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慢性牙周炎患者唾液中 miR-1246 的表达及其临床意义
姚伟莉 , 袁　静，耿　彪，王丽丽，韩明明（保定市第二中心医院检验科，河北涿州  072750）

摘　要：目的　探讨慢性牙周炎（CP）患者唾液中 miR-1246 的表达及其临床意义。方法　选取 2017 年 1 月 ~2019 年

5 月保定市第二中心医院收治的 94 例 CP 患者作为 CP 组和 50 例体检正常者作为对照组。CP 患者分为轻度牙周炎组

（n=23），中度牙周炎组（n=37）和重度牙周炎组（n=35），检测各组唾液中 miR-1246 的表达水平。对 CP 患者进行牙

周基础治疗，分别检测治疗前和治疗 6 周后患者唾液中 miR-1246 的表达水平，并检查牙周探诊深度 (PD)，附着丧失 (AL)，
菌斑指数 (PLI) 和出血指数（BI）各项牙周临床指标。采用 Pearson 相关分析 CP 患者 miR-1246 表达水平与 PD，AL，

PLI 及 BI 的相关性。结果　CP 组唾液中 miR-1246 表达水平明显高于对照组（7.28±2.56 vs 3.52±1.14），差异有统计

学意义（t=16.294，均 P<0.01）。重度组唾液中 miR-1246 表达水平均明显高于中度组和轻度组（10.47±3.38 vs 7.38±2.70, 
4.24±1.30），差异有统计学意义（t=13.516，21.482，P<0.01）。CP 患者治疗后唾液中 miR-1246 表达水平明显低于治

疗前（4.75±1.61 vs 7.28±2.56），差异有统计学意义（t=10.490，P<0.01）。CP 患者治疗后 PD（2.84±0.72mm vs 5.16±1.30 
mm），AL（3.08±0.64mm vs 5.62±1.15 mm），PLI（1.13±0.28 vs 2.62±0.41）及 BI（2.95±0.58 vs 1.64±0.47）均

明显低于治疗前，差异均有统计学意义（t=8.742~10.873，均 P<0.01）。相关分析显示，治疗前后 CP 患者 miR-1246 表

达水平与 PD，AL，PLI 及 BI 均呈正相关（r=0.592~0.874，均 P<0.01）。结论　CP 患者唾液中 miR-1246 表达水平明

显升高，治疗后明显下降，其表达水平与 CP 严重程度和牙周炎临床指标密切相关，有望为 CP 的防治提供新的思路。

关键词：慢性牙周炎；miR-1246
中图分类号：R781.42；R392.11　文献标识码：A　文章编号 :1671-7414（2021）01-065-03
doi:10.3969/j.issn.1671-7414.2021.01.017

Expression of miR-1246 in Saliva of Patients with Chronic Periodontitis and 
Its Clinical Significance

YAO Wei-li, YUAN Jing, GENG Biao, WANG Li-li, HAN Mingming

（Department of  Clinical Laboratory，the Second Central Hospital of Baoding, Hebei Zhuozhou 072750，China）
Abstract：Objective　To investigate the expression of miR-1246 in saliva of patients with chronic periodontitis (CP) and its 
clinical significance. Methods  94 CP patients admitted to the Second Central Hospital of Baoding City from January 2017 to 
May 2019 were selected as the CP group and 50 normal patients as the control group. Patients with CP were divided into mild 
periodontitis group (n=23), moderate periodontitis group (n=37) and severe periodontitis group (n=35). The expression level of 
miR-1246 in saliva of each group was detected. The CP patients were treated with periodontal basic therapy, and the expression 
level of miR-1246 in saliva of the patients before and after treatment was detected respectively, and the periodontal clinical 
indicators of depth of exploration (PD), loss of attachment (AL), plaque index (PLI) and bleeding index (BI) were examined. 
Pearson correlation were used to analyze the correlation between the expression of miR-1246 and PD, AL, PLI and BI in patients 
with CP. Results   The expression level of miR-1246 in saliva of CP group  was significantly higher than that of control group 
(7.28±2.56 vs 3.52±1.14，t=16.294, P<0.01). The expression level of miR-1246 in saliva of severe group (10.47±3.38 vs 
7.38±2.70, 4.24±1.30) were significantly higher than that of moderate group and mild group, the difference was statistically 
significant (t=13.516, 21.482, all P< 0.01). The expression level of miR-1246 in saliva of CP patients after treatment（4.75±1.61 
vs 7.28±2.56）was significantly lower than that before treatment, the difference was statistically significant (t= 10.490, P< 0.01). 
After treatment, PD (2.84±0.72mm vs 5.16±1.30 mm), AL (3.08±0.64mm vs 5.62±1.15 mm), PLI (1.13±0.28 vs 2.62±0.41) 
and BI (2.95±0.58 vs 1.64±0.47) in CP patients were significantly lower than those before treatment , the difference was 
statistically significant (r=8.742~10.873, all P< 0.01). The correlation analysis showed that the expression level of miR-1246 was 
positively correlated with PD, AL, PLI and BI in CP patients before and after treatment (r=0.592~0.874, all P<0.01). Conclusion   
The expression level of miR-1246 in the saliva of CP patients was significantly increased and decreased significantly after 
treatment. The expression level of miR-1246 was closely related to the severity of CP and clinical indicators of periodontitis, 
which was expected to provide a new idea for the prevention and treatment of CP.
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慢性牙周炎（chronic periodontitis，CP）是在牙

周支持组织发生的炎症破坏性疾病，其牙周炎表现

为牙槽骨吸收、牙龈退缩等，已成为危害人类口腔

健康和导致成人牙缺失的常见慢性炎症 [1]。微小核

糖核酸 (microRNA，miRNA) 作为一种内源性、非

编码小分子参与调节转录后基因表达，在牙周炎发

病过程中发挥一定作用 [2]。近年来研究发现，炎症

性疾病中 miR-1246 存在异常表达，miR-1246 参与炎

症因子信号传导，调控免疫细胞分化及免疫功能，

有望成为炎症性疾病病情监测的重要生物标志物 [3]。

本研究通过检测 miR-1246 在 CP 患者唾液中表达情

况，分析 miR-1246 表达与 CP 患者病情严重程度的

关系，旨在为 CP 患者的靶向治疗提供帮助。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取 2017 年 1 月 1 日 ~2019 年 5 月

31 日保定市第二中心医院收治的 CP 患者 94 例，其

中男性 55 例，女性 39 例，年龄 32~68(46.30±8.25)
岁。根据《牙周病学（第 3 版）》中的分级标准将

CP 患者分为轻度牙周炎组 23 例、中度牙周炎组 37
例和重度牙周炎组 35 例。纳入患者均符合慢性牙周

炎诊断标准。排除并发口腔局部炎症性疾病及其他

局部炎症，女性有妊娠、哺乳及月经期者。另选取

同期来我院健康体检正常者 50 例作为对照组，其中

男性 27例，女性 23例，年龄 34~70（47.20±8.60）岁。

1.2　仪器与试剂　ABI 7500 型荧光定量 PCR 仪，

美国 ABI 公司。

1.3　方法　由同一位医师完成所有研究对象的口

腔检查，牙周探诊深度 (periodontal probing depth，
PD)，附着丧失 (clinical attachment loss，AL) 水平

用 William 牙周探针检查，记录菌斑指数 (plaque 
index，PLI) 和出血指数（bleeding index, BI）。CP
患者行全口超声龈上洁治术、龈下刮治及根面平

整术，治疗结束 6 周后患者进行复诊，检测 CP 患

者治疗前后唾液上清中 miR-1246 的表达，并记录 
PD，AL，PLI 及 BI 各项牙周临床指标。所有研究

对象均于清晨采集唾液，用棉签蘸取 2% 的柏椽酸

多次擦拭口腔，待唾液流出时，以无 RNA 酶离心

管收集唾液标本，在 4℃下以 3 000 r/min 离心 15 
min，取唾液上清置于 -80℃低温冰箱保存待测。

在 ABI 7500 型荧光定量 PCR 仪上进行实时荧光定

量聚合酶链反应。PCR 总反应体系为 20 μl：1μl 
引物及探针 Mix（20×），10μl TaqMan 通用混合

物溶液（2×），1.33μl 反转录产物 cDNA，7.67μl 
无核酸酶的水。扩增条件为：95℃ 10min 1 个循环，

95℃ 15s，60℃ 60s 进行 45 个循环。每个反应体系

中荧光信号达到所设定的阈值的经历的循环数即为

Ct 值，采用 2- △△ Ct 法计算 miR-1246 的表达水平。

1.4　统计学分析　采用 SPSS20.0 统计软件，计量

资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，多组间比较

采用方差分析，两组间比较采用 t 检验。相关性分

析采用 Pearson 相关。P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　CP 组和对照组唾液中 miR-1246 表达水平比

较　CP 组唾液中 miR-1246 表达水平为 7.28±2.56，
明显高于对照组的 3.52±1.14，差异有统计学意义

（t=16.294，P<0.01）。

2.2　不同疾病程度 CP 患者唾液中 miR-1246 表达

水平比较　重度组唾液中 miR-1246 表达水平为

10.47±3.38，明显高于中度组（7.38±2.70）和轻

度组（4.24±1.30），差异均有统计学意义（t=13.516，
21.482，均 P<0.01）；且中度组唾液中 miR-1246
表达水平明显高于轻度组，差异有统计学意义

（t=13.850，P<0.01）。

2.3　CP 患者治疗前后唾液中 miR-1246 表达水平

比较　CP 患者治疗后唾液中 miR-1246 表达水平为

4.75±1.61，明显低于治疗前（7.28±2.56），差异有

统计学意义（t=10.490，P<0.01）。

2.4　CP 患者治疗前后 PD，AL，PLI 及 BI 指标比较　

见表 1。CP 患者治疗后 PD，AL，PLI 及 BI 均明显

低于治疗前，差异均有统计学意义（均 P<0.01）。

表 1　     CP 患者治疗前后 PD，AL，PLI 及 BI 

                              指标比较（n=94，x±s）

项目 治疗前 治疗后 t P

PD（mm） 5.16±1.30 2.84±0.72 10.135 <0.001

AL（mm） 5.62±1.15 3.08±0.64 10.873 <0.001

PLI 2.62±0.41 1.13±0.28 9.816 <0.001

BI 1.64±0.47 2.95±0.58 8.742 <0.001

2.5　CP 患者 miR-1246 表达水平与 PD，AL，PLI
及 BI 的相关性分析　见表2。Pearson相关分析显示，

治疗前后 CP 患者 miR-1246 表达水平与 PD，AL，
PLI 及 BI 均呈正相关（均 P<0.01）。

表 2　CP 患者 miR-1246 表达水平与 PD，AL，PLI 

      及 BI 的相关性分析

指标
治疗前 miR-1246 治疗后 miR-1246

r P r P

PD 0.815 <0.001 0.793 <0.001

AL 0.874 <0.001 0.850 <0.001

PLI 0.735 <0.001 0.716 <0.001

BI 0.638 <0.001 0.592 0.004
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3　讨论

CP 是口腔中最常见的慢性炎症性疾病，可引起

牙周组织的破坏及疾病的慢性迁延。miRNA 是近年

来研究最为广泛的一类内源性非编码小分子 RNA，

在维持免疫反应的平衡及调控炎症反应等过程中发

挥重要的作用 [4-5]。有研究表明，miRNA 在牙周炎的

调控及免疫调节中发挥着重要作用，可为牙周炎的

发病和治疗方法提供新的思路 [6]。miR-1246 是一种与

炎症密切相关的 miRNA，在多种炎症细胞中呈明显

高表达，可促进炎症反应的发生发展 [7]。

本研究显示，CP 组唾液中 miR-1246 表达水平

明显高于对照组，提示 miR-1246 表达上调可能参

与 CP 的发生发展。本研究中随着 CP 患者病情越严

重，miR-1246 表达水平越高，即重度组 miR-1246
表达水平 > 中度组 > 轻度组，提示唾液中 miR-1246
表达水平与 CP 患者的病情严重程度有关，其表达

水平高的 CP 患者，病情较严重。MOTEDAYYEN
等 [8] 应用实时聚合酶链反应对 10 例健康对照者

和 20 例 CP 患者牙龈组织中 miR-146a 表达进行检

测，并测量 CP 患者的 PD 和 AL，发现 CP 患者牙

龈组织中 miR-146a 表达明显上调，且与 PD 和 AL
相关，提示 miR-146a 可能参与了 CP 的发病过程。

GHOTLOO 等 [9] 研究表明，牙周病患者 miR-146a
表达水平较健康对照组明显升高，且与疾病严重程

度相关，miR-146a 可作为牙周病严重程度的判断指

标。本研究对 CP 患者治疗前后唾液中 miR-1246 表

达水平的变化进行比较，结果显示 CP 患者治疗后

唾液中 miR-1246 表达水平明显低于治疗前，CP 患

者治疗后牙周临床症状指标均明显低于治疗前，且

治疗前后 CP 患者 miR-1246 表达水平与牙周临床症

状指标均呈明显正相关。提示 miR-1246 异常表达可

能与 CP 的发病机制有关，可能是牙周炎症发展状

况及治疗效果评估的潜在生物学指标，对 CP 的病

情监测及预后评估具有一定的参考意义。赵家珍等 [10]

研究显示，CP 患者唾液上清中 miR-146a 表达水平

明显高于正常人，并在牙周基础治疗后显著下降，

且与牙周组织的炎症破坏程度有关。高颖等 [11] 研究

发现，CP 患者唾液中 miR-146a 表达量异常增高，

且与龈沟炎症程度、牙周损伤程度一致，是辅助诊

断及判断 CP 病情严重程度的良好指标。另有研究

表明，CP 患者 miRNA 表达水平明显升高，其表达

水平与疾病严重程度和牙周临床症状指标均具有相

关性，miRNA 可能直接或间接地参与了 CP 的病理

过程，为 CP 病变过程中的作用研究提供了线索 [12]。

综上所述，CP 患者唾液中 miR-1246 表达水平

明显升高，治疗后明显下降，其表达水平与 CP 严

重程度和牙周炎临床指标密切相关，有望作为 CP
病情监测及疗效评估的生物标志物，并可为 CP 的

防治提供新的思路和靶点。但由于本研究样本量少，

随访时间较短，未来仍需扩大样本并延长随访时间

进一步深入研究。
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