
  ·57

JOURNAL OF  RARE  AND  UNCOMMON  DISEASES, MAY.2025,Vol.32, No.5, Total No.190

【第一作者】陈秀丽，女，主管药师，主要研究方向：药物相关。E-mail：liuxing923546@126.com
【通讯作者】陈秀丽

·论著·
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【摘要】目的 探究盐酸米诺环素联合替硝唑治疗牙周病的临床疗效及对牙周指标的影响。方法 选取2022年10月至2023年10月于本院就诊的牙周病患者82例，根据
治疗方案进行分组，所有患者均接受基础治疗，对照组41例患者予以基础治疗联合替硝唑，观察组41例患者在对照组基础上联用盐酸米诺环素进行治疗。比较两
组的临床疗效、牙周指标、龈沟液炎性因子水平以及不良反应发生情况。结果 两组患者各项指标在治疗前差异均不显著(P>0.05)。治疗后，观察组临床总有效率、
IL-10水平均明显较对照组高(P<0.05)；牙周袋深度、菌斑指数、临床附着丧失、牙龈指数、IL-8、hs-CRP水平以及不良反应总发生率均显著较对照组低(P<0.05)。结
论 采用盐酸米诺环素联合替硝唑治疗牙周病患者具有确切的临床疗效，可有效改善患者的牙周指标及龈沟液炎性因子水平，且安全性较高，值得临床推广应用。
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Clinical Efficacy of Minocycline Hydrochloride Combined with 
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Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of minocycline hydrochloride combined with tinidazole in the treatment of periodontal disease and the 
effect on periodontal indicators. Methods 82 patients with periodontal disease who visited our hospital from October 2022 to October 2023 were selected 
and grouped according to the treatment plan, all patients received basic treatment, 41 patients in the control group were treated with basic treatment 
combined with tinidazole, and 41 patients in the observation group were treated with minocycline hydrochloride in combination with minocycline 
hydrochloride on the basis of the control group. The clinical efficacy, periodontal indexes, gingival fluid inflammatory factor level and the occurrence of 
adverse reactions were compared between the two groups. Results The differences between the two groups were not significant before treatment (P>0.05). 
After treatment, the total clinical effectiveness rate and IL-10 level of the observation group were significantly higher than those of the control group (P<0.05); 
the periodontal pocket depth, plaque index, clinical attachment loss, gingival index, IL-8, hs-CRP level, and the total incidence of adverse reactions were 
significantly lower than those of the control group (P<0.05). Conclusion The use of minocycline hydrochloride combined with tinidazole in the treatment of 
periodontal disease patients has precise clinical efficacy, can effectively improve the patients' periodontal index and gingival fluid inflammatory factor level, 
and high safety, worth the clinical promotion and application.
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　　牙周病是指发生于牙周组织的疾病，是临床常见的口腔疾
病，以牙龈出血、牙周袋形成、牙周萎缩为主要表现[1]。牙周
病作为一种影响牙周组织的免疫炎症性疾病，可引起牙齿周围
组织的进行性破坏，最终引发牙齿脱落[2]。细菌、病毒、真菌
等微生物均是导致牙周病的重要原因，其中细菌被认为是引发
牙周病最重要的因素，而粘附于牙齿表面的菌斑则是导致牙周
病的始动因素[3]。目前，临床上主要以药物治疗牙周病。替硝
唑作为一种硝基咪唑类抗厌氧菌药物，能有效地抑制或杀灭细
菌，从而发挥治疗效果，但长期使用容易产生耐药性，严重影
响患者的预后[4]。盐酸米诺环素软膏是一种广谱且长效的半合
成四环素类抗菌药物，用于治疗牙龈卟啉菌、放线杆菌等致病
菌所致的牙周炎均有良好的疗效，且不良反应发生较少[5]。鉴

于此，本研究将观察盐酸米诺环素联合替硝唑治疗牙周病的临
床疗效及对牙周指标的影响，现报告如下。

1  资料与方法
1.1 一般资料  选取2022年10月至2023年10月于本院就诊的牙
周病患者82例，根据治疗方案进行分组，所有患者均接受基
础治疗，对照组41例患者予以基础治疗联合替硝唑，观察组
41例患者在对照组基础上联用盐酸米诺环素进行治疗。
　　纳入标准：符合牙周病的诊断标准[6]；年龄在18~75岁之
间；患牙在2个以上，深度在4mm以上；口腔内余牙在20颗及
以上；临床资料完整。排除标准：存在恶性肿瘤者[7]；存在其
他口腔疾病；伴有精神疾病；伴有重要脏器功能障碍者；对四
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环素类过敏者；近半年来接受过牙周治疗及药物治疗者；处于
妊娠期或哺乳期者。
1.2 方法  所有患者均接受基础治疗，主要包括牙龈清洁治疗，
其遵循“龈上洁治、龈下刮治”的原则，利用龈下刮治器对牙
龈上的菌斑、牙石以及色渍等污秽进行机械刮除，以改善牙
石、菌斑大量沉积的情况。同时对患者牙齿的外形进行磨改，
以改善食物嵌顿、创伤性咬合等不良状况。随后采用3 %的过氧
化氢和0.9%的氯化钠注射液交替冲洗患者的牙周袋根部。
1.2.1 对照组  予以基础治疗联合替硝唑。口服替硝唑片(山东齐
都药业有限公司，国药准字H20055547)，2片/次，1次/天。
1.2.2 观察组  在对照组基础上联用盐酸米诺环素进行治疗。在
对牙周袋进行冲洗并擦干后，注入盐酸米诺环素软膏(Sunstar 
INC Japan(日本)，H20150106)直至稍有溢出，1次/周，注药
后30 min内不可漱口或进食，并要确保患牙始终处于清洁和
干燥状态。两组患者均持续治疗1个月。
1.3 观察指标
1.3.1 临床疗效  显效：牙周袋症状完全消失，且炎性反应消
退、咀嚼功能恢复正常；好转：牙周袋症状明显改善，且炎性
反应消退、咀嚼功能有所改善；无效：牙周袋症状、炎性反应
以及咀嚼功能均无改善[8]。
1.3.2 牙周指标  测定并比较两组患者牙周袋深度、菌斑指数、
临床附着丧失以及牙龈指数。其中，以牙龈缘与牙骨质界之间
的距离之差作为临床附着丧失。菌斑指数：3分表示牙龈缘、
牙龈沟以及邻面均有大量软垢；2分表示牙龈缘周边有中等数
量的菌斑；1分表示牙龈缘周边牙齿的牙面有较薄的菌斑，肉
眼不易观察到；0分表示牙龈缘周边无菌斑。牙龈指数；对牙
龈缘下1mm处的出血情况进行探查，0分、1分、2分、3分分
别表示牙龈正常、牙龈存在轻度炎症且牙龈颜色轻微改变、牙
龈存在中度炎症且牙龈呈现红肿现象、牙龈存在重度炎症且牙
龈呈现溃疡及自发出血现象[9]。
1.3.3 龈沟液炎性因子水平  采用酶联免疫吸附试验测定所有
患者龈沟液中白细胞介素-8(interleukin -8，IL-8)、白细胞
介素-10(interleukin -10，IL-10)以及超敏C-反应蛋白(high 
sensitivity C- reactive protein，hs-CRP)水平[10]。
1.3.4 不良反应发生情况  统计并比较两组患者恶心、呕吐、头

晕、低血压的发生情况。
1.4 统计学方法  采用SPSS 22.0统计软件对本研究中的数据资
料进行处理分析，计量资料、计数资料分别以(χ

-
±s)和%表

示，组间比较分别进行独立样本t检验和χ
2检验。P<0.05，则

差异显著。

2  结　果
2.1 两组一般资料比较  结果显示，两组一般资料差异比较不
显著(P>0.05)，见表1。
2.2 两组临床疗效比较  结果显示，观察组临床总有效率明显
较对照组高(P<0.05)，见表2。
2.3 两组牙周指标比较  结果显示，两组患者牙周指标在治疗
前差异均不显著(P>0.05)；治疗后，观察组牙周袋深度、菌斑
指数、临床附着丧失、牙龈指数均显著较对照组低(P<0.05)，
见表3。
2.4 两组龈沟液炎性因子水平比较  结果显示，两组患者龈沟
液炎性因子水平在治疗前差异均不显著(P>0.05)；治疗后，观
察组IL-8、hs-CRP水平均显著较对照组低(P<0.05)，IL-10水
平显著较对照组高(P<0.05)，见表4。
2.5 两组不良反应发生情况比较  结果显示，观察组不良反应
总发生率明显较对照组低(P<0.05)，见表5。

表1 两组一般资料比较
组别            年龄(岁) 男/女(例)    病程(年)

观察组(n=41)      42.533.68 18/23    3.120.75

对照组(n=41)      42.063.57 20/21    3.160.74

χ2/t            0.587 0.196    0.243

P            0.559 0.658    0.809

表2 两组临床疗效比较[n(%)]
组别            显效                好转 无效 总有效

观察组(n=41)     25(60.98)      14(34.15) 2(4.88) 39(95.12)

对照组(n=41)     18(43.90)      15(36.59) 8(19.51) 33(80.49)

χ2            -                                                              4.100

P           -                                                              0.043

表3 两组牙周指标比较
组别               牙周袋深度(mm)         菌斑指数(分)             临床附着丧失(mm)         牙龈指数(分)
         治疗前             治疗后 治疗前            治疗后             治疗前            治疗后              治疗前            治疗后
观察组(n=41)   4.710.53         2.590.30         2.540.50         1.020.21         4.790.63         2.930.52         1.760.49         0.730.22
对照组(n=41)   4.680.52         3.160.34         2.490.49         1.830.26         4.820.68         3.800.55         1.800.51         1.350.31
t         0.259               8.049               0.457               15.519             0.207               7.360               0.362               10.444
P         0.797               0.000               0.649               0.000               0.836               0.000               0.718               0.000

表4 两组龈沟液炎性因子水平比较
组别                     IL-8(ng/L)                           IL-10(ng/L)               hs-CRP(μg/L)
           治疗前            治疗后           治疗前           治疗后            治疗前             治疗后
观察组(n=41)    13.503.48       7.461.23       2.900.31       6.891.45        12.304.86       5.132.57
对照组(n=41)    13.483.42       9.621.95       2.860.27       4.351.36        12.254.73       7.623.52
t          0.026                5.999             0.623             8.181              0.047               3.658
P          0.979                0.000             0.535             0.000             0.963                0.001
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3  讨　论
　　牙周病是一种由多因素、细菌诱导的以牙周组织的进行性破坏
为主要特征的炎性疾病[11]。牙周病包括牙龈炎和牙周炎，其中，牙
龈炎以出血、牙龈肿胀、疼痛为主要表现，若不及时进行有效的治
疗，可能会发展成牙周炎，并导致牙周附着丧失。已有研究表明，
龈下细菌病原体、牙龈卟啉单胞菌和其他牙周炎相关菌种在菌斑内
定植，可引起宿主的促炎症反应，其作用机制十分复杂，既有保护
性反应，也有破坏性反应，严重影响患者的健康[12]。另外，牙周病
所造成的咀嚼障碍会对食物的摄入造成干扰，进而影响患者的营养
状态及整体健康水平。且牙周病与糖尿病、心血管疾病、不良妊娠
结局、类风湿性关节炎、慢性阻塞性肺疾病等常见的全身性疾病
均具有关联，病菌及其产物从牙周组织上的牙菌斑和炎症介质中
转移到身体其他器官上被认为是牙周病和全身性疾病之间具有联
系的原因[13]。因此，对于牙周病患者需给予及时有效地治疗，防
止病情进一步恶化。
　 　 本 研 究 中 ， 观 察 组 临 床 总 有 效 率 明 显 较 对 照 组 高
(P<0.05)，表明盐酸米诺环素联合替硝唑治疗牙周病患者的临
床疗效明显优于单用替硝唑。分析原因为：盐酸米诺环素软膏
作为一种缓释制剂，具有抗菌谱广、作用时间长、远期疗效好
等优势。在龈下刮治后，将盐酸米诺环素软膏经细针注入牙周
袋底部，可牢固地粘附于骨头及齿根表面，其活性成份进入机
体后，能通过抑制克雷伯氏菌、大肠埃希菌等多种病菌并阻碍
细菌蛋白质的合成，起到抗菌、杀菌、保护牙周组织的作用，
同时在牙周袋中呈活性状态，缓慢、持续地释放约7天之久的
有效浓度[14]。此外，盐酸米诺环素软膏还对胶原酶的活性具
有一定的抑制作用，使用盐酸米诺环素软膏处理牙根表面会引
起根表面轻微脱矿，暴露的胶原蛋白能促进牙周膜细胞在牙根
表面的迁移，从而直接加速细胞的附着与生长。同时盐酸米诺
环素软膏也能起到修复牙龈组织的作用，有利于牙周组织的再
生，促进牙根的愈合、牙膜附着以及骨再生，从而可显著提高
疗效。李莉等人[15]的研究结果也证明了对于慢性牙周炎患者，
采用盐酸米诺环素软膏联合替硝唑进行治疗，临床疗效显著优
于单用替硝唑。
　　结果还显示，在治疗后，观察组牙周袋深度、菌斑指数、
临床附着丧失、牙龈指数均显著较对照组低(P<0.05)，提示对
于牙周病患者，采用盐酸米诺环素联合替硝唑进行治疗，可显
著改善患者的牙周指标。全知怎等人[16]也认为盐酸米诺环素软
膏联合替硝唑治疗慢性牙周炎患者，可显著改善患者的菌斑指
数、牙龈指数以及牙周袋深度。这是由于替硝唑能明显减轻患
者牙龈组织肿胀、出血等临床表现，并能明显消除牙周袋，对
稳定牙齿有明显的作用。而盐酸米诺环素软膏对牙周膜成纤维
细胞的增殖和生长具有明显的促进作用，并能通过抑制牙周组
织中胶原酶的活性而减轻牙周组织的损伤。同时，盐酸米诺环

素软膏能直接作用于各种厌氧菌，可发挥较强的抑菌作用，进
而加速牙周组织的生成速度，从而达到固定牙龈及牙周组织的
治疗目的。两药合用能持续加强对患者牙周各项指标的改善效
果，因而观察组患者牙周指标改善效果更加明显。
　　此外，在治疗后，观察组IL-8、hs-CRP水平均显著较对照
组低(P<0.05)，IL-10水平显著较对照组高(P<0.05)；同时观察
组不良反应总发生率明显较对照组低(P<0.05)，表明盐酸米诺
环素联合替硝唑可有效改善牙周病患者龈沟液炎性因子水平，
并具有较高的安全性。究其原因，一方面，替硝唑作为一种拮
抗类厌氧菌药物，可有效抑制细菌DNA的合成，阻断DNA的转
录过程，进一步加速病原菌的裂解及凋亡，进而达到高效杀灭
厌氧菌的目的，从而有效缓解炎症反应。另一方面，盐酸米诺
环素软膏也具有高效抗菌效果，可有效消除致病菌对患者牙周
组织的炎性损伤，抑制炎性因子的释放，从而发挥缓解炎性反
应的作用。蒲洁华等人[17]在其研究中也指出对于慢性牙周炎患
者，采用盐酸米诺环素软膏联合替硝唑进行治疗，可有效减轻
炎症反应，且具有较高的安全性，与本研究结果一致。
　　综上所述，采用盐酸米诺环素联合替硝唑治疗牙周病患者
具有确切的临床疗效，可有效改善患者的牙周指标及龈沟液炎
性因子水平，且安全性较高，值得临床推广应用。
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表5 两组不良反应发生情况比较[n(%)]
组别            恶心            呕吐            头晕             低血压        总发生

观察组(n=41)     1(2.44)       1(2.44)       0(0.00)       1(2.44)       3(7.32)

对照组(n=41)     3(7.32)       2(4.88)       2(4.88)       3(7.32)       10(24.39)

χ2            -                                                                                 4.479

P            -                                                                                 0.034


