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雌激素联合甲硝唑治疗老年阴道炎的疗效
及对患者细胞因子及氧化应激水平的影响

白晓霞 1，王威 2

1.长庆油田职工医院妇产科，陕西 西安 710201；

2.西安市第三医院检验科，陕西 西安 710018

【摘要】 目的 观察雌激素联合甲硝唑治疗老年阴道炎的疗效及对患者细胞因子白介素(IL)-2、IL-6、IL-8及

氧化应激水平的影响。方法 选择长庆油田职工医院2018年1月至2019年1月收治的100例老年阴道炎患者为研

究对象，按随机数表法分为观察组和对照组，每组50例。对照组给予复方甲硝唑阴道栓治疗，观察组联合雌激素乳

膏治疗，均连续治疗7 d。比较两组患者的临床疗效、临床症状积分、血清 IL-2、IL-6、IL-8、丙二醛(MDA)、超氧化

物歧化酶(SOD)、内皮素(ET-1)、一氧化氮(NO)的变化及不良反应，并比较随访3个月的复发率。结果 治疗后，观察

组患者的临床疗效治疗总有效率为94.0%，明显高于对照组的80.0%，差异有统计学意义(P<0.05)；观察组和对照组患

者的阴道分泌物组[(1.18±0.26)分 vs (1.77±0.30)分]、灼热感[(0.75±0.11)分 vs (1.06±0.18)分]、瘙痒感[(1.03±0.22)分 vs
(1.58±0.27)分]评分比较，观察组明显低于对照组，差异均具有统计学意义(P<0.05)；观察组和对照组患者的血清

IL-2 [(3.57±0.64) pg/mL vs (5.20±0.77) pg/mL]、IL-6 [(22.41±2.83) pg/mL vs (35.51±4.60) pg/mL]、IL-8 [(17.45±

2.21) pg/mL vs (34.01±3.04) pg/mL]、MDA [(3.11±0.58) mmol/L vs (4.04±0.75) mmol/L]、ET-1 [(50.21±7.55) ng/L vs
(64.39±9.48) ng/L]比较，观察组明显低于对照组，观察组和对照组患者的 SOD [(92.48±11.94) U/mL vs (79.57±

9.26) U/mL]、NO [(105.11±15.69) μmol/L vs (89.57±11.01) μmol/L]比较，观察组明显高于对照组，差异均具有统计学

意义(P<0.05)；治疗期间两组患者均未出现严重不良反应；观察组患者3个月内的复发率为4.0%，明显低于对照组

的16.0%，差异有统计学意义(P<0.05)。结论 雌激素联合甲硝唑治疗老年阴道炎可有效调节炎症因子、氧化应激

状态，促进疾病恢复，临床治疗效果显著，值得推广应用。

【关键词】 雌激素；甲硝唑；老年阴道炎；疗效；炎症因子；氧化应激
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Curative effect of estrogen combined with metronidazole on senile vaginitis and its effect on cytokine and
oxidative stress in patients. BAI Xiao-xia 1, WANG Wei 2. 1. Department of Obstetrics and Gynecology, the Staff Hospital of
Changqing Oilfield, Xi'an 710201, Shaanxi, CHINA; 2. Department of Laboratory, Xi'an No.3 Hospital (the Affiliated
Hospital of Northwest University), Shaanxi 710018, CHINA

【Abstract】 Objective To study the curative effect of estrogen combined with metronidazole on senile vaginitis

and its effect on the levels of cytokines interleukin (IL)-2, IL-6, IL-8 and oxidative stress in patients. Methods A total

of 100 elderly patients with senile vaginitis were selected as research subjects, who received therapy from January 2018

to January 2019 in the Staff Hospital of Changqing Oilfield. According to the random number table method, they were di-

vided into observation group and control group, with 50 cases in each group. The control group was treated with compound

metronidazole vaginal suppository, while the observation group was treated in combination with estrogen cream. Both
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老年性阴道炎好发于绝经后的老年妇女，主要发

病原因与卵巢功能衰退、雌激素降低、阴道壁黏膜变

薄萎缩、阴道局部抵抗力降低等相关，上述因素均可

增加致病菌的侵入，诱发引导局部炎症，患病后患者

可出现阴道分泌物增加、外阴灼热瘙痒感等症状，随

着疾病进展，可出现尿频、尿痛等泌尿道刺激症状，严

重影响患者的生活质量[1-2]。甲硝唑是其中较为常用

的抗菌药物，雌激素也是老年性阴道炎的重要治疗手

段，有助于提高阴道的局部抗菌能力[3]。目前已有研

究证实，白介素(IL)-2、IL-6、IL-8 等炎症因子以及氧

化应激反应等在老年阴道炎的发生、发展过程中起着

重要作用[4]。本研究旨在探讨雌激素联合甲硝唑对老

年阴道炎患者的治疗效果，并分析其对血清 IL-2、

IL-6、IL-8及氧化应激水平的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择长庆油田职工医院 2018年

1月至 2019年 1月接诊的 100例老年阴道炎患者纳入

研究，按随机数表法将患者分为观察组和对照组，每

组 50例。纳入标准：①符合《妇产科学》[5]中阴道炎诊

断标准。如有阴道分泌物增加、阴道灼热及瘙痒感等

症状，阴道出现上皮萎缩、上皮变平滑、皱襞消失、阴

道黏膜充血等老年样改变，部分可有浅表性溃疡，经

阴道镜分泌物检查显示有大量的白细胞和基底层细

胞；②自然绝经，绝经年限≥1年；③年龄≥60岁；④首

次接受治疗。排除标准：①由于霉菌、滴虫、衣原体、

支原体等病菌感染所致的阴道炎；②合并其余生殖道

炎症；③合并宫颈异常病变、盆腔感染、子宫肌瘤等；

④合并其余重要脏器功能障碍；⑤近期接受过激素治

疗或长期服用雌激素；⑥合并精神疾病。本研究经医

院医学伦理委员会批准，所有患者知情并签署同意

书。两组患者的一般资料比较差异均无统计学意义

(P>0.05)，具有可比性。见表1。

1.2 方法 对照组给予复方甲硝唑阴道栓(规格

3 g/粒，厂家：河北万通金牛药业有限公司，国药准字

H13024554) 治疗，睡前将外阴清洗干净后，在阴道后

穹窿处塞入 1粒，1次/d；观察组在对照组基础上联合

雌激素乳膏(规格14 g/支，厂家：新疆新姿源生物制药

有限责任公司，国药准字H20051718) 治疗，在阴道深

部适量涂抹，1次/d。两组均连续治疗7 d，治疗期间叮

嘱患者严禁性生活。

1.3 观察指标与评价方法 于治疗前后记录两

组患者以下指标的变化。①临床症状积分：临床症状

评价内容包括阴道分泌物、灼热感及瘙痒感，以5分评

价方式，5分表示严重难以忍受，0分表示无，得分越高

则表示症状越严重；②炎症因子(IL-2、IL-6、IL-8)、氧

化应激指标[丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)、

内皮素(ET-1)、一氧化氮(NO)]：采集两组患者8 mL空

腹静脉血，室温下静置 30 min 后，在 3 000 r/min 的环

境下离心10 min，收集血清液储存于冷冻箱中待检，其

中血清 IL-2、IL-6、IL-8 的检测均使用南京建成生物

工程研究所生产的酶联免疫吸附法(ELISA)试剂盒进

行，血清MDA、SOD、ET-1、NO，的检测均使用上海拜

groups were treated continuously for 7 days. The comparison were done between the two groups on the clinical efficacy, the

clinical symptom score, the levels of IL-2, IL-6, IL-8, the changes of malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase

(SOD), endothelin (ET-1), nitric oxide (NO), and adverse reactions, and the recurrence rate was compared after 3 months

of follow-up. Results After treatment, the total effective rate was 94.0% in the observation group, which was significantly

higher than 80.0% in the control group (P<0.05). The clinical symptom score were significantly lower in the observation

group than in the control group, vaginal secretion score: (1.18±0.26) vs (1.77±0.30), burning sensation score: (0.75±0.11) vs
(1.06±0.18), and pruritus severity score: (1.03±0.22) vs (1.58±0.27), all differences were statistically significant (P<0.05).

The serum levels of inflammatory factors (IL-2, IL-6 and IL-8) and part of oxidative stress index (MDA and ET-1) were

significantly lower in the observation group than in the control group, IL-2: (3.57±0.64) pg/mL vs (5.20±0.77) pg/mL,

IL-6: (22.41±2.83) pg/mL vs (35.51±4.60) pg/mL, IL-8: (17.45±2.21) pg/mL vs (34.01±3.04) pg/mL, MDA: (3.11±

0.58) mmol/L vs (4.04±0.75) mmol/L, and ET-1: (50.21±7.55) ng/L vs (64.39±9.48) ng/L; while the serum levels of an-

other part of oxidative stress index (SOD and NO) were significantly higher in the observation group than in the con-

trol group, SOD: (92.48±11.94) U/mL vs (79.57±9.26) U/mL, and NO: (105.11±15.69) μmol/L vs (89.57±11.01) μmol/L;

all differences were statistically significant (P<0.05). No serious adverse reactions occurred in the two groups during the

treatment. The recurrence rate within 3 months was 4.0% in the observation group, which was significantly lower than

16.0% in the control group (P<0.05). Conclusion Estrogen combined with metronidazole in the treatment of senile

vaginitis can effectively regulate inflammatory factors and oxidative stress, and promote the recovery of the disease,

with significant the clinical treatment effect, which is worth popularizing.

【Key words】 Estrogen; Metronidazole; Senile vaginitis; Curative effect; Inflammatory factor; Oxidative stress

表1 两组患者的一般资料比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

50

50

年龄(岁)

67.94±6.21

68.20±5.88

0.215

0.830

绝经年限

9.25±2.45

9.01±2.96

0.442

0.660

病程(年)

2.11±0.56

2.18±0.53

0.642

0.522
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力生物科技有限公司生产的比色法试剂盒进行；③记

录治疗期间不良反应和3个月复发率。

1.4 疗效评价标准 治疗 7 d 后，参照文献 [5]评

价。显效：阴道分泌物、灼热感、瘙痒感等症状体征消

失，经阴道镜分泌物检查显示白细胞、基底层细胞消

失；有效：阴道分泌物、灼热感、瘙痒感等症状体征和

治疗前比较有部分缓解，经阴道镜分泌物检查显示结

果呈阴性；无效：上述症状体征无明显缓解，或加重。

总有效率=显效率+有效率。

1.5 统计学方法 应用SPSS18.0软件包分析数

据，计量资料呈正态分布，以均数±标准差(x-±s)表示，

组间比较采用独立样本 t检验，组内比较采用配对样

本 t检验，计数资料以率表示，组间比较采用χ2检验，以

P<0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的临床疗效比较 治疗后，观察

组患者的临床疗效总有效率为 94.0%，明显高于对照

组的 80.0%，差异有统计学意义(χ2=4.332，P<0.05)，见

表2。

2.2 两组患者治疗前后的临床症状积分比较 与

治疗前比较，两组患者治疗后的阴道分泌物、灼热感、

瘙痒感评分明显降低，且观察组患者的阴道分泌物、

灼热感、瘙痒感评分明显代于对照组，差异均有统计

学意义(P<0.05)，见表3。

2.3 两组患者治疗前后的血清 IL-2、IL-6、IL-8

水平比较 与治疗前比较，两组患者治疗后的血清

IL-2、IL-6、IL-8水平明显降低，且观察组患者的血清

IL-2、IL-6、IL-8水平明显低于对照组，差异均有统计

学意义(P<0.05)，见表4。

2.4 两组患者治疗前后的氧化应激状况比较 与

治疗前比较，两组患者治疗后的血清MDA、ET-1明显

低于降低，SOD、NO明显升高，且观察组患者的血清

MDA、ET-1明显低于对照组，SOD、NO明显高于对照

组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表5。

表2 两组患者的临床疗效比较(例)

组别

观察组

对照组

例数

50

50

显效

27

18

有效

20

22

无效

3

10

总有效率(%)

94.0

80.0

表3 两组患者治疗前后的临床症状积分比较(x-±s，分)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

50

50

治疗前

4.07±0.46

4.05±0.57

0.193

0.847

治疗后

1.18±0.26a

1.77±0.30a

10.509

<0.05

治疗前

3.68±0.62

3.75±0.55

0.597

0.552

治疗后

0.75±0.11a

1.06±0.18a

10.391

<0.05

治疗前

3.95±0.58

4.02±0.51

0.641

0.523

治疗后

1.03±0.22a

1.58±0.27a

11.167

<0.05

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

阴道分泌物 灼热感 瘙痒感

表4 两组患者治疗前后的血清 IL-2、IL-6、IL-8水平比较(x-±s，pg/mL)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

50

50

治疗前

9.67±1.96

9.22±2.18

1.085

0.280

治疗后

3.57±0.64a

5.20±0.77a

11.511

<0.05

治疗前

60.32±8.51

60.81±8.04

0.296

0.768

治疗后

22.41±2.83a

35.51±4.60a

17.151

<0.05

治疗前

55.06±4.75

54.82±4.99

0.246

0.806

治疗后

17.45±2.21a

34.01±3.04a

31.156

<0.05

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

IL-2 IL-6 IL-8

表5 两组患者治疗前后的氧化应激状况比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

50

50

治疗前

8.14±1.78

8.20±1.71

0.172

0.864

治疗后

3.11±0.58a

4.04±0.75a

6.936

<0.05

治疗前

66.40±8.23

66.03±8.77

0.218

0.828

治疗后

92.48±11.94a

79.57±9.26a

6.042

<0.05

治疗前

57.94±6.80

58.21±6.09

0.209

0.835

治疗后

105.11±15.69a

89.57±11.01a

5.733

<0.05

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

MDA (mmol/L) SOD (U/mL) NO (μmol/L)

治疗前

85.47±10.64

85.06±12.18

0.179

0.858

治疗后

50.21±7.55a

64.39±9.48a

8.274

<0.05

ET-1 (ng/L)

2.5 两组患者治疗期间的不良反应和复发率比

较 治疗期间两组患者均未出现严重不良反应，顺利

完成治疗。随访 3个月显示，观察组患者有 2例复发

(4.0%)，对照组有8例(16.0%)，观察组复发率明显低于

对照组，差异有统计学意义(χ2=4.000，P=0.046)。

3 讨论

老年阴道炎是绝经后女性中常见的疾病，女性绝

经后由于卵巢功能的衰退、雌激素水平的降低等因

素，可致使阴道黏膜发生萎缩、引导内糖原含量降低，

局部免疫力降低，细菌容易在此处生长繁殖，形成阴
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道炎。相关数据显示，我国老年性阴道炎的发病率约

在 36%左右，随着我国人口老龄化的不断加剧，其发

病率仍有不断增长的趋势[6]。

目前针对老年阴道炎的治疗方法主要是积极抑

制细菌生长、增加阴道抵抗力、补充雌激素等。抗生

素是该病的首选治疗药物，复方甲硝唑阴道栓作用一

种广谱的抗生素，具有促进组织代谢、抗炎、抗氧化、

保护生物膜等多重作用，可增加机体对厌氧菌的抵抗

能力，调节免疫功能，在治疗老年阴道炎中有一定作

用。但也有较多报道发现，单独用药无法从根本上治

愈该病，停药后仍有部分患者会反复发作[7-8]。补充雌

激素在治疗老年性阴道炎中也具有积极作用，既往临

床上多采取小剂量雌激素补充为主，但长期用药容易

增加血液中的雌激素表达，增加乳腺癌、子宫内膜癌

等发生率，不利于预后。雌激素软膏是一种从天然物

质中所提取的雌激素混合物，可通过阴道给药方式在

局部组织发挥作用，其对子宫内膜的促增殖效果较

弱，可避免口服药物所致的乳腺癌、子宫内膜癌等病

变，在应用上更具有安全性[9-10]。本研究结果显示，联

合雌激素软膏的患者在临床疗效、症状积分的改善程

度上比单独使用复方甲硝唑阴道栓的患者更具有优

势，分析是由于通过复方甲硝唑阴道栓可有效的抑制

病菌生长，而雌激素软膏还可促进阴道上皮细胞增

殖，增厚阴道黏膜，提高局部抗病能力，联合用药从根

本上治疗该病。和既往研究具有相似性[11-12]。

炎症因子、氧化应激状态等过程参与着阴道炎的

发生和发展，已有较多研究发现，在老年阴道炎患者

中存在着明显的炎症刺激、氧化/抗氧化失衡等表现，

积极改善此类状态的不仅可促进疾病缓解，且可预防

远期复发[13-14]。IL-2、IL-6、IL-8是目前公认的反映机

体炎症状态的指标，可随着炎症的进展而随着升高。

MDA主要反映机体的脂质过氧化程度，SOD则反映

机体的抗氧化状态，对体内的超氧阴离子具有抑制作

用，而在机体氧化代谢增强的过程中，可刺激内皮素

原的转录，降低NO的表达，令ET-1的表达升高。

本研究结果显示，联合雌激素软膏治疗的患者在

IL-2、IL-6、IL-8 及氧化应激指标的改善程度上均明

显优于单独使用复方甲硝唑阴道栓的患者。分析可

能是由于雌激素软膏作为一种雌激素混合物，对多形

核白细胞的浸润和迁移均具有抑制作用，有助于缓解

阴道局部炎症反应，降低 IL-2、IL-6、IL-8等炎症因子

的表达；此外，雌激素软膏可通过基因途径增加内皮

型一氧化氮合酶(eNOS)表达，上调NO表达，调节机体

氧化/抗氧化失衡状态[15]，且复方甲硝唑阴道栓具有局

部抗炎作用，两药发挥相互协同效果，缓解阴道炎症，

令黏膜细胞坏死、终止，并相应调节氧化应激状况，这

也可能是联合用药的患者临床疗效更高、复发率更低

的内在机制之一。赵永丽[16]的研究中也显示，雌激素

软膏对萎缩性阴道炎患者的阴道局部微缓解具有有

效的调节作用，可明显降低 IL-6等炎症因子的表达，

促进疾病恢复。但本研究由于时间限制，针对更远期

的复发率方面仍需持续探讨。

综上所述，雌激素联合甲硝唑治疗老年阴道炎可

有效调节炎症因子、氧化应激状态，促进疾病恢复，疗

效显著，值得临床推广应用。
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