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  چكيده

 (CPP-ACP)يا    Casein Phosphopeptidesآمورفوس كلسيم فسفات-كازئين فسفو پپتيد 

  تشكيل شده CPPو  ACPاي زيست فعال با پايه محصولات شير است كه از دو بخش  ماده

  از پروتئين كازئين شير تهيه شده، توانايي قابل توجهي جهت تثبيت كلسيم و  CPP.است

اين ماده  . حلول و در نتيجه افزايش سطح كلسيم فسفات در پلاك دنداني را داردفسفات در م

حفظ وضعيت فوق اشباع   كردن توسط فعاليت يون كلسيم و فسفات به با مكانيسم باف 

مواد معدني در مينا كمك كرده، ميزان دمينراليزاسيون آنرا كاهش ورمينراليزاسيون را 

حركت كرده، وارد  CPPاز طريق  كلسيم و فسفات به اين صورت كه. بخشد بهبود مي

 .دهند هاي آپاتيت را دوباره شكل مي شوند و كريستال منشورهاي مينايي مي

داراي خاصيت  CPP-ACPاند كه  حيواني و انساني نشان داده  مطالعات آزمايشگاهي

هاي  وزيسهاي دنداني، ضايعات لكه سفيد، ميناي هيپومينراليزه، فلور درماني در پوسيدگي

ها و ديگر  خفيف، حساسيت دندان، اروژن و پيشگيري از تجمع پلاك اطراف براكت

كند  اين ماده بلوغ طبيعي پس از رويش دندان را تسهيل مي. باشد هاي ارتودنسي مي اپلاينس

هاي شيري در زماني كه انجام  و از آن جايي كه مشتقي از شير است جهت حفاظت دندان

به خصوص   نوع فاقد فلورايد اين محصول. باشد مشكل است، مطلوب مي هاي دنداني مراقبت

با توجه به اين كه در اين كودكان استفاده از . سال مفيد است 2براي كودكان زير 

هر   ،غير مجاز است  ها محصولات حاوي مقادير متوسط يا بالاي فلورايد به علت سميت آن

توان به عنوان ماده افزودني به غذاها،  را مي CPP-ACP. باشد مقدار بلع اين ماده ايمن مي

  .ها جهت كنترل پوسيدگي اضافه كرد شويه ها، آدامس، خمير دندان و دهان نوشيدني

  .مروري دارد CPP-ACP، بر مكانيسم عمل و خواص درماني  اين مطالعه

  .دنداني  ، سلامت دندان، پوسيدگيCPP-ACP :ها كليد واژه
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  معرفي

ليزاسيون و  ساختار دندان تحت شرايط دمينرا  در محيط دهاني

اگر اين تعادل به هم بخورد،  .گيرد رمينراليزاسيون قرار مي

منجر به تخريب ساختار دندان  ،دمينراليزاسيون پيشرفت كرده

  .]1[شود مي

محصولات لبني مثل شير و پنير جهت پيشگيري از 

داده است تحقيقات نشان . اند هاي دنداني شناخته شده پوسيدگي

  .]2 [ول اين اثر استؤمس كه جزء پروتئيني كازئين

 GC Tooth Mousse (GC Co. Japan)  محصول تجاري

بدون قند با پايه آب و به شكل كرم  ،مرطوب ،نرم يمخلوط

يك   با پايه (GC Tooth Mousse) ، ] 3  ، 4) [1شكل ( موضعي

رفوس فسفو پپتيد آمو كازئين نانو كمپلكس از پروتيين شير،

شكل  (  در دسترس است ،Recaldent)تكنولوژي (كلسيم فسفات 

2] (6 ،5، 3[   .  CPP-ACP از دو بخشACP  و  CPP  تشكيل

  ].7[است شده
  

  
  GC Tooth Mousseكرم موضعي . 1شكل          

  

  

  CPP-ACPمدل مولكولي كمپلكس . 2شكل 

  

-ser(p)-ser(p)-ser(p)شامل توالي   فسفو پپتيد كازئين

glu-glu 8 [باشد مي.[  

CPP-ACP  اولين بار در استراليا در دانشگاه ملبورن توسعه

اي براي  تحقيقات گسترده   Eric Reynolds پروفسور .پيدا كرد

ار با استفاده از كازئين در لابراتو CPP-ACP توليد كمپلكس 

   CPP-ACPدانشگاه ملبورن حق انحصاري ثبت .شير انجام داد
اين ماده پس از معرفي در اواخر . را در بسياري از كشورها دارد

با موارد استفاده بسيار   اي به سرعت تبديل به ماده 2002سال 

پزشكان  زياد به عنوان پوشش موضعي دندان توسط دندان

 . ]9 ، 10[گرديد

تركيب شامل  GC Tooth Mousseمحصول تجاري 

، CPP-ACP ،D-sorbitolگليسرول،  شيميايي آب خالص،

Xylitol ،CMc-Na، Propylene glycol ،H2O، SiO2 ، 

 ZnO2، Sodium saccharin ،Guar gum ،MgO2, ،

H3PO4 ،Propyl p-hydroxy benzoate ،Bytyl p-

hydroxy benzoate  وEthyl p-hydroxy benzoate  

   .]7[باشد مي

اي  را ماده FDA(،  CPP-ACP(سازمان غذا و داروي آمريكا 

هاي سني  بلع آن ايمن و تمام گروه . است ايمن معرفي كرده

حاوي لاكتوز  اين ماده جا كه از آن .استفاده كنند آناز توانند  مي

 ي كه مبتلا به عدم تحمل لاكتوز هستند،باشد، بيماران نمي

در بيماراني كه به  CPP-ACP .را استفاده كنند آن توانند مي

ديگر اين ماده حساسيت  تركيباتبنزوات يا  ،هاي شير ينئپروت

  .]7[استفاده شود ، نبايددارند

  

  مكانيسم عمل

  در مطالعات حيواني CPP-ACPپتانسيل رمينراليزاسيون 

]12، 11[ ،in vitro]16-   13 [و in vivo]20 -17[  نشان داده

  .تشده اس

GC Tooth Mousse پليكل و  ،به بافت نرم، پلاك

شود و كلسيم و فسفات آمورف را  پاتيت متصل مي آ  هيدروكسي

فسفو  از طريق  PP]. 7[كند به بزاق و مايع پلاك منتقل مي

شود  باند مي  كلسيم فسفاتهاي موجود در تركيب خود به  سرين

 آمورفاز كلسيم فسفات  كوچكي ايه تشكيل خوشه  و اجازه

)ACP ( كه به اندازه بحراني مورد نياز براي   نآبدون  ،دهد ميرا

  و به اين  رسوب كلسيم فسفات برسد در نتيجهرشد كريستالي و 
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قوي غير محلول  طبيعيي كه به طور كلسيم فسفاتصورت 

به صورت محلول در دسترس ) CPP(در حضور اين پپتيد  ،ستا

  .]21 -24  [گيرد قرار مي

 ACPكردن   ، لوكاليزه CPP-ACPضد پوسيدگي مكانيسم 

فسفات  وهاي آزاد كلسيم  در سطح دندان است كه فعاليت يون

پپتيد نه تنها  كازئين فسفو. ]3 ،  10 ،25 ،26[كند را خنثي مي

 كند بلكه به ماكرو ميتثبيت كلسيم فسفات آمورف را 

ن عنوا  هشود و ب هاي بيوفيلم سطح دندان نيز باند مي مولكول

، 27، 28[كند هاي كلسيم فسفات عمل مي يك منبع ذخيره يون

كلسيم فسفات آمورف از لحاظ بيولوژيك فعال است و   . ]24-21

هاي كلسيم فسفات به منظور حفظ سطح  كردن يون توانايي آزاد

 بنابراين پروسه دمينراليزاسيون را كاهش و ؛فوق اشباع را دارد

  . ]2  ، 9 ، 23 ، 29-34 [)3 شكل( دهد مي افزايشرمينراليزاسيون را 
  

  

  

 
  

       cpp-Acpاز كاربرد پس عاج دمينراليزه. 3 شكل

  

هاي كلسيم فسفات از فاز مايع به آساني از طريق ضايعه  يون

نسبت به  ،هاي مينايي يابند و در كريستال متخلخل انتشار مي

هاي آپاتيت را  كنند و كريستال شده رسوب مي زدايي معدني

  .]9[دهند شكل مي رهدوبا

-CPPاند كه غلظت بالاتر  مطالعات متعددي نشان داده

ACP   10 ،11 ، 18، 35[شود منجر به رمينراليزاسيون بيشتر مي.[  

CPP-ACP و به طور قابل توجهي  شود به پلاك باند مي

منبع ذخيره بزرگي  ؛]36[دهد مي افزايشرا در پلاك  كلسيم

تر  رمينراليزاسيون سريع اجازهشود و  در پلاك مي كلسيمبراي 

مداركي وجود دارد كه غلظت .   ]3  ،14 [دهد مينا را مي سوبستراي

تواند اثر باكتريسيدال يا  آزاد خارج سلولي مي كلسيمبالاي 

 CPP-ACP امكان دارد. ]36 ،  37 [باكتريواستاتيك داشته باشد

 اي تشديد شده آزاد، اثر ضد پلاك كلسيمبا حفظ غلظت بالاي  

  .]36[داشته باشد

 تواند از چسبندگي مي CPP-ACPمداركي وجود دارد كه 

استرپتوكوك موتانس و  چسبندگي(زا  هاي پوسيدگي استرپتوكوك

به سطح دندان از طريق شركت در ) استرپتوكوك سابرينوس

 ،10  ،36  ،38  [عمل آورده آلبومين ممانعت ب مبادلهپليكل براي 

 .  ]5[شود خير در بلوغ بيوفيلم ميأاعث تب همچنين اين ماده؛ ]6 

توجيهي براي اثر  CPP-ACPخاصيت بافرينگ 

كه  است گزارش شده .كننده از دمينراليزاسيون آن دارد پيشگيري

چه مستقيم و چه غير  ،كازئين توانايي بافر كردن اسيد پلاك

رسد  به نظر مي. ها را دارد از طريق كاتابوليسيم باكتري ،مستقيم

هاي  را كه توانايي جذب يون بازي هاي آمينه ن ماده اسيدكه اي

  .]25[كند آزاد مي ،پروتون را دارند

  

  اثرات درماني

كه كازئين اند  حيواني و انساني نشان داده  مطالعات آزمايشگاهي

پروتوكول   فوايد مهمي در  فسفو پپتيد آمورفوس كلسيم فسفات

   ].7[درماني دارد

هاي دنداني،  رماني در پوسيدگياين ماده داراي خاصيت د

هاي خفيف،  ضايعات لكه سفيد، ميناي هيپومينراليزه، فلوروزيس

حساسيت دندان، اروژن و پيشگيري از تجمع پلاك اطراف 

هاي اخير  در سال. هاي ارتودنسي دارد ها و ديگر اپلاينس براكت

نشان داد كه  insituمطالعات آزمايشگاهي حيواني و انساني 

CPP-ACP  10[داردنيز خواص ضد پوسيدگي[.  

 Tooth  بار كاربرد دهد كه يك مدارك اخير نشان مي

Mousse و همچنين  در مقابل اسيد سيتريك  تواند اروژن مينا مي 

بردن سطح كلسيم   با بالا را اسيدي   هاي خاصيت اروزيو نوشيدني

بحراني لازم براي انحلال  pH  پلاك دنداني و كاهش در بزاق و

، ]3  ،6  ،7  ،25 ،29  ،39  ،40 [كاهش دهد  د معدني ميناموا

 پايه با يها دنبال اروژن توسط نوشيدنيه رمينراليزاسيون مينا ب

مقابل اروژن اسيدي كه سايش  را تحريك كرده، عاج را در كولا

  .]4[نمايد محافظت مي ،كند مي ءرا القا

 منجر به كاهش سايش دندان از نوع CPP-ACP علاوه،ه ب

.  ]6[شود اتريشن در هر دو محيط اسيدي و نزديك به خنثي مي

نقشي در كنترل افزايش حساسيت عاج سرويكالي   همچنين

]. 1[دهد مينراليزاسيون كاهش ميرو حساسيت را از طريق  ]4[دارد

 ياجزا شود باعث ميرود كار مي وقتي در سطح عاج اكسپوز به
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از مواد معدني  سدي هدر ادامو ] 9[وندباند شبا قوت يني ئپروت

  ].7[كند ها مي تشكيل شود كه شروع به مسدود كردن توبول

گيري از  بر سطوح عاجي توانايي پيش CPP-ACPكاربرد 

بنابراين كاربرد آن براي پيشگيري  ؛دمينراليزاسيون عاجي را دارد

  .]9[شود مي از پوسيدگي ريشه دندان پيشنهاد

لا به خشكي شديد ن مبتاي در بيمارا همچنين در مطالعه

پپتيد آمورفوس  كازئين فسفو، نتايج مثبتي در رابطه با دهان

و  ]41[جهت پيشگيري از پوسيدگي شويه در دهان كلسيم فسفات

  .]10[نشان داده است ]42[مرطوب نگه داشتن دهان

اي براي درمان  به عنوان ماده CPP-ACP  كاربرد باليني

تواند  مي كه  ]43[است رفتههيپومينراليزاسيون مورد بررسي قرار گ

تواند  همچنين مي . را بهبود بخشدلكه سفيد ظاهر ضايعات 

دكلسيفيكاسيون   مانندو ديگر نواقص  همناطق هيپومينراليز

  .]7[ارتودنتيك، فلوروزيس سطحي و كم عمق را بازسازي نمايد

دوره كامل درمان  طي طور معمول  به اين مادهاستفاده از  

تواند از تجمع پلاك اطراف  مي  را كهچ ؛شود مي ارتودنسي توصيه

هاي ديگر جلوگيري كند و به بزاق  اپلاينس و آرچ واير  ،ها براكت

  .]7 [نمايد كردن اسيد توليد شده توسط پلاك كمك   در بافر

  

  بردروش كار

به دو روش   توانند اين نوع از خمير بهداشتي دهان را بيماران مي

) مسواك يا انگشت، swab( ي و بدون تريبا تر : استفاده نمايند

دقيقه با خمير 10بار در روز به مدت  2استفاده . ]1 ،44[)4شكل (

CPP-ACP مينراليزاسيون مينارباعث افزايش   رقيق شده 

 شود و خمير روي سطح دندان قرار داده مي  ابتدا. ]1[شود مي

را با  بيمار دندان اگر  ؛ماند دقيقه دست نخورده باقي مي  15-10

. ]4[زمان تماس با مينا ممكن است كاهش يابد ،مسواك كند آن

دقيقه است ولي هر چقدر مدت  3حداقل زمان استفاده 

بيمار  .دهد نتايج بهتري مي ،تري روي دندان باقي بماند طولاني

گيري خمير روي تمامي سطوح  تواند از زبان جهت قرار مي

ته نشود و در محل خمير شس بهتر است . ها كمك بگيرد دندان

ضمن اين كه   ؛باقي بماند تا به طور آهسته در طي شب حل شود

بيمار بايد از خوردن و آشاميدن  ،تا نيم ساعت پس از مصرف

  ].7[پرهيز كند

  

 
  

 
 
 
  

  

  هاي استفاده از خمير بهداشتي دهان راه. 4شكل 

  
CPP-ACP مواد مختلف تركيب با در  

CPP-ACP رد در محصولات ايمن براي كارب اي ماده

درماني و   مواد ،زشكيپ اي دندان محصولات حرفه ،مراقبت دهاني

  عنوان مادهه توان ب را مي CPP-ACP    .]43[باشد غذايي مي  مواد

خميردندان و  ،ها، آدامس، قرص افزودني به غذاها، نوشيدني

اين ماده با  .]1[ها جهت كنترل پوسيدگي اضافه كرد شويه دهان

هاي دنداني، به ميزان قابل  گيري از بيماري كمك به پيش

  . ]1 ،44 [كند و حفظ سلامت دهان شركت مي ءتوجهي در ارتقا

تواند  مي  گيرد هاي بدون قند قرار مي زماني كه در آدامس

به بيشترين  و مدت زمان جويدن، تعداد دفعات مصرفمستقل از 

، 18، 19، 45[ميزان ضايعات زير سطحي مينا را رمينراليزه كند

اسيد  قرار گرفتن در معرض ميزان مواد معدني را بعد از ،]10

هاي  به طور قابل توجهي پيشرفت پوسيدگي ،]10[افزايش دهد

 و] 46[ها را افزايش دهد پروگزيمالي را كاهش و مهار آن

  بالا ببردبزاق و پلاك را   فسفات همچنين غلظت كلسيم و

]49- 47.[     

شويه  در دهان CPP-ACPند كه ا مطالعات ديگر نشان داده

را در  كلسيم و فسفاتهاي  به طور قابل توجهي سطح يون

به پليكل بزاقي و  CPPشدن   اي از طريق باند لثه بالاي پلاك

  .]1 ،17 ،50 ،51[دهد سطح باكتري در بيوفيلم پلاك افزايش مي

CPP-ACP بر طعم  ءدر مواد غذايي بدون داشتن اثر سو

به همين علت اولين كانديدا براي درمان  ؛درو كار ميه غذا ب

 در آينده امكان دارد كه اين محصول و ]52[رمينراليزاسيون است

  .]14 ،53[به يك ماده ضد پوسيدگي مهم تبديل شود
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  با فلورايدمقايسه 

   CPP-ACPهاي عملكردي  هر كدام از پتانسيل

ندگي چسب كاهشمينراليزاسيون، ر مينراليزاسيون، افزايشدمهار (

ترين  مفيد  آينه اثرات مشابه) باكتريوسيدال/ستاتيك وو اثر باكتري

  .]14 ،36[فلورايد است يعني ماده ضد پوسيدگي

GC Tooth Mousse ويژه ه ب ،معمولي بدون فلورايد است

اين  از بلع هر مقدار و سال مناسب است 2براي كودكان زير 

ميزان فلورايد در صورتي كه محصولات با   ؛باشد ماده ايمن مي

اي ايمن  ماده . استانديكه  ا يا زياد در اين گروه سني كنتر طبيعي

طعم خوبي دارد و به خوبي  ،هاي كودكان است براي دندان

مداركي وجود دارد كه در  .]7[شود توسط كودكان تحمل مي

به  ]27 ،28[در مدفوع CPP، هضم حيوانات آزمايشگاهي بعد از 

  ].54-56[شود يافت مي  پپتيدها علت مقاومت پروتوليتيك

جهت خنثي كردن   CPP-ACPد كه نا مطالعات نشان داده

فلورايد كفايت بيشتري  حاوي هاي اسيد نسبت به خمير دندان

ي، خاصيت يهمچنين در مقايسه با فلورايد به تنها ؛]10[دارد

  .]6[رمينراليزه كننده بيشتري دارد

CPP-ACP فاده بيش از حد هيچيك از اثرات ناخوشايند است

در دوزهاي سميت فلوروزيس در دوزهاي متوسط و ( فلورايد

  .]14  ،36[دهد را نشان نمي) بالاتر

و  CPP-ACPمطالعات متعددي فوايد مصرف تركيبي 

 وقتي خمير  in vitro در يك مطالعه. اند فلورايد را ثابت كرده

  هدر يك چرخ   دندان فلورايددار  متعاقب خمير CPP-ACPحاوي 

كار رفت، ميزان از دست رفتن مينا كمتر از زماني بود ه ب  اروزيو

كار ه به تنهايي ب CPP-ACPو ) ppm 500-250(كه فلورايد 

ها همچنين نشان دادند كه مقاومت ميناي اكسپوز شده  آن. رفتند

زماني كه فلورايد نيز اضافه شود،  ،در برابر اسيد CPP-ACPبه 

 CPP-ACPكنند اگر  ت پيشنهاد مياين مطالعا .شود بيشتر مي

-CPP فلورايد و  بعد از خمير دندان فلورايددار استفاده شود، فوايد

ACP به علت  امر اين دارد احتمال؛ هر دو بهبود خواهد يافت

 ايجاد در   هاي فلورايد براي مداخله با يون CPP-ACPتوانايي 
 

يك خاصيت ضد پوسيدگي مضاعف از طريق تشكيل فاز 

همچنين فلورايد در   ].10[باشدتثبيت شده  P-F-Caفوس آمور

جهت اصلاح ساختار كريستالين دندان، تشكيل فلوروآپاتيت و 

 .]15 ،57-59[كند تسريع رمينراليزاسيون عمل مي

 GC MI Paste Plus محصولي جداگانه به نام

(Minimum intervention) كه حاوي  است توليد شدهppm 

  .]60[باشد فلورايد مي 900

  

  هاي كودكان دنداندر  CPP-ACPنقش 

CPP-ACP اي ايمن براي  ماده  .است از شير گاو مشتق شده

ها دارد، لذا  هاي كودكان است و طعم مطبوعي براي آن دندان

هاي شيري در زماني كه انجام  جهت حفاظت از دندان

 سطح بالاي .باشد آل مي ايده ،هاي دهاني مشكل است مراقبت

ها را  بلوغ پس از رويش دندان ق فراينددر بزا اتكلسيم و فسف

طور روزانه مواد معدني از دست رفته را   به، تسهيل كرده

  . كند جايگزين مي

با ريسك در كودكان  CPP-ACPرود كه  بنابراين انتظار مي

دهان را ندارند،  خوب كه عادات رعايت بهداشت بالاي پوسيدگي

  .]10[ثر باشدؤم

  

  گيري نتيجه

ها در مراحل اوليه و جلوگيري از پيشرفت  پوسيدگي تشخيص

 جا كه  از آن .باشد پزشك كودكان مي ها از وظايف مهم دندان آن

CPP-ACP ثري در كاهش پوسيدگي و جلوگيري از ؤنقش م

با توجه به افزايش مصرف غذاها و (ايجاد و پيشرفت اروژن 

وجه به با ت ؛دارد) نوجوانان هاي اسيدي در كودكان و نوشيدني

 ،سال 2در صورت بلع توسط كودكان زير  اين مادهايمن بودن 

 ،پزشكان از خواص اين ماده آگاهي داشته رود كه دندان انتظار مي

عادات و فاقد ويژه در كودكان با ريسك بالا ه ب ،با كاربرد آن

ضايعات پوسيدگي را در مراحل  ،رعايت بهداشت خوب دهان

ها گردند و مانع از پيشرفت آن نمايند اوليه متوقف
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Casein Phosphopeptides in oral and dental health 
 

Maryam Ghafournia*, Maryam Haj Norooz Ali Tehrani  
 
Abstract  
Casein Phosphopeptides (CPP-ACP) is a bioactive agent with the base of milk products, which have 
formed from two parts CPP and ACP. 
CPP produced from the milk protein casein and have a remarkable ability to stabilize calcium 
phosphate in solution and substantially increase the level of calcium phosphate in dental plaque. 
CPP-ACP buffers the free calcium and phosphate ion activities, thereby helps to maintain a state of 
super saturation with respect to tooth enamel depressing demineralization and enhancing 
remineralization. The free ca-p ions move out of the CPP, enter the enamel rods and reform onto 
apatite crystals. 
Laboratory, animal and human studies have shown that CPP-ACP exhibit cariogenic activity, 
treatment of white spot lesions, hypo mineralized enamel, mild fluorosis, tooth sensitivity, erosion, 
and prevent plaque accumulation around brackets and other orthodontic appliances. This agent 
facilitates the normal post-eruptive maturation process is derived from cow’s milk and is ideal for 
protecting deciduous teeth at a time when oral care is difficult. 
This product is fluoride free and is especially useful for under 2's where toxicological issues mean 
normal or high strength fluoride products are contraindicated; it is safe to swallow. This agent have 
commercial potential as an additive to foods, soft drinks, chewing gum as well as to toothpastes and 
mouthwashes for the control of dental caries. 
This article reviews the mechanism of action and therapeutic effects of CPP-ACP.  
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