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揖摘要铱 摇 目的摇 研究医用多肽口腔敷料联合牙周基础治疗对慢性牙周炎的疗效。 方法摇 选取 108 例慢性牙周炎患者,
分为 A 组、B 组、C 组各 36 例。 患者均接受规范牙周基础治疗,A 组龈沟内放置盐酸米诺环素软膏,B 组放置碘甘油,C 组放置

医用多肽口腔敷料,4 周后比较三组患者临床总有效率、临床牙周参数、龈沟液炎症因子水平变化及不良反应发生率。 结果摇
治疗结束后 C 组临床总有效率高于 A、B 组(P<0郾 05);治疗后三组牙周参数 PD、CAL、BI 均低于治疗前,差异有统计学意义(P
<0郾 05),三组 PD、CAL 比较,差异无统计学意义(P>0郾 05),C 组治疗后 BI 低于 A、B 组(P<0郾 05);治疗后 A 组龈沟液中 MMP鄄
8、TNF鄄琢 浓度降低;B 组、C 组龈沟液中弹性蛋白酶、TNF鄄琢 浓度降低(P<0郾 05)。 结论摇 医用多肽口腔敷料联合牙周基础治疗

在慢性牙周炎患者中疗效确切,可有效改善牙周状况,促进牙周组织愈合。
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揖Abstract铱摇 Objective摇 To explore the effects of medical polypeptide oral dressings combined with basic periodontal treatment

for chronic periodontal disease. Methods摇 One hundred and eight patients with chronic periodontal disease were selected. They were
randomly divided into group A, B and C, 36 in each group. All patients were treated with standardized periodontal basic treatment. In
the group A, minocycline hydrochloride ointment was placed in the gingival sulcus. In the group B, iodoglycerin was placed in the
gingival sulcus. In the group C, medical polypeptide oral dressingswere placed in the gingival sulcus. The course of treatment was 4
weeks. The total clinical effective rate, clinical periodontal parameters, inflammatory factors of gingival sulcus fluid and the incidence
of adverse reactions were compared among the three groups. Results摇 After treatment, the total clinical effective rate in the group C
was higher than that in the groups A and B (P< 0郾 05). After treatment, the periodontal parameters such as probe depth (PD),
clinical attachment level (CAL) and bleeding index (BI) of the three groups were lower than those before treatment (P< 0郾 05).
There was no difference in PD and CAL among the three groups (P>0郾 05) while BI of the group C was lower. After treatment, the
concentrations of MMP鄄8 and TNF鄄琢 in gingival crevicular fluid in the group A were decreased (P< 0郾 05). After treatment, elastase
and TNF鄄琢 in gingival crevicular fluid in the group B and C were decreased (P< 0郾 05). Conclusions摇 The medical polypeptide oral
dressings combined with basic periodontal treatment have a definite effect in patients with chronic periodontal disease. It can effectively
improve the periodontal condition and promote the periodontal tissue healing.

揖Key words铱 摇 Chronic periodontitis; Medical peptide oral dressings; Periodontal parameters; Gingival crevicular fluid;
Inflammatory factors

摇 摇 目前认为,牙周炎是一类牙菌斑生物膜引起的

感染性疾病,患病率较高,约为 45% ~ 50% ,重度牙

周炎影响世界人口的 11郾 2% ,是第六大常见人类疾

病[1]。 龈下刮治术及根面平整术( scaling and root
planing,SRP)是目前常见的牙周基础治疗方法。 尽

管 SRP 临床疗效明显,但难以完全消除牙周病原

体,尤其是机械难以到达的解剖部位,而牙周病原

菌的重新定植将会影响远期疗效。 近年来多肽作

为一类常见的生物活性物质,是细胞间通讯的重要

信号分子,因其分子量小、结构简单、组织分布广泛

及毒性低等特点而备受关注。 一些活性多肽在抗

菌和促进组织修复中有特殊作用。 如 LL37 被认为

是抗生素的替代品,在宿主免疫防御中发挥重要作

用[2],同时 Tomasinsig 等已证明 LL37 具有诱导成纤

维细胞增殖的作用,这对于伤口愈合至关重要[3]。
壳寡糖也被证明可以促进牙周韧带干细胞向成骨

细胞分化,诱导成纤维细胞增殖等,从而对牙周炎
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的防治具有潜力。 目前两者联合使用对口腔疾病

的临床研究较少。 本研究在牙周基础治疗的同时,
辅以生物多肽和壳寡糖复合物(赛吉瑞医用多肽口

腔敷料,山西康必健医疗科技股份有限公司,晋械

注准 20212170051),以盐酸米诺环素软膏、碘甘油

作为对照比较其临床疗效,以期为慢性牙周炎的临

床辅助治疗提供新手段。
1摇 资料与方法摇
1. 1摇 一般资料摇 选取 2022 年 3 月至 2023 年 5 月

就诊于四川省人民医院口腔科的慢性牙周炎患者

108 例。 纳入标准:淤 18 ~ 60 岁的慢性牙周炎患

者:多个相邻牙齿临床附着丧失(clinical attachment
level,CAL)或有逸2 颗牙的颊舌面出现逸3 mm 的附

着丧失,并有>3 mm 的牙周袋冶 [4];于全口天然牙中

有不少于 20 颗完全萌出的牙齿;盂患牙无牙周牙髓

联合病变;榆依从性良好。 排除标准:淤 近一季度

内接受过牙周基础治疗;于48 h内使用过抗生素或

近一个月累积使用抗生素逸7 天,2 周内全身使用过

皮质类固醇或免疫抑制剂;盂存在严重的心脑血

管、肾脏或内分泌系统等原发性疾病或者免疫系统

疾病;榆计划妊娠、妊娠、哺乳期妇女及试验期间不

能严格避孕;虞长期酗酒、药物滥用史,吸毒或有吸

烟习惯者;愚 对本试验药物成分及敷料成分过敏;
舆近一季度内参加过其他临床试验;余研究者认为

不适宜参加本试验;俞智力或精神障碍。 将患者按

随机数字表法分为 A、B、C 三组各 36 例,其中 A 组

男 20 例,女 16 例,年龄(48郾 19依9郾 53)岁;B 组男 18
例,女 18 例,年龄(49郾 11依9郾 24)岁;C 组男 22 例,女
14 例,年龄(48郾 92依8郾 78)岁。 三组患者性别及年龄

差异均无统计学意义(P>0郾 05)。 研究已通过医院

伦理委员会审核批准。 所有纳入病例已签署患者

知情同意书。
1. 2摇 方法摇 对所有患者进行口腔卫生指导,包括正

确的 Bass 刷牙法、牙间隙刷及牙线的使用方法及频

次等。 所有患者在治疗前检查社区指数牙的 6 个位

点,记录出血指数 ( bleeding index,BI)、探诊深度

(probe depth,PD 及 CAL。 选取最深的位点数据为

评估标准,最终取平均值。 所有检查与测量均由同

一高年资牙周医生完成。 用滤纸条放置在龈沟内

取样,采用免疫酶联吸附法(ELISA)检测龈沟液中

弹性蛋白酶、基质金属蛋白酶鄄8(MMP鄄8)、肿瘤坏死

因子鄄琢(TNF鄄琢)相对含量,测定波长为 405 nm。
1. 2. 1摇 临床诊疗流程摇 全部纳入患者先予以全口

牙周基础治疗包括 SRP,口腔卫生宣教,再予以牙周

袋药物置药,A 组予以基础治疗+盐酸米诺环素软

膏,B 组予以基础治疗+碘甘油,C 组予以基础治疗+
医用多肽口腔敷料。 持续 4 周。 牙周袋置药方法:
将药物注入牙周袋内直至稍有溢出为止,告知患者

注射后半小时内不得进食或漱口,以确保药物疗

效。 最后记录患者基线和治疗结束后 4 周的 PD、
CAL、BI。
1. 2. 2摇 龈沟液样本的收集摇 在取样前轻拭被检牙

面和牙龈黏膜,去除软垢,同时避免龈沟内渗血,然
后将滤纸条置于牙周袋底部,静置 30 s。 取出的滤

纸条迅速放入无酶 EP 管中,并立即运送至-80 益
低温冰箱中冻存待用;在检测中,样本需自然解冻,
加入 100 滋l PBS 液,室温振荡 1 h 后,样本将在 4 益
下高速冷冻低温离心机中进行离心,设置条件为

1000 rpm,10 min。
1. 2. 3摇 观察指标摇 淤临床疗效: 显效为探诊出血、
牙龈肿胀、牙菌斑等症状基本消失,探诊深度减少>
2 mm 或恢复正常;有效为牙龈、菌斑、出血等症状

有明显改善,探诊深度减少 1 ~ 2 mm; 无效为牙周

症状位无明显改善甚至加重,探诊深度减少不足 1
mm[5]。 于牙周参数:BI、CAL、PD[4],以 6 个位点中

最深位点数据为准,最终结果取平均值。 盂 龈沟液

炎症因子:采用免疫酶联吸附法(ELISA)检测龈沟

液中弹性蛋白酶 、MMP鄄8、TNF鄄琢 相对含量,测定波

长为 405 nm。 榆安全性评价:观察统计研究期间三

组患者所发生的不良反应。
1. 3摇 统计学方法摇 采用 IBM SPSS 26郾 0 软件对数

据进行分析与处理。 组内比较使用 Wilcoxon 进行

比较分析,计量资料以均数依标准差表示,组间行配

对 t 检验或 F 检验;计数资料以例数(% )表示,采
用 字2 检验。 P<0郾 05 为差异有统计学意义。
2摇 结果

2. 1摇 三组患者临床疗效比较摇 C 组临床总有效率

高于 A 组、B 组,差异有统计学意义(字2 = 203郾 712,P
<0郾 05)。 见表 1。

表 1摇 三组患者临床疗效比较 [n(% )]

组别 显效 有效 无效 总有效

A 组(n=36) 4(11郾 11) 26(72郾 22) 6(16郾 67) 30(83郾 33)

B 组(n=36) 2(5郾 56) 26(72郾 22) 8(22郾 22) 28(77郾 78)

C 组(n=36) 3(8郾 33) 28(77郾 78) 5(13郾 89) 31(86郾 11)
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2. 2摇 三组患者牙周临床参数比较 摇 治疗后 4 周,
A、B、C 的牙周临床参数 PD、CAL、BI 均较治疗前明

显降低,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 C 组治疗后

BI 较 A、B 组降低更显著,差异有统计学意义(P<
0郾 05)。 三组间 PD、CAL 比较,差异无统计学意义

(P>0郾 05)。 见表 2。
表 2摇 三组患者牙周临床参数比较

组别
PD(mm) CAL(mm) BI

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A 组(n=36) 5郾 03依1郾 11 3郾 66依0郾 79* 4郾 97依1郾 34 3郾 74依0郾 89* 3郾 19依0郾 82 1郾 53依0郾 56*

B 组(n=36) 5郾 08依0郾 90 3郾 83依0郾 79* 5郾 15依1郾 00 3郾 84依0郾 79* 3郾 17依0郾 78 1郾 67依0郾 72*

C 组(n=36) 4郾 98依0郾 88 3郾 61依0郾 71* 5郾 01依1郾 06 3郾 61依0郾 71* 3郾 11依0郾 80 1郾 23依0郾 43*

*与治疗前比较,P<0郾 05;#与 C 组比较,P<0郾 05

2. 3摇 三组患者龈沟液炎症因子比较摇 与治疗前比

较,A 组治疗后 MMP鄄8、TNF鄄琢 浓度降低,差异有统

计学意义(P<0郾 05);B 组、C 组治疗后人牙龈沟液

中弹性蛋白酶、TNF鄄琢 浓度明显降低,差异有统计学

意义(P<0郾 05)。 见表 3。

表 3摇 各组患者牙龈沟液中 Elastase、MMP鄄8、TNF鄄琢浓度的变化

组别 n
弹性蛋白酶(ng / ml) MMP鄄8(ng / ml) TNF鄄琢(pg / ml)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A 组 36 93郾 07依10郾 00 87郾 23依10郾 22# 17郾 17依5郾 17 9郾 91+3郾 335*# 27郾 64依4郾 34 18郾 72依4郾 68*

B 组 36 83郾 93依5郾 68 76郾 02依3郾 86* 18郾 59依1郾 61 16郾 77依0郾 91 29郾 38依3郾 53 18郾 93依4郾 28*

C 组 36 94郾 98依2郾 103 75郾 72依3郾 32* 19郾 46依2郾 34 17郾 46依2郾 09 31郾 16依5郾 85 18郾 84依3郾 86*

*与治疗前比较,P<0郾 05;#与 C 组比较,P<0郾 05

2. 4摇 安全性评价摇 观察研究期间三组患者均未发

生不良反应。
3摇 讨论

治疗慢性牙周炎的重点在去除菌斑生物膜及

细菌产物,其通常定植于牙齿表面,包括龈上牙面、
龈下根面及难以清洁到的解剖区域[6]。 通过减轻

过度的炎症反应,减少炎症因子的分泌与释放,恢
复受损的牙周支持组织,最终促进牙周愈合[7]。 牙

周基础治疗辅助局部药物是临床上常见的治疗方

案,药物分为抗菌药物、抗炎药物和促进骨组织软

组织再生的药物,而治疗的成功不仅取决于药物特

性,还取决于载体和给药途径[18]。 目前被广泛应用

于临床的牙周局部化学药物有甲硝唑凝胶、碘甘

油、派丽奥等。 派丽奥属于四环素类抗生素,具有

较强的杀菌抑菌活性,常作为阳性对照来评价其他

药物对慢性牙周炎的治疗效果[8,9]。 但 Goodson 等

研究证实,若辅助治疗慢性牙周炎时局部使用四环

素类药物,耐四环素类的菌斑微生物可以在治疗约

1 周后在牙周袋内被检出,故认为局部使用抗生素

会增加耐药风险[10]。 碘甘油是临床常用消毒防腐

剂,可使菌体蛋白质变性死亡,常用于牙周炎辅助

治疗[11]。 因此在本研究中选取盐酸米诺环素软膏、
碘甘油作为对照。

本文拟研究的局部有效成分是生物多肽和壳

寡糖复合物。 其中的生物多肽是一种由丝氨酸、甘
氨酸、精氨酸等氨基酸构成的小分子有机物。 因其

带有正电和两亲性,故生物多肽作用于牙周组织后

可以和带负电荷的细菌通过静电作用结合,一旦结

合,多肽疏水端会伸入细菌的细胞膜,击穿细胞膜,
使细胞质流出,致细菌死亡[3]。 而口腔内的大多数

益生菌属于革兰氏阳性菌,细胞膜表面有较厚的细

胞壁,生物多肽的疏水端无法穿透细胞壁,无法对

益生菌实现杀菌作用,从而实现了对细菌的选择性

杀灭。 同时生物多肽还可以参与炎症反应的调节、
影响细胞周期转变、促进 RNA 和 DNA 的合成等生

物过程,达到软组织愈合的目的[3]。
现有研究表明壳寡糖在组织修复中也发挥积

极作用。 它通过调节巨噬细胞 M2 型极化、促进血

管再生、诱导成纤维细胞增殖,从而对牙周炎时引

起的巨噬细胞 M1 型极化、附着丧失等发挥积极治

疗作用。 此外,壳寡糖还具有良好的可成形性,能
与多种高分子有机物混溶形成多种形态如:纤维、
膜、水凝胶等[19]。 壳寡糖与生物多肽结合可以提高

多肽的稳定性,控制多肽释放,促进黏膜黏附,一定

程度上解决多肽易分解的问题,使其抑菌和促进组

织修复作用更为持久[20]。
本研究结果显示医用多肽口腔敷料组临床总

有效率比盐酸米诺环素软膏、碘甘油组更高,治疗

后的 PD、CAL、BI 水平相较于基线均降低,且治疗后

牙周参数 BI 低于盐酸米诺环素软膏组及碘甘油组

(P<0郾 05 ),表明医用多肽口腔敷料可以有效缓解

牙龈炎症,改善牙周状况,减少附着丧失,促进牙周
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组织愈合。 虽然医用多肽口腔敷料牙周的理性置

药频率较盐酸米诺环素软膏高,但因特殊的物理抗

菌特性,患者体内不易产生耐药株,利于医用多肽

口腔敷料的长期使用。 本实验组的总体疗效高于

对照组,说明在慢性牙周炎患者中,利用医用多肽

口腔敷料辅助治疗可以提高临床治疗效果,但这一

结论还需要更长期的随访以及更广泛的样本来观

察研究。
慢性牙周炎患者的牙周组织往往会出现血管

通透性增加,宿主的防御细胞激活,产生并释放多

种炎症介质,包括白细胞介素鄄1、白细胞介素鄄8、
TNF鄄琢、MMPs 等,这些炎症介质会进一步级联放大

生物化学反应和细胞学反应[4,12]。 TNF鄄琢、MMP鄄8
被认为是慢性牙周炎的主要炎症介质,其含量与慢

性牙周炎患者的炎症水平呈正相关。 既往研究表

明,中性粒细胞弹性蛋白酶与牙周炎早期胶原原纤

维的降解有关,被视为是慢性牙周炎重要的生物标

志物[13,14],其含量能一定程度反应牙周组织的破坏

与再生,同样与慢性牙周炎患者的严重程度呈正相

关。 在本研究中,慢性牙周炎患者在辅助使用医用

多肽口腔敷料后,人牙龈沟液中弹性蛋白酶、TNF鄄琢
浓度降低(P<0郾 05 );MMP鄄8 相较于治疗前也一定

程度降低。 表明医用多肽口腔敷料能有效抑制龈

沟液内炎症因子的分泌释放,从而减缓牙周组织破

坏,促进软组织愈合。
综上所述,医用多肽口腔敷料治疗慢性牙周炎

的临床疗效较理想,可通过降低炎症因子来减轻慢

性牙周炎严重程度。
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