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摘要 目的：探讨慢性牙周炎（CP）合并 2型糖尿病（T2DM）患者龈沟液微小核糖核酸（miR）-21、miR-34a表达水平与牙周指标和

辅助性 T细胞（Th）1/Th2/Th17失衡的关系。方法：选取 2020年 3月～2022年 3月首都医科大学附属北京世纪坛医院口腔科收

治的 114例 CP患者，根据是否合并 T2DM分为 CP合并 T2DM组 36例和单纯 CP组 78例，另选取 60名健康体检者为对照组。

对比三组牙周指标、龈沟液 miR-21、miR-34a表达和外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17、血清 Th1、Th2、Th17相关细胞因子水

平，采用 Spearman 相关性分析 CP 合并 T2DM 患者龈沟液 miR-21、miR-34a 表达与牙周指标和外周血 Th1、Th2、Th17、

Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子水平的相关性。采用 Pearson/Spearman相关性分析 CP合并 T2DM患者牙周指标与外周血 Th1、

Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子水平的相关性。结果：对照组、单纯 CP组、CP合并 T2DM组菌斑指数（PLI）、牙龈出

血指数（BI）、附着丧失（AL）、探诊深度（PD）依次增加，龈沟液 miR-21和外周血 Th2及血清白细胞介素（IL）-2、干扰素 -酌（INF-酌）
依次降低，龈沟液 miR-34a和外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17及血清 IL-4、IL-10、IL-17、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）依次升高（P＜
0.05）。Spearman相关性分析显示，CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21表达与 PLI、BI、AL、PD和外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17

及血清 IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢呈负相关，与外周血 Th2和血清 IL-2、INF-酌呈正相关（P＜0.05）；而 miR-34a则与之相反。Pear-

son/Spearman 相关性分析显示，CP 合并 T2DM 患者 PLI、BI、AL、PD 与外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17 和血清 IL-4、IL-10、

IL-17、TNF-琢呈正相关，与外周血 Th2和血清 IL-2、INF-酌呈负相关（P＜0.05）。结论：CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21低表达

和 miR-34a高表达，与牙周状况差有关，可能通过调节 Th1/Th2/Th17失衡参与 CP合并 T2DM进展。
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Relationship Study between miR-21 and miR-34a Expression Levels
in Gingival Sulcus Fluid and Periodontal Indicators and Th1/Th2/Th17

Imbalance in Patients with Chronic Periodontitis Complicated with Type 2
Diabetes Mellitus*

To investigate the relationship between the microribonucleic acid (miR)-21 and miR-34a expression levels

in gingival sulcus fluid and the periodontal indicators and helper T cells (Th)1/Th2/Th17 imbalance in patients with chronic periodontitis

(CP) complicated with type 2 diabetes mellitus (T2DM). 114 patients with CP who were admitted to Department of Stomatology,

Beijing Shijitan Hospital Affiliated to Capital Medical University from March 2020 to March 2022 were selected, according to whether

they had T2DM, patients were divided into CP complicated with T2DM group with 36 cases and CP alone group with 78 cases. Another

60 healthy subjects were selected as control group. The periodontal indexes, miR-21 and miR-34a expression in gingival sulcus fluid and

Th1, Th2, Th17, Th1/Th2/Th17, serum Th1, Th2, and Th17 related cytokines levels in the three groups were compared. Spearman corre-

lation was used to analyze the correlation between the miR-21 and miR-34a expression in gingivicular sulcus fluid of patients with CP

complicated with T2DM and the periodontal indicators, Th1, Th2, Th17, Th1/Th2/Th17 and their related cytokines levels in peripheral

blood. Pearson/Spearman correlation was used to analyze the correlation between periodontal indicators and Th1, Th2, Th17,

Th1/Th2/Th17 in peripheral blood and related cytokines levels in patients with CP complicated with T2DM. Plaque index (PLI),

gingival bleeding index (BI), attachment loss (AL), probing depth (PD) increased sequentially in the control group, CP alone group, CP
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complicated with T2DM group, and both miR-21 in gingival sulcus fluid and Th2 in peripheral blood and serum Interleukin (IL) - 2 and

Interferon-酌 (INF-酌) decreased sequentially, miR-34a in gingival sulcus fluid and Th1, Th17, Th1/Th2/Th17 in peripheral blood and

serum IL-4, IL-10, IL-17, Tumor necrosis factor-琢 (TNF- 琢)elevated sequentially (P<0.05). Spearman correlation analysis showed that
miR-21 expression in gingival sulcus fluid of patients with CP complicated with T2DM was negatively correlated with PLI, BI, Al, PD

and peripheral blood Th1, Th17, Th1/Th2/Th17 as well as serum IL-4, IL-10, IL-17, TNF-琢, and was positively correlated with peripheral
Th2 and serum IL-2, INF-酌 (P<0.05); while miR-34a did the opposite. Pearson / Spearman correlation analysis showed that PLI, BI, Al,
PD were positively correlated with peripheral blood Th1, Th17, Th1/Th2/Th17 and serum IL-4, IL-10, IL-17, TNF-琢 in patients with CP

complicated with T2DM, and were negatively correlated with Th2 in peripheral blood and serum IL-2 and INF-酌 (P<0.05).
The low expression of miR-21 and high expression of miR-34a in gingival sulcus fluid of patients with CP complicated with T2DM are

related to poor periodontal status, which may be involved in the progression of patients with CP complicated with T2DM by regulating

Th1/Th2/Th17 imbalance.

Chronic periodontitis; Type 2 diabetes mellitus; miR-21; miR-34a; Periodontal indicators; Th1/Th2/Th17 imbalance

前言

慢性牙周炎（CP）是菌斑微生物引起的感染性疾病，可引

起牙槽骨、牙骨质、牙周膜等牙周支持组织不可逆破坏，是导致

成年人牙齿丧失的重要原因[1]。2型糖尿病（T2DM）是胰岛素抵

抗或分泌不足引起的代谢性疾病，可引起危及心、脑、肾、四肢

等重要器官的泛血管疾病，是导致成人心血管疾病死亡的重要

原因之一[2]。目前，CP和 T2DM尚无根治方法，且二者呈相互

影响的双向关系，其病理生理机制是研究热点[3]。CD4+T细胞介

导的免疫炎症参与 CP和 T2DM发生发展，其中辅助性 T细胞

（Th）1/Th2/Th17失衡处于关键环节[4]。研究表明，微小核糖核

酸（miRNA）参与免疫炎症调控，与 CP和 T2DM发生发展密切

相关[5]。miR-21[6]和 miR-34a[7]是两个参与 T 细胞功能调控的

miRNA。同时研究报道，miR-21[8,9]、miR-34a[10]参与 CP和 T2DM

病理过程。然而关于 miR-21、miR-34a与 CP合并 T2DM患者

T辅助细胞 Th1/Th2/Th17失衡的关系尚不清楚，本研究就通

过检测 CP患者龈沟液中 miR-21、miR-34a表达水平，分析两

者与牙周指标和 Th1/Th2/Th17失衡的关系，以期为 CP合并

T2DM防治提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2020年 3月～2022年 3月首都医科大学附属北京

世纪坛医院口腔科收治的 114 例 CP 患者，根据是否合并

T2DM分为 CP合并 T2DM组（36例）和单纯 CP组（78例）。其

中 CP合并 T2DM组女 13例、男 23例；年龄（53.42± 6.44）岁；

体质指数（22.10± 1.74）kg/m2；CP 病程（3.44± 0.91）年。单纯

CP 组中女 28 例、男 50 例；年龄（51.14± 6.36）岁；体质指数

（22.49± 1.85）kg/m2；CP病程（3.32± 0.86）年。纳入标准：（1）CP

符合《牙周和种植体周围疾病和状况的新分类方案》[11]诊断标

准；（2）T2DM符合《2型糖尿病基层诊疗指南（实践版·2019）》
[12]诊断标准。排除标准：（1）侵袭性 CP或其他非牙周原因所致

附着丧失；（2）年龄＜18 岁；（3）合并造血、免疫、神经系统损

害、恶性肿瘤；（4）近 6个月内接受免疫调节剂、抗菌药物、牙周

治疗；（5）妊娠及哺乳期妇女；（6）合并其他感染性疾病；（7）有

严重的糖尿病泛血管疾病。另选取 60名健康体检者为对照组，

女 22 例、男 38 例；年龄（50.98± 5.87）岁；体质指数（22.23±

2.20）kg/m2。三组性别、年龄、体质指数比较无差异（P＞0.05），

CP合并 T2DM组和单纯 CP组 CP病程比较无差异（P＞0.05）。

本研究患者或其家属均知情研究，经首都医科大学附属北京世

纪坛医院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 牙周指标检查 所有研究对象入院后行口腔 X线（德

国 Kavo口腔 X射线机，型号：FOCUS）检查，记录菌斑指数

（PLI）、牙龈出血指数（BI）、附着丧失（AL）和探诊深度（PD）。

1.2.2 实时荧光定量聚合酶链式反应（qPCR）检测龈沟液

miR-21、miR-34a表达 使用 35号吸潮纸尖轻插入研究对象

牙龈下，静止 30 s后收集龈沟液，离心法提取龈沟液后 3000

r/min离心 10 min（半径 8 cm），取上清液保存于 -80℃冰箱中。

使用 Trizol 试剂盒（北京百奥莱博科技有限公司，编号：

ALH011）提取龈沟液总 RNA，Takara反转录试剂盒（湖南艾科

瑞生物工程有限公司，编号：AG11705）合成 cDNA。按照 SYBR

誖 Premix Ex TaqTM试剂盒（上海赫果生物科技有限公司，编号：

DRR820A）说明，采用 PCR仪（美国 ABI，型号：ABI7500）进行

PCR扩增，反应条件：95℃ 90 s、95℃ 30 s、63℃ 30 s、72℃ 15 s，

循环 40次后收集 Ct值，以 U6为内参校正，2-△ △ CT法计算龈沟

液 miR-21、miR-34a 相对表达 量。 miR-21 引 物 ：上游

5'-GGGGGTAGGATTGACAGGAT-3'，下游 5'-CTCCAGGAG-

GGTATTCACCA-3'；miR-34a 引物：上游：5'-UUAAGACU-

UGCAGUGAUGUUU-3'，下游：5'-AAACAUCACUGCAAGU-

CUUAA-3'；U6 引物 ：上游 ：5'-UAGC GACUAAACACAU-

CAA-3'，下游：5'-UGUCCGAGUUGCUUCCCGA-3'。

1.2.3 外周血 Th1、Th2、Th17检测 采集研究对象空腹外周

静脉血 3 mL，经体积稀释、加入抗体、孵育后使用全自动流式

细胞仪（美国 BD，型号：FACSCelesta）检测外周血 Th1、Th2、

Th17百分比，并计算 Th1/Th2/Th17比值。

1.2.4 血清 Th1、Th2、Th17相关细胞因子检测 采集研究对

象空腹静脉血 3 mL，3000 r/min离心 10 min（半径 8 cm），取上

清液采用酶联免疫吸附法（江西江蓝纯生物试剂有限公司，

货 号 ：JLC-R13164、JLC-R12910、JLC-R13628、JLC-R12839、

JLC-R13245、JLC-R13506）检测白细胞介素（IL）-2、干扰素 -酌
（INF-酌）、IL-4、IL-10、IL-17、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）水平。
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1.3 统计学分析

采用 SPSS26.0统计学软件，计量资料以或M（P25,P75）表

示，多组间采用 F或 H检验，组间两两比较采用 LSD-t或 Z检

验；CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21、miR-34a表达与牙周指

标和外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子

水平的相关性采用 Spearman相关性分析；CP合并 T2DM患者

牙周指标与外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细

胞因子水平的相关性采用 Pearson/Spearman相关性分析；P＜
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组牙周指标比较

对照组、单纯 CP组、CP合并 T2DM组 PLI、BI、AL、PD依

次增加（P＜0.05）。见表 1。

Note: Compared with the control group, aP＜0.05. Compared with CP alone group, bP＜0.05.

表 1 三组牙周指标比较

Table 1 Comparison of periodontal indicators in the three groups

Indicators
CP complicated with

T2DM group（n=36）
CP alone group（n=78） Control group（n=60） F/H P

PLI[M（P25,P75）] 1.25（1.15,1.48）ab 1.15（1.04,1.29）a 0.75（0.65,0.86） 110.269 ＜0.001

BI（x± s） 1.62± 0.23ab 1.09± 0.20a 0.51± 0.14 390.153 ＜0.001

AL（mm, x± s） 4.65± 0.65ab 4.08± 0.46a 0.47± 0.10 1583.107 ＜0.001

PD（mm, x± s） 5.37± 0.77ab 4.85± 0.67a 1.90± 0.31 543.653 ＜0.001

2.2 三组龈沟液 miR-21、miR-34a 表达和外周血 Th1、Th2、

Th17、Th1/Th2/Th17比较

对照组、单纯 CP组、CP合并 T2DM组龈沟液 miR-21和

外周血 Th2依次降低，龈沟液 miR-34a和外周血 Th1、Th17、

Th1/Th2/Th17依次升高（P＜0.05）。见表 2。

Note: Compared with the control group, aP＜0.05. Compared with CP alone group, bP＜0.05.

表 2 三组龈沟液miR-21、miR-34a表达和外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17比较

Table 2 Comparison of miR-21 and miR-34a expression in gingival sulcus fluid and Th1, Th2, Th17, Th1/Th2/Th17 in peripheral blood

in the three groups

Indicators
CP complicated with

T2DM group（n=36）

CP alone group

（n=78）
Control group（n=60） F/H P

IL-2（ng/mL, x± s） 14.93± 4.61ab 27.78± 5.21a 35.92± 5.26 189.729 ＜0.001

INF-酌（ng/m, x± s） 29.24± 8.58ab 51.47± 16.84a 90.13± 29.87 104.479 ＜0.001

IL-4（ng/m, x± s） 25.86± 3.70ab 20.02± 5.23a 14.39± 2.18 207.170 ＜0.001

IL-10（ng/m, x± s） 32.87± 1.52ab 25.67± 2.69a 19.93± 2.92 285.327 ＜0.001

IL-17[ng/mL, M（P25,P75）] 32.95（31.94,33.75）ab 25.48（23.59,27.46）a 20.13（17.54,22.24） 130.457 ＜0.001

TNF-琢（ng/m, x± s） 93.23± 21.20ab 56.43± 15.06a 29.23± 8.43 211.789 ＜0.001

2.3 三组血清 Th1、Th2、Th17相关细胞因子水平比较

对照组、单纯 CP组、CP合并 T2DM组血清 IL-2、INF-酌依
次降低，IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢依次升高（P＜0.05）。见表 3。

Note: Compared with the control group, aP＜0.05. Compared with CP alone group, bP＜0.05.

表 3 三组血清 Th1、Th2、Th17相关细胞因子水平比较

Table 3 Comparison of serum Th1, Th2 and Th17 related cytokines in the three groups

Indicators
CP complicated with

T2DM group（n=36）

CP alone group

（n=78）
Control group（n=60） F/H P

miR-21[M（P25,P75）] 1.25（1.06,1.51）ab 1.51（1.29,1.77）a 1.91（1.37,2.27） 26.158 ＜0.001

miR-34a[M（P25,P75）] 1.75（1.39,1.90）ab 1.31（1.11,1.45）a 1.09（0.97,1.22） 59.374 ＜0.001

Th1（%, x± s） 2.62± 0.53ab 1.73± 0.44a 0.71± 0.18 276.775 ＜0.001

Th2[%, M（P25,P75）] 1.06（0.89,1.45）ab 1.34（1.18,1.56）a 1.83（1.55,2.11） 69.710 ＜0.001

Th17（%, x± s） 1.14± 0.20ab 0.81± 0.12a 0.48± 0.11 263.965 ＜0.001

Th1/Th2/Th17[M（P25,P75）] 2.02（1.58,2.67）ab 1.62（1.16,2.12）a 0.81（0.62,1.07） 81.188 ＜0.001
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2.4 CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21、miR-34a表达与牙周

指标和外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细胞因

子水平的相关性

Spearman 相关性分析显示，CP 合并 T2DM 患者龈沟液

miR-21 表 达 与 PLI、BI、AL、PD 和 外 周 血 Th1、Th17、

Th1/Th2/Th17及血清 IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢呈负相关，与外
周血 Th2 和血清 IL-2、INF-酌 呈正相关（P＜0.05）；而 miR-34a

则与之相反。见表 4。

表 4 CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21、miR-34a表达与牙周指标和外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子水平的相关性

Table 4 Correlation between the miR-21 and miR-34a expression in gingival sulcus fluid of patients with CP complicated with T2DM and the periodontal

indicators, Th1, Th2, Th17, Th1/Th2/Th17 and their related cytokines levels in peripheral blood

Indicators
miR-21 miR-34a

rs P rs P

PLI -0.656 ＜0.001 0.651 ＜0.001

BI -0.602 ＜0.001 0.627 ＜0.001

AL -0.668 ＜0.001 0.691 ＜0.001

PD -0.697 ＜0.001 0.669 ＜0.001

Th1 -0.776 ＜0.001 0.704 ＜0.001

Th2 0.801 ＜0.001 -0.797 ＜0.001

Th17 -0.735 ＜0.001 0.733 ＜0.001

Th1/Th2/Th17 -0.812 ＜0.001 0.839 ＜0.001

IL-2 0.715 ＜0.001 -0.766 ＜0.001

INF-酌 0.801 ＜0.001 -0.718 ＜0.001

IL-4 -0.668 ＜0.001 0.684 ＜0.001

IL-10 -0.715 ＜0.001 0.629 ＜0.001

IL-17 -0.666 ＜0.001 0.678 ＜0.001

TNF-琢 -0.676 ＜0.001 0.638 ＜0.001

2.5 CP 合并 T2DM 患者牙周指标与外周血 Th1、Th2、Th17、

Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子水平的相关性

Pearson/Spearman 相关性分析显示，CP合并 T2DM 患者

PLI、BI、AL、PD 与外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17 和血清

IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢 呈正相关，与外周血 Th2 和血清

IL-2、INF-酌呈负相关（P＜0.05）。见表 5。

表 5 CP合并 T2DM患者牙周指标与外周血 Th1、Th2、Th17、Th1/Th2/Th17及其相关细胞因子水平的相关性

Table 5 Correlation between periodontal indicators in patients with CP complicated with T2DM and Th1, Th2, Th17, Th1/Th2/Th17 and their related

cytokines in peripheral blood

Indicators
PLI BI AL PD

rs P rs P rs P rs P

Th1 0.669 ＜0.001 0.708 ＜0.001 0.644 ＜0.001 0.706 ＜0.001

Th2 -0.571 ＜0.001 -0.690* ＜0.001 -0.620* ＜0.001 -0.678* ＜0.001

Th17 0.666 ＜0.001 0.711 ＜0.001 0.682 ＜0.001 0.705 ＜0.001

Th1/Th2/Th17 0.733 ＜0.001 0.737* ＜0.001 0.650* ＜0.001 0.695* ＜0.001

IL-2 -0.601 ＜0.001 -0.738 ＜0.001 -0.655 ＜0.001 -0.681 ＜0.001

INF-酌 -0.656 ＜0.001 -0.690 ＜0.001 -0.624 ＜0.001 -0.696 ＜0.001

IL-4 0.649 ＜0.001 0.777 ＜0.001 0.645 ＜0.001 0.732 ＜0.001

IL-10 0.690 ＜0.001 0.787 ＜0.001 0.694 ＜0.001 0.675 ＜0.001

IL-17 0.685 ＜0.001 0.780* ＜0.001 0.641* ＜0.001 0.713* ＜0.001

TNF-琢 0.633 ＜0.001 0.772 ＜0.001 0.691 ＜0.001 0.657 ＜0.001

Note: * was Spearman correlation analysis.
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菌斑是 CP的始动因素，菌斑可引起和加重宿主免疫反

应，随着牙龈炎症向牙周深部组织发展导致牙周支持组织破

坏[13]。T2DM患者由于唾液内葡萄糖浓度升高和唾液量、流率

降低，使口腔自洁能力下降，易促使各种病原微生物滋生和繁

殖，导致 CP发生；同时 CP作为一种慢性炎症，也能通过减少

胰岛 茁细胞数量和引起胰岛 茁细胞凋亡导致 T2DM发生[13]。

虽然牙周治疗联合血糖控制能清除菌斑和降低血糖水平，但合

并T2DM将改变口腔微生物组成、损害 CP骨修复过程、增强炎

症反应等，影响 CP治疗效果，同时 CP介导的炎症又会增加血

糖控制难度，形成恶性循环，严重影响患者生活质量[14]。

近年研究表明，CD4+T细胞介导的免疫应答在牙周炎合并

糖尿病中起关键作用，Th是 CD4+T细胞中调控免疫的重要细

胞，当 Th1/Th2/Th17失衡时则会增加 CP合并 T2DM风险[15]。

寻找 CP合并 T2DM患者 Th1/Th2/Th17 失衡相关分子机制，

对纠正 Th1/Th2/Th17失衡和促进患者牙周功能改善、血糖达

标以及预后改善具有重要意义。Th1、Th2、Th17均为初始 T细

胞分化的效应性辅助细胞，其中 Th1和 Th17主要负责对抗细

胞免疫反应，能分别通过分泌 IL-2、INF-酌与 IL-17、TNF-琢等因
子参与炎症反应，Th2主要负责对抗体液免疫反应，能通过分

泌 IL-4、IL-10等因子抑制炎症反应，生理正常状态下三者处于

平衡状态，当 Th1/Th2/Th17失衡则会导致 T细胞过度活化和

促进 CP合并 T2DM进展[16]。本研究结果显示，对照组、单纯

CP 组、CP 合并 T2DM 组外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17 依

次升高，Th2依次降低，说明 CP患者 Th1/Th2/Th17明显失衡，

且合并 T2DM后失衡加重。同时结果显示，对照组、单纯 CP

组、CP 合并 T2DM 组血清 IL-2、INF-酌依次降低，IL-4、IL-10、
IL-17、TNF-琢依次升高，符合 Th1/Th2/Th17失衡变化。

近年来随着生命科学的快速发展，有研究证实 miRNA作

为表观遗传学调控分子能通过调控免疫功能参与 CP 合并

T2DM进展[17]。miR-21最初被作为恶性肿瘤相关 miRNA进行

研究，近年研究发现 miR-21还参与调控免疫细胞增殖、分化和

存活[18]。Smigielska-Czepiel等[19]研究报道，激活 miR-21能促进

CD4+T细胞存活，抑制 miR-21将导致 CD4+T细胞凋亡。同时

研究发现，miR-21 缺乏可导致 CD4+T 细胞向 Th1、Th17 表型

转化，上调 miR-21能促进 CD4+T细胞向 Th2表型转化[20]。提

示 miR-21还参与调控 Th细胞的分化。本研究结果显示，对照

组、单纯 CP组、CP合并 T2DM组龈沟液 miR-21依次降低，提

示龈沟液 miR-21低表达参与 CP合并 T2DM发生。结果还显

示，CP 合并 T2DM 患者龈沟液 miR-21 表达与外周血 Th1、

Th17、Th1/Th2/Th17 和血清 IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢 呈负相
关，与外周血 Th2和血清 IL-2、INF-酌呈正相关，这说明龈沟液
miR-21低表达可能通过调节 Th1/Th2/Th17失衡介导的炎症反

应参与 CP合并 T2DM发生。分析其机制可能是 miR-21低表

达可导致 CD4+T细胞功能缺陷，促进初始 T细胞向 Th1、Th17

转化并抑制 Th2转化，导致 Th1/Th2/Th17失衡[21]。

miR-34a是一种广泛保守的 miRNA，因其受到癌基因 p53

的直接调控，故既往研究主要报道 miR-34a与恶性肿瘤的关

系[22]。近年研究发现，miR-34a在 T细胞、B细胞、肥大细胞、巨

噬细胞、树突状细胞等免疫细胞中广泛表达，并调节其发育、功

能和存活[23]。Ping等[24]研究报道，miR-34a表达降低可导致 T细

胞功能受损，抑制其向 Th1 分化。Dang 等 [25]研究报道，抑制

miR-34a表达能下调 Th1、Th17百分比和上调 Th2百分比，改

善胶原诱导的小鼠关节炎。本研究结果显示，对照组、单纯 CP

组、CP合并 T2DM组龈沟液 miR-34a依次升高，提示龈沟液

miR-34a高表达参与 CP合并 T2DM发生。结果还显示，CP合

并 T2DM 患者龈沟液 miR-34a 表达外周血 Th1、Th17、

Th1/Th2/Th17和血清 IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢呈正相关，与外
周血 Th2和血清 IL-2、INF-酌呈负相关，这说明龈沟液 miR-34a

高表达可能通过调节 Th1/Th2/Th17失衡介导的炎症反应参与

CP合并 T2DM发生。分析其机制可能是 miR-34a高表达可导

致 CD4+T细胞功能缺陷，促进初始 T细胞向 Th1、Th17转化并

抑制 Th2转化，导致 Th1/Th2/Th17失衡[26]。

结果还显示，CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21 表达与

PLI、BI、AL、PD 呈负相关，miR-34a 表达与 PLI、BI、AL、PD 呈

正相关，而 PLI、BI、AL、PD与外周血 Th1、Th17、Th1/Th2/Th17

和血清 IL-4、IL-10、IL-17、TNF-琢呈正相关，与外周血 Th2和血

清 IL-2、INF-酌 呈负相关，这进一步说明 miR-21 低表达和

miR-34a 高表达还可能通过调节 Th1/Th2/Th17 失衡参与 CP

合并 T2DM进展。

综上所述，CP合并 T2DM患者龈沟液 miR-21表达降低，

miR-34a表达升高，与牙周指标密切相关，并可能通过调节

Th1/Th2/Th17失衡参与 CP合并 T2DM进展。但本研究结果还

需大样本研究证实，并深入研究 miR-21、miR-34a参与 CP合

并 T2DM的机制。
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