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［摘要］　目的　探究口腔扁平苔藓（oral lichen planus，OLP）患者辅助性 T 细胞 17 与调节性 T 细胞相关因子、

免疫球蛋白  A（immunoglobulin A，IgA）、免疫球蛋白 G（immunoglobulin G，IgG）、免疫球蛋白 M（immunoglobulin 
M，IgM）及补体成分 3（complement 3，C3）、补体成分 4（complement 4，C4）水平及其与病损分型的相关性。方法　

纳入 2021 年 9 月—2022 年 10 月在河北医科大学口腔医院口腔黏膜科就诊的 OLP 患者 94 例（OLP 组，糜烂型 50 例，

非糜烂型 44 例）及健康对照 88 例（对照组）。随机选取 2 组各 15 例检测其唾液中白细胞介素 17（interleukin-17，
IL-17）、白细胞介素 23（interleukin-23，IL-23）和转化生长因子 β1（transforming growth factor-β1，TGF-β1）水平。采

集所有研究对象外周静脉血，利用酶联免疫吸附法检测 IL-17、IL-23、TGF-β1 水平，免疫比浊法测定免疫球蛋白及

补体浓度。通过 Spearman 相关性分析研究各项指标与病损分型的关联。结果　与对照组相比，OLP 患者唾液和

血清中 IL-17、IL-23 水平显著升高，血清 TGF-β1 水平降低；血清 IgA、IgG、C3 水平升高，IgM、C4 水平降低，差异有

统计学意义（P<0.05）。相关性分析结果显示，IL-23 与 OLP 病损分型呈正相关（P<0.05），且与糜烂型相关性（r=

0.830）高于非糜烂型（r=0.765）；C4 与病损分型呈负相关（P<0.05），与糜烂型相关性（r=-0.853）高于非糜烂型（r=

-0.826）。结论　OLP 患者部分细胞因子及免疫指标异常，IL-23 和 C4 与 OLP 病损分型密切相关，有望成为评估疾

病严重程度的潜在生物标志物。
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［Abstract］ Objective　To investigate the levels of factors related to T helper 17 （Th17） cells and regulatory 
T （Treg） cells， immunoglobulin A （IgA）， immunoglobulin G （IgG）， immunoglobulin M （IgM）， complement 
3 （C3） and complement 4 （C4） in patients with oral lichen planus （OLP）， as well as their correlations with lesion 
classifications. Methods　A total of 94 OLP patients （OLP group， including 50 cases of erosive type and 44 cases of 
non-erosive type） treated at the Department of Oral Mucosal Diseases， School and Hospital of Stomatology of Hebei 
Medical University from September 2021 to October 2022 and 88 healthy controls （control group） were enrolled. 
Fifteen subjects were randomly selected from each group to detect the salivary levels of interleukin-17 （IL-17）， 
interleukin-23 （IL-23） and transforming growth factor-β1 （TGF-β1）. Peripheral venous blood samples were collected 
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from all subjects. The levels of IL-17， IL-23 and TGF- β1 were detected by enzyme-linked immunosorbent 
assay （ELISA） ， while the concentrations of immunoglobulins and complements were determined by 
immunoturbidimetry. Spearman correlation analysis was performed to evaluate the association between each indicator 
and OLP lesion classification. Results　Compared with the control group， OLP patients showed significantly elevated 
levels of IL-17 and IL-23 in saliva and serum， decreased serum TGF- β1， increased serum IgA， IgG and C3， and 
decreased serum IgM and C4， with significant differences （P<0.05）. Correlation analysis revealed a positive 
correlation between IL-23 and OLP lesion classification （P<0.05）， showing a stronger correlation with the erosive 
type （r=0.830） than with the non-erosive type （r=0.765）. C4 was negatively correlated with lesion classification （P<
0.05）， showing a stronger correlation with the erosive type （r=-0.853） than with the non-erosive type （r=-0.826）. 
Conclusion　 Several cytokines and immune indicators are abnormal in OLP patients， and IL-23 and C4 levels are 
closely related to OLP lesion classification， showing potential as biomarkers for assessing disease severity. 

［Key words］ lichen planus， oral； Th17/Treg cell-related factors； lesion classification

口腔扁平苔藓（oral lichen planus， OLP）是

一种常见的慢性局限性自身免疫性疾病［1］，临床

上通常根据病损是否存在糜烂面，将其划分为非

糜烂型与糜烂型两类，其中糜烂型存在 0. 4%~
12. 5% 的恶变风险［2］，被世界卫生组织列为潜在

恶性病变之一［3］。尽管 OLP 的发病机制尚未完全

阐明，但目前认为与免疫系统异常激活的 T 细胞

应答和细胞因子分泌密切相关［4-5］。已有研究表

明，OLP 患者中，辅助性 T 细胞 17（T helper cell 
17， Th17） 与调节性 T 细胞 （regulatory T cell，
Treg） 的 平 衡 破 坏 可 能 导 致 局 部 免 疫 失 调［6］。

Th17 细胞通过分泌白细胞介素 17（interleukin-17，
IL-17）、白细胞介素 23（interleukin-23，IL-23）等

细胞因子参与局部炎症反应及组织损伤［7］。而

Treg 细胞可分泌转化生长因子 β1 （transforming 
growth factor-β1， TGF-β1）等抑制性细胞因子，

通过发挥免疫抑制功能从而抑制过度的免疫应

答［8］。此外，体液免疫异常可能参与 OLP 的疾病

进展过程［9］。本研究通过检测 OLP 患者唾液和血

清中 Th17/Treg 细胞相关因子以及血清中免疫指

标水平，分析其与不同 OLP 病损分型的相关性，

有助于揭示 Th17/Treg 细胞相关因子及体液免疫

指标在不同 OLP 分型患者中的水平特点，为 OLP
的发病机制研究及临床诊疗提供参考。

1　资料与方法

1.1　一般资料　纳入 2021 年 9 月—2022 年 10 月在

河北医科大学口腔医院口腔黏膜科就诊的 OLP 患

者 94 例（OLP 组，其中糜烂型 50 例，非糜烂型 44
例）及健康对照组 88 例（对照组）。OLP 组，男性

35 例 ， 女 性 59 例 ， 年 龄 39~62 岁 ， 平

均（50. 48±6. 79）岁；对照组，男性 40 例，女性

48 例，年龄 34~63 岁，平均（48. 51±6. 92）岁。

2 组性别、年龄差异无统计学意义（P>0. 05），具

有可比性。纳入标准：①符合 OLP 诊断标准；②
患者的病情处于稳定状态，且患者意识清醒，并

能够顺畅地进行沟通和交流。排除标准：①精神

状态异常、认知功能障碍或患有其他器质性疾病；

②正在口服或局部应用免疫抑制剂或免疫调节剂；

③合并自身免疫病或严重肝肾疾病；④患者或患

者家属在研究过程中提出终止治疗或要求转院至

更高级医疗机构。

本研究经河北医科大学口腔医院医学伦理委

员会审核批准（批准文号：【2021】 083 号）。所有

患者均知情同意并签署知情同意书。

1.2　方法

1.2.1　样本采集　唾液采集：从纳入的病例中随

机选取 OLP 患者 15 例及健康对照 15 例，于上午 9
点左右收集非刺激性全唾液 2 mL。在收集样本前

1 h 内禁食、禁饮或任何口腔卫生措施等。唾液采

取后立即置于 0 ℃ 冰箱内，在 2 h 内进行 4 ℃ 、

6 000 g 离心 15 min，取上清液-80 ℃冰箱贮存，检

测前提前取出复溶。

血清采集：采集 94 例 OLP 患者及 88 例健康者

入组时空腹外周血 5 mL，分别离心分离血清，置

于-20 ℃保存。

1.2.2　Th17/Treg 细胞相关因子水平检测　唾液

样 本 利 用 酶 联 免 疫 吸 附 法 （enzyme-linked 
immunosorbent assay，ELISA）检测血清中 IL-17、
IL-23、TGF-β1 浓度。血清样本使用人 TGF-β1、
IL-17、 IL-23 试剂盒 （敏感度 ≤5 ng/L），利用

ELISA 分别建立标准曲线， IL-17 的标准曲线为

Y=354. 41X²+63. 832X（R²=0. 9951）， IL-23 标准

曲 线 为 Y=144. 82X² +293. 79X （R² =0. 9971），

TGF-β1 标准曲线为 Y=524. 22X²+547. 63X（R²=
0. 9992），分别检测血清中 IL-17、IL-23、TGF-β1
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浓度。

1.2.3　免疫球蛋白及补体水平检测　应用全自动

生化分析仪（罗氏 Cobas c311），使用免疫散射比

浊法检测血清免疫球蛋白 IgA、 IgG、 IgM 及补体

C3、C4 水平。

1.3　统计学方法　应用 SPSS 26. 0 和 GraphPad 
Prism 9 统计软件分析数据。正态分布的计量资料

以（x̄ ±s）表示，比较采用独立样本 t 检验，相关

性分析采用 Spearman 相关性分析。P<0. 05 为差

异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　唾液中 Th17/Treg 细胞相关因子水平　OLP
组唾液中 IL-17、 IL-23 水平明显高于对照组，差

异有统计学意义（P<0. 05），2 组 TGF-β1 水平差

异无统计意义（P>0. 05）。见表 1。

2.2　血清中 Th17/Treg 细胞相关因子水平　OLP
组血清中 IL-17、IL-23 水平明显高于健康对照组，

TGF-β1 水平明显低于对照组，差异有统计学意

义（P<0. 05）。见表 2。

2.3　血清中免疫球蛋白水平　OLP 组血清中 IgA、

IgG 水平显著高于对照组，IgM 水平明显低于对照

组，差异有统计学意义（P<0. 05）。见表 3。
2.4　血清中补体 C3、C4 水平　OLP 组血清中补体

C3 明显高于对照组，C4 水平显著低于对照组，差

异有统计学意义（P<0. 05）。见表 4。
2.5　Th17/Treg 细胞相关因子与 OLP 病损分型相

关性分析　采用 Spearman 方法进行相关性分析，

结 果 显 示 ， IL-23 水 平 与 OLP 病 损 分 型 呈 正 相

关（P<0. 05），糜烂型（r=0. 830）相关性高于非

糜烂型（r=0. 765）。 IL-17、TGF-β1 与 OLP 病损

分型无相关性。见表 5。

2.6　体液免疫指标与 OLP 病损分型相关性分析  　
 补体 C4 水平与 OLP 病损分型呈负相关（P<
0. 05），糜烂型相关性 （r=-0. 853） 高于非糜烂

型（r=-0. 826）。 IgA、 IgG、 IgM、 C3 与 OLP 病

损分型无相关性。见表 6。

3　讨　　论

OLP 是一种免疫介导的炎症性疾病，具有长

期的慢性发作特点，同时存在恶性病变的潜在风

险。筛选具有 OLP 临床诊断和治疗意义的生物标

志物具有重要的临床价值，是防治 OLP 的研究热

点之一。目前 OLP 的具体发病机制尚不明确，但

已知，免疫稳态的失衡在 OLP 的病理进程中扮演

关键角色［10］，Th17/Treg 平衡失调参与 OLP 的发

表 1　2组唾液中 Th17/Treg细胞相关因子水平比较

Table 1　Comparison of Th17/Treg cell-related factor 
levels in saliva between the two groups

（n=15，x̄ ±s，ng/L）

 组别

OLP 组

对照组

 t值

 P 值

IL-17

15.39±1.45
12.64±1.98

4.340
<0.001

IL-23

20.94±2.79
16.77±2.04

4.673
<0.001

TGF-β1

27.65±2.31
28.59±1.96

1.202
0.240

表 2　2组血清 Th17/Treg细胞相关因子水平比较

Table2　Comparison of serum levels of Th17/Treg cell-
related factors between the two groups

（x̄ ±s，ng/L）

 组别

OLP 组

对照组

 t值

 P 值

例数

94
88

IL-17

222.42±15.18
188.17±12.10

16.884
<0.001

IL-23

408.41±18.53
376.40±16.09

12.407
<0.001

TGF-β1

36.44±1.80
40.26±1.36

16.071
<0.001

表 3　2组血清免疫球蛋白水平比较

Table 3　Comparison of serum immunoglobulin levels 
between the two groups

（x̄ ±s，g/L）

 组别

OLP 组

对照组

 t值

 P 值

例数

94
88

IgA

3.84±0.16
3.28±0.17

22.893
<0.001

IgG

18.25±0.96
17.02±0.89

8.969
<0.001

IgM

1.20±0.12
1.48±0.12

15.731
<0.001

表 4　2组血清补体 C3、C4水平比较

Table 4　Comparison of serum complement C3 and C4 
levels between the two groups

（x̄ ±s，g/L）

 组别

OLP 组

对照组

 t值

 P 值

例数

94
88

C3

1.62±0.07
1.39±0.06

23.725
<0.001

C4

0.80±0.06
0.95±0.07

15.552
<0.001

表 5　IL-17、IL-23、TGF-β1水平与 OLP病损分型相关性

分析

Table 5　Correlation of IL-17， IL-23， and TGF-β1 levels 
with lesion classification of OLP

 指标

IL-17
IL-23
TGF-β1

糜烂型 OLP
r值

0.513
0.830
0.324

P 值

0.131
<0.001

0.072

非糜烂型 OLP
r值

0.651
0.765
0.201

P 值

0.424
0.032
0.041
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生发展过程［11］。Th17 细胞通过分泌 IL-17、IL-23
等细胞因子促进炎症发生发展［12］，而 Treg 细胞对

免疫应答具有抑制作用，能够维持免疫耐受和控

制过度的免疫反应［13］。此外，免疫球蛋白及补体

C3、C4 在维持机体免疫内环境稳态过程中发挥着

重要作用。这些生物标志物的水平变化可能会触

发并推动自身免疫性疾病、过敏性疾病的发生发

展。本研究聚焦 OLP 这一慢性炎症性疾病，旨在

深入研究白细胞介素、免疫球蛋白及补体成分在

OLP 患者体内的表达水平特征，并分析其潜在的

临床应用价值。

本研究结果显示， OLP 患者唾液及血清中

IL-17、IL-23 水平显著高于对照组，差异有统计学

意义。 IL-17 与 IL-23 作为免疫调节网络中的关键

因子，在细胞间信息沟通、免疫应答和炎症反应

进程中起到重要的调控作用［14-15］。其中， IL-23 是

由活化的树突状细胞以及其他免疫细胞如巨噬细

胞分泌，具有调控 Th17 细胞活性的作用。Th17 细

胞活性的上调不仅增加了促炎细胞因子的产生，

还通过释放 IL-17 等细胞因子直接参与并促进了炎

症反应，影响角质形成细胞的功能，进而造成组

织损伤［16］。本研究结果表明， Treg 细胞分泌的

TGF-β1 在 OLP 组血清中的水平低于对照组，这一

结果间接印证了 Treg 细胞在 OLP 疾病进展中对免

疫应答具有抑制作用。TGF-β1 是 TGF-β 超家族的

关键成员之一，可调控细胞的分化、迁移、生长、

凋亡以及细胞外基质（extracellular matrix，ECM）

的合成与降解［17-18］。炎症反应过程中，TGF-β1 一

方面能够抑制免疫细胞的活化，起到一定的抗炎

和免疫抑制作用；另一方面，能够促进成纤维细

胞和肌成纤维细胞的活化，导致 ECM 过度沉积和

纤维化，从而参与多种慢性炎症和自身免疫性疾

病的进展［19］。

免疫球蛋白具有抗体活性，是人体血清和体

液中的重要成分。当外界抗原侵入机体时，免疫

球蛋白能够激发局部免疫系统的应答反应［20］。本

研究结果显示，OLP 患者血清 IgA、IgG 水平较对

照组显著升高，差异有统计学意义（P<0. 05）。
IgA 是黏膜防御病原体的关键组成部分，OLP 患者

血清中 IgA 水平升高与其他学者研究一致［21］。IgG
具有中和细菌毒素和病毒、促进单核巨噬细胞吞

噬等功能，可有效降低病毒对宿主细胞的感染能

力，削弱病毒对宿主细胞的侵害。本研究结果显

示， OLP 组 IgM 水平低于对照组。然而也有研

究［22］发现，OLP 患者 IgM 值处于正常范围内，以

及 OLP 患者血清 IgM 水平高于对照组。 IgM 是初

次免疫应答中最早产生的抗体类型，其水平降低

可能与疾病的免疫应答模式有关。分析原因可能

为不同研究纳入的 OLP 患者处于不同的疾病进展

时期，IgM 水平存在变化。补体系统是先天免疫和

适应性免疫的重要组成部分［23］，其中补体蛋白作

为存在于血清中的一组蛋白质，在正常生理状态

下其表达水平和活性相对稳定，而当机体遭遇病

理变化时，补体水平可能出现下降趋势，这一变

化与免疫系统的疾病状态存在密切关联［24］。本研

究结果显示，OLP 患者血清补体 C3 水平高于对照

组，补体 C4 水平低于对照组，差异有统计学意

义（P<0. 05）。补体蛋白 C3 和 C4 主要负责中和

病毒、促进吞噬、补体激活以及防止免疫复合物

沉积［25］。C3 水平升高可能与疾病自身免疫性炎症

特征及补体系统不同激活途径相关。经典激活途

径因 C4 消耗受阻后，机体代偿性激活补体旁路途

径，从而导致 C3 水平升高。C4 是补体系统的重要

组分之一，其水平的下降可能反映了补体系统的

过度激活或消耗。相关性分析结果显示，IL-23 与

病损分型呈正相关，而 C4 水平与病损分型呈负相

关（P<0. 05）。可能与二者在 OLP 免疫炎症调控

中的作用密切相关。 IL-23 作为 Th17 细胞增殖活

化的关键调控因子，可通过激活 IL-23/Th17 轴放

大局部炎症反应；而 C4 作为补体系统经典途径的

重要分子，在 OLP 慢性炎症进程中会因参与免疫

复合物清除、炎症调控及组织损伤修复等过程发

生过度消耗，因此与病损分型呈负相关。结果提

示， IL-23 与 C4 水平有望作为口腔扁平苔藓病损

分型早期诊断的辅助手段。

本研究初步揭示了 OLP 患者部分细胞因子及

免疫指标异常，然而，由于未对患者进行随访，

上述指标在疾病进程中的动态变化尚不明确。后

续研究中，将进一步扩展样本规模，并对相关指

标进行纵向监测。同时，结合基因组学与蛋白质

表 6　IgA、IgG、IgM、C3、C4与 OLP病损分型相关性分析

Table 6　Correlation of IgA， IgG， IgM， C3 and C4 with 
lesion classification of OLP

 指标

IgA
IgG
IgM
C3
C4

糜烂型 OLP
r值

0.419
0.310
0.201

-0.736
-0.853

P 值

0.062
0.051
0.320
0.721
0.015

非糜烂型 OLP
r值

0.221
0.346
0.289

-0.611
-0.826

P 值

0.734
0.082
0.256
0.743
0.023
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组学技术，进一步研究不同细胞因子之间的相互

作用，及其在疾病发生发展中的作用机制。

综 上 所 述 ， IL-17、 IL-23、 TGF- β1、 IgA、

IgG、IgM、C3、C4 等指标水平的变化不仅揭示了

OLP 患者体内免疫系统复杂的动态变化，也为临

床评估病损分型、监测疾病进程提供了理论依据。

通过定期监测相关生物标志物的水平变化，有助

于 OLP 分型早期诊断，动态把握病情变化，为个

体化治疗方案的制定与实施提供参考。
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