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口腔微生物及益生菌对口腔疾病的防治
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【摘要】口腔中具有人体第二复杂的微生物群，它们是人体微生物的重要组成部分,对于人体疾病的发生和防治中起着非常重要的作用。随着对益生菌的研究的深
入，学者发现口腔益生菌对口腔疾病具有很好的防治作用，在口腔医学中逐渐得到重视。本文就微生物的重要性、口腔微生物的复杂性、口腔微生物与
健康的关系以及口腔中的益生菌对龋齿、牙周病、口臭等口腔疾病的防治作用进行梳理探究，期望对于口腔微生物和益生菌相关的口腔保健与疾病防治
有所裨益。
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Abstract: The oral cavity has the second complicated microorganisms of the human body. which act as an essential part of human microorganisms and play  
a very important role in the occurrence and prevention of human diseases. With the deepening of probiotics, it is found that oral probiotics have 
a good prevention and treatment effect on oral diseases, and gradually achieve attention in oral medicine. This article combines the importance 
of microorganisms, the complexity of oral microorganisms, the relationship between the microbians and health of the oral cavity, and the 
probiotic in the oral cavity. Related oral health is beneficial to the prevention and control of the disease.
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1  微生物的重要性
　　人体并非独立单一的有机体，而是一个通过与诸多微生物、
共生体共存，而共同构成一个完整系统。其中微生物对于人体的
构成、发展和健康尤为重要。人体中的微生物是一类生物的统
称，主要分为八个大类，包括细菌、病毒、真菌、放线菌、衣原
体、支原体、螺旋体和立克次氏体，其中涵盖了许多有害跟有益
的种类，与人类的生存与发展密切相关。
　　人体中的部分微生物群落对于机体的代谢、生理和免疫功
能都有着关键的作用，包括：宿主粘膜及其免疫系统的分化和
成熟；机体对食物消化和吸收；能量的产生；脂肪储存的代谢
调节和控制；环境化学物质的加工和解毒；皮肤和粘膜屏障功
能的维持；免疫系统的发育和调节及其反应模式的微调；促进
炎症和抗炎过程之间的平衡以及预防促进疾病的微生物的入侵
和生长等作用[1]。

2  口腔微生物的复杂性
　　作为消化道的起始部位，口腔由两唇、两颊、硬腭、软腭等
部分构成。对于微生物群落而言，它们并不是均匀的分布在口腔
环境中，口腔中的不同部分为微生物的定植提供了不同的栖息
地，如唇、颊、舌、硬腭、软腭、牙齿、牙龈、牙槽骨、牙龈沟
及唾液等部位。
　　口腔里的微生物是仅次于肠道的复杂微生物群，具有丰富的
生物多样性，包括病毒、真菌、细菌、古细菌和原虫等[2]。通过
微观生物群落分析，在口腔样本中检测到的细菌种类总数超过
700种。然而，有研究显示，个体和个体间的微生物群落数量却
有着明显的差异。研究通过DNA测序的技术手段对26名受试者的
9个口腔部位进行了详细研究，结果显示，平均每个个体有296个
种级分类群，而在26名受试者中发现了557个分类群。该结果说

明了，纵使人们已发现了700多种口腔微生物，但这些微生物种
群在不同个体间的多样性却存在着不小的差异，并且在个体中常
驻的微生物种群的物种数也较少[1]。
　　此外，口腔中的微生物最初是从产道、母乳和母亲的口腔
获得的[3]。因此，不同的分娩方式会影响婴儿最初接触到的微生
物，进而影响婴儿成长后的口腔内的微生物多样性。据文献报
道，与通过剖腹产的婴儿相比,顺产的婴儿在出生后3个月具备更
多的微生物群落。喂养方法的差异同样对婴儿的口腔微生物有所
影响，在3个月大的婴儿中，由母乳喂养的婴儿口腔中所定值口
腔乳酸杆菌数量比由奶粉喂养的婴儿更多[4]。

3  口腔微生物与健康的关系
　　口腔是微生物进入人体的主要通道，在咀嚼和吞咽过程中，
口腔中的微生物能够通过与食物和唾液混合进入人体消化系统。
此外，口腔内的细菌和细菌产物等微生物还可以转移到非口腔区
域，有时会引发全身性的疾病。有研究表明，部分口腔微生物群
能够在宿主组织中诱导炎症和抗炎反应[3]。另有研究发现，口腔细
菌与一些全身性疾病，例如心血管疾病、糖尿病和肺炎等有关[5]。
　　此外，口腔作为机体的第二大微生物聚集地，其内部的微生
物种群呈高度多样化的特征，而高度多样化的微生物种群的稳定
存在对于平衡机体局部和人体系统的健康尤其重要[6]。健康状态
下，口腔微生物群落里的微生物与微生物之间，以及微生物与宿
主间都维持着动态平衡，有利于保持口腔健康。而当口腔中的高
度多样化的微生物种群的稳态被破坏或发生失衡时，部分菌株的
不良生长可能引起局部口腔疾病，如龋齿、牙周炎等疾病，甚至
可能导致口腔癌[6,7]。同样，口腔微生物的生态失调也被认为是导
致一些全身疾病的罪魁祸首。
　　尽管口腔微生物的生态失调或平衡紊乱被认为是导致龋齿、
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牙周病、牙周炎等口腔疾病的直接根源之一，并且可能会导致其
他全身性疾病；但是，鉴于微生物对人体的重要性和不可替代
性，以及其在不同个体间的复杂性，直接消除病原微生物的手段
并不可行。相反，通过在口腔内利用其它微生物，来恢复微生物
群落的生态和平衡才是更优的方法。

4  益生菌对口腔疾病的防治
　　益生菌是一类对宿主机体局部或全身健康都有益的活性微生
物。益生菌在自然界中的分布较为广泛，使得益生菌的提取和获
得都相对容易。目前，乳杆菌属和双歧杆菌属在益生菌中得到了
最广泛的应用，并均已被应用于胃肠道疾病、泌尿系统感染以及
呼吸道感染等多种疾病的治疗[8]。在口腔疾病中，近年来益生菌
的临床研究也越来越多[9]。
4.1 益生菌对龋齿的防治
4.1.1 龋齿的产生机制  龋齿属于细菌性疾病。牙菌斑生物膜属于细
菌性生物膜的一种，是黏附于牙面、牙间或口腔修复体表面的未矿
化的细菌性群体，可以在牙齿间隙或牙齿表面生存繁衍。牙菌斑的
代谢过程产物也会聚集在牙表面，时间长了就形成龋齿[10,11]。
4.1.2 益生菌对龋齿的防治  目前已经发现多株具有抗龋功能的益
生菌，绝大多数均属于乳酸杆菌菌属。此外，大量研究显示在治
疗龋齿方面，益生菌的应用具有积极的防治作用和治疗效果，目
前关于益生菌对龋齿的防治机制尚不明确，但是益生菌对龋齿的
防治机制可能涉及到以下几个方面[6]：(1)黏附机制：黏附是口腔
致龋菌定植于口腔的基础[12]。许多口腔致龋菌本身不具备黏附能
力，需要通过牙斑上的生物被膜才能在口腔中定植。通过应用益
生菌，能够有效降低生物被膜的产生量，同时能够有效降低生物
被膜的粘性，从而使口腔内致龋菌的定植数量降低，进而达到对
龋齿的防治作用。(2)共聚机制：共聚是指两种不同种属的菌株
之间发生特异性识别而结合在一起的现象。益生菌在进入口腔后
能够通过共聚机制与口腔内致龋菌的菌株发生特异性的共聚作用
形成共聚物，而两者所形成的共聚物则能够随唾液的流动，在吞
咽动作发生时被排出口腔，致使龋菌在口腔内存在的时间和数量
减少，进而达到对龋齿的防治作用[6]。 (3)营养竞争机制：在同一
生物环境中，微生物群体会出现“抢占生态位”的现象，表现为
不同的微生物群争夺同一种营养物质，并争夺空间和氧气等生存
资源来削弱以至排除生长在同一环境中的某些病原物。例如，酵
母菌和丝状真菌能通过对养分和位点的竞争抑制灰霉病菌的生长
[9]。由于牙菌斑生物膜内的营养物质具有有限性，而口腔生物环
境中的微生物具有高丰度，加剧了微生物群体间的对营养物质的
竞争。因此，通过上述机制，口腔益生菌可以在牙菌斑生物膜内
与口腔致龋菌发生营养竞争，产生压缩口腔致龋菌的生存空间、
减少致龋菌的效果，进而达到对龋齿的防治作用。(4)产生抑菌物
质机制：益生菌的营养代谢过程能够产生如过氧化氢等可作为抑
菌剂的代谢产物，在口腔微生物环境中产生抑菌作用使口腔中致
龋菌的数量减少。其它常见的抑菌物质包括酚类物质、小分子肽
类、细菌素和短链脂肪酸等[6]。当此类具有抑菌作用的代谢产物
产生时，口腔内的致龋菌会被抑制从而减少，进而达到对龋齿的
防治作用。
4.1.3 益生菌在龋齿防治中的优势  传统的防治龋齿的方法通常采
用氟化物和窝沟封闭等手段防治龋齿。龋齿的发生和发展大多伴
随脱矿及再矿化的重复动态过程，而氟化物防治主要是通过抑制
牙体硬组织脱矿和促进牙釉质再矿化发挥作用来达到预防龋齿的
目的[13]。窝沟封闭防龋是在牙齿窝沟表层涂布粘结性材料,保护牙
釉质免于细菌及其代谢产物的侵蚀,达到预防龋齿的目的[14]。上述
两者虽防治龋齿的效果良好，但是都未从龋齿的致病根源下手，
无法做到直接应对口腔致龋菌和口腔微生物的生态失调。而益生
菌则能够通过黏附机制、共聚机制、营养竞争机制和产生抑菌物
质等机制直接应对口腔致龋菌。从应用层面而言，益生菌对龋齿
的防治相比传统防治方法更加直切要害，做到了治本；从居民生

活层面而言，益生菌已在多个领域被广泛使用多年，深入人心，
更易被广大民众所接受。
4.2 益生菌对牙周病的防治  牙周病指发生在牙周组织的疾病，
包括牙周膜、牙龈、牙骨质和牙槽骨的相关性疾病，其中牙龈炎
和牙周炎最为常见。牙周病是成年人牙齿丢失的主要原因之一,也
是主要的口腔疾病,危害着人类的口腔健康身体健康[15]。
4.2.1 牙周病的产生机制  牙周病的致病因素包括细菌、病毒、真
菌等微生物因素，而细菌因素则被认为是牙周病的主要因素，如
牙龈卟啉单胞菌、放线菌、齿垢密螺旋体等都是引起牙周炎症的
细菌因子。粘附于牙齿表面的菌斑则被认为是引起牙周疾病的始
动因素。但是由于牙周复杂的生物膜结构，牙周炎并非由单一或
少数特定微生物引起的，而是由多种微生物群落协同作用导致的
疾病。牙周生物膜由细菌菌落和基质构成，口腔中牙齿、牙龈
沟、舌等部位存在大量微生物种群，正常情况下，这些微生物种
群能够维持口腔内环境的相对稳定，阻止牙龈卟啉单胞菌等致病
菌的入侵，起到生理性屏障作用[16]。而当微生物的平衡状态被破
坏时，则会诱发牙周炎等多种口腔感染性疾病。
4.2.2 益生菌对牙周病的防治  益生菌对牙周病的防治机制与龋齿
类似，主要通过产生抑菌物质机制、营养竞争机制等方式起防治
作用。不同的是，益生菌在牙周病的防治中还能刺激局部免疫反
应，改变口腔微生态，从而减少过度炎症反应，发挥防治作用。 
另外，益生菌能通过激活机体的免疫反应，增强人体的免疫调节
功能，抑制促炎细胞因子的表达。研究证明,益生菌可以通过这种
免疫调节机制改善牙周的临床症状,达到控制炎症反应的目的。这
种益生菌的应用抑制了促炎因子对牙周组织的破坏,对深牙周袋的
恢复具有一定的好处[2]。研究还发现,益生菌的辅助应用会导致主
要的牙周致病菌如牙龈啉啉单胞菌的明显减少。因此，通过减少
牙周微环境中的致病菌数量,口腔益生菌可以阻止致病菌破坏牙周
组织,进而有效防治牙周病的发生。
　　此外，对于牙周炎，益生菌也有一定的预防作用。有实验发
现，将必需脂肪酸omega-3和嗜酸乳杆菌等特殊菌类进行联用，
对于实验性牙周炎大鼠，能够有效减少牙槽骨的丢失，预防大鼠
牙周疾病的发生[17]。
4.3 益生菌对口臭的防治
4.3.1 口臭的产生  口臭的产生除了部分由于肠胃问题所导致的情
况，90%都源于口腔问题所致[18]。口源性口臭主要是由口腔内革
兰阴性厌氧菌如具核梭杆菌、牙龈卟啉单胞菌等微生物菌种，通
过腐败消化口腔内滞留的食物残渣等含有蛋白质的营养物质，产
生挥发性硫化物，导致产生臭气的结果[19]。
4.3.2 益生菌对口臭的防治  研究发现，益生菌对典型的口臭致病
菌如具核梭杆菌、牙龈卟啉单胞菌等菌类的拮抗作用非常显著
[15]。此外，益生菌的部分代谢产物是具有明显效果的抑菌物质，
且对牙龈卟啉单胞菌的拮抗作用尤为明显。益生菌产品在口腔中
的应用也呈现了防治口臭的效果，如含益生菌的漱口水、牙膏、
口香糖等产品均能够显著降低挥发性硫化氢的产生，以达到对
于口臭的防治。虽然目前对于益生菌防治口臭的原理并未有所定
论，但可能的机制是益生菌可与口腔致臭菌发生营养竞争机制或
与致臭菌争夺口腔黏附位点，以及产生细菌素等代谢物减少致臭
菌定植，减少口腔挥发性硫化物的产生。
　　此外，益生菌不仅有助于解决口源性口臭的问题、还能有助
于解决肠胃问题所导致的口臭问题。幽门螺杆菌是一种螺旋型、
微厌氧、在生长条件方面要求非常苛刻的细菌，是唯一的能在人
胃中生存的已知微生物种类。研究表明，口臭与幽门螺杆菌的感
染有着密切的联系，口臭常为幽门螺杆菌慢性感染的胃外表现
[20]。而运用双歧杆菌等益生菌，能够调节机体肠道微生物种群，
改善胃微生态平衡；也可以通过与幽门螺杆菌竞争性的在胃黏膜
结合位点受体上粘附，与幽门螺杆菌直接接触，以此起到抑制幽
门螺杆菌在胃黏膜表面繁殖的作用，产生屏障，从根源上对肠源
性口臭进行治疗[21]。
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漏诊率上升[10]。因此，本研究中在痰涂片检查的前提下联合了
痰菌培养，从而提升了痰液标本检出的准确率[11]。本研究中上
述数据结果得出，68.60%的肺结核患者在接受治疗2个月痰标本
细菌培养、痰标本结核分歧杆菌厚涂片检查结果均呈现阴性，而
23.26%的患者在治疗3个月时呈现阴性，8.14%的患者在治疗3
个月以上时检查结果呈现阴性，表明初治涂阳肺结核患者采用标
准抗结核方案治疗后疗效显著，这是由于以HRZ药物为核心的治
疗方案可对代谢较为旺盛的结核菌群起到杀灭作用，特别是对于
代谢中处于休眠状态的结核菌群，其中以利福平的杀菌效果最为
显著[12]。初治涂阳肺结核患者在接受标准抗结核方案治疗后最容
易出现皮肤瘙痒、皮疹等不良反应，且患者的治疗时间越长，则
患者的依从性会随之下降[13]。标准抗结核方案中的吡嗪酰胺在降
低不良反应发生率方面效果显著。本研究中对所有患者均进行了
为期两年的随访，结果显示，共有8例患者出现复发，复发率为
9.30%(8/86)；同时对肺结核患者标准抗结核方案治愈后复发的
危险因素进行单因素分析发现，初治涂阳肺结核患者治愈后的复
发率在不同年龄、痰菌转阴时间下，均有明显差异，而将上述因
素进行多因素Logistic回归分析结果得出，初治涂阳肺结核患者
标准抗结核方案治愈后复发的高危因素在于年龄≥60岁、痰菌转
阴时间>3个月，这是由于年龄越大的患者，其身体机能较差，
且多伴有基础疾病，因此治疗后患者复发的概率较高[14]。因此
临床应重点关注老年肺结核患者，以降低复发率。痰菌转阴时间
在2个月的患者复发率相对较低，表明了痰菌转阴的时间越早，
则机体对治疗的应答反应越快，因而出现复发的概率较低[15]。因
此，临床在对肺结核患者进行治疗时，应重视每个月对其进行痰
标本细菌培养检查，如果患者治疗第1个月后仍为阳性，则应及
时调整治疗方案，从而提高机体应答反应，实现早日痰菌转阴的
目标；如果患者在治疗2个月后仍为阳性，则可采用二线化疗方
案，或者做药敏试验后根据结果来调整治疗方案，针对已经出院
的患者，应做好随访并按时进行痰菌复查[16]。
　　综上所述，采用标准抗结核方案治疗初治涂阳肺结核患者疗
效确切，但还会存在复发的风险。初治涂阳肺结核患者标准抗结

核方案治愈后复发的高危因素在于年龄≥60岁、痰菌转阴时间
>3个月，临床应针对上述因素进行预防并随时对治疗方案进行调
整，以降低复发率。
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5  小   结
　　作为机体第二大微生物聚集地,口腔中稳定存在的高度多样化
微生物群对平衡机体局部和人体系统的健康至关重要。目前，随
着越来越多的研究显示益生菌能够有效防治龋齿、牙周病和口臭
等口腔疾病，学界对于益生菌的应用和研究也愈发重视。由于益
生菌在胃肠道疾病等领域的治疗已经得到了广泛的应用,其安全性
和毒副作用也得到了时间的验证，益生菌在口腔疾病的防治中的
推广和应用也有望被人们更广泛地接受，为人民生命健康和健康
中国建设做出贡献。
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