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侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者牙周 -正畸联合治疗前后血清 SAA、
leptin的变化及与牙周指标和辅助性 T细胞亚群的相关性分析 *
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摘要 目的：探讨侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者牙周 -正畸联合治疗前后血清淀粉样蛋白 A（SAA）、瘦素（leptin）的变化及与牙

周指标和辅助性 T细胞（Th）亚群的相关性。方法：选择 2020年 6月 -2022年 8月解放军总医院京中医疗区黄寺门诊部口腔科收

治的 80例侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者（牙周炎组）和 65例于口腔门诊检查的健康志愿者（对照组）。所有患者均接受牙周 -

正畸联合治疗，治疗前后分别检测血清 SAA、leptin水平以及外周血中 Th1、Th2、Th17细胞占比，并评估牙周指标变化。Pearson相

关性分析血清 SAA、leptin水平与牙周指标以及外周血中 Th1、Th2、Th17细胞占比的相关性。结果：牙周炎组治疗前血清 SAA、

leptin水平，外周血 Th1、Th17细胞占比，出血指数（SBI）、菌斑指数（PLI）、附着丧失（AL）、牙周探诊深度（PD）高于对照组（P＜
0.05），外周血 Th2细胞占比低于对照组（P＜0.05）。牙周炎组治疗后血清 SAA、leptin水平，外周血 Th1、Th17细胞占比，PLI、SBI、

AL、PD较治疗前降低（P＜0.05），外周血 Th2细胞占比较治疗前增高（P＜0.05）。牙周炎组血清 SAA、leptin与 PLI、SBI、AL、PD，

外周血 Th1、Th17细胞占比呈正相关，与外周血 Th2细胞占比呈负相关（P＜0.05）。结论：侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者血清

SAA、leptin水平增高，经牙周 -正畸联合治疗后下降，高水平 SAA、leptin与牙周组织破坏程度以及 Th亚群紊乱有关，检测血清

SAA、leptin水平可评估侵袭性牙周炎牙周组织破坏程度以及细胞免疫状态。
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Changes of Serum SAA and Leptin in Patients with Aggressive Periodontitis
Complicated with Malocclusion Deformity before and after Combined
Periodontal-orthodontic Treatment and Their Correlation Analysis with

Periodontal Indicators and Helper T Cell Subsets*

To investigate the changes of serum amyloid A (SAA) and leptin before and after combined

periodontal-orthodontic treatment in patients with aggressive periodontitis complicated with malocclusion deformity, and their correlation

with periodontal indicators and helper T cell (Th) subsets. From June 2020 to August 2022, 80 patients with aggressive

periodontitis complicated with malocclusion deformity (periodontitis group) who were admitted to the department of stomatology in

Huangsi Outpatient Department of Central Beijing Medical Area of the General Hospital of the People's Liberation Army and 65 healthy

volunteers (control group) who were examined in the oral clinic were selected. All patients received combined periodontal-orthodontic

treatment. Serum SAA and leptin levels, as well as the proportion of Th1, Th2, and Th17 cells in peripheral blood were measured before

and after treatment, and changes in periodontal indicators were evaluated. Pearson correlation analysis was used to analyze the correlation

between serum SAA and leptin levels and periodontal indicators, as well as the proportion of Th1, Th2, and Th17 cells in peripheral

blood. Before treatment, the serum SAA and leptin levels, the proportion of Th1 and Th17 cells, the sulcus bleeding index (SBI),

plaque index (PLI), attachment loss (AL) and periodontal probing depth (PD) in peripheral blood of the periodontitis group were higher
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前言

侵袭性牙周炎是一种起病早、进展快的牙周炎，好发于年

轻人，可导致牙周组织迅速破坏和支持牙槽骨的丧失，甚至伴

继发创伤或错牙合畸形，影响美观和咀嚼功能[1]。早期行牙周

-正畸联合治疗可控制牙周炎症，矫正错牙合畸形和移位牙齿，

同时解决牙周炎和美观问题[2，3]。研究表明，适应性免疫系统激

活促使 T细胞介导的抗原特异性宿主反应在牙周炎发病机制

中起到关键作用，而激活适应性免疫系统的关键是 CD4+辅助

性 T细胞增殖和分化，辅助性 T细胞（Th）1、Th2、Th17均被证

实参与牙周炎发病过程，T细胞亚群为效应性 T细胞亚群[4]。淀

粉样蛋白 A（SAA）是一种损伤相关分子模式，可诱导炎症细胞

浸润和在炎症组织中存活，与牙周炎发病有关[5]。瘦素（leptin）

是一种促炎细胞因子，能直接激活免疫细胞如 T细胞、单核细

胞和自然杀伤细胞，并促使与牙周炎发病有关的炎症介质释

放[6]。本研究拟探讨侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者牙周 -正

畸联合治疗前后血清 SAA、leptin以及牙周指标的变化，并分

析其与牙周指标和辅助性 T细胞亚群的关系，旨在为临床侵袭

性牙周炎伴错牙合畸形病情分析提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2020年 6月至 2022年 8月解放军总医院京中医疗

区黄寺门诊部口腔科收治的 80例侵袭性牙周炎伴错牙合畸形

患者（牙周炎组），男 44 例，女 36 例，年龄 18～32 岁，平均

（25.12依6.09）岁，体质量指数 21～23kg/m2，平均（22.05依0.63）
kg/m2。纳入标准：① 全口至少 6颗患牙，牙周探诊深度（PD）≥

5 mm，附着丧失（AL）≥ 3 mm，影像学证实邻面牙槽骨吸收，符

合侵袭性牙周炎诊断标准[7]；② 伴错牙合畸形；③ 接受牙周 -正

畸联合治疗；④ 书面知情同意本研究。排除标准：① 其他类型牙

周炎；② 口腔溃疡、口腔白斑、舌炎等软组织口腔疾病；③ 龋齿、

牙髓炎症、智齿冠周炎等牙齿疾病；④ 妊娠或哺乳期患者；⑤ 系

统性红斑狼疮、多形性红斑、天疱疮等所致口腔异常者，糖尿病

所致口腔异常。另随机选择同期于解放军总医院京中医疗区口

腔门诊检查的 65例健康志愿者为对照组，均排除口腔软组织

疾病、牙齿疾病、牙周炎、错牙合畸形等，男 35例，女 30例，年

龄 18～31岁，平均（25.01依5.43）岁，体质量指数 20～23kg/m2，

平均（21.95依0.64）kg/m2。两组性别、年龄、体质量指数比较差异

无统计学意义（P＞0.05）。本研究已经获得解放军总医院京中

医疗区伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 血清 SAA、leptin 水平检测 牙周炎组患者治疗前、治

疗 6个月后（对照组门诊检查日）分别采集空腹静脉血 3 mL注

入真空试管，2 mL注入肝素抗凝试管。真空试管血标本经静置

后取上层液离心（相对离心力 3 026伊g，时间 5 min）取上清液，

-80℃备检。采用 Fisher Multiskan FC型全自动酶标仪（美国赛

默飞公司）应用酶联免疫吸附试验检测血清 SAA、leptin水平，

SAA试剂盒购自上海一研生物科技有限公司，leptin试剂盒购

自上海抚生实业有限公司。

1.2.2 外周血 Th1、Th2、Th17细胞检测 抗凝试管混匀后，加

入鼠抗人 CD4-FITC单克隆抗体和打孔素 Triton，避光孵育

30 min，分别加入鼠抗人 IFN-酌-PE单克隆抗体，鼠抗人 IL-4-PE

单克隆抗体，鼠抗人 IL-17-PE 单克隆抗体（美国 Beckman

Coulter公司），避光孵育 20 min。加红细胞裂解液 5 min，磷酸

盐缓冲液（PBS）液洗重悬，Attune流式细胞仪（美国赛默飞公

司）检测外周血中 Th1、Th2、Th17细胞占比。

1.3 牙周指标评估

牙周炎组患者治疗前、治疗 6个月后（对照组门诊检查日）

分别评估出血指数（SBI）、菌斑指数（PLI）、PD、AL。SBI采用探

针探入龈沟内探诊，0分：无出血，1分：散性出血，2分：线性出

血，3分：自发性出血。PLI评估采用碱性品红染色，0分：无菌

斑，1分：少量菌斑，2 分：中量菌斑，3 分：大量菌斑 [8]。PD 为

William's牙周探针沿牙齿长轴至内龈沟底的距离，测量牙颊侧

近中、中央、远中及舌侧近中、中央、远中 6个位点，取平均值。

AL为探针探查釉牙骨质界到上皮冠方的距离。

1.4 统计学分析

采用 SPSS 25.00录入和分析数据，Kolmogorov-Smirnov 法
检验计量资料符合正态分布以（x依s）表示，采用配对（组内）或
独立样本（组间）t检验。性别等计数资料以例表示采用 掊2检

验。Pearson分析血清 SAA、leptin与牙周指标和外周血 Th1、

Th2、Th17的相关性。检验水准 琢=0.05。

2 结果

than those of the control group (P<0.05), and the proportion of Th2 cells in peripheral blood was lower than that of the control group
(P<0.05). After treatment, the serum SAA and leptin levels, the proportion of Th1, Th17 cells in peripheral blood, PLI, SBI, AL and PD

of the periodontitis group were decreased compared with those before treatment (P<0.05), while the proportion of Th2 cells in peripheral
blood was increased compared with that before treatment (P<0.05). In the periodontitis group, serum SAA and leptin were positively

correlated with PLI, SBI, AL, PD, the proportion of Th1 and Th17 cells in peripheral blood, and negatively correlated with the proportion

of Th2 cells in peripheral blood (P<0.05). The serum SAA and leptin levels in patients with aggressive periodontitis

complicated with mal occlusion deformity increased, but decreased after combined periodontal-orthodontic treatment, high SAA and

leptin levels are related to the degree of periodontal tissue destruction and Th subgroup disorder. Detecting the serum SAA and leptin

levels can evaluate the degree of periodontal tissue destruction and cellular immune status in aggressive periodontitis.

Aggressive periodontitis; Malocclusion deformity; Periodontal treatment; Orthodontic treatment; Amyloid A; Leptin;

Periodontal indicators; Helper T cell subsets
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表 3牙周炎组治疗前血清 SAA、leptin与牙周指标和外周血 Th1、Th2、Th17的相关性（r，P）
Table 3 Correlation of serum SAA and leptin with periodontal indicators and Th1, Th2 and Th17 in peripheral blood in the periodontitis group

before treatment（r，P）

表 1牙周炎组和对照组血清 SAA、leptin和外周血 Th1、Th2、Th17以及牙周指标比较（x依s）
Table 1 Comparison of serum SAA, leptin, Th1, Th2, Th17 in peripheral blood and periodontal indicators

between the periodontitis group and the control group（x依s）

2.1 牙周炎组和对照组血清 SAA、leptin 和外周血 Th1、Th2、

Th17以及牙周指标比较

牙周炎组治疗前血清 SAA、leptin水平，外周血 Th1、Th17

细胞占比，PLI、SBI、AL、PD高于对照组（P＜0.05），外周血 Th2

细胞占比低于对照组（P＜0.05），见表 1。

Groups n SAA(mg/L) Leptin(滋g/L) Th1(%) Th2(%) Th17(%) PLI(scores) SBI(scores) AL(mm) PD(mm)

Periodontitis

group
80 15.32依3.26 10.02依3.26

15.32依
3.69

0.73依0.19 1.36依0.29 2.30依0.26 3.02依0.21 4.02依0.62 6.31依0.51

Control group 65 6.02依1.74 6.23依2.35 8.02依2.35 1.42依0.21 0.68依0.14 0.23依0.05 0.41依0.13 0.00依0.00 1.62依0.26

t 20.718 7.858 13.829 -20.743 17.327 63.206 87.475 52.240 67.342

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

Time n SAA(mg/L)
Leptin

(滋g/L)
Th1(%) Th2(%) Th17(%) PLI(scores) SBI(scores) AL(mm) PD(mm)

Before

treatment
80 15.32依3.26 10.02依3.26 15.32依3.69 0.73依0.19 1.36依0.29 2.30依0.26 3.02依0.21 4.02依0.62 6.31依0.51

After

treatment
80 8.02依2.41 7.21依1.65 10.22依2.04 1.09依0.16 0.85依0.18 1.20依0.16 1.36依0.19 2.02依0.41 3.12依0.36

t 16.105 6.879 10.819 -12.963 13.364 32.228 52.428 24.066 45.706

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

表 2 牙周炎组治疗前、治疗后血清 SAA、leptin和外周血 Th1、Th2、Th17以及牙周指标的变化（x依s）
Table 2 The changes of serum SAA, leptin and Th1, Th2, Th17 in peripheral blood and periodontal indicators in the periodontitis group before and after

treatment（x依s）

2.2 牙周炎组治疗前、治疗后血清 SAA、leptin和外周血 Th1、

Th2、Th17以及牙周指标的变化

牙周炎组治疗后血清 SAA、leptin水平，外周血 Th1、Th17

细胞占比，PLI、SBI、AL、PD较治疗前降低（P＜0.05），外周血

Th2细胞占比较治疗前增高（P＜0.05），见表 2。

2.3 血清 SAA、leptin 与牙周指标和外周血 Th1、Th2、Th17 的

相关性

牙周炎组治疗前血清 SAA、leptin 与 PLI、SBI、AL、PD，外

周血 Th1、Th17细胞占比呈正相关，与外周血 Th2细胞占比呈

负相关（P＜0.05），见表 3。

Indicators
SAA leptin

r P r P

PLI 0.526 0.000 0.496 0.000

SBI 0.467 0.000 0.502 0.000

AL 0.395 0.000 0.411 0.000

PD 0.421 0.000 0.432 0.000

Th1 0.385 0.000 0.399 0.000

Th2 -0.296 0.009 -0.301 0.001

Th17 0.462 0.000 0.471 0.000

3 讨论
侵袭性牙周炎是一种由细菌入侵引起的口腔感染疾病，通

常会损伤牙槽骨、牙周膜等组织，延误治疗可导致牙齿畸形和
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错牙合畸形，甚至继发创伤，严重损害患者牙周组织，严重影响

患者的生活质量[9]。先天免疫激活适应性免疫，两者高度调控共

同建立和维持组织稳态,先天免疫和适应性免疫任何一项失调

都可能导致慢性炎症和自身免疫，适应性免疫系统中 CD4+辅

助性 T细胞 Th1、Th2、Th17细胞与牙周炎发病和进展存在密

切的关系 [10]。Th1 细胞主要产生白介素（IL）-2 和干扰素 酌
（IFN-酌）参与细胞免疫[11]，Th2细胞主要通过激活 B细胞、肥大

细胞和产生免疫球蛋白 E参与体液免疫，并控制炎症并促进免

疫稳态[12]，Th1/Th2向 Th1偏移构成口腔促炎微环境，导致牙周

组织破坏和骨丢失 [13]。Th17主要通过分泌致炎性细胞因子

IL-17，激活和动员牙周组织中中性粒细胞并产生增加中性粒

细胞衰竭的趋化因子，加剧牙周组组织损伤[14]。

SAA是一种急性期蛋白，在急性炎症期间血浆 SAA水平

增加并发挥促炎作用[15]。研究显示在根尖周炎小鼠模型中 SAA

表达上调，通过激活核因子 -资B信号通路，促使其下游炎症因
子 IL-1琢等释放诱导炎症级联反应，SAA还可直接通过 toll样

受体（TLR）2和 4信号通路诱导中性粒细胞定向趋化，并延长

中性粒细胞和巨噬细胞的存活，加剧局部炎症反应，诱导破骨

细胞增殖分化，导致骨量丢失和根尖周骨破坏[16]。牙周病患者

血清 SAA水平显著升高，且随着牙周组织破坏程度加重而增

高 [17]。本研究发现侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者血清 SAA

水平也显著增高，高于对照组，经牙周 -正畸治疗后 SAA水平

降低，相关性分析显示 SAA水平与 PLI、SBI、AL、PD呈正相

关，表明 SAA可能参与侵袭性牙周炎伴错牙合畸形的发病和

进展过程，检测血清 SAA水平可能提示牙周 -正畸治疗效果。

SAA可能通过与人牙龈成纤维细胞中受体 TLR2信号通路促

使炎性细胞因子的分泌，启动炎症级联反应，参与牙周炎的发

生和进展[18]。进一步分析侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者外周

血中 Th1、Th17 占比高于对照组，Th2 占比低于对照组，SAA

与 Th1、Th17占比呈正相关，与 Th2呈负相关，表明 SAA可能

参与 Th1、Th17细胞分化增殖的调控过程，起到促炎作用，进

而促使牙周炎症和牙周组织损伤。研究显示 SAA可上调趋化

因子配体 20表达，并通过结合激活趋化因子 C-C受体 6诱导

Th17细胞分化并分泌 IL-17，促使 Th1细胞增殖发挥促炎作用
[19]，进而介导牙周炎症反应，参与侵袭性牙周炎伴错牙合畸形

发病过程。

leptin是一种功能性的促炎细胞因子，炎症期间在脂多糖

和细胞因子如肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）和 IL-1等刺激下，循

环血中 leptin水平增加，并通过 IL-1茁依赖机制发挥炎症作用[20]。

研究表明 leptin可刺激丝裂原激活蛋白激酶、信号转导器和转

录激活因子 1/3和蛋白激酶 B信号通路，并增强人牙龈成纤维

细胞中细胞基质金属蛋白酶 -1和 -3的表达，参与牙周炎的发

病过程[21]。此外 leptin作为一种多效脂肪因子影响骨代谢，与牙

周炎引起的牙槽骨破坏有关[22]。本研究发现侵袭性牙周炎伴错

牙合畸形患者血清 leptin水平显著增高，且与 PLI、SBI、AL、PD

呈正相关，表明 leptin水平增高可能促使侵袭性牙周炎伴错牙

合畸形患者牙周组织破坏。分析原因为：leptin可通过瘦素受体

/细胞外信号调节激酶和瘦素受体 /磷脂酰肌醇 3激酶 /蛋白

激酶 B信号通路促进牙龈成纤维细胞中核因子 资B受体活化

因子配体（RANKL）表达，降低碱性磷酸酶活性和骨钙素的产

生，促使牙槽骨破骨细胞分化，导致牙槽骨丢失[23]。leptin可通

过激活含 pyrin结构域 NOD样受体家族蛋白 3炎症小体，促

使 M1巨噬细胞极化，抑制 M2巨噬细胞极化，促进牙周炎症

和组织破坏[24]。本研究相关性分析结果显示 leptin与 Th1、Th17

占比呈正相关，与 Th2呈负相关，提示 leptin还可能通过调控

Th1、Th17细胞分化，抑制 Th2细胞增殖，参与侵袭性牙周炎伴

错牙合畸形发病过程。研究显示 leptin在 T淋巴细胞上表达，

调控 T淋巴细胞的存活、增殖和细胞因子的产生，leptin过量产

生可促使 Th17细胞分化[25]，并抑制调节性 T细胞（Treg）功能，

促使 Th17/ Treg向 Th17倾斜[26]。leptin在 Th1细胞中表达促使

其活化并产生 IFN-酌，而 leptin在 Th2细胞中不表达，因此 lep-

tin过度合成可导致 Th1/Th2失衡向 Th1偏移，引起 Th1免疫

反应[27]，导致牙周组织炎症和破坏。

综上，侵袭性牙周炎伴错牙合畸形患者血清 SAA、leptin

水平显著增高，经牙周 -正畸联合治疗后血清 SAA、leptin水

平较治疗前下降，SAA、leptin 水平与牙周组织破坏程度以及

外周血 Th1、Th17 细胞占比增加，Th2 细胞占比降低有关，

SAA、leptin 可能通过调控 Th1、Th17分化促使牙周炎症反应

和牙周组织破坏过程。
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