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慢性牙周炎与爱泼斯坦-巴尔病毒和

人疱疹病毒 6 型的相关性

缪羽 张晓敏综述 李利审校

（内蒙古医学院第四附属医院口腔科 包头 014030）

[摘要] 慢性牙周炎是一种最常见的多因素、炎症性和破坏性疾病，其发病与微生物、宿主和环境等多种因素

有关，但其发病机制至今不明。研究显示，疱疹病毒与慢性牙周炎的发生发展有一定的相关性。爱泼斯坦-巴尔

病毒（EBV）、人疱疹病毒（HHV）-6 型均属疱疹病毒，本文就 EBV、HHV-6 以及二者间的关系，EBV 和 HHV-6
引发慢性牙周炎的相关机制，EBV 与慢性牙周炎，HHV-6 与慢性牙周炎等研究进展作一综述。
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[Abstract] Chronic periodontitis is the most common periodontal disease, a multi factor, inflammatory and de-
structive disease. Its incidence is related with microbial, host and environmental factors and so on. But its patho-
genesis has not been fully resolved. For the past few years, most reasearches found that there were some relation-
ship between herpesvirus and many varieties of periodontitis. Epstein-Barr virus（EBV） and human herpes virus

（HHV）-6 belong to the herpesvirus. The review will introduce the relationship between EBV and HHV-6，the
mechanism of EBV and HHV-6 caused chronic periodontitis, the relationship of EBV and chronic periodontitis,
HHV-6 and chronic periodontitis and other studies.
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在 20 世纪 70 年代，厌氧培养技术和各种生

物技术的迅猛发展为牙周炎与某些细菌之间的关

系提供了令人信服的证据，但细菌致病学说与牙

周炎的发病部位、特征和间断爆发性并非一致。
随着微生物学和分子生物学等学科的发展，病毒

与牙周炎感染间的关系凸现出来，引起了人们对

是否有其他感染因素存在的思考，其中多集中在

疱疹病毒感染上。研究显示，在慢性牙周炎患者

的龈下菌斑中以爱泼斯坦-巴尔病毒（Epstein-Barr
virus，EBV）-1为主，可感染牙周组织使其发生炎

症。人类疱疹病毒（human herpes virus，HHV）-6
可感染带 ebv 基因组的细胞，并对 ebv 基因复制

起促进作用。

1 EBV

EBV 为嗜 B 细胞的 γ-单纯疱疹病毒，主要

侵犯B细胞。EBV 仅能在 B 淋巴细胞中增殖，使

其转化，长期传代。EBV 感染 B 细胞后，仅极少

一部分细胞中的病毒基因可以充分表达。EBV 感

染有活动性感染和潜伏感染两种形式。活动性感

染时病毒侵入口咽部上皮细胞和血循环中的淋巴

细胞，在这两种细胞中长期存活并不断释放病毒

颗粒。在潜伏感染时，病毒侵入淋巴细胞，只潜

伏不复制。EBV 在人群中广泛存在，成人抗体的

阳性率达 90%以上。

2 HHV-6

HHV-6 是一种嗜 B 细胞 β-单纯疱疹病毒，

主要侵犯 T 细胞系。HHV-6 感染人群十分普遍。
血清流行病学研究显示，在 60％～90％的儿童和成

人血清中查到 HHV-6 抗体。HHV-6 可在唾液腺
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中复制，经过唾沫传播，是近年来引人注目及正

在研究的一个致病因子。

3 EBV 与 HHV-6 的关系

夏青生等[1]在用HHV-6 感染带 ebv基因组的B
细胞和EBV 转化的人淋巴细胞时发现，HHV-6可

以感染这两种细胞，促进EBV 抗原的表达，即

HHV-6 能使潜伏状态的 ebv 基因组激活。HHV-6
可感染带 ebv 基因组的Raji 细胞及 EBV转化的人

原淋巴细胞系，促进 EBV抗原表达并对 EBV复制

起促进作用 [2]。受HHV-6 感染的细胞更容易受

EBV 的感染，ebv 基因组的存在增加 B 淋巴细胞

对 HHV-6 的易感性[3]。通常，EBV 和 HHV-6 感

染后潜伏在人体内，二者在某些因素的作用下相

互作用，导致其被激活。

4 EBV 和 HHV-6 引发慢性牙周炎的机制

疱疹病毒引发慢性牙周炎的机制尚无定论，

但牙周炎症的发生取决于微生物、宿主、环境等

方面。微生物侵袭和宿主防御间的动态平衡一旦

被打破，便可发生牙周病。EBV、HHV-6 在口腔

中均有潜伏，当宿主的免疫系统和环境发生变化

时，潜伏病毒释放并在宿主细胞内繁殖。研究显

示，病毒致病的机制表现为疱疹病毒与主要牙周

致病菌间的相互促进作用。丁芳等[4]在有疱疹病

毒感染的牙周组织中检出的牙周致病菌为 6～8
种，明显高于无疱疹病毒感染的牙周组织，原因

可能是牙周组织感染的疱疹病毒促进了牙周致病

菌的增加。另一方面，疱疹病毒感染可入侵宿主

牙周组织，引起局部免疫反应。
EBV 感染后，病毒可能先侵犯口咽部的一些

上皮细胞，并在其中形成增殖性感染。当机体免

疫力下降时，口咽部上皮细胞释放出的EBV感染

局部黏膜的 B 细胞，破环上皮组织、降低宿主的

免疫力，促进细菌的定植和繁殖，打破微生物、
宿主和环境自身间的动态平衡，牙周组织局部发

生炎症[5-6]。EBV 直接引起成纤维细胞、角质形成

细胞、内皮细胞和炎症细胞或可能引起骨细胞发

生溶解或变性[7]。ebv 基因编码的 BCRF-1 蛋白与

白细胞介素-10 具有相似的结构和功能，还可介

导 B 淋巴细胞向炎症细胞转化，引起或加重牙周

组织炎症反应。
HHV-6 潜伏于健康人群唾液腺上皮细胞，当

机体失去平衡时释放。在 HHV-6 感染 T 淋巴细

胞后，机体免疫细胞将病毒捕获并形成抗原肽，

引发 T 淋巴细胞活化，细胞因子、白细胞介素分

泌，从而激活机体的局部免疫反应[8]。

5 EBV 与慢性牙周炎

Contreras等[9-10]发现在慢性牙周炎炎症位点的

牙龈组织中，EBV 的检测率较健康牙龈组织有明

显的差异。EBV 与侵肺戴阿利斯特杆菌（Dialister
pneumosintes）等厌氧菌密切相关，而侵肺戴阿利

斯特杆菌与牙周袋的深浅和牙周炎的活动性有关

联，因此推测 EBV 感染对牙周炎的发展有促进作

用 [7，11]。Kubar等 [12]发现，EBV 感染与牙龈指数、
牙周袋深度密切相关。Rotola等[13-14]发现在牙周炎

症活动部位中，相对较静止部位的 EBV 检测率较

高，而且 EBV 影响牙周组织愈合。Dawson等[15]发

现，EBV 与牙槽骨的附着丧失相关，在牙槽骨附

着丧失大于 5 mm 位点的 EBV 检出率明显高于牙

槽骨附着丧失小于 2 mm 的位点。
EBV 不仅在慢性牙周炎患者中具有高检出

率，而且这种高的检出率与牙周的状态、炎症的

严重程度呈正相关。

6 HHV-6 与慢性牙周炎

Contreras等[16-17]发现在患有坏死性溃疡性龈炎

的 62 名艾滋病儿童口腔中，HHV-6 的检测率为

10%，与 EBV、人巨细胞病毒和单纯性纯疱疹病

毒等其他疱疹病毒的混合感染率为 68%。他们认

为：HHV-6 在牙周病的发病过程中可起到协同、
促进的作用；成人艾滋病伴发慢性牙周炎患者有

较高的 HHV-6 感染，HHV-6 在艾滋病牙周炎患

者的检出率（71%）高于非艾滋病牙周炎者（21%）。
Klemenc等[18]对HHV-6 与慢性牙周炎相关性的研

究结果有差异，提示 HHV-6 与慢性牙周炎的相

关性有待进一步多中心、大样本的深入研究。

7 结束语

综上所述，慢性牙周炎的发生发展是多种因

素综合作用的结果，并非微生物感染直接引起，

宿主的易患性也是基本要素。虽有研究显示，疱

疹病毒与细菌的相互作用引起牙龈卟啉单胞菌在

牙周组织的定植和繁殖，但这些感染因子（危险

因素）间的相互作用以及有关宿主反应在牙周炎进

展中的作用需要进一步研究，在临床上要有相关

实践应用病毒药物治疗的佐证来证明病毒感染的
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近日，由中国科学技术信息研究所和北京万方数据股份有限公司发布的 2011 年版《中国期刊引证报

告》（扩刊版）的数据显示，口腔科学类 22 种期刊的平均总被引频次为 895 次、影响因子 0.560。四川大学

主办的《华西口腔医学杂志》总被引频次为 1 332 次、影响因子 0.832，位居第二名，仅与第一名的影响因

子相差0.005。《国际口腔医学杂志》的总被引频次为 663 次、影响因子 0.612，也位居前列。
四川大学华西口腔医学院编辑部

《华西口腔医学杂志》和《国际口腔医学杂志》的影响因子位居口腔科学类期刊前列

致病性，需要进一步在 RNA 水平上检测疱疹病

毒是否处于表达状态，或通过疱疹病毒表面标志

分子检测疱疹病毒是否处于表达状态，研究其具

体的致病机制，才能为慢性牙周炎的诊断、检测

和治疗提供更准确的理论依据。
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