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非吸烟妇女牙周炎和妊娠期糖尿病关系研究

刘摇 芬1,周志斐2,米摇 阳3,郭摇 娜3,李志斌3

[摘要]目的:对非吸烟妇女牙周炎和妊娠期糖尿病(GDM)的关系进行调查,为妊娠期妇女 GDM 防治提供参考。 方法:对纳

入 GDM 妇女(GDM 组)和正常对照妊娠期妇女(对照组)各 250 例进行全口牙周检查。 牙周炎定义为口内逸1 个位点存在逸
5 mm探诊深度(PD)且同一位点牙周临床附着丧失(CAL)逸2 mm。 采集纳入样本外周血检测 C 反应蛋白(CRP)、肿瘤坏死因

子鄄琢(TNF鄄琢)和白介素鄄6(IL鄄6)表达水平。 利用条件 logistic 回归检验对结果进行分析。 结果:GDM 组糖尿病家族史、孕前体

质量指数高于对照组(P < 0. 01)。 GDM 组 PD、CAL、探诊出血位点百分数和患牙周炎率均高于对照组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01)。
患有牙周炎和糖尿病家族史均为 GDM 的危险因素(P < 0. 01)。 GDM 组 CRP 表达水平高于对照组(P < 0. 01)。 结论:牙周炎

与 GDM 具有相关性。 临床医生需对妊娠期妇女牙周状况给予关注。
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Study on the relationship between periodontitis
and gestational diabetes mellitus in nonsmoking women

LIU Fen1,ZHOU Zhi鄄fei2,MI Yang3,GUO Na3,LI Zhi鄄bin3

(1. Department of Stomatology,3. Department of Obstetrics,Northwest Women and Children忆s Hospital Affilated to Xi忆an Jiaotong University,
Xi忆an Shaanxi 710000;2. Department of Stomatology,General Hospital of Tibetan Military Command,Lhasa Tibet 850000,China)

[Abstract] Objective:To investigate the relationship between periodontitis and gestational diabetes mellitus(GDM) in nonsmoking
women for providing theoretic basis in treating and preventing this disease. Methods:The total periodontal examination was performed
on 250 GDM women(GDM group) and 250 normal pregnant women(control group). The periodontitis was defined as the presence of 逸
5 mm probing depth(PD) at 逸1 site in the mouth and loss of clinical periodontal attachment(CAL) at the same site 逸2 mm. The
expression levels of C reactive protein(CRP),tumor necrosis factor鄄琢(TNF鄄琢) and interleukin鄄6(IL鄄6) in two groups were measured
in peripheral blood,and the conditional logistic regression test was used to analyze the results. Results:The family history of diabetes
and prepregnancy body mass index in GDM group were higher than those in control group(P < 0. 01). The percentage of PD,CAL,
exploratory bleeding site and rate of periodontitis in GDM group were higher than those in control group(P < 0. 05 to P < 0. 01). The
periodontitis and family history of diabetes were the risk factors of GDM(P < 0. 01). The CRP expression level in GDM group was
higher than that in control group (P < 0. 01). Conclusions:The periodontitis is associated with GDM. The clinicians should pay
attention to the periodontal status of pregnant women.
[Key words] periodontitis;inflammatory factor;case鄄control;gestational diabetes mellitus

摇 摇 妊娠期糖尿病 ( gestational diabetes mellitus,
GDM)是指在妊娠期间出现或被首次发现的糖耐受

不良,严重程度具有个体化差异[1]。 GDM 危险因素

包括高龄妊娠、肥胖、多囊卵巢综合征、既往 GDM
病史、糖尿病家族史、死胎和巨大胎儿[2 - 5]。 前期研

究提示 GDM 同炎性反应间存在可能关联,表现为

GDM 病人外周血 C 反应蛋白 ( C reactive protein,
CRP) [6]、肿瘤坏死因子鄄琢( tumor necrosis factor鄄琢,
TNF鄄琢)和白细胞介素鄄6( interleukin鄄6,IL鄄6) [7] 表达

水平升高。 牙周炎病人局部牙周组织炎性介质表达

上调[8],因此可能成为 GDM 的危险因素。 既往多

个研究[9 - 12]均证实了这一观点。 然而,相关研究数

量依然较为局限,牙周疾病同 GDM 危险性之间的

关联仍有待进一步阐明。 鉴于 GDM 和牙周炎发病

率中国及世界范围内均处于高位[13 - 15],本研究针对

非吸烟妇女调查了牙周炎和 GDM 间存在的可能关

联。 为妊娠期妇女 GDM 防治提供理论依据。 现作

报道。
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1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 本研究采用配对病例 - 对照研究

的方式开展,样本全部来源于西安交通大学附属西

北妇女儿童医院。 选择 2017 年 6 月至 2018 年 12
月入院的 GDM 妇女(GDM 组)和正常对照妊娠期

妇女 (对照组) 各 250 例。 纳入样本年龄 18 ~
43 岁。 纳入标准:(1)胎龄 10 ~ 28 周;(2)单胎。 排

除标准为:(1)患有可能影响牙周状况的系统性疾

病(如骨质疏松、心血管疾病或血液系统疾病);(2)
头颈部曾接受放射治疗;(3)口腔检查前曾有抗生

素服用史;(4)妊娠期曾有烟草或乙醇摄入史。 在

样本纳入当时或在入组后 1 个月内行口腔牙周检

查。 所有样本在入组时采集血液样本。 其余信息通

过病历记录和填写的调查问卷获得。 研究内容经西

安交通大学附属西北妇女儿童医院伦理审查委员会

审查通过。 所有纳入人群均被告知研究目的和研究

方法,并获得相应的书面同意书。
1. 2 摇 GDM 定义 摇 病例组采用选择性筛选法[16] 纳

入患有 GDM 的妊娠期妇女。 对妊娠期前 3 个月前

来医院进行产检的孕妇行 50 g 口服葡萄糖耐量检

测( glucose challenge test,GCT)。 接受初筛的人群

均为 GDM 高危人群(逸35 岁,孕前体质量指数逸
27 kg / m2,有糖尿病家族史,有既往 GDM 病史,有既

往巨大胎儿生产史,有既往死胎史或胎儿先天畸形

病史,高血压和尿糖阳性检查史等)。 初筛阴性( <
7. 8 mmol / L)人群或未在妊娠前 3 个月接受初筛

的人群在孕 24 ~ 28 周时再次接受筛查。 如果 GCT
检测结果 > 7. 8 mmol / L,则再次接受 100 g GCT
检测。 检测结果中如果逸2 项结果异常(即刻,逸
5. 8 mmol / L;1 h,逸10. 6 mmol / L;2 h,逸9. 2 mmol /
L;3 h,逸8. 1 mmol / L)则认定为 GDM。 GDM 病人

连续入组;对照组按照年龄(差别不超过 2 岁)与

GDM 组配对。

1. 3摇 牙周检查摇 按照既往研究方法[17] 对孕妇进行

口腔检查。 开展检查的 2 名医生均接受标准化培

训,且在检查当时不知受检样本是 GDM 组还是对

照组。 牙周炎定义为口内逸1 个位点存在逸5 mm
的探诊深度(probing depth,PD)且同一位点牙周临

床附着丧失(clinical attachment loss,CAL)逸 2 mm。
1. 4 摇 外周血采集 摇 外周血采集后置于室温下

(20 ~ 25 益)半小时,之后存储于冰箱(2 ~ 8 益)中,
并于 2 h 内进行离心,离心条件为 3 150 r / min 离心

20 min。 每个样本的外周血离心后血清分装成 4
份,每份约 0. 5 mL,存储于 - 80 益环境中用于进一

步实验室检测。 每份血清用于检测一种炎性标志

物。 血清检测结果按照 GDM 组和对照组区分。
利用颗粒增强免疫散射比浊法在西北妇女儿童

医院中心实验室检测 CRP 表达。 该法的检测极限

为 0. 15 mg / L,检测批次内变异系数为 3. 5% ,批次

间变异系数为 5. 1% 。 TNF鄄琢 和 IL鄄6 表达水平通过

酶联免疫吸附试验进行检测,分别采用 TNF鄄琢 和

IL鄄6 商品化试剂盒开展。 所有细胞因子检测均开展

3 次,取 3 次检测结果平均值用于后续数据分析。
1. 5摇 检验效能计算 摇 本研究 GDM 组和对照组分

别纳入样本 250 例。 按照双尾玉类错误发生率为

5%计算,若 GDM 人群危险度为正常对照的 3. 7 倍,
则检验效能可达 96% 。
1. 6摇 统计学方法摇 采用配对 t 检验、配对 字2 检验和

条件 logistic 回归分析。

2摇 结果

2. 1 摇 2 组一般资料比较 摇 GDM 组和对照组在年

龄、胎龄、妊娠期体质量增加、牙周状况自我评价和

口腔健康行为上差异均无统计学意义(P > 0. 05);
GDM 病人糖尿病家族史、孕前体质量指数均高于对

照组(P < 0. 01)(见表 1)。

表 1摇 2 组一般资料比较(x 依 s)

分组 n 年龄 / 岁 胎龄 / 周
孕前体质量

指数 / (kg / m2)

妊娠期体质量

增加 / kg
糖尿病家族史

[n;百分率(% )]
牙周状况自我

评估[n;百分率(% )]
刷牙出血

[n;百分率(% )]
每日至少刷牙

2 次[n;百分率(% )]
使用牙线

[n;百分率(% )]

GDM 组 250 30. 1 依 7. 1 18. 9 依 5. 7 30. 6 依 3. 8 5. 0 依 5. 6 153(61. 2) 11(4. 4) 81(32. 4) 192(76. 8) 34(13. 6)

对照组 250 32. 2 依 8. 0 20. 2 依 6. 5 22. 4 依 4. 2 4. 3 依 3. 2 53(21. 2) 6(2. 4) 摇 85(34) 225(90. 0) 42(16. 8)

t — 1. 63 0. 55 11. 72 0. 74 82. 56* 1. 24* 0. 32* 2. 07* 0. 38*

P — >0. 05 > 0. 05 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 01 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

摇 摇 *示 字2 值

2. 2摇 2 组牙周检查情况比较摇 GDM 组 PD、CAL、探
诊出血位点百分数(% bleeding on probe,% BOP)和

患牙周炎率均高于对照组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01)(见
表 2)。
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表 2摇 2 组牙周检查情况比较(x 依 s)

分组 n PD / mm CAL / mm %BOP / % 牙周炎

GDM 组 250 2. 6 依 0. 7 1. 3 依 1. 2 74. 9 依 40. 2 113(45. 2)

对照组 250 1. 7 依 0. 5 1. 0 依 0. 8 66. 2 依 41. 6 65(26. 0)

t — 2. 39 3. 29 2. 651 6. 56*

P — <0. 05 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 *示 字2 值

2. 3摇 GDM 多因素条件 logistic 回归分析 摇 以 GDM
为因变量(是 = 1,否 = 0),以是否患有牙周炎(是 =
1,否 = 0)、糖尿病家族史(是 = 1,否 = 0)、孕前体质

量指数为自变量行 logistic 回归分析。 结果提示,患
有牙周炎和糖尿病家族史均为 GDM 的危险因素

(P < 0. 01)(见表 3)。

表 3摇 GDM 多因素条件 logistic 回归分析

变量 B SE Wald字2 P摇 OR(95%CI)

牙周炎 1. 275 0. 295 18. 68 < 0. 01摇 2. 807(1. 335 ~ 13. 905)

糖尿病家族史 1. 512 0. 472 10. 25 < 0. 01摇 5. 264(2. 028 ~ 19. 721)

孕前体质量指数 0. 378 0. 190 3. 97 > 0. 05摇 1. 063(0. 992 ~ 1. 539)

2. 4摇 2 组血清生物标志物水平比较摇 GDM 组 CRP
表达水平高于对照组(P < 0. 01);TNF鄄琢 和 IL鄄6 表

达水平 2 组差异无统计学意义(P > 0. 05)。

表 4摇 2 组血清 CRP、TNF鄄琢 和 IL鄄6 表达水平的比较(x 依 s)

分组 n CRP / (mg / L) TNF鄄琢 / (pg / mL) IL鄄6 / (pg / mL)

GDM 组 250 4. 9 依 4. 1 21. 8 依 44. 9 395. 2 依 402. 3

对照组 250 2. 9 依 2. 6 86. 6 依 195. 0 386. 0 依 827. 4

t — 5. 21 1. 96 0. 07

P — <0. 01 > 0. 05 > 0. 05

3摇 讨论

摇 摇 本研究评估了非吸烟孕妇人群中牙周炎和

GDM 之间的关系,结果提示 GDM 病人较之于血糖

正常的孕妇出现牙周炎概率更高,GDM 组牙周检查

相关指标也更加严重(P < 0. 05 ~ P < 0. 01);患有牙

周炎和糖尿病家族史均为 GDM 的危险因素(P <
0. 01),在对糖尿病家族史,孕前体质量指数和妊娠

期体质量增长等混杂因素进行校正后,这一相关性

依然有统计学意义。
研究[18] 发 现 GDM 病 人 牙 周 炎 发 病 率 为

44. 8% ,而非糖尿病孕妇牙周炎发病率仅为13. 2% ;
NOVAK 等[19] 也发现 GDM 孕妇牙周炎发生率高于

正常对照人群,但该作者的研究结果提示差异并不

具有统计学意义。 还有研究[9] 中多种牙周组织疾

病在 GDM 孕妇中的发生率为 37% ,而在正常孕妇

中的发生率为 29% ,在非妊娠期妇女中的发生率仅

为 14% 。 巴西的一项横断面研究[20] 结果提示,
GDM 人群的牙周健康状况显著差于血糖正常孕妇,
而相关牙周疾病的发病率在 GDM 人群和女性玉型

糖尿病病人中基本类似。
在本研究中,牙周炎的诊断标准为口内逸 1 个

位点存在逸 5 mm PD 且同一位点 CAL逸2 mm。 采

用这一严格标准的理由主要基于如下 2 点。 首先,
通过双重指标判定,确保受检样本确实存在牙周炎

症。 其次,其他研究所采用的牙周炎诊断标准,如任

一牙周 位 点 PD 逸 4 mm, CAL 逸 2 mm 且 存 在

BOP[19],或任一牙周位点 PD逸4 mm 或 CAL逸
4 mm[11]并不一定适用于汉族人群。 前期针对我国

农村人口的调查研究提示牙周疾病发生率更加严

重[21]。 若按照既往研究标准,可能导致病例组和对

照组牙周炎发生率偏高,从而无法正常揭示两种疾

病之间的相关性。
在本研究中,纳入样本时排除了吸烟因素对两

种疾病的可能影响。 烟草中的重要毒性物质尼古丁

和焦油可显著提升牙周炎的发病率并已明确是血糖

代谢紊乱的危险因素。 然而,对于妊娠期孕妇而言,
引发 GDM 的危险因素众多。 除吸烟外,还包括高

龄妊娠、肥胖、多囊卵巢综合征[2 - 4]等。 相关人群的

牙周疾病发病率较正常人群也呈上升态势[13]。 为

排除这些混杂因素对结果的可能影响,在样本纳入

时采取配对方式,排除了年龄、体质量等因素对结果

判读的干扰。 此外,我们在条件 logistic 回归分析

时,进一步对家族史,孕前及妊娠期体质量等因素进

行校正,同样极大避免了非吸烟因素对 GDM 和牙

周炎关联的影响。 我们的结果最终提示,牙周炎同

GDM 存在相关性。
本研究还发现 GDM 组人群 CRP 水平显著升高

(P < 0. 01)。 一项前瞻性研究[12],在 256 例孕妇中

测量了牙周相关临床指标和炎性介质表达,7 周后

进行 GDM 诊断,最终发现有 22 例孕妇患有 GDM
(8. 3% )。 另一项前瞻性研究[22]中招募了 851 例孕

妇,并一直追踪至其生产,测量其血清 CRP 后发现,
CRP 高水平表达同 GDM 患病存在相关性。 但也有

一些研究[23] 认为 CRP 表达水平和 GDM 间不存在

相关性;正常妊娠过程也可导致 CRP 表达上调[24]。
妊娠期间牙周疾病的发生确实可进一步上调 CRP
表达[25],但本研究结果并不能排除牙周组织疾病外
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的其他因素对 CRP 表达产生的可能影响。 TNF鄄琢
和 IL鄄6 是同牙周炎及血糖代谢紊乱相关的炎性因

子[7],但本研究在 GDM 组和对照组间并未发现两

者表达存在差异。 在后续研究中,笔者将扩大样本

量对其中的关系进一步深入探究。
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