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·临床论著· 

HIV+牙周炎患者龈沟液 IL-6 的检测分析 

侯雯 贾洪诚 王璇 华文浩 付茜 李晓光 

【摘要】  目的  初步探讨HIV+牙周炎患者龈沟液中IL-6和CD4+ T淋巴细胞计数与牙周临床指

标的相关性，为临床提供参考。方法 记录20例HIV+牙周炎患者共120颗指数牙的牙周临床指标：

菌斑指数（PLI）、出血指数（BI）、附着水平（AL）和牙周探诊深度（PD），用放射免疫法检测龈

沟液中IL-6。计数受试者血液的CD4+ T淋巴细胞，并按其分组：A组（CD4计数＞500 cells/mm3，2
例12颗牙），B组（CD4计数200～500 cells/mm3，13例78颗牙），C组（CD4计数＜200 cells/mm3，5
例30颗牙）。组间牙周临床指标和IL-6比较采用Mann-Whitney秩和检验，CD4+ T淋巴细胞计数和牙周

临床指标的关系采用偏相关分析，IL-6和牙周临床指标的关系采用Spearman相关分析。结果 B组的

BI值、GCF值、IL-6浓度分别为3.00（2.00）、4.80（2.20）ml、10.36（5.54）pg/μl。三组间的PD、

AL差异均无统计学意义。B组和C组的CD4计数和BI有相关性（P＜0.05）。IL-6含量与各项牙周临床

指标呈正相关（P＜0.05）；IL-6浓度与各项牙周临床指标呈负相关（P＜0.05）。结论 HIV+牙周炎

患者的牙周炎症程度与CD4+ T淋巴细胞计数有关，其龈沟液中IL-6水平与牙周临床指标有关。 
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【Abstract】  Objective  To investigate the relationship between IL-6, CD4+ T lymphocyte counts 
and periodontal status of HIV+ patients with periodontitis. Methods The gingival crevicular fluid were 
collected from 120 teeth of 20 patients. The levels of IL-6 were determined by RIA assays. Clinical 
measurements were recorded, including plaque index(PLI), bleeding index(BI), attachment level(AL) and 
probing depth(PD). The plasmatic CD4+ T lymphocytes were counted. All the individuals were divided into 
three groups: A group(CD4＞500 cells/mm3), B group(200 cells/mm3≤CD4≤500 cells/mm3) and C group 
(CD4＜200 cells/mm3). Mann-Whitney were used to compare groups. Partial correlations and Spearman 
correlations were applied to analyze the correlation of CD4 cell counts and IL-6 with periodontal status. 
Results BI, GCF, and IL-6 concentration were 3. 00(2.00), 4. 80(2.20)ml, and 10. 36(5.54)pg/μl, in the B 
group. The differences of them were statistically significant between group B and A(P＜0.05). But the 
differences of PD and AL among three groups were of no statistical significance. The correlations were 
observed between CD4 cell counts and BI with group B and C(P＜0.05). IL-6 concentration was 
negatively correlated with BI, PD, GCF and AL(P＜0.05), while total IL-6 was positively correlated with 
them(P＜0.05). Conclusion The findings suggested that IL-6 might be associated with periodontal status 
of HIV+ patients with periodontitis. There was complex association between periodontal status and CD4 

cell counts in HIV+ patients.  
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人类免疫缺陷病毒（human immunodeficiency 
virus，HIV）感染者口腔中的病损最常见的是普通

的牙周病。HIV感染是牙周病的危险因子[1]。据国

外文献报道，白细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）
能增强细胞内蛋白酶活性，从而启动静止的CD4+ T
淋巴细胞中HIV-1的表达和复制[2-3]。且已有研究表

明HIV+患者血浆中IL-6水平较正常人显著升高[4-5]。

而IL-6是研究龈沟液（gingival crevicular fluid，GCF）
的主要细胞因子之一[6]。通过研究GCF质和量的变

化可以评估牙周局部的临床状况，检测牙周病易感

程度[7]。但目前关于HIV+患者GCF中IL-6的研究报

道较少。本研究探讨HIV+牙周炎患者不同免疫状

态、GCF中IL-6水平与牙周临床指标的相关性，为

HIV感染者预防和有效治疗牙周疾病提供参考依

据。 

对象和方法 

一、研究对象 
HIV+牙周炎患者来自2012年1月至2013年4月

首都医科大学附属北京地坛医院门诊，20例，均为

男性，年龄20～50岁，平均26.5岁。纳入标准：未

接受过抗病毒治疗；未接受过牙周治疗；口内存留

牙齿不少于20颗，无修复体，左右两侧至少各有1
颗牙齿的探诊深度（probing depth，PD）≥5 mm，

且探诊出血（bleeding on probing，BOP）（＋）；无

糖尿病、血液病等其他牙周病相关的系统性疾病；

3个月内未服用抗生素或非甾体类抗炎药；不吸烟。

排除标准：血小板计数异常；凝血酶原时间及活动

度异常。牙周炎的诊断标准参照1999年牙周病分类

法国际研讨会制定的标准[8]。本研究通过北京地坛

医院伦理委员会批准（批准号：北京地坛医院伦申

第YN2011-06号），所有受试者均签署知情同意书。 
二、CD4+ T 淋巴细胞计数 
CD4+ T 淋巴细胞计数通过流式细胞仪测得，时

间距离牙周检查不超过 1 个月。受试者按 CD4+ T
淋巴细胞计数结果分为三组：A 组为轻度免疫抑制

组（CD4 计数＞500 cells/mm3，2 例 12 颗牙）；B 组

为中度免疫抑制组（CD4 计数 200～500 cells/mm3，

13 例 78 颗牙）；C 组为重度免疫抑制组（CD4 计

数＜200 cells/mm3，5 例 30 颗牙）。 
三、GCF 采集 
预先将6个2 mm×8 mm的Whatman3号滤纸条

放入一个Eppendorf管中，用电子天枰（深圳华恒仪

器有限公司）称重并记录。取样时，嘱受试者漱口，

棉卷隔湿取样牙（六颗指数牙：16、11、26、36、
31、46）。记录取样位点的菌斑指数（plaque index，
PLI）。探针去除牙面菌斑后用气枪轻轻吹干牙面，

将6个滤纸条分别插入取样牙的近、远中颊侧及近、

远中舌（腭）侧和颊、舌（腭）侧位点龈沟内，直

至遇轻微阻力停滞30 s后取出，合并放回同一个

Eppendorf管中。再次称取Eppendorf管的重量。两

次重量之差即为GCF的量。称重后立即将Eppendorf
管置于－70 ℃低温冰箱中冻存待检。 

四、牙周检查 
临床检查指标（除外PLI）的检测和记录均在

取样后进行，以防临床检测影响GCF的质和量。牙

周检查指标包括PLI，出血指数（bleeding index，
BI），附着水平（attachment level，AL）和PD。PLI
评分标准参照1964年Silness标准；BI评分标准参照

1981年Mazza标准；AL和PD用Williams刻度牙周探

针测量，以mm表示。临床检查由同一位牙周专业

医师完成，经一致性校准。 
五、IL-6检测方法 
应用放射免疫分析法测定IL-6含量。操作严格

按照IL-6放免药盒（北京华英生物技术研究所）操

作说明书进行，结果由r-911全自动放免计数仪（中

国科技大学实业总公司）读出。 
六、统计学分析 
所有数据录入SPSS 17.0数据库进行统计分析。

CD4+ T淋巴细胞计数和牙周临床指标的关系采用

偏相关分析， IL-6和牙周临床指标的关系采用

Spearman相关分析。不同CD4+ T淋巴细胞计数组间

的牙周临床指标和IL-6比较采用Mann-Whitney秩和

检验。检验水准为双侧α＝0.05。 

结  果 

20 例 HIV+牙周炎患者共检测牙 120 颗。其牙

周临床指标、CD4+ T 淋巴细胞计数及 IL-6 检测结

果呈非正态分布，采用中位数（四分位间距）[M（Q）]
表示，见表 1，2。按 CD4+ T 淋巴细胞计数分为三

组，每两组之间的牙周临床指标和 IL-6 检测结果进

行秩和检验，发现 B 组的 BI、GCF、IL-6 浓度与 A
组的差异有显著统计学意义（P＜0.05）；B 组的 BI
（P＜0.05）与 C 组的差异有统计学意义。而 A 组

与 C 组的各项指标的差异均无统计学意义。三组间

的 PD、AL 差异均无统计学意义。 
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表 1 各组受试者牙周临床参数检查结果[M（Q）] 

组别 牙数 BI PD(mm) AL(mm) GCF(ml) PLI 

A 组 12 2.00(1.00)a 3.75(1.25) 4.00(1.46) 3.95(1.33)a 2.50(2.00) 
B 组 78 3.00(2.00) 3.83(0.88) 3.83(0.88) 4.80(2.20) 2.00(2.00) 
C 组 30 2.00(1.25)a 3.75(1.04) 3.92(1.17) 3.80(2.55) 2.00(1.25) 

注：与相同指标 B 组相比，aP＜0.05 

表 3  各组受试者 CD4+ T 淋巴细胞计数与牙周临床参数和实验室参数的相关性分析 

组别 
BI 

 
PD 

 
AL 

 
IL-6 浓度 

 
IL-6 含量 

r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 

A 组 0.166 0.625  0.262 0.436  -0.315 0.346  -0.268 0.425  0.114 0.738 
B 组 -0.369 0.001  0.007 0.949  0.095 0.410  -0.048 0.680  -0.101 0.382 
C 组 0.657 <0.001  -0.080 0.682  -0.169 0.380  -0.211 0.272  -0.290 0.127 

表 4  IL-6 与牙周临床参数的相关性分析 

参数 
BI 

 
PLI 

 
PD 

 
AL 

 
GCF 

r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 r 值 P 值 

IL-6 浓度 -0.349 <0.001  -0.160 0.081  -0.467 <0.001  -0.320 <0.001  -0.676 <0.001 
IL-6 含量 0.092 0.319  0.187 0.041  0.357 <0.001  0.299 0.001  0.209 0.022 

 

表 2 各组受试者牙周实验室参数检测结果[M（Q）] 

组别 
CD4 计数 

(cells/mm3) 
IL-6 浓度 

(pg/μl) 
IL-6 含量 

(pg) 

A 组 524.00(12.00) 12.39(3.55)a 49.49(25.27) 
B 组 386.00(144.00) 10.36(5.54) 49.60(19.83) 
C 组 35.00(40.00) 12.04(8.84) 49.62(16.32) 

注：与相同指标 B 组相比，aP＜0.05  
受试者按CD4+ T淋巴细胞计数分组，各组CD4

计数和各项检测指标的偏相关分析结果见表 3。总

的 CD4 计数与所有检测指标间均无相关性。对 CD4
计数分层，并控制菌斑指数进行偏相关分析，B 组

和 C 组的 CD4 计数和 BI 有相关性（P＜0.05）；A
组的 CD4 计数和 BI 没有相关性；其余指标与 CD4
计数均无相关性。 

受试者 IL-6 检测结果与牙周临床指标相关性

分析见表 4。IL-6 含量与各项牙周临床指标呈正相

关（P＜0.05）；IL-6 浓度与各项牙周临床指标呈负

相关（P＜0.05）。 

讨  论 

Vernon等[9]认为牙周炎的界定及研究对象的特

征会影响HIV+患者牙周病水平。本研究对象的纳入

标准，排除性别、吸烟及抗病毒治疗等的影响，并

按CD4+ T淋巴细胞计数进行分组。牙周炎的诊断标

准参照1999年牙周病分类法国际研讨会制定的标

准。研究结果显示：受试者按CD4+ T淋巴细胞计数

进行分组，当CD4计数＜500 cells/mm3时，CD4+ T

淋巴细胞计数与HIV+牙周炎患者的牙周局部炎症

状态密切相关，中度免疫抑制组（CD4计数200～
500 cells/mm3）的BI、GCF值最大，局部炎症最明

显，与王璇等[10]的研究结果相符。Alpagot等[11]对25
例HIV+牙周炎患者进行了6个月的纵向观察，显示

PD、AL和CD4计数呈负相关，免疫状态对牙周炎

的进展有影响，且活动期牙周炎组（平均年龄50.2
岁）的CD4计数比静止期组（平均年龄35.47岁）低，

病毒载量比静止期组高，随着病程的延长，活动期

组CD4计数进一步降低，病毒载量进一步升高，推

测牙周炎对病毒复制可能有影响。而本研究中PD、

AL与CD4+ T淋巴细胞计数没有显示出相关性。

Gonçalves等[12]对23例HIV+牙周炎患者（平均年龄

33岁）进行研究，也没有观察到CD4计数和牙周参

数的相关性。这可能是由于PD、AL是牙周炎症长

期作用的结果，选取的受试者年龄偏小，没有足够

的病程不能体现出差异。考虑到伦理因素，本研究

没有观察在没有抗病毒和牙周治疗干预情况下活

动期牙周炎和静止期牙周炎对CD4计数和IL-6的影

响。 
已有研究表明，病变的牙周组织中存在着IL-6

的表达，且显著高于正常牙周组织[13]，并与牙周组

织的破坏和牙周疾病的严重程度有关[14-15]。IL-6参
与牙周炎的各种病理过程，如：诱导牙周组织内的

炎症细胞；抑制牙周膜细胞生长，抑制成骨作用及

促进骨吸收和骨基质降解等[16]。在HIV感染者病程

进展的过程中，细胞免疫功能受损[17]，导致细胞因
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子分泌不平衡。HIV+患者血浆IL-6水平较健康人显

著升高[5-18]。有学者[19]认为，IL-6过量产生是由于

抗原刺激、病毒感染本身的诱导和B细胞活化的结

果，以及HIV调节蛋白（如Tat）诱导T细胞或单核

细胞表达IL-6[20]。IL-6能增强细胞内的蛋白酶活性，

从而激活静止的CD4+ T淋巴细胞中HIV-1的表达与

复制[2-3]。可见，IL-6与牙周炎的发生、发展及HIV
的表达和复制密切相关。因而本研究选取IL-6作为

观察指标。本研究IL-6受牙周炎症及HIV感染引起

的免疫反应双重影响。结果显示IL-6含量与牙周临

床指标呈正相关，提示IL-6与HIV+牙周炎患者的牙

周局部炎症状态密切相关。而IL-6浓度与牙周临床

指标呈负相关，可能是因为GCF的体积增多，起到

一定的稀释作用。Lamster等[21]和曹采方等[22]认为，

牙龈炎症状态下GCF的体积往往增多，可能会使总

活性有明显增加的位点其浓度反而低于健康位点。

Baqui等[23]研究表明，HIV+牙周炎患者GCF中IL-6
的水平较非感染者明显升高，且表达水平与探诊深

度、病毒载量相关。本研究对CD4+ T淋巴细胞计数

进行分组比较，发现中度免疫抑制组IL-6浓度较低，

与其余两组差异有统计学意义，但轻度和重度免疫

抑制组差异无统计学意义。Vastardis等[24]认为CD4
计数＞500 cells/mm3时机体免疫反应正常，CD4+ T
淋巴细胞数量减少时，免疫反应和炎症反应程度增

强，CD4计数＜200 cells/mm3时，免疫严重抑制，

对病原菌的反应则明显减弱。本研究中度免疫抑制

组IL-6浓度较低，可能为机体炎症反应程度增强，

GCF的体积增多，起到了稀释作用。而重度免疫抑

制组在免疫严重抑制时IL-6浓度仍较高，可能是因

为机体的免疫系统是个复杂的网络，在长期的HIV
感染中，IL-6可受到许多因子的调控。Shive等[25]

的临床研究认为在长期的HIV感染中，血浆中IL-6
水平与sCD14水平相关，IL-6通过sCD14水平与HIV 
RNA水平相关。这也许就是当特异性细胞毒性T淋巴

细胞功能严重受损时，IL-6并未同步减弱的原因，因

而当CD4计数＜200 cells/mm3时，IL-6浓度仍较高。 
综上所述，CD4+ T淋巴细胞计数与HIV+牙周炎

患者的牙周炎症程度有关，GCF中IL-6水平与牙周

临床指标有相关性。HIV+牙周炎患者可通过免疫反

应和炎症反应的改变影响GCF中IL-6的水平从而影

响牙周局部状况。 
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