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光抗菌疗法治疗种植体周感染的
研究进展

杨泽远  张栌丹  赵馨悦  王宇光

摘　要

光抗菌疗法作为一种安全、微创且高效的新兴抗感染手段，在治疗口腔疾病领域的应用日益广泛，

随着种植技术的发展，将光抗菌疗法应用于治疗种植体周感染是当前的趋势。光抗菌疗法可分为光热疗

法和光化学疗法，光化学疗法又包括外源性光敏剂介导的光动力抗菌、内源性光敏剂介导的蓝光抗菌以

及光催化材料介导的光催化抗菌，各种疗法机理不同，临床应用上各有优缺点。光抗菌疗法具有替代传

统机械清洁和化学药物治疗的潜力，有望成为最具应用前景的抗感染新方法之一。
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1  引言

随着口腔种植技术的飞速发展，接受种植

治疗的患者不断增加，种植日益成为缺失牙修复

的首选方案。种植体周感染是种植修复常见并

发症之一，也是造成种植体失败的关键因素，已

成为口腔感染性疾病治疗研究的热点。种植体周

感染的定殖致病菌种类繁多，以牙龈卟啉单胞菌

（Porphyromonas gingivalis，P.g）、中间普氏菌

（Prevotella intermedia，P.i）、伴放线聚集杆菌

（A.actinomycetemcomitans，A.a）、金黄色葡萄

球菌（Staphylococcus aureus，S.a）[1] 等最为常见，

其形成的菌斑生物膜结构复杂，且粘附于种植体螺

纹表面、牙周袋内壁、骨内袋肉芽组织等，如何安

全高效地清除种植体周的菌斑生物膜是一大难题。

传统的机械清洁由于种植体螺纹结构复杂、喷
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砂酸蚀后表面粗糙，难以实现对种植体周的彻底清

洁，且可能影响种植体的表面结构，从而造成组织

细胞无法附着。临床上常使用化学杀菌作为辅助手

段，而化学杀菌会受到局部药物浓度、药物的作用

时间、细菌对药物的敏感性等诸多因素的限制，使

用抗生素则会引起耐药性的问题。因此，亟需寻求

一种简便、微创而高效的菌斑清除方法。

近年来，光抗菌疗法（antimicrobial photot-

herapy，aPT）逐渐成为治疗种植体周感染的新手

段，可辅助机械清洁提升治疗效果，同时又因为其

抗菌机理的不同，光抗菌疗法能够弥补菌斑生物膜

对抗菌药物具有耐药性的劣势，是一种具有良好发

展前景的种植体周感染治疗方法。本文将对光抗菌

疗法治疗口腔种植体周感染的研究进展进行综述，

并对其未来进行展望。

2  光抗菌疗法杀灭致病微生物的 
原理

光抑制病原微生物的机理主要包括两种：光热

作用和光化学作用。

2.1  光热效应

2.1.1  微生物对光能量的直接或间接吸收

光热抗菌治疗（antimicrobial photothermal 

therapy，aPTT）中，光的能量可通过被微生物内

的水分直接吸收，或被口腔环境中的水分、羟磷灰

石等物质特异性吸收转化为热能 [2]，引起局部升温

从而达到抑制或杀灭病原微生物的目的。由于水分

具有广谱吸收光能的特点，通过这种方式发挥光热

作用的光种类主要包括二极管激光（常用波长为

980nm）[3] 和二氧化碳激光（波长为 10600nm）[4]

等红外光。

2.1.2  光热材料介导的光热作用

由于近红外-红外光对人体组织穿透性较好[5]，

除直接作用于感染部位外，红外光可通过体外无创

的照射，激发机体深部的光热材料，从而使深部组

织局部温度升高。常见的光热材料包括石墨烯及其

衍生物 [6]、碳纳米管 [7]、金属及其化合物纳米颗粒 [8]

等，常用的光源为波长 808nm 的近红外光。

2.2  光化学效应

光化学作用是指光在光敏物质存在的情况下

将含氧分子转化为活性氧簇（reactive oxygen 

species，ROS），从而抑制病原微生物的过程。

2.2.1  活性氧簇的概念

ROS 是一类含氧活性基团的总称，主要包括超

氧阴离子（O2
-）、过氧化氢（H2O2）、羟基自由

基（OH 羟）和单线态氧（1O2）等，可通过各类氧

自由基（特别是单线态氧）的强氧化作用引起核酸、

蛋白质和脂质的变性产生抗菌效果。ROS 的杀伤能

力表现为剂量依赖性和氧依赖性，在细菌的有氧能

量代谢中，氧分子可通过持续的单电子传递生成少

量上述类型的 ROS，细菌可存活并增殖，只有细菌

感染部位 ROS 累积达致死剂量时，ROS 在其作用

范围内（小于 20nm）可对细菌产生杀伤效果 [9,10]。

由于 ROS 生成机理的限制，缺氧条件下，有限剂

量的 ROS 无法发挥杀伤细菌的作用，因此，组织

局部氧浓度是影响光化学作用抗菌的重要因素。

2.2.2  外源性光敏剂介导的光动力抗菌治疗

光动力抗菌治疗（antimicrobial photody-

namic therapy，aPDT），指的是低能量可见光（波

长在 380 ～ 780nm范围内）通过激发外源性光敏剂

（photosensitizer，PS），使其从基态跃迁至激发态，

并在返回基态的过程中释放能量，将组织中三重态

氧转化为单线态氧（1O2）等活性氧簇，从而杀伤细

菌的技术 [11]，激发过程一般要求所使用的可见光波

长与光敏剂的吸收波长相匹配。

光动力抗菌治疗中常用的外源性光敏剂包括吩

噻嗪类（如亚甲基蓝 [12]、甲苯胺蓝 [13]、孟加拉红 [14] 

等染料，其激发波长分别为660nm、635nm和 520nm

左右）、天然光敏剂（如姜黄素[15]、黄素及其衍生物[16]

等，其激发波长分别为465nm和 450 nm左右）和卟

啉及其衍生物 [17] 等（激发波长为415nm左右）。

2.2.3  内源性光敏剂介导的抗菌蓝光治疗

抗 菌 蓝 光（antimicrobial blue light，aBL）

疗法是近年来的一种新型杀菌方法，通常指的是

400 ～ 470nm波长的可见光，在无需外源性光敏剂

的条件下对于多种病原菌具有潜在的抗菌能力[18,19]。 

抗菌蓝光作用于牙龈卟啉单胞菌（P.g）、中间普氏

菌（P.i）等病原菌内源性光敏发色团（如无铁卟啉、

黄素），产生ROS并损伤细胞膜，进而导致细菌死亡。

与短波长紫外线直接作用于细胞相比，蓝光作用靶

点为病原菌内源性光敏发色团，因而对宿主细胞的

影响较小，是更加安全、靶向的杀菌方式 [20,21]。
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2.2.4  光催化剂介导的光催化抗菌治疗

光催化剂（photocatalyst）在短波长光（如紫

外光等）照射下，内部电子激发形成光生载流子（电

子 - 空穴对），利用空穴的强氧化能力生成超氧阴

离子（O2
-）等活性氧簇，从而将光能转化为化学能，

发挥光化学抗菌作用。常用的光催化剂有金属氧化

物或硫化物光催化剂（如TiO2、WO3、ZnO、CdS等）、

分子筛光催化剂（如Ti-MCM-48 中孔分子筛）、

有机物光催化剂（如卟啉类、酞菁类化合物）等。

3  光抗菌疗法在治疗种植体周感染
中的应用

3.1  应用光热效应治疗种植体周感染

近年来，光热效应在种植体周感染治疗中应用

的研究进展主要集中于种植体表面新型光热涂层材

料的研发，多数取得了良好的体内外抗菌效果，抗

菌率达到 90% 以上 [22,23]（表 1）。

Hong 等 [22] 研发了一种钛种植体表面 Bi2S3 纳

米棒和 Ag3PO4 纳米粒子的新型混合涂层材料，该

涂层对 Sa 的抗菌率达到 99.45%。Zhu 等 [23] 研发

了一种钛片表面壳聚糖修饰的 MoS2/Ag 纳米粒新

型涂层材料，在 660nm 光源照射下对 Sa 的杀灭率

达到 98.66%。

也有人研究了光热与光动力联合抗菌的效果。

Zizhou Feng 等 [24] 利 用 短 时 双 光 源（808nm、

660nm）同时照射 CS@MoS2 复合涂层，激发其光

热和光动力性能，使得钛植入体表面涂层具有良好

的抗菌性能，在 10 分钟内可以杀灭 99.65% 的金黄

色葡萄球菌（图 1）。

3.2  应用光化学效应治疗种植体周感染

3.2.1  外源性光敏剂介导的光动力抗菌治疗

光动力疗法在体外应用的研究大多表现为良

好的杀菌效果和安全性（表 2）。Radunovic、

Saffarpour、Azizi[25 ～ 27] 等发现 aPDT 对种植体周

感染的革兰阳性菌、革兰阴性菌以及具有耐药性的

菌群均具有显著的抗菌活性，且对种植体没有明显 

损害。

一些临床研究发现 aPDT联合机械清创，可以

达到较单纯机械清创更好的治疗效果。Seigo[28] 等研

究发现相比传统机械清创，aPDT可以减少种植体

周脓液排出量，使局部炎症有所减轻，出血指数、

菌斑指数等指标也均有降低。Zhao等 [29] 发现 aPDT

用于辅助机械清创治疗种植体周感染可以使牙龈卟

啉单胞菌、齿密螺旋体等常见致病菌的量显著降低。

糖尿病与感染、组织损伤、伤口延迟愈合等有关，

可能损害骨整合过程，影响远期预后，Ahmed等 [30]

指出，在Ⅱ型糖尿病患者中使用 aPDT来辅助治疗

种植体周围炎可以显著改善临床、放射学和免疫学

的种植体周围参数，有利于种植远期效果。

不过，aPDT 治疗效果与组织局部氧浓度密切

相关。Seigo 等 [28] 研究发现 PDT 对超过 7mm 深的

种植体周袋的抗菌效果较差，这与种植体周围炎病

变组织的复杂性以及深部缺少氧气有很大关系。氧

气的缺少可能导致活性氧难以产生，进而降低其抑

菌效果。

也有一些研究也认为 aPDT 与机械清创联合使

用并未明显提升种植体周炎的远期治疗效果 [31]。美

国牙周病学会于 2018 年发表的系统综述指出，联

合应用机械清创术与抗菌光动力疗法，相较于单纯

应用机械清创术，虽然短期内有利于临床附着水平

（clinical attachment leve，CAL）及探诊深度的

恢复，但整体而言，aPDT 并未明显提升种植体周

炎的治疗效果。这可能与光动力疗法常为一次治疗，

疗效难以长期维持有关，因此仍需进行反复治疗。

3.2.2  内源性光敏剂介导的蓝光抗菌治疗

既往研究表明，抗菌蓝光对多种细菌及生物膜

表 1  光热疗法用于治疗种植体周感染          

微生物/模型 波长 (nm) 剂量 /时间 效果 参考文献

金黄色葡萄球菌 808 1.5mW/cm2

15min

99.45% Hong et al, 2019

金黄色葡萄球菌 660 0.898W/cm2

20min

98.66% Zhu et al, 2020

金黄色葡萄球菌 660

808

10min 99.65% Feng et al, 2018
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图 1  以 MoS2 为涂层材料，在光动力抗菌和光热抗菌双重作用下，细菌死亡的多种方案。光照射下，部分细菌的死亡直接

由细胞膜的破坏（方案 a）和随后由 600nm 可见光激发的 1O2 对细胞中蛋白质和脂质的损伤（方案 b）引起。一些受

干扰的细菌变得更加脆弱，对 808nm 近红外激发的光热抗菌疗法更加敏感（方案 c），剩下的细菌继续受到破坏，这

是因为近红外的高温辐射能促进谷胱甘肽（GSH）氧化形成谷胱甘肽氧化产物（GSSG），因此细菌环境的内在平衡

被破坏，最终导致细菌死亡（方案 d）[25]。

表 2  光动力疗法用于治疗种植体周感染                

微生物/模型 波长 (nm) 剂量 /时间 效果 参考文献

金黄色葡萄球菌粪

肠球菌牙龈卟啉单

胞菌

630 380mW/cm2 对革兰阳性 / 阴性菌均有

杀伤效果

Radunović et al, 2020

变形链球菌 Er:YAG：2940

630

810

Er:YAG：0.3W/cm2, 60s

630nm：2000 ～ 4000mW/

cm2, 60s

810nm：2.38W/cm2, 60s

对植体无明显损伤 Saffarpour et al, 2018

中间普氏菌

变形链球菌

牙龈卟啉单胞菌

660 100mW

60s

>99% Azizi et al, 2018

种植体周围炎 630 — 溢脓显著减少（p=0.0414） Seigo et al, 2020

种植体周围炎 660 150mW

10s

PPD 和 BOP 显著降低 Ahmed et al, 2020

均具有杀灭作用，且相比 aPDT治疗具有无需外源

性光敏剂的优势，因此，近年来得到了广泛的关注（表

3）。不过，不同细菌对蓝光的敏感性具有一定差异，

这可能是因为P.g、P.i 等细菌的生长依赖血红素提

供的铁和卟啉，其胞内可能存在大量蓝光光敏剂，因

此，这两种细菌对抗菌蓝光更为敏感。Halstead 等
[32] 研究发现 400nm的抗菌蓝光在 54～ 108J/cm2 的

剂量时可以使耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）

菌落计数降低 5-log，而 432J/cm2 的剂量仅能使粪

肠球菌（Ef）菌落计数降低不到 3-log。Song 等 [33]
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表 3  蓝光抗菌用于治疗种植体周感染    

微生物/模型 波长 (nm) 剂量 /时间 效果 参考文献

金黄色葡萄球菌粪肠球菌 400 54 ～ 108J/cm2

15 ～ 30min

432J/cm2

15 ～ 30min

≥ 5-log

≤ 3-log

Halstead et al, 2016

具核梭杆菌牙龈卟啉单胞菌变形链

球菌

400 ～ 520 7.5 ～ 30J/cm2 6-log

6-log

—

Song et al, 2013

金黄色葡萄球菌 470 284.90J/cm2

13.19mW/cm2

6h

75% I.D. C. Galo et al, 2021

金黄色葡萄球菌 470 54.32J/cm2

45min

— I.D. C. Galo et al, 2021

牙龈卟啉单胞菌金黄色葡萄球菌 450 ～ 470 12J/cm2

40s

3-log

2-log

Dongqing Wang et al, 2021

牙龈卟啉单胞菌 465 64mW

30s

75.6% Hae Lee et al, 2018

金黄色葡萄球菌 405 — — Aleksandra et al, 2019

用400～520nm可见光照射伴放线聚集杆菌（A.a）、

具核梭杆菌（F.n）和牙龈卟啉单胞菌（P.g）悬

浮菌，结果显示照射剂量达到 7.5 ～ 30J/cm2 时，

F.n 和P.g 的菌落计数能够降低 6-log，而A.a 菌

落计数未出现显著降低。此外，I.D.C.Galo 等 [34,35] 

发 现 470nm 蓝 光 的 光 通 量 为 284.90J/cm2，

13.19mW/cm2 时，可以使金黄色葡萄球菌菌落生长

受到明显抑制，而低通量蓝光（54.32J/cm2）虽然

可以一定程度上抑制菌落的生长，但经过长时间的

培养后仍能适应并继续增殖，不足以对金黄色葡萄

球菌的培养产生令人满意的抑制效果。

单纯应用蓝光治疗种植体周感染的临床研究较

少，有部分研究将 aBL和 aPDT联合应用，取得了

良好的效果。Dongqing Wang等 [36] 研究了蓝光发光

二极管和孟加拉红对牙龈卟啉单胞菌、金黄色葡萄

球菌等的杀伤情况，发现对于上述菌属，aBL与以

孟加拉红为光敏剂的aPDT联合应用有较强的杀灭能

力。Hae Lee 等人 [37] 使用一种带有蓝光发光二极管

（465nm）的牙刷对喷砂和酸蚀钛表面普氏菌的抗菌

效果进行研究，发现经赤藓红处理的蓝光二极管牙刷

可以对钛表面附着的种植体周围炎相关生物膜有明显

的抑制作用，能比商用PDT试剂盒更有效地减少附

着在SLA钛表面的牙龈卟啉单胞菌的数量。

Aleksandra 等 [38] 评估了金黄色葡萄球菌对

aPDT 和 aBL 处理的耐受性的变化，发现亚致死剂

量的外源性光敏剂（孟加拉红）与亚致死剂量的抗

菌蓝光处理后，金黄色葡萄球菌突变率增加，耐受

性增强（图 2）。

3.2.3  光催化介导的光化学抗菌治疗

近年来，光催化进行抗菌治疗的研究较少，这

可能与光催化的激发光波长普遍较短，在临床上应

用存在穿透深度不足、易引起正常细胞损伤等因素

有关（表 4）。二氧化钛（TiO2）是一种有前景的

光催化剂，Podporska-Carroll[39] 等人使用快速氯

基电化学阳极氧化法合成 TiO2，并通过调控其晶

型、尺寸、形貌得到一种具有高长径比的 TiO2 纳

米管束，实验证明这种 TiO2 纳米管具有良好的光

催化抗菌性能，紫外光照射情况下可杀灭 99.94%

的金黄色葡萄球菌。Annisa Luthfiah 等人 [40] 在

TiO2 中混入 SiO2 从而制备了 TiO2-SiO2 纳米复合

光催化材料，发现 SiO2 的加入可以提高 TiO2 作

为抗菌剂的光催化活性，通过不同配比的实验发现

TiO2 ∶ SiO2=1 ∶ 0.5 的比例制备的 TiO2-SiO2 纳

米复合材料抗菌活性最好，金黄色葡萄球菌的灭活

率可以达到 98.69%。Venkei[41] 等研究了含聚合物

基复合层的 Ag-TiO2 光催化剂的催化性能，在 λ

＞ 400nm 可见光源照射 15 分钟后对金黄色葡萄球

菌有显著杀灭作用，可能是一种有潜力的种植体复

合涂层材料。Leelanarathiwat[42] 等研究了以羟基
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图 2  波长为 405nm 的蓝光作用于病菌内源性亚致死计量的光敏发色团卟啉，使其达到激活状态，并导致活性氧及自由基

的产生。波长为 515nm 的可见光作用于亚致死剂量的外源性光敏剂孟加拉红同样可导致活性氧及自由基的产生。这

个过程会导致细胞膜和 DNA 损伤，使细菌突变率增加，影响 DNA 修复过程，最终导致细菌死亡，反复使用会导致细

菌耐药性增加 [39]。

表 4  光催化疗法用于治疗种植体周感染       

微生物/模型 波长 (nm) 剂量 /时间 效果 参考文献

金黄色葡萄球菌 UV 24h 99.94% Podporska-Carroll et al, 2015

金黄色葡萄球菌 UV 40mW/cm2

2h

98.69% Annisa Luthfiah et al, 2021

金黄色葡萄球菌 ＞ 400 15min — Venkei et al, 2020

牙龈卟啉单胞菌变形链球菌 470 15min — Leelanarathiwat et al, 2020

牙龈卟啉单胞菌具核梭杆菌金黄色

葡萄球菌

660 20min 99.87%

99.57%

99.03%

Li J et al, 2021

金黄色葡萄球菌 420 60min 99.999% Huihui X et al, 2019

磷灰石 - 色氨酸复合物和灰色二氧化钛为原料的新

型钛种植体表面涂层的光催化抗菌效果，发现宽带

LED（峰值为 470nm）照射 15分钟可显著杀灭牙龈

卟啉单胞菌和伴放线聚集杆菌。除了 TiO2，Li J[43] 

等设计合成了一种包含原子层 Fe2O3 修饰的二维

卟啉金属 - 有机框架材料（2D MOF），发现其

在 660nm 光源照射 20 分钟后对牙龈卟啉单胞菌、

具核梭杆菌、金黄色葡萄球菌的杀灭率分别可达

99.87%、99.57% 和 99.03%。Huihui Xu[44] 等研发

了一种新型 AgBr/Ag2MoO4@ZnO 光催化剂，在

420nm蓝光照射下 60min 内对金黄色葡萄球菌的杀

灭率在 99.999% 以上（图 3）。

3.3  几种种植体周感染治疗手段的比较

无论光热抗菌亦或各类光化学抗菌，均有各自

的优缺点，在临床应用时需要医生根据感染的具体

情况选择合适的治疗手段（表 5）。

4  光抗菌疗法的局限性及未来展望

相比传统的机械清洁及辅以化学药物治疗，
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图 3  在可见光照射下，AgBr 极易激发并产生电子和空穴。AgBr 的传输电子导带（CB）中的电子很容易迁移到 Ag2MoO4 的

传输电子导带中。与此同时，Ag2MoO4 传输电子导带中的电子将迅速迁移到 AgBr 的传输空穴的价带（VB）。此外，

ZnO的VB上的空穴可以在能带电位差下传递给AgBr。这种机制能有效分离电子-空穴对，因此显示出强光催化能力。

ZnO比 O2显示出更强的还原性能，可以导致活性氧产生。活性氧会攻击细菌的细胞壁，然后完全氧化和分解细胞 [45]。

表 5  各种光抗菌疗法比较             

光热抗菌 光动力抗菌 蓝光抗菌 光催化抗菌

是否需要外源性药物 无需或需光热材料 需光敏剂 无需 需光催化剂

是否有药物损耗 较少 是 — 较少

光源穿透性 较好 与波长有关 较差 较差

常用波长（nm） 近红外 / 红外光 400 ～ 810 400 ～ 520 UV 或蓝光

生物安全性 局部产热可能引起正常组

织热损伤

较好 较好 光源波长短可能引起正常组织

损伤

是否有细菌种类选择性 否 否 是 否
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光抗菌疗法用于治疗种植体周感染在理论上具有显

著的优势，但其在实际应用中仍面临一些问题，主

要表现在：①光源穿透深度有限，光抗菌的波长为

400 ～ 980nm，穿透深度 1 ～ 5mm 不等，因此组

织深部照光强度不足；②光的产热效应对人体正常

组织和种植体可产生不利影响，如热损伤和机械损

伤，应用光敏剂介导的低能量激光进行光化学抗菌

治疗时，基于其主要利用光的化学作用而非热作用

的原理，可在一定程度上避免这一问题；③光敏剂

可能存在潜在的毒性，其向周围组织渗透可能引起

美观问题；④目前临床就诊应用的多是一次性光抗

菌治疗，其远期疗效相比传统药物或机械清洁不具

有显著优势；⑤无论是高能量激光杀菌还是光动力

抗菌治疗，均存在不够便携、治疗操作的技术敏感

性较强等问题，往往需要一定经验的医师操作，使

用较昂贵的专用光源设备，抗菌蓝光的应用可在一

定程度上提高便携性与可操作性。

随着医疗技术的不断发展进步，光抗菌疗法日

益成为口腔常见感染性疾病的重要治疗技术，在龋

病、牙髓根尖周病、牙周病、口腔黏膜病等疾病方

面展现了其作为非侵入性抗菌能力的优势，而随着

光源的改进、光敏剂安全性及高效性的完善、治疗

便携性的提高等，光抗菌疗法将不断扩大应用空间，

在种植体周感染疾病的治疗中发挥日益重要的作用。
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