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制霉菌素联合光动力抗菌疗法治疗口腔
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摘要：目的 探讨制霉菌素联合光动力抗菌疗法治疗口腔念珠菌病的疗效及安全性。方法 选取

2018年3月—2020年4月新疆医科大学第五附属医院口腔科收治的86例口腔念珠菌病患者，按照随机分组方

法分为对照组和研究组，每组43例。对照组接受制霉菌素口服50万u/次，3次/d，研究组在对照组基础上联合光

动力抗菌疗法，每隔24 h光疗1次，均治疗1周。对比两组临床疗效、安全性、治疗前后念珠菌菌数、复发率。

结果 研究组总有效率高于对照组（P <0.05）。治疗前两组念珠菌菌数比较，差异无统计学意义（P >0.05）；治疗

后研究组念珠菌菌数低于对照组（P <0.05）。治疗后两组念珠菌菌数均低于治疗前（P <0.05）。研究组复发率低于

对照组（P <0.05）。两组治疗期间不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。结论 制霉菌素联合光动

力抗菌疗法治疗口腔念珠菌病疗效显著，可降低复发率及念珠菌菌数，且安全可靠。
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Abstract: Objective To investigate the efficacy and safety of nystatin combined with antimicrobial

photodynamic therapy on oral candidiasis. Methods We selected 86 patients with oral candidiasis who were

admitted to our department from March 2018 to April 2020, and they were randomly divided into two groups. The

control group received 500,000 u of oral nystatin each time, 3 times a day. On the basis of the control groups, the

research group was treated with antimicrobial photodynamic therapy which was performed every 24 hours for 1

week. The clinical efficacy, safety, the Candida count before and after the treatment, and the recurrence rate were

compared between the groups. Results The overall effective rate was higher in the research group relative to the

control group (P < 0.05). There was no difference in the Candida count between the two groups before treatment

(P > 0.05). After treatment, the Candida count was lower in the research group (P < 0.05), though the Candida count

after treatment was decreased in both groups compared with that prior to the treatment (P < 0.05). The recurrence

rate of the research group was lower than that of the control group (P < 0.05). Additionally, there was no difference

in the incidence of adverse reactions between the two groups during the treatment (P > 0.05). Conclusions

Nystatin combined with antimicrobial photodynamic therapy is effective and safe in treating patients with oral
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candidiasis, by reducing the recurrence rate and the Candida count.

Keywords: oral candidiasis; nystatin; antimicrobial photodynamic therapy; clinical efficacy; safety

口腔念珠菌病是一种常见的口腔疾病。近年

来，随着广谱抗生素和皮质激素的大量应用、艾

滋病的传播及流行等，口腔念珠菌病的发病率呈

逐年上升的趋势，逐渐发展为医院内感染的重要

原因[1-2]。临床上常采用唑类、氟胞嘧啶、制霉菌

素等药物治疗口腔念珠菌病，虽然能改善患者临

床症状，但是存在耐药性高、毒性大等缺点，疗

效仍需进一步提高[3-4]。相关研究指出，光动力抗

菌疗法作为一种新型抗微生物疗法，可通过光化

学染料或光敏剂在特定波长的光源照射下产生活

性氧物质，该物质具有细胞毒性作用，可杀死或

损伤微生物[5]。然而，制霉菌素联合光动力抗菌疗

法治疗口腔念珠菌病的疗效及安全性尚不清楚，

因此本研究选取新疆医科大学第五附属医院收治

的86例口腔念珠菌病患者进行治疗，获得满意效

果，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2018年3月—2020年4月新疆医科大学第

五附属医院收治的86例口腔念珠菌病患者，按照

随机分组方法分为对照组和研究组，每组 43 例。

两组患者的性别构成、年龄、病程比较，差异无

统计学意义（P >0.05），具有可比性（见表1）。本

研究经医院伦理委员会审核批准，患者及家属均

签署知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

1.2.1 纳入标准 ①参照《口腔黏膜病学》[6]，患

者符合口腔念珠菌病诊断标准，且病损区真菌学

培养阳性；②年龄> 18岁；③近2周内未使用抗真

菌药物治疗。

1.2.2 排除标准 ①伴有严重肝、肾等脏器功能

不全者；②患有血液系统疾病者；③合并慢性黏

膜念珠菌感染者；④对本研究治疗药物过敏者；

⑤妊娠或哺乳期妇女；⑥伴有口腔恶性肿瘤者。

1.3 方法

两组患者均采用免疫抑制等基础治疗。对照

组：采用制霉菌素治疗。治疗前用磷酸盐缓冲液

（国药准字 S10850002，北京生物制品研究所）漱口

3次，患者口服制霉菌素片（国药准字H34024132，

山西云鹏制药有限公司，规格为50万u），50万u/次，

3 次/d，每次口服后用 3% 碳酸氢钠（国药准字

H20083391，石家庄市国药集团容生制药有限公司）

漱口。研究组：在对照组基础上采用光动力抗菌

疗法。治疗前用磷酸盐缓冲液漱口3次，在患处均

匀涂抹 0.8 mmol/L 二甲基蓝（沈阳乐横科技有限公

司），0.5 h后用LED灯（波长635 nm）持续照射，光

疗照射能量为10 J/cm2，每隔24小时光疗1次。两

组均持续治疗1周。

1.4 观察指标

1.4.1 疗 效 评 估 参 照 《临 床 路 径 管 理 汇 编

（2010-2011 增补版）》 [7]疗效评估标准。①痊愈：

口腔黏膜白色角化物及自觉症状完全消除，口腔

黏膜病损区色泽恢复正常，念珠菌培养和检查涂

片均为阴性，萎缩的舌背乳头恢复正常；②显效：

自觉症状明显改善，口腔黏膜病损区大量红斑消

失，念珠菌培养为阳性，检查涂片为阴性，口轻

黏膜白色角化物消失；③有效：自觉症状有所改

善，口腔黏膜病损区缩小，念珠菌培养为阳性，

检查涂片为可疑阴性，口腔黏膜白色角化物消失；

④无效：念珠菌培养和检查涂片均为阳性，自觉

症状和口腔黏膜病损区未见改善，甚至加重，口

腔黏膜白色角化物难以擦掉。临床总有效率=（痊

愈+显效+有效）例数/总例数×100%。

1.4.2 念珠菌的平均真菌计数 治疗前，两组患

者用磷酸盐缓冲液漱口3次，然后含漱20 mL磷酸

盐缓冲液10 s，以此作为治疗前的标本。治疗后的

标本采取同样方法留取，将治疗前后的标本经

Avanti JXN-30高速冷冻离心机 （美国贝克曼公司）

表1 两组患者一般资料比较 （n =43）

组别

对照组

研究组

t / χ2值

P 值

男/女/例

18/25

19/24

0.047

0.828

年龄/（岁，x±s）

52.18±6.84

52.25±6.91

0.047

0.962

病程/（月，x±s）

15.47±4.32

15.57±4.38

0.107

0.915
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3 500 r/min离心10 min，离心半径13 cm，倒出上清

液，取沉淀物，将0.1 mmol/L磷酸盐缓冲液加入沉

淀物中定容至念珠菌混悬液后稀释10倍，采用血细

胞计数板进行镜检，计算每毫升的念珠菌菌数，结

果取3次计算的平均值[8]。

1.4.3 随访情况 随访 6 个月，观察两组患者的

复发情况。复发：经治疗后患者临床症状及病损

消失或减弱，但停药6个月后又重新出现口腔念珠

菌病的临床症状或病损。复发率=复发例数/总例

数×100%。

1.4.4 安全性指标 两组患者治疗期间不良反应

发生情况，包括恶心、腹痛、腹泻等。

1.5 统计学方法

数据分析采用 SPSS 20.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或配对

t 检验；计数资料以率（%）表示，比较用 χ2检验。

P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床疗效比较

两组患者治疗总有效率比较，经 χ2检验，差

异有统计学意义（χ2=5.460，P =0.019），研究组较

高。见表2和图1。

2.2 两组念珠菌菌数比较

治疗前两组念珠菌菌数比较，经t 检验，差异

无统计学意义（P >0.05）；治疗后两组念珠菌菌数比

较，差异有统计学意义（P <0.05），研究组较低。

见表3。

对照组治疗前后的念珠菌菌数比较，经t 检验，

差异有统计学意义（t =16.095，P =0.000），治疗后降

低；研究组治疗前后的念珠菌菌数比较，差异有

统计学意义（t =27.717，P =0.000），治疗后降低。见

表3和图2。

2.3 复发情况比较

随访 6 个月，对照组复发 10 例（23.26%），研

究组复发3例（6.98%），两组复发率比较，经 χ2检

验，差异有统计学意义（χ2=4.440，P =0.035），研究

组较低。

2.4 安全性指标比较

治疗期间，对照组1例腹痛、1例恶心；研究

组 2 例恶心，1 例腹泻、1 例腹痛，对照组和研究

组不良反应发生率分别为4.65%和 9.30%，经 χ2检

验，差异无统计学意义（χ2=0.717，P =0.676）。

3 讨论

口腔念珠菌病是临床常见的真菌性疾病，发

展迅速，易破坏患者局部组织或口腔组织，引发

炎症，严重影响患者身心健康[9]。近年来，随着

口腔医学的快速发展，制霉菌素等药物广泛应用

表2 两组临床疗效比较 [n =43，例（%）]

组别

对照组

研究组

无效

11（25.58）

3（6.98）

有效

6（13.95）

8（18.60）

显效

15（34.88）

18（41.86）

痊愈

11（25.58）

14（32.56）

总有效率

32（74.42）

40（93.02）

治疗前 治疗后

图1 典型病例

表3 两组治疗前后念珠菌菌数比较

（n =43，×107/mL，x±s）

组别

对照组

研究组

t 值

P 值

治疗前

2.62±0.44

2.53±0.41

0.981

0.329

治疗后

1.24±0.35

0.62±0.19

10.209

0.000

治疗前 治疗后

图2 治疗前后培养基菌落变化
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于口腔念珠菌病的治疗，但存在部分患者耐药性

强等缺陷，其临床效果仍需提高[10]。相关研究指

出，光动力抗菌疗法具有副作用小、安全性高的

特点，可通过改变念珠菌的通透性，造成念珠菌

死亡[11]。因此，分析制霉菌素联合光动力抗菌疗

法治疗口腔念珠菌病的疗效及安全性具有重要的

临床意义。

本研究结果显示，两组患者疗效等级分布差

异显著，且研究组总有效率优于对照组，提示制

霉菌素联合光动力抗菌疗法治疗口腔念珠菌病疗

效显著。义齿性口炎作为口腔念珠菌病常见的一

种类型，既往研究分别采用制霉菌素和光敏动力

抗菌疗法治疗，结果显示两种治疗方法在清除念

珠菌方面并无明显差异，制霉菌素对于腭部炎症

的改善和治愈效果更佳，但光敏动力抗菌疗法具

有临床医师监测疗效更方便和取得相同临床效果

所需时间较短等优点[12]。本研究结果显示，治疗

后，两组念珠菌菌数均降低，且研究组更低，提

示制霉菌素联合光动力抗菌疗法治疗口腔念珠菌

病可降低念珠菌菌数。相关研究指出，光动力学

抗菌疗法的光敏剂可用于病变组织，通过光化学

反应可激发光敏剂，受激发的光敏剂能够产生活

性氧，该活性氧可与细胞的蛋白质、磷脂等多种

生物大分子发生反应，从而产生活性，最终灭活

细胞，可在一定程度上清除念珠菌，改善临床症

状[13]。本研究随访6个月后发现，研究组复发率显

著低于对照组，提示采用制霉菌素联合光动力抗

菌疗法治疗口腔念珠菌病，可在一定程度上减少

复发率。参照《口腔黏膜病学》 [6]，念珠菌不宜生

长繁殖在碱性环境中，用碱性溶液漱口能够抑制

念珠菌生长繁殖，当碳酸氢钠不能明显改善患者

临床症状时，可联合制霉菌素进行治疗；针对耐

药性强、毒性大、制霉菌素疗法疗效欠佳的口腔

念珠菌患者，可进一步联合光动力抗菌法进行治

疗。相关研究指出，光动力抗菌疗法产生的细胞

内活性氧可与细胞中核酸、蛋白质等反应，损伤

真菌细胞，通过细胞自噬、凋亡及坏死等造成真

菌细胞死亡而发挥灭活作用[14-15]。本研究结果显

示，两组患者治疗期间不良反应发生率相近，且

不良反应无需治疗即可自行缓解，提示制霉菌素

联合光动力抗菌疗法治疗口腔念珠菌病安全可靠，

可推广使用。但本研究仍然一定不足，如光动力

抗菌法需要医师具有丰富的治疗经验，此外光动

力抗菌法抗菌作用机制尚无明确定论，针对口腔

念珠菌的最佳光动力治疗参数选择、光动力抗菌

法与其他治疗方式的最佳协同治疗方式的选择等，

都值得深入研究。

综上所述，制霉菌素联合光动力抗菌疗法治

疗口腔念珠菌病疗效显著，可降低复发率及念珠

菌菌数，且安全可靠。然而，本研究选取病例数

有限，研究结果可能存在一定偏倚，仍需进行多

中心、大样本的研究。
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