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摘要目的：研究甲硝唑药膜联合盐酸米诺环素软膏治疗牙周病的临床疗效。方法：选择 2014年 1月～2016年 1月在我院进行诊

治的牙周病患者 80例，随机分为两组。观察组采用甲硝唑药膜联合盐酸米诺环素软膏治疗治疗，对照组采用甲硝唑药膜治疗。观

察并比较两组的疗效，牙周附着指数、牙菌斑指数、牙龈指数、牙齿松动度和白介素 -6、白介素 -8和肿瘤坏死因子的水平。结果：治

疗 4周后，观察组的治疗有效率为 95.0 %，明显高于对照组的 90.0 % (P<0.05)；治疗后两组的牙周附着指数、牙菌斑指数、牙龈指

数和牙齿松动度均较治疗前明显降低(P<0.05)，且观察组的降低程度明显优于对照组(P<0.05)；治疗后两组的肿瘤坏死因子、白介

素 -6和白介素 -8均较治疗前明显降低(P<0.05)，且观察组的降低程度明显优于对照组(P<0.05)；两组间丘疹、恶心、胃肠道反应和

失眠的发生情况相比无明显差异(P>0.05)；观察组的复发率为 2.5 %，明显低于对照组的 7.5 %(P<0.05)。结论：甲硝唑药膜联合盐

酸米诺环素软膏能增强对牙周病各种致病菌的抑制作用，提高临床疗效，改善牙周状况和炎症状态，不良反应少，且复发率低，值

得推广应用。
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Clinical Effect of Metronidazole Membrane combined with Minocycline
Ointment for Periodontal Disease

To investigate the clinical effect of metronidazole membrane combined with minocycline ointment on

periodontal disease. 80 cases of patients with periodontal disease in our hospital from January 2014 to January 2016 were select

and divided into observation group and control group. The patients in the observation group were treated with metronidazole membrane

combined with minocycline ointment, and the patients in the control group were adopted metronidazole membrane. The curative effect,

periodontal attachment index, plaque index, gingival index, tooth mobility degree and the levels of serum IL-2, IL-6, IL-8 and TNF were

compared between the two groups. After 4 weeks, The curative effect of the observation group (95.0%) was significantly higher

than that of the control group (90.0%)(P<0.05); the periodontal attachment index, plaque index, gingival indexand tooth mobility degree

and the levels of serum IL-2, IL-6, IL-8 and TNF in two groups were all were significantly decreased (P<0.05), and the reduce degree of

observation group was more obviously than that of the control group (P<0.05); no difference was found between the two groups as to

pimples, nausea and gastrointestinal reaction and insomnia(P>0.05); the recurrence rate of the observation group(2.5%)was significantly

lower than that of the control group (7.5%). Metronidazole membrane combined with minocycline ointment can enhance

inhibition of periodontal pathogens, and improve the clinical effect, the periodontal condition and state of inflammation, and has less

adverse reactions, low recurrence rate, worthy of application.
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前言

牙周病是是口腔常见疾病之一，临床症状主要包括牙龋出

血、牙龋炎症、牙齿松动和肿胀等，具有较高的发病率和复发

率，可伴有溢脓、疼痛、口臭等并发症状，影响正常咀嚼及发音
[1-3]。米诺环素在四环素类中抗菌作用最强，链球菌、金黄色葡萄

球菌、大肠杆菌虽对四环素耐药，但对米诺环素敏感性仍较强
[4]；甲硝唑可清除口腔内的革兰氏阴性厌氧菌[5]。二者已被广泛

用于牙周病的治疗中，目前临床上有关两种药物联合使用的报

道，但是对于患者用药后体内炎症因子的观测相关研究较少
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Groups n Clinical cure Excellence Improvement Failure Effective rate

Observation group 40 16(40.0) 13(32.5) 9(22.5) 2(5.0) 38(95.0) *

Control group 40 11(27.5) 12(30.0) 13(32.5) 4(10.0) 36(90.0)

表 1两组临床疗效比较[例(%)]

Table 1 Comparison of the curative effect between two groups [n(%))

Note: compared with the control group, *P<0.05.

表 2两组牙周病治疗情况的比较（x± s）

Table2 Comparison of the periodontal therapy between two groups（x± s）

Groups
Periodontal attachment

index(mm),
Plaque index Gingival index

Tooth mobility degree

(mm)

Observation group Before treatment 8.43± 1.12 1.85± 0.36 2.82± 0.24 1.79± 0.32

After treatment 5.65± 0.43*# 0.46± 0.21*# 0.65± 0.13*# 0.32± 0.14*#

Control group Before treatment 8.52± 1.25 1.79± 0.42 2.86± 0.15 1.73± 0.41

After treatment 7.62± 0.56# 0.81± 0.26# 1.02± 0.21# 0.82± 0.15#

Note: compared with the control group, *P<0.05; compared with before treatment, #P<0.05.

见，因此本文研究了甲硝唑药膜联合盐酸米诺环素软膏在牙周

病治疗中的应用效果，并观察患者用药前后体内炎症因子水平

的变化情况。现进行如下报道。

1 资料与方法

1.1 一般资料

80例牙周病患者来自我院 2014年 1月至 2016 年 1 月，

共 82颗患牙，随机分为两组。治疗组 40例(40颗)，男 22例，女

18 例；年龄 23~64 岁，平均（35.12± 8.35）岁；其中前磨牙 11

颗，前牙 13颗，磨牙 16颗；牙龈炎 7颗，单纯性牙周炎 23颗，

牙周脓肿 10颗。对照组 40例(40颗)，男 21例，女 19例；年龄

22~63 岁，平均（36.32± 7.38）岁；其中前磨牙 10 颗，前牙 12

颗，磨牙 18颗；牙龈炎 6颗，单纯性牙周炎 25颗，牙周脓肿 9

颗。本研究获得我院伦理委员会批准，所有入组患者均签署知

情同意书。两组基线资料具有可比性（P<0.05）。

1.2 治疗方法

所有患者在治疗前均清洁患部，用双氧水和氯化钠溶液反

复冲洗口腔病变部位。对照组：往病变部位牙周袋内注射入盐

酸米诺环素 (日本 SUNSTAR 株式会社药厂生产，批号：

1509041，规格 0.5 g/支)，直到注满；观察组：在对照组的基础

上，按照牙周袋的深度剪下大小适合的甲硝唑药膜(康美药业

股份有限公司生产，批号：080113)，放在牙周袋底部。两组均每

周给药 1次，连续治疗 4周。

1.3 观察指标

观察并比较两组的疗效，牙周附着指数、牙菌斑指数、牙龈

指数和牙齿松动度。采用酶联免疫法检测白介素 -6、白介素 -8

和肿瘤坏死因子的水平。观察治疗期间两组患者的不良反应发

生情况，并在治疗后半年通过每月定期电话随访获得患者复发

情况。不良反应包括：丘疹、恶心、胃肠道反应和失眠等；电话随

访询问患者有无牙龋出血、牙龋炎症、牙齿松动和肿胀等症状

再次出现，如其中任何一种症状出现即为复发。

疗效判断标准[6]：① 治愈：患者的牙龈基本恢复正常，各种

症状均消失或转阴；② 显效：患者的疼痛症状和牙龈出血得到

明显改善，牙周袋深度减少＞2 mm，牙龈指数降低＞40%；③ 有

效：患者的疼痛症状和牙龈出血有所改善；④ 无效：患者的各种

症状均无改善。

1.4 统计学分析

采用 SPSS15.00软件，计量资料以 x± s表示，组间比较用

t检验，组内比较用方差分析，组间率比较用 X2检验，以 P<0.05

表明差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床疗效比较

观察组有效率（95.0 %）明显高于对照组（90.0 %）(P<0.05)，

见表 1。

2.2 两组牙周病治疗情况的比较

治疗后两组的牙周附着指数、牙菌斑指数、牙龈指数和牙

齿松动度均较治疗前降低(P<0.05)，且治疗后，观察组的牙周附

着指数、牙菌斑指数、牙龈指数和牙齿松动度均明显优于对照

组(P<0.05)，见表 2。

2.3 两组炎性因子水平的比较

与治疗前比较，治疗后两组的肿瘤坏死因子、白介素 -6和

白介素 -8均较明显降低(P<0.05)，且治疗结束后观察组的各炎

症因子水平均明显优于对照组(P<0.05)，见表 3。

2.4 两组不良反应和复发情况的比较

两组间丘疹、恶心、胃肠道反应和失眠的发生情况相比无

明显差异(P>0.05)；观察组的复发率为 2.5%，明显高于对照组

的 7.5%(P<0.05)，见表 4。
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表 3两组炎性因子水平的比较（x± s）

Table 3 Comparison of the inflammatory factor levels between two groups（x± s）

Groups Tumor necrosis factor(TNF) (ng/L) Interleukin-6(ng/L) Interleukin-8(滋g/L)

Observation group Before treatment 7.15± 1.23 71.58± 13.16 12.15± 3.12

After treatment 4.12± 2.03*# 26.38± 5.27*# 5.42± 1.23*#

Control group Before treatment 7.26± 2.25 72.03± 12.15 13.02± 2.58

After treatment 6.02± 2.34# 39.26± 6.32# 8.62± 1.54#

Note: compared with the control group, *P<0.05; compared with before treatment, #P<0.05.

Groups n Papule Nausea Gastrointestinal reaction Insomnia Adverse reaction rate Recurrence rate

Observation

group
40 0(0.0) 2(5.0) 1(2.5) 1(2.5) 4(10.0) 1(2.5) *

Control group 40 1(2.5) 2(5.0) 1(2.5) 1(2.5) 5(12.5) 3(7.5)

表 4两组不良反应和复发情况的比较[例(%)]

Table 4 Comparison of adverse reaction rate and recurrence rate between two groups [n(%)]

Note: compared with the control group, *P<0.05.

3 讨论

随着人们生活水平的不断提高，人们越来越重视并关注口

腔卫生。牙周病是微生物引起的感染性疾病，属于感染性、非特

异性、慢性疾病，是临床多发病和常见病，病变部位包括牙槽

骨、牙齿支持组织、牙周韧带、牙龈和牙骨质等，严重危害患者

的口腔健康和正常生活[7-9]。据统计，我国牙周病的发病率在儿

童和青少年中占 90 %，而在成年人中高达 97 %[10]。如治疗效果

不佳或未能给予及时有效的治疗，最终会引起牙齿松动甚至脱

落。传统的治疗方案包括拔掉患牙和机械刮治，但会损伤牙根，

加重疼痛程度，且不良反应多、复发率高，患者的依从性较低
[11]。

目前临床常用甲硝唑、盐酸米诺环素和碘甘油等药物治疗

牙周病[12,13]。甲硝唑能通过抑制 DNA合成并进一步阻断 DNA

的转录，最终引起细菌死亡，主要作用于革兰氏阴性厌氧菌，而

牙周病口腔内存在着大量牙龈单胞菌、产黑色素菌、普氏菌等

厌氧菌，并能改善牙龈出血和肿痛，有效巩固牙齿[14,15]。盐酸米

诺环素作为一种广谱抗菌素，对牙周袋内多种致病菌有较好效

果，并可有效促进牙周组织生成，稳固智齿[16-18]。根据剂型的不

同,可分别用于局部治疗及全身治疗，由于局部用药易产生耐

药菌株且药物浓度较低，全身用药毒副反应大，本研究采用米

诺环素软膏，能在牙周袋内形成一层膜，缓慢而有控制地释放

其药效成分，发挥持续抑制或灭菌的作用。

廖雪峰[19]等的研究结果显示，甲硝唑药膜联合盐酸米诺环

素软膏治疗牙周病的有效率要明显优于单用盐酸米诺环素软

膏（95.7 % vs 85.5 %）。本文研究了甲硝唑药膜联合盐酸米诺环

素软膏治疗牙周病的疗效，发现，观察组的有效率为 95.0 %，明

显高于对照组的 90.0 %(P<0.05)，同样表明了联合用药能提高

对牙周病的治疗有效率；而本研究中单用盐酸米诺环素软膏的

对照组的有效率要略高于相关参考文献[19,20]的研究结果，可能

原因为样本差异或牙周基础清洁和用药技术的差异治疗后两

组的牙周附着指数、牙菌斑指数、牙龈指数和牙齿松动度均明

显低于治疗前(P<0.05)，且治疗后的各指标水平明显优于对照

组(P<0.05)，表明联合用药能能使病变牙周组织局部药物浓度

提高，明显改善牙周病的相关病症。Arun等[21]发现，致病菌能提

高牙周局部炎症因子水平，增强炎症反应，进而损伤牙周组织。

肿瘤坏死因子、白介素 -6和白介素 -8能有效反映机体的炎症

反应，当机体出现炎症时，其水平会有所升高[22]。治疗后两组的

肿瘤坏死因子、白介素 -6和白介素 -8均明显低于治疗前(P<0.

05)，且治疗后观察组的各炎症因子水平均明显优于对照组

(P<0.05)，表明联合用药治疗能改善炎症状态；两组间丘疹、恶

心、胃肠道反应和失眠的发生情况相比无明显差异(P>0.05)；表

明联合用药不会增加不良反应，安全性较高，本研究中，观察组

的复发率为 2.5 %，明显低于对照组的 7.5 %(P<0.05)，表明与单

独应用甲硝唑药膜相比，甲硝唑药膜联合应用盐酸米诺环素软

膏能明显降牙周病的复发率。综上所述，甲硝唑药膜联合盐酸

米诺环素软膏能增强对牙周病各种致病菌的抑制作用，提高临

床疗效，改善牙周状况和炎症状态，不良反应少，且复发率低，

值得推广应用。
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