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香芹酚抗感染、修复骨损伤及防治口腔疾病的作用

张子晗，王文丽，李金诺，李友瑞

文题释义：

香芹酚：单萜类化合物，常见于牛至、百里香和其他植物中，是一种耐药性低、抗菌活性强并且有助于骨愈合的天然抗菌成分。香芹酚可

加入生物膜、漱口水、水门汀等材料中应用于临床口腔常见疾病的治疗。

抗菌活性：指抗菌药抑制或杀灭病原菌微生物的能力。可用体外抑菌实验和体内实验治疗法测定。

摘要

背景：天然植物提取物香芹酚的抗菌性、低耐药性和低细胞毒性可代替抗生素，具有很好的前景。

目的：综述香芹酚的抗感染活性及其对口腔常见疾病防治的临床应用。

方法：利用计算机检索PubMed、中国知网数据库中相关文献，以“香芹酚，抗菌，口腔，成骨”为中文关键词，“carvacrol，
antibacterial，oral，osteogenesis”为英文关键词进行检索，检索时限为2011年1月至2021年6月，通过阅读和分析对文献进行初步筛选，以

排除重复文献和低相关性文献，最终纳入49篇文献进行结果分析。

结果与结论：实验证明香芹酚对龋病、口腔念珠菌病、牙周炎和种植体周围炎等多种口腔常见疾病的病原菌、细菌生物膜均有显著的抑菌

性。香芹酚与抗生素联合使用产生协同作用，可增强疗效，降低耐药性。即使在高浓度下，香芹酚依然可以保持低细胞毒性，安全性良

好。另外，香芹酚还可抑制破骨细胞分化，有助于修复骨损伤，减轻骨组织破坏，可应用于骨组织工程。基于以上生物特性，将其加入抗

菌药、生物屏障膜、漱口水中可应用于口腔疾病的临床治疗。

关键词：挥发类酚；天然植物精油；香芹酚；口腔；抗菌；病原菌；凝胶；成骨
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Abstract
BACKGROUND: Carvacrol is a natural plant extract that acts as a substitute of antibiotics and has a good prospect because of its antibacterial activity, low drug 
resistance and low cytotoxicity.   
OBJECTIVE: To review the antibacterial activity and clinical applications of carvacrol in the prevention and treatment of common oral diseases.  
METHODS: PubMed and CNKI database were searched by computer using the keywords of “carvacrol, antibacterial, oral, osteogenesis” in English and Chinese, 
respectively. The retrieval period was from January 2011 to June 2021. Preliminary screening of literature was conducted through reading and analysis to 
exclude duplicate and low-correlation literature. Finally, 49 articles were included for result analysis.  
RESULTS AND CONCLUSION: Experimental results have shown that carvacrol exerts significant antibacterial effects on the pathogens and bacterial biofilms of 
various common oral diseases, such as dental caries, oral candidiasis, periodontitis and peri-implantitis. The combined use of carvacrol and antibiotics produces 
a synergistic effect, which can enhance curative effect and reduce drug resistance. Even at high concentrations, carvacrol can still maintain low cytotoxicity and 
good safety. In addition, carvacrol can inhibit osteoclast differentiation, help repair bone defects and reduce bone destruction, which can be used in bone tissue 
engineering. Considering the above biological characteristics, carvacrol can be added into antibacterial drugs, biological barrier films and mouthwashes, which 
can be used in the clinical treatment of oral diseases.  
Key words: volatile phenolics; natural plant essential oils; carvacrol; oral; antibacterial; pathogenic bacteria; gel; osteogenesis 

https://doi.org/10.12307/2022.831  

投稿日期：2021-09-18 

采用日期：2021-10-25

修回日期：2021-12-07

在线日期：2021-12-29

中图分类号： 

R453；R318；R780.1 

文章编号： 

2095-4344(2022)26-04252-06

文献标识码：A 

滨州医学院附属医院，山东省滨州市  256600
第一作者：张子晗，女，1995 年生，天津市人，滨州医学院附属医院在读硕士，主要从事种植修复研究。

通讯作者：李友瑞，医学博士，副主任医师，滨州医学院附属医院口腔修复科，山东省滨州市   256600 
https://orcid.org/0000-0002-4131-3172 ( 张子晗 ) 
基金资助：山东省医药卫生科技发展项目 (2017WS753)，项目负责人：李友瑞；滨州医学院科技计划项目 (BY2016KJ006)，项目

负责人：李友瑞

引用本文：张子晗，王文丽，李金诺，李友瑞 . 香芹酚抗感染、修复骨损伤及防治口腔疾病的作用 [J]. 中国组织工程研究，
2022，26(26):4252-4257. 

文章快速阅读：

香芹酚 CAR

抗感染活性

对口腔疾病防治的作用

理化性质
抗菌分析
安全性和毒性

龋病
黏膜疾病
牙周疾病 / 种植体周围炎
( 抑菌、成骨 )



Chinese Journal of Tissue Engineering Research｜Vol 26｜No.26｜September 2022｜4253

中国组织工程研究  
Chinese Journal of Tissue Engineering Research www.CJTER.com

综  述

0   引言   Introduction
口腔病原菌对抗生素耐药性的上升和新疾病的出现迫切需

要开发新型、有效的药物。天然药用植物可以为抗细菌、抗真

菌和抗寄生虫化合物提供独特的可再生资源
[1]
，是当前的研究

热点之一。根据以往的使用情况，精油因其抗感染特性被列为

使用最广泛的植物代谢物
[2]
，由几种代表各种结构类别的分子

类似物组成，其中包括碳氢化合物、醛类、醇类及对此次综述

有重要意义的挥发性酚类。

香芹酚具有很高的抗氧化活性和生物活性，不仅作为一种

安全的防腐剂被添加到食品中；还具有抗炎、抗菌、镇痛、抗

癌等效用，被广泛应用于生物和医药领域
[3]
。经证实，香芹酚

对大量口腔病原菌皆有活跃的抑制性，因而被加于漱口水、牙

膏、水门汀、根管治疗药物和凝胶中
[4-5]

。但是，关于口腔临床

应用方面的研究和试验并不全面。该文综合大量文献资料，旨

在总结香芹酚对多种口腔致病菌的抑菌性 ( 见表 1)、低耐药性、

低细胞毒性和有助于成骨等特点
[6]
；及其在口腔常见疾病 ( 如龋

病、口腔念珠菌病、慢性牙周炎 ) 防治方面的临床应用，深入

了解香芹酚的抗菌活性、作用机制、安全性和毒性，以期为将

香芹酚作为一种抗菌、消炎、促进成骨的有效成分投入口腔疾

病的临床治疗提供新思路。

Funding: Shandong Provincial Medicine and Health Science and Technology Development Project, No. 2017WS753 (to LYR); Science and Technology Planning 
Project of Binzhou Medical University, No. BY2016KJ006 (to LYR)
How to cite this article: ZHANG ZH, WANG WL, LI JN, LI YR. Carvacrol: antibacterial activity, bone repair, and prevention and treatment in oral diseases. 
Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2022;26(26):4252-4257. 

1.3   质量评估及数据的提取   计算机初步检索得到 387 篇文献，

通过阅读文题和摘要进行初步筛选，阅读全文后排除重复性研

究，以及内容不相关的文献，排除论点不明确、论据不充分的

文献，最终纳入 49 篇文献进行综述，见图 1。

表 2 ｜香芹酚的物化性质

基本信息 香芹酚

结构

IUPAC 名称 5-异丙基 -2-甲基苯酚

分子式 C10H14O
相对分子质量 150.22
沸点 238 ℃
熔点 3 ℃
燃点 85 ℃
密度 0.976 g/cm3

20 ℃时的水溶性 不溶

外观 无色、淡黄色液体

表 1 ｜香芹酚对多种口腔致病菌的抑菌性研究时间表

菌种名称 体外抗菌活性 实验方法 年份

变异链球菌 
ATCC 25175

MIC：体积分数 0.25%；
MBC：体积分数 0.50% 

微量肉汤稀释法 2014

粪肠球菌 ATCC 29212 MIC：0.1 g/L；MBC：0.3 g/L 微量肉汤稀释法 2015
金黄色葡萄球菌 
ATCC 25923

MIC：0.04 g/L；
MBC：0.08 g/L

微量肉汤稀释法 2015

牙龈卟啉单胞菌 
ATCC 33277

MIC：体积分数 0.25%；
MBC：体积分数 0.50% 

微量肉汤稀释法 2014

具核梭杆菌 ATCC 25586 微量肉汤稀释法 2014

表注：MIC 为最小抑菌浓度，MBC 为最小杀菌浓度

○ 理化性质 ○ 抗菌分析 ○ 安全性和毒性

图 1 ｜文献筛选流程图

检索数据库：PubMed、CNKI 中国期刊全文数据库

设定纳入和排除标准

检索关键词：Carvacrol；Antibacterial；Oral；
osteogenesis；香芹酚；抗菌；口腔；成骨

初检得到文献 387 篇

最终纳入文献 49 篇

阅读文题和摘要进行初步筛选，排除与研究内容

无关、重复且设计不合理的文章 338 篇

1   资料和方法   Data and methods
1.1   资料来源   
1.1.1   检索人及检索时间   第一作者在 2021 年 6 月进行检索。

1.1.2   检索文献时限   2011 年 1 月至 2021 年 6 月。

1.1.3   检索数据库   中国知网及 PubMed 数据库。

1.1.4   检索途径   主题词检索、关键词检索、摘要检索。

1.1.5   检索词   以“香芹酚，抗菌，口腔，成骨”为中文检索关键词，

“carvacrol，antibacterial，oral，osteogenesis”为英文检索关键词。      
1.1.6   检索文献类型   研究原著、综述、荟萃分析。

1.1.7   检索文献量   检索得到中英文文献 387 篇。

1.2   文献筛选标准

1.2.1   纳入标准   ①有关香芹酚介绍的相关文献；②有关香芹酚

抗感染特性的相关文献；③有关香芹酚对口腔疾病防治的相关

文献；④优先选择与研究内容相近、观点明确、论据可靠的相

关文献。 
1.2.2   排除标准   ①与研究内容相关性低的文献；②内容重复

文献；③论点不明确、论据不充分文献；④中、英文以外语种

的文献。

2   结果   Results 
2.1   香芹酚的抗感染活性   

2.1.2   抗菌分析   生物膜是一种组织良好的细菌结构，能够降低

抗生素的疗效。抑制细菌病原体生物膜形成和毒力是控制细菌

2.1.1   理化性质   香芹酚 (5- 异丙基 -2- 甲基苯酚 ) 是一种单萜

类化合物，常见于牛至、百里香和其他植物中的精油成分
[7]
，

其理化性质见表 2。该化合物具有广泛的生物活性，包括抗菌、

抗真菌、抗病毒、抗氧化和抗癌特性，可以对抗多种细菌、真

菌和病毒，如大肠杆菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、奇

异变形杆菌
[8]
；白色念珠菌

[9]
、铜绿假单胞菌和革兰阳性菌

[10]
、

革兰阴性菌都有很高的抑制作用
[8]
；黑曲霉、表皮癣菌、轮状

镰刀菌等，其羟基和离域电子系统的存在对其抗菌活性起着关

键作用。香芹酚不仅被添加到食品、保健品中，还早已应用于

口腔疾病的防治过程中，如漱口水、牙科封闭剂，在临床诊疗中，

添加了香芹酚成分的水门汀、凝胶、甘油等药物可以用来治疗

牙本质敏感、牙周炎、牙髓炎等口腔常见疾病。
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感染的关键，研究香芹酚对干扰生物膜形成和破坏生物膜的能

力十分重要。香芹酚可以抑制生物膜形成初期的特定过程，阻

止成熟生物膜的形成，降低抗生素耐药性的风险。研究表明，

香芹酚不仅对浮游生物细胞有很强的抑菌能力，对细菌生物膜

也有抗菌功效
[11]
。香芹酚在最小抑菌浓度 (MIC) 为 100 mg/L 时

可有效抑制白色念珠菌和变形链球菌，扫描电镜显示单一生物

膜和混合生物膜中的细胞膜、基质结构被破坏
[12]
。对于牙龈卟

啉单胞菌和具核梭杆菌的最小抑制生物膜浓度分别为 0.03%，

0.06%，表明香芹酚在低浓度下具有抗生物膜活性
[13]
。目前，已

对香芹酚的构效关系进行了分析，以了解其化学 - 生物相互作

用，香芹酚的大多数抗菌活性取决于自由羟基以及芳环上取代

的类型和数量
[14]
。

香芹酚的抗菌性能归因于它在细胞水平上是通过多个靶点

协同发挥作用，并不是单一的机制。最常见的抗菌作用机制包

括破坏细胞壁和细胞膜，导致细胞内容物泄漏和细菌溶解
[15]
；

其疏水性使其整合到细菌细胞膜中对其功能造成干扰；积聚在

膜脂肪酸链中，导致膜脂双层的构象变化。其他已提出的机制

还包括：影响 ATP 酶活性，似是一种质子交换器，可降低细胞

膜上的 pH 梯度，导致质子动力的崩溃和 ATP 的耗尽，从而使细

胞死亡；抑制已知的导致耐药性的外排泵；生物膜减量；对鞭

毛的运动抑制
[16]
。在较低浓度下，香芹酚抑制参与能量生产的酶，

在较高浓度下观察到蛋白质沉淀。通过扫描电子显微镜获得的

图像表明，导致被评估细菌细胞死亡机制是细胞膜完整性的丧

失
[17]
。另一种机制表明香芹酚使线粒体失稳，导致电子传递链

的耦合效率受到干扰，进而产生活性氧中间体，导致氧化应激

反应
[3]
。

天然产物香芹酚虽然在结构上与目前可用的抗真菌药物完

全不同，但已观察到其不仅对浮游细胞具有良好的抑制活性，

而且对真菌生物膜也具有良好的抑制活性。与细菌不同的是，

真菌是真核生物，因此抗真菌药物需要更具针对性，以引导人

类宿主无法共享的独特靶点。香芹酚杀菌性质的可能机制之一

是细胞膜破坏和细胞壁生物合成抑制引起的细胞死亡。挥发性

酚类物质以真菌细胞壁为靶标，是因为真菌特有的几丁质积累。

这些酚类通过干扰表面静电而影响膜的完整性，它们的抗真菌

作用还伴随着广泛的膜损伤和麦角甾醇含量的降低。香芹酚和

唑类药物的主要抗真菌作用模式相似，这是为了破坏麦角甾醇

生物合成途径
[18]
。麦角甾醇生物合成的抑制以及细胞壁和膜的

解体进一步导致细胞器的泄漏，最终导致细胞死亡。香芹酚杀

菌作用的另一个重要机制是诱导氧化应激，这可以通过增加活

性氧水平以及酶和非酶成分的抗氧化防御系统来证明
[19]
，应

激反应在疾病的形成和真菌细胞耐药性的发展中起着关键的作

用。

2.1.3   安全性和毒性   美国联邦药品管理局 (FDA) 已批准将香

芹酚用于人类食用的食品中；香芹酚被归类为 GRAS(generally                
recognized as safe)，其在食品中的用途同样获得欧洲议会和理事

会的批准。

   虽然香芹酚的抗菌作用在文献中有很好的记载，但其可能

具有潜在毒性作用，如致突变性和遗传毒性
[20-21]

。但在中国仓

鼠肺成纤维细胞、人肝细胞和淋巴细胞中未发现任何效应
[22]
。  

SUNTRES 等
[23]

回顾了香芹酚毒理学数据，报告了香芹酚的半致

死剂量：在大鼠中，口服给药的剂量为 810 mg/kg；在小鼠中，

110-233.3 mg/kg 香芹酚导致死亡。据报道，家兔、小鼠经皮给

药后的半数致死剂量为 2 700，680 mg/kg。

2.2   香芹酚对口腔疾病防治的作用   

图 2 ｜香芹酚的临床应用

○ 香芹酚防治龋病的作用  

○ 香芹酚防治口腔黏膜疾病的作用

○ 香芹酚防治牙周疾病 / 种植体周围炎的作用

口腔常见疾病

口腔黏膜病龋病

抗菌消炎药、义齿清洁剂、
义齿软衬材料、漱口水

玻璃离子水门汀、
漱口水、牙膏

牙周炎、种植体周围炎

香芹酚凝胶、漱口水、
生物膜、钛植体表面材料

2.2.2   黏膜疾病   口腔念珠菌病是真菌 -念珠菌属感染所引起的

2.2.1   龋病   龋齿是世界范围内最主要的口腔疾病，牙齿表面的

口腔菌群是龋病的主要病因，主要致病菌为变异链球菌、血链

球菌及一些乳杆菌属、放线菌属。已有实验证明香芹酚对口腔

致龋菌有较好的抗菌性和抗生物膜特性。BOTELHO 等
[24]

研究

了山梨油及其主要化合物 (TH/CV)，使用 4 株致龋菌 ( 变形链球

菌、血球链球菌、唾液链球菌和米特链球菌 ) 和 1 株白色念珠

菌，表现出较强的抗菌和抗真菌活性，这是第一份支持香芹酚

具有抗口腔病原菌活性的报告，在所有受试微生物中，变异链

球菌最为敏感。由此引发了一系列关于香芹酚可否用于龋病的

临床治疗的研究。金黄色葡萄球菌是与医用植入物相关的最常

见的人类病原体之一，可从牙周炎、龋病和牙龈炎中分离出来。

MILADI 等 [25]
对香芹酚 (CAR)、百里酚 (TYH) 单独或与四环素联

合使用对口腔细菌的抗菌和抗生物膜活性进行了测试，还筛选

了其对聚苯乙烯和釉质表面生物膜的影响，结果表明香芹酚对

受试菌 ( 金黄色葡萄球菌、变异链球菌、粪肠球菌 ) 的最小抑菌

浓度值范围为 32-256 mg/L，四环素与香芹酚具有协同作用；扫

描电镜分析表明，香芹酚成分显著减少了黏附在釉质表面的细

菌，证实了香芹酚对口腔致龋菌 ( 金葡、变链、粪肠球菌 ) 有抗

菌、抗生物膜活性；植物化学物质与传统药物的结合在对抗耐

药菌株方面更为有效的结论。

香芹酚可能是一种抗生素的替代品，增加临床疗效、减少

耐药性。许多研究将抗菌剂与修复材料 ( 尤其是玻璃离子水门

汀 ) 结合，试图减少生物膜的形成，防止继发性龋齿的发生，

从而提高抗菌活性，同时提高临床疗效。传统玻璃离子水门汀

已与抗生素 ( 多西环素、甲硝唑、米诺环素等 ) 联合使用，并显

示出优异的抗菌性能
[26-27]

。NUNES 等
[28]

在玻璃离子水门汀 GIC
中添加百里酚 ( 香芹酚的同分异构体 ) 成分，发现变异链球菌生

物膜减少且对修饰后的玻璃离子水门汀高度敏感，作用持续至

96 h。KHAN 等
[29]

证实了香芹酚可诱导变异链球菌自溶、应激、

生长抑制和减少生物膜的形成，使变异链球菌的活力和代谢活

性降低 50% 以上；在扫描电子显微镜和比色分析下观察到，在 

100 mg/L 质量浓度下，香芹酚可显著减少聚苯乙烯板表面的生

物膜形成；这些结果与 RT-PCR 研究一致，经香芹酚处理后，观

察到 ymcA 基因增加，gtfB 基因表达水平降低。这些结果都证实

了香芹酚对变异链球菌具有良好的杀菌和抗生物膜活性，又因

其被归类为 GRAS 的食用植物，故可添加于漱口水、牙膏中，控

制口腔细菌保持良好口腔卫生，预防和治疗龋病，见图 2。
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综  述

口腔黏膜疾病。近年来抗生素和免疫抑制剂在临床上的广泛应

用，发生菌群失调或免疫力降低，而使内脏、皮肤、黏膜被真

菌感染者日益增多，口腔黏膜念珠菌病的发生率也相应增高。

其中白色念珠菌是最主要的病原菌，包括幼儿假膜性念珠菌

病 ( 鹅口疮 )、增生性或萎缩性 ( 义齿 ) 念珠菌病、线性牙龈红

斑、口角炎等，在口腔念珠菌病患者中，白色念珠菌的分离率

为 70%-80%[30]
。一些关于萜类抗生物膜活性的研究在体外对白

色念珠菌进行了测试，其中 0.06% 的香芹酚对白色念珠菌的抑

制率大于 80%[30]
。AHMAD 等

[18]
发现香芹酚对白色念珠菌具有

强烈的生长抑制作用，对氟康唑耐药白色念珠菌具有高度敏感

性，形成的抑菌环边缘清晰，表明其具有潜在杀菌活性；流式

细胞仪检测出香芹酚可破坏真菌细胞的完整性，且其抗菌效果

优于大多数抗真菌药物；另外，还总结了香芹酚对白色念珠菌 (对
氟康唑敏感 / 耐药的 ) 麦角甾醇生物合成的影响：在 25，50，
75 mg/L 香芹酚中测定各分离株总麦角甾醇含量，当加入香芹酚

的情况下生长时，观察到麦角甾醇产量呈剂量依赖性下降；还

发现香芹酚即使在非常高的浓度下对人体红细胞的影响也可忽

略不计。此实验证实了香芹酚对一些口腔黏膜疾病的病原菌白

色念珠菌的抑菌活性，可以作为预防和治疗白色念珠菌感染的

方案。

义齿性口炎是指活动性义齿与接触的口腔腭部、口腔黏膜

发生的炎症性损害，是一种影响义齿佩戴者的口腔黏膜疾病
[31]
。

JANJIC-PAVLOVIC 等
[32]

测定了精油对义齿性口炎病原菌金黄色葡

萄球菌、变异链球菌、白色念珠菌的最小抑菌浓度，证实了香

芹酚对义齿性口炎防治的重要意义。基于此或可将香芹酚成分

加入义齿清洁剂、漱口水或软衬材料中，以防治义齿性口炎。

BAYGAR 等
[33]

在实验中将香芹酚加入到义齿软衬材料中进行检

测，得出结论：香芹酚对酵母菌、革兰阴性菌和革兰阳性菌均

有较强的抗菌活性；香芹酚软衬对变形链球菌和白色念珠菌的

抑制率最高，分别为 (40.33±0.58) mm 和 (38.33±1.15) mm。香

芹酚加入软衬后，白色念珠菌的生物被膜形成率降低。另外，

MARCOS-ARIAS 等
[34]

对香芹酚等 8 种萜类衍生物对白色念珠菌

的抗菌活性进行测试，测出最小抑菌浓度值为 0.06%-0.5%，

MFC90 在 0.25%-0.5% 之间，也肯定了其较强的抗菌力，为香芹酚

治疗口腔念珠菌病和念珠菌相关的义齿性口炎的前景提供依据。

2.2.3   牙周疾病 / 种植体周围炎   牙周和种植体周围疾病是生物

膜引起的感染，导致局部和 / 或系统的炎症反应，并导致牙周

或种植体周围组织破坏。现有文献指出牙周病和种植体周围疾

病在病因、发病机制、危险因素和临床表现方面具有相似性，

并且检测出两种疾病的微生物群类似 ( 革兰阴性厌氧菌 )。在牙

周炎的情况下，细菌生物膜形成于含羟基磷灰石的牙齿根表面；

在种植体周围炎中，其定植于种植体的钛表面。牙周和种植体

周围疾病的治疗重点是去除生物膜，除了必要的机械治疗外，

通常辅以抗生素或抗菌剂等佐剂来清除细菌生物膜等
[35-37]

。但

是，定期使用这些抗菌药会引起各种不良反应，以及可能发生

细菌耐药性和细菌坏死。例如洗必泰 (CHX) 是一种治疗牙周病、

种植体周围炎常用的抗菌剂，能抑制生物膜形成，因其广谱抗

菌性和高效性被认为是口腔抗菌剂的“金标准”。根据使用时

间和浓度的不同，可能会有一些局部不良反应，包括牙齿变色、

味觉改变、黏膜侵蚀以及伤口愈合延迟或受到干扰
[38]
，这限制

了洗必泰的长期使用。此外，已报告临床浓度下的洗必泰对不

同类型的细胞有毒性作用
[39-40]

。虽然洗必泰被认为是一种安全

的抗菌药，但最近人们对潜在的抗生素耐药性发展的认识有所

提高，开发新型抗菌药物成为当前的研究热点，其中药用植物

提取物香芹酚的抗炎、抗菌特性是否对牙周病、种植体周围疾

病也同样有效而被广泛研究。

MAQUERA HUACHO 等
[41]

测定了香芹酚对人类口腔角质细

胞的细胞毒性浓度，研究了无毒浓度下香芹酚对羟基磷灰石和

钛表面形成的单一 / 多种生物膜的抗菌作用，结果见表 3。

表 3 ｜香芹酚对种植体周围炎致病菌的抗菌活性

菌种 香芹酚

MIC(%) MBC(%) MBIC(%)

牙龈卟啉单胞菌 0.007 0.007 0.03
具核梭杆菌 0.002 0.002 0.06

表注：MIC 为最小抑菌浓度，MBC 为最小杀菌浓度,MBIC 为最小抑制细菌生物膜浓度

结果表明，0.06%香芹酚对口腔角质细胞无明显毒性作用。

香芹酚对单种细菌生物膜 ( 血链球菌、微炎链球菌、口腔链球菌、

唾液链球菌、变异链球菌、黏性放线菌、中间普氏杆菌、牙龈

卟啉单胞菌、具核梭杆菌、伴放线菌等 ) 的形成均表现出浓度

依赖性作用，浓度为 0.06% 时对单种生物膜的清除效果最强；

在多孔羟基磷灰石和钛片上预成多种生物膜，在 0.06% 的香芹

酚中作用 24 h 后分别检测两个测试表面上预成生物膜中每一种

细菌的生存状况，发现无论是羟基磷灰石组还是钛片组，不同

种类的相关致病菌的数量均显著减少，有明显抑制作用，且在

钛片生物膜上的抗菌作用比在羟基磷灰石上更明显，说明香芹

酚可以抑制和根除羟基磷灰石和钛表面上单种和多种生物膜中

的牙周炎、种植体周围炎的病原体。

另一方面，BOTELHO等
[42]

研究了局部使用香芹酚凝胶 (CAG)
对大鼠实验性牙周病 (EPD) 的影响，对大鼠进行实验性牙周炎诱

导后立即局部应用香芹酚凝胶进行治疗，3 次 /d，共 11 d，运

用常规组织病理检查牙周组织及周围牙龈组织；利用原子力显

微镜 (AFM) 研究牙周病原体酸暴露后牙槽骨、牙骨质和胶原纤

维表面的形态学变化；髓过氧化物酶活性检测中性粒细胞流入

牙龈的情况；通过牙龈组织培养评估细菌区系。结果表明，局

部使用质量分数 0.5% 香芹酚凝胶的大鼠牙周微生物生长显著减

少，香芹酚凝胶明显抑制了牙槽骨吸收，减轻了组织病理学损害，

保留了牙周组织，降低了牙龈组织中髓过氧化物酶活性，也防

止了牙周微生物的增殖和大鼠体质量减轻；香芹酚凝胶治疗抑

制了实验性牙周炎的牙槽骨吸收，具有抗炎和抗菌作用，利于

牙周愈合。同样地，KUO 等
[43]

也进行了类似的研究，实验过程

为将 40 只大鼠随机分为结扎组、非结扎组和结扎 + 香芹酚组，

从结扎前 1 d 开始灌胃给予香芹酚，通过牙片、微电脑断层扫描

和组织学检查牙周标本的牙槽骨丢失和牙龈炎情况，用 RT-PCR
和酶谱法检测牙龈组织中肿瘤坏死因子、白细胞介素 1β、白细

胞介素 6 和诱导型一氧化氮合酶 (iNOS) mRNA 的表达以及基质

金属蛋白酶 2 和基质金属蛋白酶 9 的水平。实验结果：牙片显

示结扎组和结扎 + 香芹酚组的牙周骨支持率均低于非结扎组，

其中结扎组最低；与非结扎组相比，结扎组和结扎 + 香芹酚组

牙骨质 - 牙釉质结合部 (CEJ)- 骨距离明显延长，而结扎 + 香芹

酚组无论采用何种 X 射线摄片方法均显示较短的距离；组织学

和组织计量学显示结扎 + 香芹酚组牙槽骨吸收、附着丧失和炎

症 (ICT 区域 ) 持续显著减少，较结扎组炎症面积小、结缔组织

附着强；RT-PCR 分析结果表明结扎 + 香芹酚组细胞因子 / 介质

mRNA 的表达和基质金属蛋白酶 9 的水平明显降低，诱导型一

氧化氮合酶的表达受到抑制。此结果提示香芹酚可能有助于减

轻氧化应激反应，降低全身某些促炎细胞因子的水平，进而发
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综  述

挥免疫调节作用，改善了牙周炎大鼠模型的治疗结果，得出结论：

香芹酚可减少实验性牙周炎引起的组织损伤和骨吸收，提示香

芹酚可以通过下调促炎递质和基质金属蛋白酶的表达来减轻组

织破坏。

但也有效果不尽如人意的实验结果，LAURITANO 等
[44]

在 5
例慢性牙周炎患者进行机械洁治和根部平整后，让患者回家后

自行使用一种新型口腔凝胶 ( 香芹酚和百里香酚的混合物 )，每

位患者选择了不同象限的 4 个不相邻的部位进行监测，在第 1
天和第 15 天进行了关于牙周炎病原菌的微生物分析，所研究的

细菌 ( 伴放线杆菌、牙龈卟啉单胞菌、福赛坦氏菌、齿密螺旋体、

具核梭杆菌、直肠弯曲菌和总载菌量 ) 虽有绝对下降，但均未

达到统计学意义，提示仍需要更多的研究来检测香芹酚凝胶的

疗效。CIANDRINI 等 [11]
也证实了香芹酚对口腔常见菌变异链球

菌和牙周炎主要致病菌牙龈卟啉单胞菌、具核梭杆菌的抑菌性，

测得其最小抑菌浓度、最小杀菌浓度值分别为 0.25%，0.5%。将

流式细胞仪技术 FCM 和 SYBR-I 和 PI 荧光色素结合起来，评估膜

的完整性，观察到 3 种菌株在暴露于香芹酚 5 min 后活细胞数

均显著下降，直至 0-1%；用透射电镜直接观察了细菌超微结构，

在暴露于香芹酚的 5 min 和 30 min 后，在处理过的细菌中观察

到了细胞膜的破裂，胞质和核酸的耗尽。另外，在钛片上预成

生物膜进行体外实验，香芹酚与洗必泰相比对钛附着的单 / 多
物种生物膜表现出更强的形成预防作用，证实香芹酚可能通过

减少钛种植体表面的细菌生长而用于牙周疾病的预防和治疗
[45]
。

另一方面，香芹酚的抗菌性能已被证实，但其对骨组织工

程的影响知之甚少。VU 等
[46]

经实验证明在特定条件下，香芹

酚在聚己内酯 / 聚乙二醇、羟基磷灰石涂层中均可以完全释放，

且可使破骨细胞活性显著降低，说明香芹酚不仅可以防感染，

还能够支持骨愈合，增加翻瓣或种植手术的成功率。DEEPAK 
等

[47]
发现香芹酚能有效抑制 RANKL 和细菌内毒素诱导的破骨细

胞生成，还可以通过激活 caspase-3 来诱导成熟破骨细胞凋亡，

表明香芹酚对破骨细胞有抑制作用，可能是一种潜在的治疗牙

周炎和种植体周围炎的药物。

3   总结与展望   Summary and prospects 
3.1   香芹酚防治口腔疾的优势及展望   香芹酚是一种天然植物提

取物，解决了传统抗生素耐药性的问题。香芹酚优异的抗感染

性和低细胞毒性能使其成为抗菌药物开发的极佳候选者。正如

在这里记录的研究中所观察到的，它可以影响浮游生物和细菌

生物膜的生长和新陈代谢，对龋病、口腔黏膜念珠菌病、牙周炎、

种植体周围炎等口腔常见疾病的病原菌均有抑制作用，还可以

有利于骨修复，减少骨吸收，肯定了其对口腔疾病的预防及治

疗意义。未来的研究方向是将香芹酚加到载体介质中，如抗菌

药物、漱口水、牙膏和一些生物材料如 GBR 生物膜、骨粉、种

植体表面涂层中应用于临床，以期其可以更好地发挥作用，降

低医疗成本。已有相关的研究表明脂质体包裹和粘粘液黏附可

增加精油分子的生物稳定性和溶解性，其他配方研究包括压片、

微囊化
[48]
、纳米凝胶技术等

[49]
。此次综述对目前香芹酚防治口

腔疾病的临床应用进行总结，为其他的研究配方的开发和更新

提供新思路。

3.2   香芹酚临床应用的局限性   目前香芹酚对口腔病原菌抑制性

的研究仍比较局限。关于含香芹酚成分药物的人体试验少之甚

少，长期药效和药物缓释系统未知，其具体抑菌作用机制、与

其他抗生素或植物成分是否产生相互作用方面的研究还需进一

步完善。并且，应该进行更详细的安全性调查和体内临床试验，

尤其是当加入其他因素可能改变毒性时，应进行联合研究。  
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