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Objectives: This study aimed to evaluate the effect of silver fluoride (AgF) on the formation of car-
iogenic biofilm and surface of dentin in vitro.
Methods: Bovine dentin specimens with artificial caries were prepared and divided into 3 groups: 
untreated control, AgF-treated, and silver diamine fluoride (SDF)-treated. Streptococcus mutans 
cultured in brain heart infusion (BHI) broth was used to induce biofilm. The specimens were placed 
in a well plate containing BHI broth and S. mutans bacterial suspension, and incubated under aero-
bic conditions supplemented with 5% CO2 at 37℃ for 24 hours. After the incubation, the specimens 
were washed twice with phosphate-buffered saline (PBS) and sonicated to obtain a bacterial sus-
pension. The diluted bacterial suspension was then smeared on a blood agar plate and cultured for 
72 hours at 5% CO2 and 37℃. Following this, the number of bacterial colony forming units (CFUs) 
was counted and converted into logarithms for analysis. Additional specimens of each group were 
observed by scanning electron microscope (SEM). Energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS) was 
also performed for component analysis of the dentin surface.
Results: The number of S. mutans bacterial CFUs was significantly lower in the AgF and SDF 
groups than in the untreated control group. It was shown that SDF inhibited biofilm formation more 
than AgF; however, there was no statistical significance. The SEM images showed particles formed 
after AgF and SDF application were deposited on the dentin. It is confirmed through EDS analysis 
that the particles contained silver and fluoride ions.
Conclusions: This study confirmed that AgF application effectively inhibited the formation of the 
early S. mutans biofilm. It is suggested that AgF solution may be effectively used in the clinical set-
ting to prevent caries without occurrence of gingival irritation or bad odors.
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서  론

치아 우식증의 표준적인 치료 방법은 감염되고 탈회된 조직을 제

거하고 수복재료로 채워 넣는 것이지만, 이는 때때로 어려운 과제가 

될 수 있다1). 환자의 어린 연령 또는 장애로 인해 적절한 협조를 얻

을 수 없는 경우, 치과에 대한 접근성이 떨어지거나 경제적인 어려움

이 있는 환자들은 치아 우식증의 치료를 제때 받지 못하는 경우가 있

다. 이러한 경우에 대한 대안적인 치료 방법으로 우식 병소에 silver 

diamine fluoride (SDF)를 도포하는 방법이 제안되었다.

SDF는 은과 불소를 포함하는 무색의 염기성 액체로, 일반적으로 
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사용되는 38%의 SDF에는 24-28%의 은, 5-6%의 불소가 포함되어 있

으며 용액의 안정성을 위해 8%의 암모니아가 함유되어 있다2). 우식 병

소에 SDF를 도포하면 은 이온의 항균작용과 불소 이온의 재광화 작용

을 통해 우식의 진행을 멈추고 새로운 우식의 발생을 예방할 수 있다. 

SDF의 단점으로는 도포 후 치면의 검은색 변색, 용액의 불쾌한 냄

새와 치은 자극 등이 있다. 치면의 변색을 해결하기 위해서는 potas-

sium iodide 도포 및 nanosilver의 개발 등의 연구가 진행중이다3,4). 

SDF 용액에 포함된 암모니아로 인한 냄새와 치은 자극은 일시적이기 

때문에 상대적으로 강조되지 않았지만, 이로 인해 치은 격리를 위한 

추가적인 과정과 시간이 소요되고 환자의 불편 및 보호자의 불만 등의 

문제가 발생하는 것은 임상에서 SDF의 적극적인 사용을 제한하는 요

소이다. 이러한 문제 해결을 위해 최근 암모니아를 포함하지 않는 중성 

pH의 silver fluoride (AgF) 제제인 Riva Star AquaTM (SDI, Bayswa-

ter, Australia)가 개발되었다.

치아우식 병소는 치아의 표면에 자리잡은 성숙한 세균막 하에서 

발생하기 때문에 우식 병소에 대한 기계적인 제거 없이 약제의 도포만

으로 기존 우식을 정지하고 새로운 우식 형성의 예방을 위해서는 도포

하는 약제의 세균막 형성 억제 효과가 필수적이다5). SDF는 오랜 기간 

사용되어 오면서 우식 억제 및 예방에 필요한 항균 효과가 증명되었지

만, 새로 개발된 AgF의 항균 효과에 대해서는 연구가 미흡한 실정이

다.

이 연구는 탈회된 상아질에 도포한 AgF의 세균막 형성 억제 효과

를 대표적인 우식원성 세균인 Streptococcus mutans를 이용해 실험

실 환경에서 평가하고 이를 SDF의 결과와 비교분석하는 것이다. 또한 

두 용액 도포 후 상아질 표면에 발생하는 변화를 현미경으로 관찰하여 

분석하고자 한다.

연구재료 및 방법

1. 상아질 시편 제작
Bovine incisor의 법랑질을 제거하고, 저속의 다이아몬드 디스크

를 사용하여 주수 하에 3.0 mm×3.0 mm×2.0 mm 크기로 절단 후 

표면을 1000 grit sand paper로 연마하여 상아질 시편을 제작하였다. 

상아질 시편의 상면을 관찰하기 위해 시편의 상면을 제외한 면은 sili-

cone (Examixfine injection type, GC corporation, Tokyo, Japan)

으로 막아주었다.

상아질 시편 상면에 인공 우식을 유발하기 위해 이전 연구를 참

고하여 acetic acid 탈회용액을 제조하였다6). 50 mM acetic acid, 3 

mM calcium chloride, 3 mM potassium hypophosphate, 6 mM 

methylhydroxydiphosphonate를 혼합하여 탈회용액을 제조 후 10% 

hydrochloric acid와 10 M potassium hydroxide를 이용하여 pH 

4.95로 적정한 다음 용액을 0.22 μm vacuum filter system을 이용하

여 filtering 방식으로 멸균하였다. 멸균된 탈회용액에 상아질 시편을 

넣고 3일간 37℃ 항온수조에 보관하여 상아질 시편 상면의 탈회를 유

발하였다.

2. 상아질 시편 처리
제작한 시편을 3군으로 나누어 시편의 상면에 각 군당 해당하는 

용액을 도포하였다. 1군은 대조군으로 인공 우식을 유발한 상아질 시

편을 그대로 사용하였다. 2군은 SDF를 도포한 군으로, Riva StarTM 

(SDI, Bayswater, Australia)의 38% SDF 1.0 μl를 멸균된 fine-sized 

microbrush로 10초간 시편에 균일하게 도포한 뒤 3분 후 멸균된 증

류수로 세척하였다. 3군은 AgF를 도포한 군으로, Riva Star AquaTM의 

25% AgF 1.0μl를 2군과 같은 방식으로 도포 후 세척하였다. SDF의 양

은 임상 사용 권고 기준을 참고하여 시편의 크기에 맞게 조정하여 결

정하였으며7), AgF의 양은 제조사의 사용 지침을 참고하여 SDF와 동량

으로 설정하였다8,9).

3. 세균 배양
S. mutans ATCC 25175 표준 균주를 brain heart infusion (BHI) 

액체배지 (BD bioscience, NJ, USA)에 5% CO2가 보충된 37℃의 호

기성 조건에서 18시간 동안 배양하였다. 배양 후 분광 광도계(Smart 

Plus 2700; Young-woo Inst., Seoul, Korea)로 혼탁도를 측정하여  

1×109 CFU/ml로 희석하여 S. mutans 현탁액을 제조하였다.

4. 우식원성 세균막 형성 및 colony-forming unit 측정
처리한 각 군의 시편을 1% sucrose를 포함하는 BHI 액체배지 

1980 μl가 들어있는 12-well plate 하방에 놓고 S. mutans 현탁액 20 

μl를 접종 후 5% CO2가 보충된 37℃의 호기성 환경에서 24시간 배양

하였다.

24시간 배양한 시편을 phosphate-buffered saline (PBS)으로 2

회 세척하고 시편을 10초간 초음파 처리(VC 100, Sonics & Materials 

Inc., Danbury, CT, USA)하여 세균 부유액을 만들었다. PBS로 희석

한 세균 부유액 50 μl를 blood agar plate (Hanil-KOMED, Seong-

nam, Gyeonggi-do, Korea)에 도말하여 72시간 배양하였다. 배양된 

각 세균의 colony-forming unit (CFU)을 관찰하여 측정된 각 세균의 

수를 log10CFU 값으로 변환하여 분석하였다.

5. 현미경 관찰
각 군당 추가시편을 제작하여 같은 방법으로 용액을 도포한 뒤 상

아질 표면을 주사전자현미경(JSM-IT500, JEOL, Tokyo, Japan)으

로 관찰하였다. 상아질 표면에 침착된 입자의 성분 분석을 위해 시편

Table 1. Streptococcus mutans bacterial counts expressed as log10CFU/ml

Groups
Bacterial count  

(Mean±standard deviation, log10CFU/ml)
P value

Group 1 (control) 6.73±0.15a .000
Group 2 (SDF) 4.97±0.32b

Group 3 (AgF) 5.38±0.70b

P value from Kruskal-Wallis test.
a,bSame superscript letters indicate no significant difference between 
the groups by Bonferroni’s post-hoc test.
CFU: colony-forming unit, SDF: silver diamine fluoride, AgF: silver 
fluoride.
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의 표면에서 방출되는 특정 X선을 검출하여 성분을 분석할 수 있는 

energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS)를 함께 시행하였다.

6. 통계분석
IBM SPSS 25.0 (SPSS Inc, Chicago, IL, USA)을 사용하여 

log10CFU 값에 대한 통계 분석을 시행하였다. 각 군의 결과값에 대

해 Kruskal-Wallis test를 시행하여 통계적 유의성을 검증하고 이후 

Bonferroni 사후 분석을 시행하였다. 

연구 성적

1. 세균 부착
S. mutans의 log10CFU 값은 2군 및 3군에서 1군에 비해 유의하게 

낮았다. 3군의 log10CFU 값이 2군보다 다소 크게 나타났지만 통계적

으로 유의하지는 않았다(Table 1, Fig. 1). 

2. 용액 도포 후 상아질 표면의 변화
탈회된 상아질 표면에 SDF와 AgF를 도포했을 때 입자가 생성되어 

상아질 표면에 축적되는 것을 주사전자현미경 관찰을 통해 확인하였

다(Fig. 2). 생성된 입자에 대하여 EDS를 이용한 성분 분석 결과 은 이

온과 불소 이온을 포함하는 것으로 나타났다(Fig. 3). 

고  안

AgF는 1970년대 초반 사용되기 시작했으며, Craig 등10)은 소아의 

유치 및 영구치 우식 병소에 40%의 AgF를 도포하여 효과적인 결과를 

보고했다. 과거에는 AgF 용액 도포 후에 환원제인 불화주석을 추가로 

도포해야 하는 과정이 필요하여 번거로웠으며, 불안정한 상태인 AgF 

용액의 관리 역시 어려워 점차 사용 빈도가 줄어들게 되었다1). 최근 개

발된 중성 pH의 AgF인 Riva Star AquaTM는 이와 같은 불편을 해소했

Fig. 1. The mean and standard deviation of bacterial counts of Strep-

tococcus mutans expressed as log10CFU/ml. *Statistically significant 

compared to control group (P＜0.05). SDF: silver diamine fluoride, AgF: 

silver fluoride.
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Fig. 2. Scanning electron microscope images of dentin specimen (×1,000). (A) Control, (B) silver diamine fluoride application, (C) silver fluoride 

application.
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Fig. 3. Energy dispersive X-ray spectroscopy analysis of dentin specimen. (A) Silver diamine fluoride application, (B) silver fluoride application.
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으며 치은 자극이 없어 임상에서 더욱 쉽게 사용할 수 있다는 장점이 

있다11,12).

이 연구에서 SDF와 AgF 모두 S. mutans 세균막 형성을 효과적으

로 억제했다. Patel 등13)은 Riva starTM의 38% SDF에 36,457 ppm의 

불소와 415,443 ppm의 은 이온이 포함되어 있다고 보고했다. 은 이

온은 세균의 대사 및 생식 경로를 저해해 세포 사멸을 유발할 수 있으

며, S. mutans 다당류 합성 과정에서 glucosyl 및 fructosyl 전이효소 

활성을 억제하여 S. mutans의 치면 부착을 저해한다2,14). 고농도의 불

소는 세균의 세포 구성 요소에 결합해 탄수화물 대사 및 당 흡수와 관

련된 효소에 영향을 주어 세균막 형성을 억제할 수 있다4). 이 연구에서 

사용된 Riva star aquaTM의 25% AgF는 38% SDF보다 불소와 은 이온

의 함량이 낮지만 이번 실험의 결과 충분한 세균막 형성 억제 효과를 

보였다. 

통계적으로 유의한 차이는 없었지만 AgF의 S. mutans 세균막 형

성 억제 효과는 SDF보다 적었다. 앞서 언급한 두 용액의 은과 불소 함

량의 차이 외에도 두 용액의 pH 차이가 결과에 영향을 주었을 수 있다. 

SDF 용액은 pH 9-10의 염기성 용액이며 탈회된 상아질에 SDF가 침

투하면 그 부위를 알칼리성 환경으로 만든다15). 알칼리성 환경은 교원

질 분해효소를 비활성화 시키고 인산염과 교원질 사이의 공유결합 형

성을 촉진하여 탈회된 상아질의 재광화를 촉진하게 되는데, 상아질 표

면이 재광화되면 표면이 부드러워져서 세균의 부착을 저해할 수 있다
13,15,16). 또한 Nakajo 등17)은 S. mutans의 세균막이 알칼리성 환경에 

취약하다고 보고한 바 있다. 

상아질 표면을 주사전자현미경과 EDS 분석을 통해 관찰한 결과, 

SDF와 AgF 도포 시 상아질 표면에 은과 불소 이온을 포함하는 입자

가 생성되어 상아세관을 막고 있는 것이 관찰되었다. 은과 불소 이온

의 항균효과와 함께, 용액 도포 후 표면에 축적되는 입자가 상아세관

을 효과적으로 봉쇄하여 세균막의 형성을 억제할 수 있을 것으로 생각

된다18).

이 연구는 실험실 환경의 연구이기 때문에 실제 구강 환경을 정확

히 반영할 수 없었다는 것과 단기간의 연구라는 한계점이 있다. 대표

적인 우식원성 세균을 사용하여 효과를 평가한 데에는 의의가 있으나 

실제 구강 환경은 더 많은 세균들이 상호작용하고 있으며 다양한 자극

들이 전해지는 곳이므로 본 연구의 결과와 차이가 있을 수 있다. 또한 

AgF 도포의 효과에 대한 장기적인 추가 연구가 필요하다.

결  론

1. 탈회된 상아질에 도포한 AgF는 S. mutans 세균막 형성을 효과

적으로 억제했다. 

2. AgF 도포는 SDF 도포에 비해 세균막 억제 효과가 적게 나타났

지만 통계적으로 유의한 차이는 없었다. 

3. AgF와 SDF 도포 후에는 은과 불소를 포함하는 입자가 상아질 

표면에 침착되어 세균막 형성 억제 효과에 기여한다.
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