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复方甘菊利多卡因凝胶在慢性牙周炎辅助治疗中的疗效研究

何晓宇　石晶

【摘要】　目的：研究复方甘菊利多卡因凝胶在慢性牙周炎辅助治疗中的疗效。方法：选取中、重度牙周炎患者６０例，牙周基
础治疗后随机分为辅助治疗组和对照组（无辅助治疗），每组３０例。用分口设计法将辅助治疗组患者两侧随机分为甘菊组
和米诺组，基础治疗后于牙周袋内分别置入复方甘菊利多卡因凝胶和盐酸米诺环素软膏。记录治疗前、治疗后６、１２周临床
牙周指标、采集龈下菌斑，ＰＣＲ法检测致病菌Ｐｇ和Ｐｉ。结果：（１）甘菊组与米诺组中致病菌的检出率及临床牙周指标在治疗
后均低于治疗前（Ｐ＜０．０５），组间无差异（Ｐ＞０．０５）；（２）甘菊组和米诺组均优于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论：复方甘菊利多卡
因凝胶可作为慢性牙周炎辅助治疗的局部用药，与盐酸米诺环素软膏有相同的抑菌作用和疗效。
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　　慢性牙周炎是由细菌感染而引起的慢性炎症性疾
病，牙菌斑中的细菌及其代谢产物是引发该疾病的始

动因子，目前公认的牙周致病菌有牙龈卟啉单胞菌

（ｐｏｒｐｈｙｒｏｍｏｎａｓｇｉｎｇｉｖａｌｉｓ，Ｐｇ）、中间普氏菌（ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ
ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａ，Ｐｉ）等［１］。这些细菌通过多种途径破坏牙

周组织［２］。因此彻底清除牙菌斑至关重要。龈下刮

治术和根面平整术（ｓｃａｌｉｎｇａｎｄｒｏｏｔｐｌａｎｉｎｇ，ＳＲＰ）是
目前牙周病治疗中最为广泛的方法［３］。Ｇｕｇｉｎｉ等［４］研

究显示单纯ＳＲＰ不能完全消除致病菌，可能是由于牙
齿特殊的解剖形态、致病菌侵入牙周袋软组织等原因

造成的。因此，对于牙周炎患者辅以药物治疗有重要

的临床意义，但口服药物在牙周局部的实际药物浓度

低，疗效欠佳，易产生耐药性［５］。因此牙周局部用药

被广泛用于牙周炎的治疗。

目前最常使用的牙周局部药物为盐酸米诺环素软

膏 （药品批号：２００８２４１，ＳｕｎｓｔａｒＩＮＣ公司，日本）。
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盐酸米诺环素属于四环素类抗生素，有较强的杀菌抑

菌活性及调节宿主反应的作用，可抑制胶原酶活性，

阻止牙槽骨的吸收，利于牙周组织获得再附着。诸多

研究证实该药用于牙周炎有较好的疗效，常作为阳性

对照来评价其他药物治疗牙周炎的临床疗效［６］。有

学者通过对５６例牙周炎患者按照治疗方法不同分为
碘甘油组和盐酸米诺环素软膏组，结果显示盐酸米诺

环素软膏在改善临床牙周指标以及 Ｃ反应蛋白和白
介素－６等方面更有优势［７］。而 Ｇｏｏｄｓｏｎ等［８］认为用

四环素类局部药物辅助治疗牙周炎可能产生耐药性的

潜在风险。复方甘菊利多卡因凝胶 （药品批号：

９１９４０，德国史达德大药厂）是一种复方制剂，主要成
分有利多卡因、麝香草酚、洋甘菊花町等，其中洋甘

菊花町提取物经研究证实具有抗炎、抗肿瘤和促愈合

的作用，目前该药物在口腔黏膜病中有较好的疗

效［９］。但该药物在牙周治疗中的临床数据有限，因

此本实验通过将盐酸米诺环素软膏作为阳性对照，来

探讨该凝胶在牙周炎辅助治疗中的疗效。

１　资料与方法

１．１　病例选择
按纳入标准选取２０２０年６月 ～２０２０年１２月就

诊于山西省人民医院口腔内科的中、重度牙周炎患者

６０例（男 ∶女，３２∶２８），平均年龄为４５岁。本研究已
通过我院医学伦理委员会的批准（批准号为：２０２０省
医科伦理字第５４号），所有患者均签署知情同意书。
１．２　纳入标准

（１）符合 １９９９年中、重度慢性牙周炎的诊断标
准［１０］：牙龈有炎症及探诊出血、牙周袋＞４ｍｍ、ＡＬ＞３
ｍｍ、Ｘ线片示：牙槽骨水平型吸收超过根长的 １／３；
（２）所有研究对象对将要进行的试验研究知情同意、
依从性良好；（３）研究对象无药敏史、无全身系统性疾
病；（４）女性处于非妊娠期及哺乳期。
１．３　实验设计及分组

６０例中、重度牙周炎患者在牙周基础治疗后采取
随机对照的原则，分为辅助治疗组和对照组（无辅助

治疗），每组３０例。将辅助治疗组３０例再按单盲，自
身随机对照的原则，用分口设计法［１１］，即每位患者的

左右两侧随机（硬币法）分为复方甘菊利多卡因凝胶

组与盐酸米诺环素软膏组；患者刮治结束后即刻用钝

头注射器深入牙周袋底分别置入相应药物。在治疗

前、治疗后６周、１２周记录临床牙周指标；并在术前采
集左右侧临床牙周指标基本一致的牙齿的龈下菌斑，

治疗后１、６、１２周采集同样位点的龈下菌斑。每位患

者的操作均由同一名医师完成，以上药品置于外观一

致的注射针管中。

１．４　龈下菌斑的采集和处理
纸尖法采集龈下集合菌斑，－８０℃保存备用。

１．５　细菌基因组ＤＮＡ提取
采用细菌基因组 ＤＮＡ提取试剂盒。ＰＣＲ反应及

琼脂糖凝胶电泳检测 ＰＣＲ产物。在基线和治疗后６
周及１２周由另一名牙周医师检查临床牙周指标：探诊
深度（ｐｒｏｂｉｎｇｄｅｐｔｈ，ＰＤ）、出血指数（ｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎｄｅｘ，
ＢＩ）、附着丧失（ａｔｔａｃｈｍｅｎｔｌｏｓｓ，ＡＬ）［１２］。
１．６　统计学分析

应用 ＳＰＳＳ２１．０分析数据，对牙周致病菌的检出
率、临床牙周指标进行方差分析和ｔ检验。

２　结　果

２．１　治疗前后临床牙周指标检测
结果见表 １。

　　　　　　　　　表 １　临床牙周指标 （珋ｘ±ｓ）
　　　　　　Ｔａｂ１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｐｅｒｉｏｄｏｎｔａｌｉｎｄｅｘｅｓ （珋ｘ±ｓ）

临床牙

周指标

组别 治疗前 治疗后

６周
治疗后

１２周

ＰＤ 甘菊组 ５．９５±１．７６ ４．２４±１．６６ ２．９５±１．１０
米诺组 ５．６９±１．７５ ４．２３±１．７６ ３．１８±１．３０
对照组 ５．７３±１．７０ ４．９７±１．８９ ４．７２±１．５２

ＡＬ 甘菊组 ６．８４±０．６２ ５．０２±０．２４ ４．６４±１．２５
米诺组 ６．７４±０．４１ ５．２１±０．３８ ４．６３±１．１４
对照组 ６．８３±０．７７ ５．６３±１．４５ ５．６１±１．３９

ＢＩ 甘菊组 ３．１８±０．７５ １．６１±０．９０ ０．５３±０．６９
米诺组 ２．９８±０．８６ １．７１±０．８５ ０．６４±０．２４
对照组 ３．０７±０．９２ ２．５３±０．８４ ２．２４±０．７４

　　从上表显示，（１）米诺组与甘菊组在治疗后６、１２
周的ＰＤ、ＢＩ、ＡＬ均低于治疗前，且治疗后１２周临床
指标的减少优于６周时（Ｐ＜０．０５），而对照组临床牙
周指标虽有改善，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
（２）米诺组与甘菊组在治疗后临床牙周指标的改善均
优于对照组（Ｐ＜０．０５）；（３）甘菊组与米诺组在治疗
后ＰＤ、ＢＩ、ＡＬ的变化差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．２　牙周致病菌样本电泳

结果见图 １。
２．３　治疗前后牙周致病菌检出率

结果见表 ２。
表 ２显示：（１）甘菊组与米诺组在治疗后１、６、

１２周其Ｐｇ、Ｐｉ的检出率均减少（Ｐ＜０．０５）；而对照组
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Ｍ：１００ｂｐＤＮＡ分子量标准；阳：标准菌株的扩增产物；阴：
空白；１～８：样本

图 １　Ｐｇ和Ｐｉ基因电泳结果
Ｍ：１００ｂｐＤＮＡｍｏｌｅｃｕｌａｒｗｅｉｇｈｔｓｔａｎｄａｒｄ；Ｐｏｓｉｔｉｖｅ：Ｓｔａｎｄａｒｄ
ｓｔｒａｉｎａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔｓ；Ｎｅｇａｔｉｖｅ：Ｂｌａｎｋ；１－８：Ｓａｍｐｌｅ

Ｆｉｇ１　ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆＰｇａｎｄＰｉｇｅｎｅ

表 ２　牙周Ｐｇ和Ｐｉ检出率（％）
Ｔａｂ２　ＴｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｏｆＰｇａｎｄＰｉｆｒｏｍｐｅｒｉｏｄｏｎｔａｌｐｏｃｋｅｔ（％）

牙周致

病菌　
组别 治疗前 治疗后

１周
治疗后

６周
治疗后

１２周

Ｐｇ 甘菊组 ８１．７２ ６３．９８ ５８．６６ ６０．２４
米诺组 ８３．６９ ６２．０３ ６０．０５ ６１．３５
对照组 ８３．３８ ７９．８４ ７７．４９ ７８．６７

Ｐｉ 甘菊组 ５７．２６ ４８．０９ ４１．７９ ４３．０５
米诺组 ６２．９８ ４９．３２ ４２．３９ ４４．６４
对照组 ６３．８６ ５８．７９ ５６．８２ ５７．７５

治疗后Ｐｇ、Ｐｉ的检出率虽减少，但差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；（２）以上３组在治疗后６周的Ｐｇ、Ｐｉ的
检出率均低于治疗后１周时，而治疗后１２周Ｐｇ、Ｐｉ的
检出率均高于治疗后６周，但差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；（３）与对照组相比，甘菊组与米诺组在治疗后
Ｐｇ、Ｐｉ的检出率均明显降低（Ｐ＜０．０５）；（４）甘菊组与
米诺组在治疗后Ｐｇ、Ｐｉ的检出率均明显降低，但组间差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

３　讨　论

局部药物的应用是治疗牙周炎的有效辅助手段，

在经过洁治及ＳＲＰ治疗后，局部药物可在龈下器械难
以到达的部分释放较高的药物浓度而提高治疗效

果［１３］。Ｔａｂｅｎｓｋｉ等［１４］学者表明机械治疗联合局部药

物治疗与单纯ＳＲＰ治疗相比，致病菌可显著减少。
本实验中甘菊组与米诺组的总体疗效优于对照

组，说明牙周炎治疗中辅以药物治疗可以提高临床治

疗效果。与对照组相比，甘菊组与米诺组中临床牙周

指标的改善明显，尤以 ＰＤ、ＢＩ的改善显著。甘菊组与
米诺组在治疗后各临床牙周指标的变化均无差异，但

甘菊组在ＢＩ的减少要大于米诺组，表明牙周炎治疗中
辅以该凝胶在ＢＩ的减少方面具有优势，这一结论需更
大样本以及更长的随访周期来观察研究。

复方甘菊利多卡因凝胶对 Ｐｇ、Ｐｉ均具有抑制作
用，与盐酸米诺环素软膏效果相当。该凝胶中的麝香

草酚对多种细菌、病毒具有抑制、杀灭作用，进而降低

细菌的检出率；洋甘菊花町可抑制花生四烯酸的合成，

减少前列腺素进而减少炎症反应［１５］。以上表明该药

物可作为局部辅助用药用于牙周炎。但本实验未对更

多牙周致病菌进行检测，这为以后的研究提供了方向。

此外实验结果显示，甘菊组与米诺组在治疗后１
周细菌检出率显著降低，治疗后６周的细菌的检出率
虽少于 １周时，但无差异；这两组在治疗后 １２周时
Ｐｇ、Ｐｉ的检出率呈上升趋势，且１２周时菌斑的检出率
大于６周时，说明对牙周炎患者辅以药物治疗可在短
期内使牙周致病菌显著降低，但随着时间的推移，菌斑

可能重新定植而增多。程茜等［１６］学者将银杏叶提取

物与盐酸米诺环素软膏辅助治疗牙周炎进行对比，得

出治疗后１周菌斑检出率明显减低，但在治疗后２、４
个月时菌斑检出率又逐渐上升，这与本实验得出的结

论一致。因此，牙周炎患者在治疗后６周复诊至关重
要，且在复诊时还需强化口腔卫生指导，可延缓菌斑定

植的进程，对保持牙周炎患者长远疗效起到非常重要

的促进作用。

综上所述，药物辅助治疗慢性牙周炎可提高治疗

效果。复方甘菊利多卡因凝胶辅助治疗慢性牙周炎

时，其短期疗效与盐酸米诺环素软膏基本一致，这为牙

周炎辅助治疗中局部药物的使用提供了参考，对于该

药物的长期疗效，需要更大样本及更长的随访周期来

观察研究。
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