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【摘要】 粪肠球菌近年来被证实与牙髓根尖周病的关系十分密切，是造成根管持续性或继发性感染和根管

治疗失败的重要菌群之一。传统的根管消毒药物如次氯酸钠、氯己定、氢氧化钙等由于药物使用的浓度限制

和根管系统自身的复杂性等，不能完全清除根管内的粪肠球菌，如何有效对抗根管内粪肠球菌的感染成为当

前牙髓根尖周病治疗的重要研究方向之一。近年来，针对粪肠球菌的耐药性和致病性，出现了一些新型的消

毒方法和抗菌剂，如激光、光动力疗法、超声荡洗和臭氧等，它们与传统根管冲洗药物联用能明显增强原传统

药物对根管内粪肠球菌的清除能力。此外，二氧化氯、纳米氧化镁、超氧化水和N⁃乙酰半胱氨酸等新型消毒

方式的出现，均证明对根管内粪肠球菌具有独特的杀伤作用。以上新型消毒方式的研究目前大多处于体外

实验阶段，其对正常组织的刺激和损伤尚缺乏相关临床数据的支撑，有待于进一步的研究。
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【Abstract】 Enterococcus faecalis has been confirmed to be closely related to dental pulp and periapical disease in re⁃
cent years. Enterococcus faecalis is one of the important bacteria causing persistent or secondary root canal infection and
root canal treatment failure. Traditional root canal disinfection drugs such as sodium hypochlorite, chlorhexidine and cal⁃
cium hydroxide can not completely remove Enterococcus faecalis in the root canal because of the concentration limita⁃
tion of the drug and the complexity of the root canal system. Therefore, how to effectively resist the Enterococcus faecalis

infection in the root canal has become one of the important research directions in the treatment of periodontal pulp peri⁃
apical disease. In recent years, some new antimicrobial agents and disinfection methods have emerged due to the drug
resistance and pathogenicity of Enterococcus faecalis, such as laser, photodynamic, ultrasonic irrigation and ozone thera⁃
py. Their combination with traditional root canal irrigation drugs can significantly enhance the ability of traditional
drugs to remove Enterococcus faecalis in the root canal. In addition, the emergence of new disinfection methods such as
chlorine dioxide, nano⁃magnesia, superoxidized water and N⁃acetylcysteine have been shown to have a unique killing ef⁃
fect on Enterococcus faecalis in root canals. At present, most of the new disinfection methods described above are in the
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in vitro experimental stage, and their stimulation and damage to normal tissue still lack relevant clinical data support;
thus, these outcomes need to be further studied.
【Key words】 root canal therapy; infected root canal; Enterococcus faecalis; root canal disinfection; sodium hy⁃
pochlorite; chlorhexidine; photodynamic therapy; laser; ozone; chlorine dioxide; nanometer magnesium oxide;
super⁃oxidized water
J Prev Treat Stomatol Dis, 2020, 28(9): 607⁃612.

粪肠球菌（Enterococcus faecalis，E. faecalis）是

感染性根管和难治性根尖周炎的检出菌之一，常

规的诊间冲洗和封药以及机械性根管清理难以将

其彻底清除。E. faecalis的持续性感染可能是导致

难治性根尖周炎和根管再治疗的主要原因。近年

来，越来越多的新型根管消毒方法已逐渐应用于

临床，本文就有关根管内E. faecalis生物学特征、常

用根管消毒药物的现有研究和近些年出现的新型

消毒方式的进展作一综述。

1 粪肠球菌的生物学特征

E. faecalis是人类体内正常菌群之一，也是人

类发生机会感染过程中的病原菌之一，它在肠道、

阴道和口腔内寄居，但是在正常人体口腔内分布

极少。E. faecalis是革兰阳性兼性厌氧菌，形态呈

现为椭圆形或者圆形，直径 0.5～1.0 μm，排列方式

上多成对或成短链状，通常不运动。E. faecalis形

成生物膜的能力较强，这一特点使其对抗菌药物

的耐药性增强，对宿主的免疫清除作用和吞噬的

敏感性减弱［1］。在根管内，E. faecalis可以合成荚

膜和肠球菌表面蛋白等产物，这些产物可能有助

于其形成生物膜，从而附着于根管壁上，这也是E.

faecalis难以被完全清除的重要原因之一。E. fae⁃

calis具有较强的耐药性，还能合成明胶酶等产物，

对牙髓和根尖周组织有致病性。在难治性牙髓感

染的患牙根管中，常检出E. faecalis等菌群［2］，在持

续性或者继发性根管感染中E. faecalis的检出率达

到了 80%以上［3］，因此，E. faecalis被认为是根管再

感染过程中的重要菌群。

2 传统根管冲洗及消毒药物对粪肠球菌的作用

传统的根管消毒方法以根管冲洗和诊间封药

为主，包括机械性的根管预备与药物冲洗、根管封

药等。E. faecalis形成生物膜的能力使其对药物具

有很强的耐受性，能够在不同口腔 pH、温度以及渗

透压的环境下存活，这是引起根尖周牙髓病变的

主要原因之一。因此根管的药物消毒是根管治疗

中的重要一环。

2.1 次氯酸钠

次氯酸钠（NaClO）具有较广的抗菌谱和促进

有机组织溶解的作用，还能够通过脱酰作用破坏

E. faecalis毒力因子脂磷壁酸（E. faecalis lipoteicho⁃
ic acid，Ef LTA）的结构，从而减轻炎症反应，是目

前根管治疗最常用的冲洗剂。但NaClO具有一定

的细胞毒性和神经毒性，研究已经证实，NaClO浓

度与根管消毒效果呈正相关，与生物相容性呈负

相关。若同时使用光动力处理（photodynamic thera⁃
py，PDT）可以降低NaClO的使用浓度［4］。最近有研

究也表明 5.25%的 NaClO 和 PDT 联用可以清除

99.99% E. faecalis，效 果 优 于 单 独 使 用 其 中 之

一［5］。联合激光照射消毒方面，5.25%NaClO联合

Er：YAG激光对 E. faecalis清除效果优于单独使用

NaClO［6］。因此NaClO与 PDT或激光的联合使用可

能成为根管内消除E. faecalis的有效方法之一。

2.2 氯已定

氯己定（chlorhexidine，CHX），又称“洗必泰”，

它具有良好的生物相容性和广泛的抗菌活性，可

作为根管冲洗剂和根管封药使用。它的抗菌特性

是由于其阳离子吸附在带负电荷的细胞膜上，导

致细胞内成分的泄漏从而杀死细胞。1%NaClO和

2% CHX均能有效清除根管内E. faecalis［7］，但CHX
可能比NaClO更能提高碱性根管药物对 E. faecalis

的抗菌活性［8］。CHX与 NaClO相比的主要缺点是

不能溶解有机物［7］，不能去除牙髓组织及菌斑生物

膜的有机成分，残留的碎屑还可能对充填效果产

生不利影响，因此临床工作中CHX常与 5.25%NaC⁃
lO或者 17%EDTA联用。

2.3 过氧化氢

临床上过氧化氢（H2O2）作为根管冲洗液时浓

度一般为 3%～5% H2O2，通过产生羟基自由基

（HO·）与各种有机化合物反应，使细胞成分发生

氧化而产生杀菌作用。最近有研究表明，H2O2经
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超声和 LED光照射后，能增强HO·的生成和对 E.

faecalis的杀菌活性，且与单纯超声照射相比，该系

统达到同样的杀菌活性时，照射时间明显缩

短［9⁃10］。上述研究提示，可以探究更多的H2O2与其

它消毒方式联合使用的方案，提高H2O2的杀菌能

力和安全性。

2.4 乙二胺四乙酸

乙二胺四乙酸（ethylene diamine tetraacetic ac⁃
id，EDTA）是一种强效金属螯合剂，它能与羟基磷

灰石中的钙离子形成螯合钙而溶解，使得牙本质

脱矿，从而牙本质小管开放暴露，对钙化和细小的

根管预备起到了辅助作用，EDTA这一特性在钙化

的根管中能起到疏通作用。17%EDTA作为常用的

根管冲洗药物，较其他药物而言，对E. faecalis抑菌

能力较弱而去除玷污层的能力较强，因此EDTA常

常联合其他药物如NaClO协同使用，以达到更好的

去除玷污层和抗菌效果［11］。

2.5 氢氧化钙

氢氧化钙（calcium hydroxide，CH）的抗菌性能

是由于羟基离子的释放，提供了一个高碱性的环

境（pH值能达到 12.5），从而达到除菌效果。由于

氢氧化钙在根管内扩散性差，牙本质的缓冲作用

可以降低氢氧化钙在牙本质小管深层的抗菌活

性，E. faecalis的耐碱性也使得氢氧化钙的消毒效

果并不明显［12］，此外氢氧化钙封药后难以冲洗清

除。前文已述，由于根管内结构的复杂性及不确

定性，氢氧化钙难以扩散到所有被污染的根管，这

是根管内消毒不彻底的重要原因。近期研究［13］表

明氢氧化钙与纳米银粒子联合应用，可以在短期

内显著提高对根管内 E. faecalis的消毒效果，提示

可寻找良好的载体材料以提高氢氧化钙的扩散

效果。

3 新型方法对粪肠球菌的消毒作用

3.1 超声荡洗

传统的根管冲洗方法不能完全清除根管内的

E. faecalis，因此超声荡洗在根管预备中越来越受

重视。近些年有文献表明结合超声荡洗能有效清

除根管内细菌、牙本质碎屑和玷污层，显著提高根

管清洁的效果［14］。例如对比单独使用 2.5% NaClO
对根管内 E. faecalis清除率为 99.70%，2.5% NaClO
结合超声荡洗的清除率可达到 99.99%［15］。有研究

进一步证实，根管预备后用 1% NaClO超声荡洗 1
min能完全清除深达 140~150 μm的根管壁上的 E.

faecalis，这和 CHX处理一周后的效果相同［16］。还

有体外研究对比了 2.5% NaClO超声荡洗、亚甲蓝

介导的光动力疗法或上述超声荡洗与 PDT联合处

理三种消毒方法，结果显示联合处理方案对E. fae⁃

calis的清除能力最好［17］。另外，与单独使用 H2O2

相比，超声能够增强H2O2解离出HO·的能力，对根

管内E. faecalis的清除效果有明显增强［18］。总而言

之，超声荡洗能够协同原有的消毒方式，增强对根

管内E. faecalis的清除效果。

3.2 激光对根管内粪肠球菌消毒作用

掺钕钇铝石榴石（neodymium doped yttrium alu⁃
minum garnet，Nd：YAG）和掺铒钇铝石榴石（erbi⁃
um doped yttrium aluminum garnet，Er：YAG）激光均

属于固体激光器，通过把能够产生受激辐射作用

的金属离子掺入晶体或玻璃基质中构成发光中心

而制成。YAG（Yttrium aluminium garnet）即钇铝石

榴石，而Nd（钕）和 Er（铒）则是掺在其中的金属粒

子，形成掺钕钇铝石榴石（Nd：YAG）和掺铒钇铝

石榴石（Er：YAG）。一定功率的激光可以杀灭多

种微生物，其作用时产生的光热效应、光电效应、

光化效应和光压效应是较好的消毒方法。Wang
等［19］用 Nd：YAG 激光（100 mJ，1.5 W，15 Hz）处理

被E. faecalis污染的根管 3 min，灭菌率最高仅达到

了 76%；Dos Santos 等［20］使用 Er：YAG 激光（100
mJ，10 Hz）对E. faecalis污染的根管进行消毒，发现

即时灭菌率最高也只是 99.95%。因此两种激光单

独使用均不能完全杀灭根管内的E. faecalis。

Er，Cr：YSGG 激光，即水激光，是利用 Er，
Cr：YSGG晶体释放出 2 780 nm波长的激光来激发

水分子，使之成为具有高速动能的粒子而发挥杀

菌消毒的作用。因对其他组织刺激性和损伤小，

在口腔治疗领域被广泛运用。有研究比较了 Er：
YAG 激光（0.3 W，15 Hz）、Nd：YAG 激光（1.5 W，

15 Hz）和 Er，Cr：YSGG激光（1.25 W，15 Hz）对根

管内 E. faecalis和白色念珠菌生物膜的杀灭效果，

证实Er，Cr：YSGG激光是最有效的［21］。

越来越多的研究聚焦于将激光与根管内消毒

药物的联用，在用药物进行根管冲洗后联用激光

消毒，可解决药物消毒不彻底的问题，达到更加令

人满意的结果。研究证实，Er，Cr：YSGG 和 Er：
YAG激光可以明显增强NaClO的杀菌作用［6，19］，Li⁃
cata等［22］发现，在 5.25% NaClO及 17%EDTA溶液冲

洗后，运用 75 mJ Er，Cr：YSGG激光照射 60 s，根管

中 E. faecalis 的清除率可达到 100%，2% CHX 和
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17% EDTA联合Er：YAG激光（500 mJ，12 Hz）照射

60 s也能有效清除根管壁E. faecalis生物膜［23］。以

上研究均表明激光与根管内消毒药物的联用能增

强药物的灭菌效果。

3.3 PDT
PDT是一种以光动力效应为基础的新兴诊疗

方法。这是一种有氧分子参与的伴随生物效应的

光敏化反应。其过程是特定波长的激光照射使组

织吸收的光敏剂受到激发，而激发态的光敏剂把

能量传递给周围的氧分子，生成强活性的单态

氧。利用氧化反应破坏生物大分子，从而对细胞

产生细胞毒性作用，进而使得细胞受损甚至死

亡。PDT具有抗菌作用强、抗菌谱广、安全性良好

且不良反应小等优点。然而部分根管内E. faecalis

是以生物膜形式存在的，并且其渗透能力较强，可

以进入根管侧支、根尖分歧和牙本质小管内，这些

地方激光或光敏剂难以到达，这无疑降低了 PDT
的根管消毒效果。由于单态氧的作用范围仅为 40
nm，也使得 PDT的杀菌范围有局限性，有研究显示

单次 PDT 只能清除根管内 45%的 E. faecalis 生物

膜［24］。以甲苯胺蓝为光敏剂，以 635 nm，200 mW/
cm2的 LED灯为光源的 PDT和氢氧化钙进行比较，

二者对根管内消毒均有较好的效果，但 PDT可显

著减少感染根管内的E. faecalis数量［25］。

比较单次 PDT、重复 PDT和只采用NaClO冲洗

消毒被 E. faecalis感染的根管，发现单次 PDT只能

清除 45%生物膜，重复 PDT可以清除 95%生物膜，

而 NaClO 可以全部清除［24］，这表明 PDT 的效果不

及 NaClO。但 PDT与根管消毒药物的联用效果也

值得进一步研究，如 PDT与壳聚糖联用也比单独

用其中一种的效果更好［26］。总的来说，目前对光

动力疗法的研究多着眼于探究不同类型的光敏

剂、联用不同类型的药物等方法以得到更理想的

根管消毒效果。

3.4 臭氧

臭氧是一种反应性极强的气体，具有重要的

抗菌性能。这种气体氧化细菌细胞壁和细胞质

膜，并作用于真菌、原生动物和病毒。它能在水的

存在下形成氧化自由基，穿透并作用于细胞膜，影

响细胞膜的渗透稳定性，促进氨基酸的氧化，使细

胞因反应的延长而裂解。它的这些性质可以用于

杀灭根管中 E. faecalis、铜绿假单胞菌和金黄色葡

萄球菌等菌群。最近研究［27］显示臭氧对根管的E.

faecalis 的杀菌效果优于磷酸钛氧钾（KTiOPO4，

KTP）和 Er：YAG两种激光，但不及 5.25% NaClO。

由于高温和激光产生对牙本质表面多孔结构的有

害影响，KTP 和 Er：YAG 可能还会损伤周围组

织［28］。臭氧对根管内粪肠球菌的清除效果虽不及

NaClO，但二者联合使用时比它们单独使用时效果

更好［29］。Noites等［30］的研究也证实，2%CHX和臭

氧气体联用 24 s可以彻底清除根管内的 E. faeca⁃

lis，效果要优于单独使用 CHX或者臭氧。因此臭

氧虽然不能代替传统根管冲洗剂，但能作为辅助

剂协同NaClO和CHX清除E. faecalis。

3.5 二氧化氯

二氧化氯（ClO2）是一种公认的安全的杀菌剂，

二氧化氯对细胞壁有较强的吸附和穿透能力，放

出原子氧将细胞内的含巯基的酶氧化从而起到杀

菌作用。因此它能有效杀灭病毒与细菌，工业上

常用作对自来水的消毒，但用于对根管消毒的研

究还很少。Herczegh等［31］的实验证实，0.12%的二

氧化氯溶液及其气相能有效、快速地消除实验中

来自根管系统的 E. faecalis感染，它比传统使用的

NaClO 或 CHX 冲洗剂更有效地防止根管内再感

染，但是其细胞毒性还需要进一步研究。

3.6 纳米氧化镁

纳米氧化镁属于纳米级金属氧化物，纳米级

金属氧化物通过静电相互作用破坏细胞膜，金属

离子造成细胞内环境紊乱，活性氧的氧化作用影

响基因表达和蛋白质合成等机制达到杀菌作

用［32］。在根管消毒方面有研究显示，在 24、48、72
和 168 h 测量根管内 E. faecalis 的菌落形成单位

（CFU），5 mg/L纳米氧化镁颗粒水溶液组持续降低

至 0，而 5.25%NaClO组则处于相对稳定水平，相较

于NaClO，纳米氧化镁有长效抗菌活性（指时间在

24 h以上），同时纳米氧化镁也具备良好的生物相

容性［33］。由于国内外对纳米金属氧化物用于根管

消毒的研究很少，它对于根管内其他菌群的抗菌

活性和临床应用的其他问题还需要进一步研究。

3.7 超氧化水

近年来，一些新型根管治疗消毒剂问世。其

中一种消毒剂就是超氧化水（super⁃oxidized water，
SPO），它包括高活性超氧离子 O2-（当分子氧获得

一个电子时产生），超氧离子可以产生氧化作用从

而达到灭菌效果。与NaClO和H2O2相比，SPO的细

胞毒性更低，对 E. faecalis生物膜的杀菌效果与传

统的 5.25% NaOCl相似［34］。目前关于 SPO的研究

不多，尚需进一步研究 SPO的毒性、组织溶解能力
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和对E. faecalis的清除能力。

3.8 N⁃乙酰半胱氨酸

N⁃乙酰半胱氨酸（N⁃Acetyl⁃L⁃cysteine，NAC）为

强效含硫醇的抗氧化剂，是一种广泛用于治疗慢

性支气管炎的药物。NAC同时也是一种具有抗菌

特性的非抗生素化合物，并且已经被证明可以有

效地减少多种医学上重要的革兰氏阳性和阴性细

菌的生物膜形成。NAC可以有效地减少E. faecalis

胞外多糖的产生，破坏其成熟的生物膜，减少 E.

faecalis的粘附效果明显优于饱和氢氧化钙和 2%
氯已定溶液［35］。NAC对根管内E. faecalis的浮游和

生物膜形态均有杀灭作用，而且其灭菌性能不受

牙本质的影响［36］。因此NAC可能是一种良好的清

除E. faecalis的药物，但由于体外研究的局限性，还

需要更多的实验数据支持这一结论。

3.9 嵌合裂解酶ClyR
嵌合裂解酶ClyR是一种具有广谱杀菌作用的

嵌合赖氨酸，其杀伤机制是基于直接消化的细菌

肽聚糖的附着和细胞溶菌作用。有文献报道，与

氢氧化钙相比，一方面 ClyR能在不干扰其他菌群

的情况下有效清除浮游和附着的E. faecalis及其生

物膜，产生耐药性风险较低［1］。另一方面 ClyR具

有罕见细胞毒性和对宿主免疫的刺激作用。因此

ClyR在根管治疗中具有潜在应用的能力，但其体

内抗菌性能还进一步评价。

除此之外，还有其他各种各样的针对根管内

E. faecalis的消毒方式正在发掘，例如常压冷等离

子体［37］，人 β防御素⁃3［38］和 2⁃HICA［39］等已经被学

者逐渐证实是对根管内E. faecalis有杀灭作用。

4 小 结

E. faecalis与根管的持续感染和再感染关系密

切，如何提高根管内 E. faecalis的灭菌效果对根管

治疗的成功非常重要。由于E. faecalis可以形成生

物膜、根管系统的复杂性和牙本质对药物的缓冲

作用等因素，传统消毒药物和方法并不能完全清

除根管内 E. faecalis，因此临床越来越重视多种方

法的联合使用。近年来，许多新型根管消毒技术

已逐渐应用于临床并产生较好的效果，如超声荡

洗、光动力疗法及各类激光等，它们还可协同或辅

助现有的消毒方法提高对根管内E. faecalis的清除

效果。但还有一些新型根管消毒方法仍在不断探

索中，如臭氧、二氧化氯、纳米氧化镁、超氧化水、N⁃
乙酰半胱氨酸及ClyR等。尽管这些新型消毒方式

的研究目前大多处于体外实验阶段，其对正常组

织的刺激和损伤尚缺乏相关临床数据的支撑，但

这些方法为根管内 E. faecalis 的清除提供了新思

路。综上，目前以上这些新型消毒方法仅作为辅

助治疗手段或通过联合使用的方法提高根管消毒

的效果，因此，E. faecalis的致病机制有待进一步挖

掘，以探索出更多新型的、更具有针对性的清除策

略来提高临床根管治疗的成功率。
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