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丁香酚防治牙周炎的药理作用研究进展 

刘鹏 
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摘  要：牙周炎是常见的口腔病变。抗生素治疗是牙周炎的常用治疗手段，但长期使用能引起不同程度的耐药性。丁香酚是

从丁香中提取的有效成分，可通过抑菌作用、抗氧化作用、抗炎作用、调节巨噬细胞功能、阻止破骨细胞活化、镇痛作用、

促骨再生作用等多种途径发挥防治牙周炎的作用。综述了丁香酚防治牙周炎的药理作用，为丁香酚在牙周炎的使用提供循证

支持。 
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Abstract: Periodontitis is the most common oral disease. Antibiotic therapy is a common treatment for periodontitis, but long-term 

use can cause different degrees of drug resistance. Eugenol is an active ingredient from Syzygium aromaticum, which can play a role 

in prevention and treatment of periodontitis by antibacterial effect, antioxidant effect, anti-inflammatory effect, regulating macrophage 

function, preventing osteoclast activation, analgesic effect, bone regeneration promotion effect. This paper reviews the pharmacological effects 

of eugenol in prevention and treatment of periodontitis, and provides evidence-based support for the application of eugenol in 

prevention and treatment of periodontitis. 
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牙周炎是常见的口腔病变，由多种牙菌斑病原

微生物引起的牙周组织慢性炎症性病变，同时是由

牙龈炎未完全治愈，炎症由牙龈向牙骨质、牙槽骨、

牙周膜等深部组织而形成[1]。牙周炎通常早期无明

显症状，易被患者忽视，有症状时病情以较严重，

若不及时有效的治疗，可导致牙齿脱落[2]。抗生素

是牙周炎的常用治疗手段，但随着病原菌耐药性的

提高，抗生素的抗菌效果受到明显限制，约 70%的

牙周炎患者存在一种或多种耐药，长期使用能引起

不同程度的耐药性 [3]。丁香酚是从丁香 Syzygium 

aromaticum (L.) Merr. et Perry 中提取的有效成分，

对多种革兰阳性菌、阴性菌、真菌具有良好抗菌活

性，还能抗炎、镇痛、调节免疫功能、抗癌、抗氧

化，临床可用于口腔疾病的治疗[4]。丁香酚可通过

抑菌作用、抗氧化作用、抗炎作用、调节巨噬细胞

功能、阻止破骨细胞活化、镇痛作用、促骨再生作

用等多种途径发挥防治牙周炎的作用。本文综述了

丁香酚防治牙周炎的药理作用研究进展，为丁香酚

在牙周炎的使用提供循证支持。 

1  抑菌作用 

病原菌是牙周炎发生的主要始动因子，变性链

球菌、血链球菌、牙龈假单胞菌是引起龋齿的主要

病原菌，病原菌可促使蔗糖转化为细胞外葡聚糖，

促使牙菌斑的形成，导致牙齿脱矿[5]。变性链球菌

具有胞外多糖形成的生物被膜，能抵抗药物、宿主

免疫系统的攻击，为该病在牙菌斑生存提供强力保 
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证[6]。Zhang 等[7]研究表明，31.25 mmol/L 丁香酚能

改变牙龈卟啉单胞菌的形态，有助于改变病原菌通

透性，呈剂量相关性地损伤细菌细胞膜，促进细胞

凋亡，其作用机制与丁香酚抗牙龈卟啉单胞菌活性

有关。Moon 等[8]对口腔常见病原菌进行体外实验，

0.2、0.4、0.8 mg/mL 丁香酚对变形链球菌、血链球

菌、表翅链球菌、咽痛链球菌、蟋蟀链球菌、家鼠

链球菌具有明显的抑制作用，尤其是对牙周主要致

病菌核梭菌、中间假单胞菌、牙龈假单胞菌具有强

烈抗菌作用，结果表明丁香酚是可用于牙周炎的抗

菌药物。范璐等[9]研究证实对变形链球菌进行细菌

培养试验，24 mg/mL 丁香酚对变形链球菌具有明显

的抑制作用，其作用机制与破坏变形链球菌的生物

膜有关。宋军等[10]对 10 种皮肤癣菌、5 种深部真菌

进行体外实验，结果显示，0.8～3.125 mg/L 丁香酚

能显著降低上述菌种的生长，其机制与丁香酚破坏

真菌细胞膜、破坏线粒体膜功能有关。Pramod 等[11]

研究证实，丁香酚纳米胶囊用于结扎诱导的牙周炎

大鼠模型能有效增强丁香酚的抗菌活性。 

2  抗氧化作用 

当机体氧化–抗氧化平衡状态被打破后，可生

成大量的活性氧，引发局部发生脂质氧化应激反

应，进一步造成牙周组织组织氧化损伤[12]。自由基

还能损伤机体免疫功能，导致抵抗能力下降，加速

机体组织细胞的损伤，破坏牙周结构的稳定性，甚

至作用于 DNA，造成不可逆损伤[13]。谭廷华等[14]

研究结果表明，0.075、0.15、0.3、1.0 mmol/L 丁香

酚呈激素相关性抑制 Fenton 反应产生的氧自由基，

其机制与丁香酚抗氧化活性有关。Peker 等[15]研究

结果表明，15、25、50 mmol/L 丁香酚能降低丙二

醛和 NADH 氧化酶水平以及过氧化氢酶活性，发挥

显著的抗氧化活性。Reddy 等 [16]研究表明，250 

mmol/L 丁香酚能抑制黄嘌呤–黄嘌呤氧化酶系统

中超氧阴离子的生成和羟基自由基的形成，发挥强

效抗氧化活性。Gülçin 等[17]采用硫氰酸铁法评估丁

香酚的抗过氧化作用，结果显示，15 μg/mL 丁香酚

能显著抑制脂质过氧化反应，清除氧自由基。 

3  抗炎作用 

牙周炎除致病菌作为始动因子外，大量的细胞

因子参与宿主的炎症反应。炎症反应的程度不仅影

响病情的发展，还能影响牙周组织结构和功能的改

变[18]。Ahmad 等[19]通过感染结扎建立牙周炎大鼠模

型，结果显示，90 mg/kg 丁香酚能降低大鼠牙龈组

织的 IL-1β、TNF-α 水平，改善牙齿活动度、牙龈指

数和牙槽骨丢失的水平，其机制与丁香酚抗炎作用

有关。Koh 等[20]选取人牙龈成纤维细胞（HGF）进

行体外实验，结果表明，30 mmol/L 丁香酚能降低

白细胞介素（IL）-1β、HGF、IL-8 水平，其机制与

丁香酚对牙龈组织抗炎活性有关。Martínez- Herrera

等[21]选取牙髓成纤维细胞进行体外细胞培养，结果

2 mg/mL 丁香酚能降低肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、

核因子 -κB（NF-κB）、血管内皮生长因子 A

（VEGFA）、甘油醛 3-磷酸脱氢酶（GAPDH）、IL-1β

的水平，抑制肿瘤抑制基因 p53（p53）和凋亡肽酶

激活因子 1（Apaf-1）基因的表达，其机制与丁香酚

抑制 NF-κB 信号通路发挥抗炎作用有关。Kim 等[22]

选取脂多糖刺激巨噬细胞生长，结果 0.16 mmol/L

丁香酚能显著抑制花生四烯酸、前列腺素 E2（PGE2）

的水平，发挥抗炎作用，其机制与丁香酚选择性抑

制环氧合酶-2（COX-2）活性有关。Ahmad 等[19]研

究证实 400 mg 丁香酚新型纳米乳凝胶能有效降低

牙龈指数、牙齿移动性，抑制降低 IL-1β 和 TNF-α

水平，发挥显著抗炎作用。Srivastava 等[23]以丁香酚

为油相的酮洛芬纳米微凝胶能显著减轻牙周炎大

鼠模型炎症细胞的进入，改善牙周指数，增强酮洛

芬的抗炎作用。 

4  调节巨噬细胞功能 

巨噬细胞参与牙周炎的发生、发展，多种原因

可引起牙周组织巨噬细胞活化，并向炎症部位黏附

和聚集，介导多种炎症因子的发生，加重牙龈组织

损伤，诱导骨质丢失[24]。Mahapatra 等[25]进行尼古

丁诱导小鼠腹膜巨噬细胞，结果显示，15 μg/mL 丁

香酚能调节巨噬细胞活性，降低 Th1 细胞因子 TNF-

α、IL-12 的水平，升高 Th2 细胞因子 IL-10、转化

生长因子 β（TGF-β），其机制与丁香酚调节巨噬细

胞免疫功能有关。Segura 等[26]选取大鼠腹膜的巨噬

细胞进行体外实验，结果显示，10 mmol/L 丁香酚

能显著降低巨噬细胞的黏附指数和坚持指数，其机

制与丁香酚抑制巨噬细胞活性有关。Lee 等[27]选取

人巨噬细胞（U937）进行体外实验，结果显示，1 

mmol/L 丁香酚能降低巨噬细胞中 IL-1β、TNF-α、

PGE2、COX-2 的表达，其机制与丁香酚抑制巨噬细

胞活性有关。 

5  阻止破骨细胞活化 

破骨细胞是由单核/巨噬细胞分化形成的多核

细胞，能促进骨吸收，调节骨形成和造血功能，参
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与牙周炎病变的发生、发展，受到 RANKL 途径调

节，抑制破骨细胞活性对保护牙根部骨质具有积极

意义[28]。RANKL 是种 II 型三聚体跨膜蛋白，是破

骨细胞主要的效应蛋白和激活蛋白，抑制 RANKL

表达能有效阻断破骨细胞活化，阻止牙周炎病理进

程[29]。Deepak 等[30]选取巨噬细胞进行体外实验，

50、100、200 mmol/L 丁香酚对细胞活力无抑制作

用，但能显著抑制破骨细胞的形成和活性，能抑制

细胞内 RANKL 的表达，能抑制 RANKL 诱导的

TRAP、MMP-9、CtsK 诱导破骨细胞形成相关基因

的表达，可抑制 NF-κB、ERK、p38 和 JNK 的磷酸

化，其机制与丁香酚抑制 RANKL 介导的破骨细胞

活化有关。 

6  镇痛作用 

疼痛是牙周炎活动期最常见的临床症状，牙周

炎症可由牙龈向深层扩散，大量炎症介质刺激牙龈

神经，引发剧烈牙周疼痛[31]。Park 等[32]研究表明，

0.6 mmol/L 丁香酚能抑制辣椒素的敏感性，发挥镇

痛作用，其机制与丁香酚抑制牙科传入神经元钠电

流有关。Dal 等[33]使用乙酸建立急性疼痛小鼠模型，

结果 30～100 mg/kg 丁香酚能激素相关性抑制脊髓

兴奋性氨基酸、P 物质和、促炎细胞因子、TNF-α 的

水平，其机制与丁香酚激活阿片受体敏感系统发挥

抗疼痛作用有关。 

7  促骨再生作用 

Pramod 等[11]使用通过结扎诱导建立牙周炎大

鼠模型，结果 0.9 mg/kg 丁香酚能提高牙间乳头上

皮的连续性，阻止牙周炎的隔骨吸收，保护牙间乳

头上皮的连续性的作用与米诺环素相似，其作用机

制与丁香酚防治牙周炎隔骨吸收有关。Xia 等[34]研

究表明，3 mmol/L 丁香酚能促进牙根尖病变大鼠的

BMP-2 细胞的表达，其机制与丁香酚促骨再生能力

有关。Lin 等[35]选取人牙周膜成纤维细胞进行体外

培养试验，2 mg/mL 丁香酚可提高成纤维细胞、线

粒体脱氢酶的活性，对促进牙龈组织修复具有积极

意义，其机制与丁香酚诱导细胞适应性反应有关。 

8  结语 

丁香酚可通过抑菌作用、抗氧化作用、抗炎作

用、调节巨噬细胞功能、阻止破骨细胞活化、镇痛

作用、促骨再生作用等多种途径发挥防治牙周炎的

作用。由于丁香酚存在一定的细胞毒性[36]，其最低

有效浓度尚未形成统一规范，目前临床上也缺乏丁

香酚单药用于牙周炎的相关报道。基于丁香酚防治

牙周炎的效果，后续还需对其最低有效浓度、作用

机制进行深入研究，为临床丁香酚治疗牙周炎提供

更好的循证支持。 
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