－１、１ ６３６

ｃｍ－１、１ ６６２ ｃｍ－１、１ ６８５ ｃｍ－１ 的酰胺Ⅰ带，位于约

１ ２４４ ｃｍ－１、１ ２６９ ｃｍ－１的酰胺Ⅲ带，约 ８５５ ｃｍ－１的脯

氨酸（ｐｒｏｌｉｎｅ）、约 ８７３ ｃｍ－１的羟脯氨酸（ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏ⁃
ｌｉｎｅ）、约 １ ００２ ｃｍ－１、１ ０３１ ｃｍ－１的苯丙氨酸（ｐｈｅｎｙｌ⁃
ａｌａｎｉｎｅ），以及约１ ４５０ ｃｍ－１ 的 ＣＨ２ 基团振动（ ＣＨ２

ｗａｇ）。 从光谱图观察到，ＨＬＴＨ 组 ｖ１ＰＯ４
３－峰的强度

相较于 ＰＤ 组有一定程度的升高。
２．２　 无机成分分析

本研究测试了健康与牙周炎状态下牙槽骨无机

图 ３　 不同测试区域样本的代表性拉曼光谱图

Ｆｉｇ．３　 Ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｖｅ Ｒａｍａｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ
ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｅｓｔ ａｒｅａｓ

质组成的变化，分别对根中及根尖区域牙槽骨的矿

物基质比、碳酸盐取代及骨结晶度进行分析（表 １）。
矿物基质比结果显示：在根中区域，ＰＤ 组相较于

ＨＬＴＨ 组降低，提示牙周炎状态下牙槽骨矿化程度

降低。 此外，两组根尖区域的矿物基质比相较于根

中区域有所下降。 碳酸盐取代结果显示：在根中及

根尖区域，两组水平接近。 骨结晶度结果显示：在根

中区域及根尖区域，ＨＬＴＨ 组与 ＰＤ 组的水平同样接

近。 综合来看，本研究观察到在牙周炎牙槽骨中主

要出现骨无机质矿化水平的变化，尤其在根中区域

表现为矿物基质比的降低，而碳酸盐取代及结晶度

变化相对较小。
表 １　 牙槽骨不同区域的无机成分指标

Ｔａｂ．１　 Ａｌｖｅｏｌａｒ ｂｏｎｅ ｉｎｏｒｇａｎｉｃ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ
ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｇｉｏｎｓ

牙槽骨区域 牙周状态 矿物基质比 碳酸盐取代 骨结晶度

根中 ＨＬＴＨ ３．３２５±０．３１７ ０．１３４±０．００９ ０．０５０±０．００７
ＰＤ ２．６８４±０．２０８ ０．１４１±０．００７ ０．０４９±０．００５

根尖 ＨＬＴＨ ２．５８７±０．２９１ ０．１３１±０．００６ ０．０４８±０．００７
ＰＤ ２．４６５±０．２３７ ０．１３３±０．００８ ０．０５０±０．００６

２．３　 有机基质与胶原结构分析

为评估牙槽骨中胶原纤维的结构特征，本研究

对酰胺Ⅰ带二级结构及酰胺Ⅲ带相关指标进行分析

（图 ４、表 ２）。
在酰胺Ⅰ带二级结构组成上，在根中区域，低波

数 β－折叠结构的相对含量为 ＰＤ 组高于 ＨＬＴＨ 组，
而 α－螺旋结构的相对含量为 ＰＤ 组低于 ＨＬＴＨ 组，
无规则卷曲结构的相对含量为 ＰＤ 组高于 ＨＬＴＨ
组。 这些变化显示：牙周炎状态下，根中区域胶原分

子二级结构中，有序的 α－螺旋结构相对含量下降而

无规则卷曲及 β－折叠结构相对含量上升，可能反映

胶原结构的转变及稳定性下降。 在根尖区域，ＰＤ
组的低波数 β－折叠结构及无规则卷曲结构的相对
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含量高于 ＨＬＴＨ 组， α －螺旋结构的相对含量与

ＨＬＴＨ 组接近，高波数 β－折叠结构的相对含量低于

ＨＬＴＨ 组。

Ａ：ＨＬＴＨ 组根中；Ｂ：ＰＤ 组根中；Ｃ：ＨＬＴＨ 组根尖；Ｄ：ＰＤ 组根尖。 Ｒ２代表决定系数，该值越接近 １ 代表拟合效果越好。

图 ４　 不同测试区域的酰胺Ⅰ带拟合峰及峰面积图

Ｆｉｇ．４　 Ｆｉｔｔｅｄ ｐｅａｋｓ ａｎｄ ｐｅａｋ ａｒｅａ ｐｌｏｔｓ ｏｆ ａｍｉｄｅ Ⅰ ｂａｎｄｓ ｆｏｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｅｓｔ ｒｅｇｉｏｎｓ
表 ２　 牙槽骨不同区域的酰胺Ⅰ带二级结构相对含量和酰胺Ⅲ带 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０值

Ｔａｂ．２　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｏｆ ａｍｉｄｅ Ⅰ ｂａｎｄｓ ａｎｄ ｔｈｅ Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｒａｔｉｏ ｏｆ ａｍｉｄｅ Ⅲ
ｂａｎｄｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｇｉｏｎｓ ｏｆ ａｌｖｅｏｌａｒ ｂｏｎｅ

牙槽骨区域 牙周状态
酰胺Ⅰ带

β⁃折叠 α⁃螺旋 无规则卷曲 β⁃折叠
酰胺Ⅲ带 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０

根中 ＨＬＴＨ ０．０２９±０．００６ ０．４０５±０．０４１ ０．３２８±０．０２６ ０．２３７±０．０２４ ０．４８３±０．０３０
ＰＤ ０．０４７±０．００６ ０．２２６±０．０１８ ０．５２１±０．０５３ ０．２０５±０．０２３ ０．５７１±０．０３１

根尖 ＨＬＴＨ ０．０２４±０．００４ ０．３７６±０．０３５ ０．３８８±０．０２４ ０．２１２±０．０１８ ０．５０５±０．０３７
ＰＤ ０．０４８±０．００６ ０．３１９±０．０３８ ０．４９８±０．０４７ ０．１３５±０．０１５ ０．４８２±０．０２８

　 　 在酰胺Ⅲ带的分析中（表 ２），根中区域 ＨＬＴＨ
组的 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０值相较于 ＰＤ 组更低，提示牙周炎状

态下胶原完整性及结构稳定性可能降低。 在根尖区

域中，ＨＬＴＨ 组与 ＰＤ 组的 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０值接近。
总体而言，本研究在有机基质成分上观察到牙

周炎牙槽骨的胶原结构发生显著变化，主要表现为

α－螺旋结构减少、无规则卷曲和 β－折叠结构增加，
且这种变化在根中区域更为明显。

３　 讨　 论

本研究基于拉曼光谱技术，对健康与牙周炎牙

槽骨在根中及根尖区域的无机和有机成分进行了探

索与分析。 结果显示，牙周炎状态下牙槽骨的矿化

程度及胶原结构发生了不同程度的改变。 另外，牙
槽骨的矿物质占比在根中与根尖之间存在差异。

炎症反应可促进破骨细胞生成与骨吸收，同时

抑制骨形成，从而导致新骨形成与矿化沉积减

少［２１－２３］。 本研究发现 ＰＤ 组牙槽骨在根中区域的矿

物基质比相较于 ＨＬＴＨ 组降低，提示牙周炎状态下

该区域骨矿化程度下降。 从牙槽骨的不同区域来

看，有研究显示根颈部牙槽骨松质骨弹性模量大于

根中部且根中部大于根尖部［２４］，另有学者发现根尖

区域的牙槽骨密度小于根颈部［２５］。 而除了骨骼微

观结构、机械性能以外，骨成分是评价骨质量的另一

指标［２６］。 在骨组成成分上，本研究观察到根尖区域

两组牙槽骨的矿物基质比相较于根中区域大致上有

所降低，这与以往研究的结果基本相符。 这可能是

因为根尖区域本身骨结构较为疏松，矿化程度较低。
碳酸盐取代可以用于解释骨组织的更新、重建，

同时，ＣＯ３
２－取代 ＰＯ４

３－也会影响晶粒尺寸，从而限制

矿物晶体的结晶度［２７］。 本研究中未观察到碳酸盐

取代或骨结晶度在两组牙槽骨之间或不同的牙根区

域间存在明显变化，可能提示骨组织的重塑水平在

根中及根尖区域接近，以及牙周炎并未显著改变羟

基磷灰石晶体的化学组成或正处于牙周炎的稳定

期，但这一结论还需后续研究进行验证。
在有机基质成分方面，本研究通过对酰胺Ⅰ带

的分峰拟合分析，发现 ＰＤ 组牙槽骨中 α－螺旋结构

（有序构象）相对含量降低，而无规则卷曲及 β－折
叠结构相对含量增加，尤其在根中区域表现最为明

显，这可能提示胶原构象的稳定性下降及构象重

排［２８］。 此外，既往研究表明，酰胺Ⅲ带中 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０

值可用于评估胶原纤维的完整性和成熟度，其升高

常与胶原结构松散或受损相关［１９］。 本研究中，在
ＰＤ 组牙槽骨根中区域观察到 Ｉ１ ２４５ ／ Ｉ１ ２７０值升高，提
示该区域胶原排列可能因炎症影响而造成了破坏。

本研究也存在一定局限性。 首先，由于人体样

本珍贵导致样本量有限，本研究的结果仅作为对健

·４４２· 陈映宇，等．基于拉曼光谱技术的健康及牙周炎牙槽骨成分差异的研究



康与牙周炎背景下骨组织矿物质与有机成分可能存

在的变化趋势的初探，尚不能区分个体差异与疾病

状态的独立影响。 其次，本研究使用的牙周炎骨样

本的疾病进展阶段无法精确判断。 未来研究可加大

样本量并结合力学测试和组织学分析，以进一步验

证和拓展本研究的结论。
综上所述，本研究从分子成分层面揭示了牙周

健康及牙周炎状态下牙槽骨的特征以及在不同牙根

区域的特征性变化，为理解牙槽骨的成分组成在牙

根不同区域的空间差异以及牙周炎相关的骨破坏提

供了新的视角，也可为后续骨的组织水平的力学研

究提供一定的依据［２７］。 本研究得出的主要结论如

下：健康牙槽骨根中区域的矿物基质比相较于其根

尖区域及牙周炎牙槽骨中的对应区域有所升高；碳
酸盐取代及骨结晶度在两种牙槽骨间及不同牙根区

域间变化不明显；牙周炎状态下牙槽骨的胶原二级

结构发生改变。
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ｏｆ ｂｏｎｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０２０， １０（１）： １６６６２．

［２８］ Ｂａｒｔｈ Ａ． Ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ
Ａｃｔａ， ２００７， １７６７（９）： １０７３－１１０１．

（收稿日期：２０２６－０１－０６）
（本文编辑：徐　 晶）
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