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【摘要】 根尖生物膜是指存在于感染根管牙根表面牙

骨质上的生物膜，常见于难治性根尖周炎或持续性根尖周

炎，可导致根尖周病变迁延不愈。因其存在位置隐匿且附着

牢固，难以清除干净，给感染控制带来了巨大挑战。如何有

效清除根尖生物膜是临床关注的重点和热点问题。本文就

清除根尖生物膜方法的基础和临床研究进展作一综述。

【关键词】 根尖生物膜； 根外生物膜； 根尖手术；

根外感染； 慢性根尖周炎
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【Abstract】 Periapical biofilm refers to the biofilm that
exists on the cementum of the root surface of infected root
canals. It is commonly found in refractory periapical
periodontitis or persistent periapical periodontitis，which leads
to the non ⁃ healing of periapical periodontitis. Because of its
special location and firm attachment to apical surface，it is
difficult to clear up and has brought great challenges to infection
control. How to effectively remove the periapical biofilm is the
focus and hot issue of clinical attention. This review highlighted
the basic and clinical research of the methods of removing
periapical biofilm in recent years.
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根尖生物膜（periapical biofilm）是指存在于根尖外牙骨

质表面或超填的根充材料表面的细菌生物膜［1］，常见于慢性

根尖脓肿、持续性根尖周炎或难治性根尖周炎［2⁃3］。根尖生

物膜也被称为根外生物膜（extraradicular biofilm），是相对于

根管内生物膜而言。截至2024年6月28日，在PubMed上检

索到“periapical biofilm”文献215篇，而“extraradicular biofilm”

文献34篇。有学者对伴有窦道而无明显症状的慢性根尖周脓

肿患牙进行组织细菌学评估，结果发现83%的病例中存在根

外细菌，且主要以细菌生物膜的形式附着于根尖表面［4］。根尖

生物膜中常检出的优势菌群包括放线菌、粪肠球菌、丙酸杆

菌、梭杆菌和假单胞菌等［5⁃6］。一旦生物膜在根尖外区域形成，

机械预备、根管冲洗和药物都不能直接达到该区域，生物膜会

使细菌更加牢固地附着在根尖部位［7］，很难通过非手术牙髓

治疗去除干净，继而成为难治性根尖周炎的病原体［8］。同时，

生物膜中的基质如细胞外多糖（extracellular polysaccharides，
EPS）可以保护细菌免受各种环境因素，如 pH值和渗透压变

化的影响。由于基因表达的改变和耐药基因的转移，微生物

产生耐药性，导致生物膜中的细菌对抗菌药物及宿主防御反

应的抵抗力是游离状态细菌的1 000多倍［9⁃10］。因此，如何清

除根尖生物膜对于感染控制的成功至关重要，也是国内外学

者和临床医师关注的重点和研究的热点问题。

一、经典的清除根尖生物膜方法

经典的清除根尖生物膜的方法包括根管再治疗、根尖手

术和拔除患牙。根管再治疗及根尖手术治疗持续性根尖周

炎的成功率可达 80%以上［11⁃12］，但仍有超过 10%的患牙治疗

后根尖周病变未愈合，而根尖生物膜是主要的感染源，与其

位置隐匿、难以清除干净有关。

1. 根管再治疗：研究表明，根尖外的生物膜可能来源于

根管内，根管内的细菌通过根尖孔入侵到根尖外，附着在根

尖外牙骨质表面形成生物膜［4，6］。因此，通过清除根管内感

染物质从而治疗根外感染至关重要。Sabeti等［11］通过Meta
分析指出，根管再治疗的治愈率为 78% ~ 87%，并指出术前

根尖有无病变及病变的大小都将影响根管再治疗效果。

Alharmoodi等［13］采用根尖周指数（periapical index，PAI）评分
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系统评估根管再治疗后根尖周炎的愈合效果，发现根管再治

疗后，81%的患者根尖周病变得到愈合。根管再治疗通过清

除根管内的感染和严密封闭，一方面阻断了根管内微生物向

根尖外溢出的通道，另一方面通过人体自身的免疫系统促进

根尖周病变的愈合，消除根尖生物膜及根外感染。

2. 显微根尖手术：显微根尖手术是清除根外感染的有效

手段，根尖手术通过切除根尖的方式消除细菌及其残余的毒

素，增强了牙周组织和牙骨质在切除表面上的再黏附，并促

进了根尖周骨质再生或修复［14］。根尖生物膜主要黏附在从

根尖向冠方约2 ~ 3 mm的根尖牙骨质表面［8］，而根尖手术中

直接切除根尖 3 mm，不仅能去除 98%的根尖分歧和 93%的

侧支根管，同时去除了大部分的根尖生物膜［15］。研究表明，

显微根尖手术后的患牙5 ~ 9年长期愈合率达78.3%，存活率

可达95.2%，并且根尖倒充填材料的类型和术前的根管再治

疗的质量可能影响远期疗效［12］。

3. 拔除患牙：经过根管再治疗和根尖手术后，根尖生物

膜仍然存在，根尖周病变未愈合者，最后的选择是拔除患

牙。有学者对48 623例老年患者的拔牙原因进行统计分析，

发现因根尖周炎占约20%，并且因根尖周炎而拔牙的比例呈

逐年上升趋势［16］。根内感染理论认为，拔除患牙后大部分细

菌和生物膜失去了黏附的主要环境，人体可通过自身的免疫

功能消灭剩余的细菌，病损也随之痊愈［17］。

二、清除根尖生物膜的改进方法

根尖手术通过切除根尖可去除大部分根尖生物膜，但剩

余牙根表面可能仍有残留的生物膜，如何彻底清除残留的生

物膜，学者们致力于探索新的干预措施。

1. 根尖手术结合新型冲洗剂：根尖手术进行冲洗时，冲

洗剂将与根尖周组织直接接触，具有刺激和腐蚀组织特点的

次氯酸钠（NaClO）不能被使用［18］，临床需要有较好的组织相

容性、较小的细胞毒性，同时具备长期抗菌和抗生物膜能力

的新型冲洗剂以及新型的冲洗方法［19］。

（1）化学制剂：强酸性电解质水（strongly acidic electrolyte
water，SAEW）是将水中的NaClO和氯化氢（HCl）等通过离子

交换膜电解，在阳极产生的酸性水溶液，具有很强的杀菌能

力［20］。起杀菌作用的主要分子是次氯酸（HClO），与NaClO
所含的一氧化氯（ClO）相比，低浓度就能更好的去除细菌，

并且SAEW在环境中可以自然降解成盐水，相比NaClO更安

全且没有细胞毒性。体外研究显示，SAEW在粪肠球菌生物

膜中表现出优秀的杀灭效果，并且与 5.25%的NaClO有相近

的灭菌效果，提示SAEW在杀死根尖外细菌方面有良好的前

景［21⁃22］。

（2）生物制剂：生物制剂相对于目前口腔常用的抗菌剂，

在耐药性和生物相容性方面具有优势，逐渐引起人们的注

意。目前，研究较多的生物制剂是以噬菌体和益生菌为代表

的一类制剂，作为未来抗菌制剂的发展方向，生物制剂有望

在根尖手术中作为新型冲洗剂，辅助清除根尖生物膜。

噬菌体是一种原核生物病毒，在宿主细胞中生长繁殖，

能够引起致病菌的裂解，降低致病菌的密度。噬菌体的特异

性强，对非目的细菌不起作用，是针对多种耐药细菌的天然

抗菌剂［23］。研究表明，噬菌体在体外实验和大鼠根尖周炎模

型中都能显著减少粪肠球菌生物膜，单独使用表现出比抗生

素更好的抗菌效果，也可与常见的冲洗剂如NaClO和乙二胺

四乙酸（ethylene diamine tetraacetic acid，EDTA）结合使用，达

到更好的抗菌效果［24］。益生菌通过定植在人体内，改变宿主

某一部位菌群组成，是一类对宿主有益的活性微生物。已知

有乳杆菌属、双歧杆菌属和链球菌属能够干扰和竞争包括牙龈

卟啉单胞菌、中间假单胞菌等在内的根尖生物膜优势菌群，

抑制后者的定植，从而减少病原菌的数量、定植及对宿主的致

病作用［25⁃26］。有研究从植物乳杆菌中提取出植物乳杆菌脂磷

壁酸（Lactobacillus plantarum lipoteichoic acid，Lp.LTA），发现

其对根尖生物膜优势菌种，包括放线菌及粪肠球菌在内的多

菌种生物膜有抑制作用，提示Lp.LTA是一种潜在的抗根尖

生物膜制剂［27］。

（3）纳米颗粒：纳米颗粒能直接灭菌，通过精确调整其化

学成分、尺寸、表面电荷和其他性质，实现生物膜靶向治疗，

在清除生物膜方面有非常重要的应用前景，也是新一代抗菌

策略的重要组成部分［28］。此外，它能增强药物在水溶液中的

溶解度和向细菌细胞中的转运，通过与不同药物组合负载，

发挥协同抗生物膜功效，克服常见细菌耐药机制［29 ⁃ 31］。

Abdelsalam等［32］收集了 30颗因持续性根尖周炎而拔除的下

颌患牙，分别用柠檬酸银纳米颗粒、多西环素和次氯酸钠-依
替膦酸混合物对患牙根尖外表面进行处理，共聚焦显微镜下

发现尽管柠檬酸银纳米粒子未能完全去除成熟的根尖生物

膜，但实验组根尖样本中的平均活菌率较对照组低约 20%。

说明纳米颗粒对根外感染物质的清除具有积极作用，未来有

望作为冲洗剂用于根尖手术的根外感染控制。

2. 根尖手术结合改良倒充填材料：临床上常用的根管倒

充填材料包括三氧矿物聚合物（mineral trioxide aggregate，
MTA）、生物牙本质（biodentin）和生物陶瓷类材料（iRoot BP）
等。在生物陶瓷材料凝固过程中，碱性增加能引起细菌细胞

DNA降解和蛋白质损伤，起到抗生物膜作用［33］。研究表明，

MTA和生物陶瓷材料的抗生物膜活性会随时间延长而降低［34］，

而抗菌肽和纳米颗粒材料可以作为补充剂改善现有倒充填

材料的抗菌性能［35］，从而增强根尖手术后清除残留根尖生物

膜的效果。

抗菌肽是先天免疫系统的一部分，能抑制细菌黏附到生

物膜表面并有长期的抗生物膜活性［36］。研究表明，经过抗菌

肽作用，羟基磷灰石盘上可以观察到粪肠球菌生物膜结构的

显著损害、活细菌数显著减少［37］。据报道一种经过修饰的抗

菌肽1018能够与羟基磷灰石高亲和力结合，表现出显著的抗

微生物和抗生物膜活性［38］。有学者在MTA中添加纳米颗

粒，发现可以改善其直接和扩散的抗生物膜特性［39⁃40］。如壳

聚糖纳米颗粒能有效灭活细菌生物膜并破坏其胞外聚合物

基质，改变巨噬细胞的宿主炎症反应并促进愈合，将壳聚糖

纳米颗粒掺入封闭剂中，成功提高了抗菌性，抑制了粪肠球

菌生物膜的形成［41⁃42］。可见未来将抗菌肽和纳米颗粒补充
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到生物材料中，在增强抗生物膜性能方面具有很大的潜能。

3. 根尖手术结合激光治疗：激光是一种安全微创的物理

治疗手段，既可以通过本身的杀菌作用来清除根尖生物膜，

又可以通过空穴效应，结合冲洗液活化荡洗的方式清除根尖

生物膜［43］。目前，根尖手术中常用的激光有Er：YAG激光和

半导体激光［44⁃47］。

（1）激光直接照射：Er：YAG激光具有杀菌、生物刺激作

用和安全性高等优点，临床上常应用于直接杀菌。Er：YAG
激光在水中和牙齿中都有极好的吸收性，其能量选择性地聚

集在水或其他含水组织中，使水快速达到熔点，产生烧灼作

用，破坏细菌细胞结构，细胞中的水分迅速膨胀，细菌细胞壁

随之解体［48］。Araki等［44］使用Er：YAG激光照射新鲜拔除的

根尖周炎患牙的根尖 1/3区域，扫描电镜观察到受激光照射

的根尖区域附着的微生物表面汽化，根尖生物膜和受感染牙

骨质都被蒸发，形成了没有暴露牙本质小管的表面，表明Er：
YAG激光是去除根尖生物膜的有效工具。Sahar⁃Helft等［45］

也证实了Er：YAG激光具有卓越的抗粪肠球菌生物膜活性，

并指出增加激光的有效功率、在更靠近生物膜的部位照射或

使用更大尺寸的尖端，可能会诱导间接杀菌作用并降低生物

膜内的细菌生存力。

（2）激光活化荡洗（laser⁃activated irrigation，LAI）；除了

直接作用于根尖生物膜，Er：YAG激光在根尖手术过程中能

联合冲洗剂进行创口的冲洗消毒，去除粪肠球菌的同时抑制

生物膜的形成［49］。原理是使用纤维光纤尖端在冲洗溶液中

产生小的空化气泡，一方面通过体积振荡导致流体高速运

动、生物膜脱落［50⁃51］，另一方面空化气泡的内爆产生剪切力

和冲击力，破坏细菌生物膜，使细菌细胞壁破裂［52⁃53］。有研

究比较超声、Er：YAG激光和半导体激光的抗生物膜能力，结果

发现半导体激光和Er：YAG激光都比超声激活和常规注射器

冲洗能更有效地减少粪肠球菌生物膜［47］。Er，Cr：YSGG激光

活化荡洗对清除包括粪肠球菌、血链球菌和具核梭杆菌在内

的多菌种生物膜的有效性也被验证［54］。临床中将激光用于

根尖手术过程的清创和消毒，取得良好效果［55］。激光活化荡洗

具有安全性和有效性，在根尖手术过程中辅助清除根外感染

物质有潜在优势，可作为清除根尖生物膜的治疗手段［49，55］。

三、总结与展望

临床医师希望获得生物安全性更高、操作更简单和临床

效果更好的清理根尖生物膜的理想方法。新出现的生物制

剂和纳米颗粒具有生物相容性和抗菌性能，作为辅助根尖手

术的新型冲洗剂或倒充填材料的改良成分，具有潜在应用价

值。激光活化技术已作为辅助根尖手术控制根外感染的治

疗方法，具有良好的应用前景，其长期疗效需临床试验加以

验证。但很多新材料还处在基础研究阶段，尚未进行安全有

效的临床试验，未来可通过模拟根尖周微环境和开展大规模

临床试验，验证新型生物材料和干预措施对清除根尖生物膜

的效果。
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