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【摘要】 牙周炎是由菌斑微生物引起的慢性炎症性疾病，是目前导致我国成人失牙的首要原因。由于牙周

炎发病机制复杂，目前发病机制仍不清楚。铁死亡（ferroptosis）是一种铁依赖性调节细胞死亡的形式，通过不

同的信号途径影响细胞内谷胱甘肽过氧化物酶 4（glutathione peroxidase 4，GPX4）功能，进而抗氧化能力下降，

活性氧积累，脂质过氧化，最终造成细胞和组织损伤。最近研究发现，铁超载、氧化应激和脂质过氧化与牙周

炎的发生、发展过程密切相关。铁死亡主要表现为机体的氧化还原稳态被破坏，抗氧化能力降低，损伤相关

的分子模式被激活，促炎介质释放，炎症被诱导或加重。铁依赖性氧化应激与脂质过氧化同时参与铁死亡与

炎性疾病的调控，牙周炎致病菌能诱导牙周韧带干细胞的铁死亡，从而激活炎症因子如白细胞介素⁃17、肿瘤

坏死因子⁃α、缺氧诱导因子⁃1α等的释放，加重牙周炎；另外铁死亡所激活的炎症因子在牙槽骨稳态中发挥重

要作用，铁死亡参与脂多糖诱导牙龈成纤维细胞炎症的过程。未来的研究可着重于探讨铁死亡在牙周炎中

作用的分子机制及其治疗靶点，为牙周病的防治提供新的策略。
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【Abstract】 Periodontitis is a chronic inflammatory disease caused by plaque microorganisms, which is the main
cause of tooth loss in adults in China. Due to the complexity of periodontitis, their pathogenesis is still unclear. Ferropto⁃
sis is a form of iron⁃dependent regulation of cell death, which affects the function of glutathione peroxidase (GPX4) in
the cell through different signaling pathways, thus decreasing antioxidant capacity, accumulation of reactive oxygen spe⁃
cies and lipid peroxidation, eventually causing cell and tissue damage. Recent studies have found that iron overload, oxi⁃
dative stress and lipid peroxidation are closely related to the occurrence and development of periodontitis. This article
reviews the characteristics of ferroptosis and the relationship between ferroptosis and inflammatory diseases, especially
periodontitis, to provide new ideas for the diagnosis, treatment, and prognosis evaluation of periodontitis. ferroptosis is
mainly manifested as the disruption of the body's redox homeostasis, decreased antioxidant capacity, activation of dam⁃
age related molecular patterns, release of pro ⁃ inflammatory mediators, and induction or exacerbation of inflammation.
Iron dependent oxidative stress and lipid peroxidation are simultaneously involved in the regulation of ferroptosis and in⁃
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flammatory diseases. Pathogenic bacteria of periodontitis can induce ferroptosis of periodontal ligament stem cells, there⁃
by activating the release of inflammatory factors such as interleukin⁃17, tumor necrosis factor alpha, and hypoxia induc⁃
ible factor⁃1 alpha, exacerbating periodontitis; In addition, inflammatory factors activated by ferroptosis play an impor⁃
tant role in alveolar bone homeostasis, and ferroptosis is involved in the process of lipopolysaccharide induced inflamma⁃
tion of gingival fibroblasts. Future research can focus on exploring the molecular mechanisms and therapeutic targets of
ferroptosis in periodontitis, providing new strategies for the prevention and treatment of periodontal disease.
【Key words】 periodontitis; periodontal ligament stem cells; ferroptosis; inflammation; iron metabolism; iron over⁃
load; reactive oxygen species; lipid peroxidation; oxidative stress; diabetes; glutathione peroxidase 4
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牙周炎是由菌斑微生物引起的慢性炎症性疾

病，会引起长期且不可逆性的牙周支持组织损伤、

牙周袋形成、附着丧失及牙槽骨吸收，直至牙齿松

动、移位、脱落［1］。全球牙周炎的患病率估计为

20%~50%，在最常见疾病中排名第六，成为全球重

大的公共卫生负担［2⁃3］。牙周炎可对人类身体健康

造成重大危害，包括咀嚼功能障碍、影响美观及自

尊心；同时，牙周炎也可能是促进糖尿病进展的病

因［4］。研究发现，I型糖尿病伴发牙周炎的患者在

牙周基础治疗后患者体内氧化应激关键指标羟基

脱氧鸟苷、过氧化物歧化酶等水平均显著下降，说

明有效的牙周治疗对 I型糖尿病伴牙周炎患者的

氧化应激水平有积极的疗效［5］。前瞻性队列研究

表明，与健康的牙周对照组相比，未经治疗的牙周

炎患者也可能出现血清胰高血糖素样肽⁃1（serum
glucagon⁃like peptide⁃1，GLP⁃1）水平降低。5年随访

观察发现牙周炎患者出现高血糖的风险增加

33%，发生Ⅱ型糖尿病（type 2 diabetes，T2D）的风险

增加 1.24倍［6］。

铁死亡，是指不同于细胞凋亡、自噬和细胞焦

亡的新型细胞程序性死亡方式［7］。游离铁的增加、

脂质过氧化和谷胱甘肽（glutathione，GSH）的耗竭

是铁死亡最显著特点［7］。脂质过氧化和铁依赖性

氧化应激是铁死亡和炎症性疾病的共同特点，因

此铁死亡与多种炎症性疾病的发展有着密切的联

系［8］。近些年来越来越多研究证实，铁死亡和牙周

炎的发生、发展及治疗关系密切，这为探究基于铁

死亡治疗牙周炎提供了新的方向。本文就铁死亡

的机制及其在牙周炎的发生、发展的研究进展进

行综述，以期为牙周炎的治疗及改善预后提供新

的思路。

1 铁死亡概述

铁死亡是于 2012年首次被 Dixon团队发现的

一种由铁过载和脂质活性氧（reactive oxygen spe⁃
cies，ROS）蓄积介导的一类新型调节性细胞死亡方

式［9］。铁死亡调控的分子机制主要与铁代谢紊乱、

脂质过氧化物堆积及氨基酸抗氧化系统破坏有

关［10⁃12］。Fe3+ 通过转铁蛋白受体（transferrin recep⁃
tor，TFRC）进出细胞，由于还原酶的作用，它变成

一种不稳定的 Fe2+储存在细胞质铁池中。一旦转

铁蛋白功能异常，Fe3+摄取增加或排泄减少，导致

了细胞内 Fe3+积累。在体内酸性环境中，Fe3+与转

移受体复合物分离，并通过金属还原酶 STEAP3进
一 步 转 化 为 Fe2+ 。 在 还 原 过 程 之 后 ，Fe2+ 通 过

SLC11A2进一步转移到细胞质中的不稳定铁池中。

过量的 Fe2+通过芬顿反应生成ROS，进而引起铁死

亡［10］。脂质过氧化作用涉及多不饱和脂肪的氧化

分解细胞中的脂肪酸和脂质，导致不稳定的脂质

的产生，这些脂质可以损害线粒体膜和细胞膜，进

而影响细胞正常的生理功能［13⁃14］。细胞膜中 Sys⁃
tem Xc⁃系统将胱氨酸转运至细胞内并还原为半胱

氨酸，参与 GSH和谷胱甘肽过氧化物酶 4（glutathi⁃
one peroxidase 4，GPX4）的合成。GPX4利用 GSH
为底物将脂质过氧化物还原为正常的脂质，防止

脂质过氧化物聚积。当细胞内半胱氨酸耗尽或

System Xc⁃被抑制，GSH的产生减少，细胞内活性氧

和 脂 质 过 氧 化 物 水 平 增 加 ，进 而 造 成 铁 死 亡

发生［10］。
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2 铁死亡的特点

铁死亡主要表现出如下 3类特征：（1）形态学

特点［15］：细胞核大小正常，未见染色质凝聚，这与

凋亡差异明显 ; 线粒体萎缩，线粒体嵴模糊或消

失；线粒体膜密度增加甚至破裂 ; 细胞膜破裂或出

泡。（2）生化代谢特点［16］：机体的氧化还原稳态被

破坏，组织中 ROS及其衍生自由基水平升高，伴随

GPX4消耗，GSH耗竭，脂质过氧化积累，还原型辅

酶Ⅱ的增加，丝裂原活化蛋白激酶信号转导通路

激活，抗氧化能力降低。（3）免疫学特点［17］：损伤相

关的分子模式被激活，促炎介质释放，炎症被诱导

或加重。

3 铁死亡的相关代谢途径

3.1 铁代谢

铁通过位于细胞膜上的 TFRC以 Fe3+ 的形式

从细胞外转运到细胞内，经 STEAP3等金属还原酶

还原为 Fe2+，再经二价金属转运体 1（bivalent metal
transporter 1，DMT1）释放到胞浆中，参与铁依赖性

酶的合成。其余部分 Fe2+一般储存在由铁蛋白重

链 1和铁蛋白轻链组成的铁蛋白或不稳定铁池

中［10］。铁转运蛋白 1（Ferroportin 1，FPN）是细胞中

重要的铁输出蛋白。FPN的缺失是导致铁超载和

铁死亡发生的重要因素。铁离子的毒性作用来自

Fe2+和 Fe3+之间发生 Fenton反应，产生ROS，可损害

脂质、蛋白质和DNA，进而诱发铁死亡［10, 16］。
3.2 脂质代谢

脂质氧化还原在正常细胞中一般保持动态平

衡，而在嗜铁细胞中，由于外界因素或相关基因表

达紊乱，可发生脂质过氧化。铁死亡表现出明显

的脂质过氧化应激和细胞膜损伤。多不饱和脂肪

酸被认为可导致脂质过氧化的产生和铁死亡的发

生［16］。研究发现花生四烯酸和肾上腺素酸是诱发

铁死亡发生的重要因素。此外，脂质过氧化的主

要产物 4⁃羟基壬烯醛（4⁃hydroxynonenal，4⁃HNE）可

导致 ROS的堆积，进而加重脂质过氧化和铁死亡，

因此 4⁃HNE也可作为铁死亡的标志物［18］。
3.3 氨基酸代谢

铁死亡的表现之一是 GPX4的失活和 GSH的

耗竭，GSH是修复脂质过氧化物对细胞膜破坏和

消除 ROS的最重要的抗氧化分子。System Xc⁃和
GPX4是调控铁死亡的两个重要因子［16］。System
Xc⁃ 是由 SLC7A11和 SLC3A2编码的重要抗氧化蛋

白，提供用来生成 GSH的原料胱氨酸。研究表明

抑制 System Xc⁃的表达可导致细胞易于发生铁死

亡［19］。GPX4是一种谷胱甘肽过氧化物酶，能使还

原型谷胱甘肽转变为氧化型谷胱甘肽，以减缓机

体内的氧化性应激反应［16, 20］。

4 铁死亡与炎症性疾病

铁死亡是一种新发现的铁依赖性细胞死亡途

径，主要特点是由铁代谢介导的脂质过氧化和

GSH耗竭，在形态学、生物学和遗传学上不同于其

他程序性细胞死亡。此外，铁死亡的代谢形式常

伴有炎症反应。

4.1 谷胱甘肽代谢在炎症中的作用

System Xc⁃由 SLC3A2和 SLC7A11构成［9］。在正

常生理条件下，System Xc⁃反转运蛋白能使胞外胱

氨酸转运至细胞质，同时将胞内谷氨酸转运至胞

外，以保证细胞的正常生理功能。细胞内所有可

用的胱氨酸都可以转变为半胱氨酸，半胱氨酸能

够利用三磷酸腺苷（adenosine triphosphate，ATP）依

赖的胞质酶谷氨酸 ⁃半胱氨酸连接酶和 GSH合成

酶进一步合成还原性谷胱甘肽GSH［21］。
GSH在维持细胞内氧化还原平衡中起着关键

的作用，因为它可以被 GPX4利用作为辅助因子来

对抗细胞膜上脂质过氧化物，抑制氧化应激反

应［21］。细胞外胱氨酸剥夺、谷氨酸过度聚集、Sys⁃
tem Xc⁃功能障碍、细胞内 GSH的耗竭和 GPX4的失

活都可诱发铁死亡的发生。研究表明，多种药物

均能通过靶向抑制 System Xc⁃、GSH和GPX4来诱发

铁死亡［22］。GPX4参与了丙型肝炎病毒诱导肝炎

的发病机制。GPX4沉默可将丙型肝炎病毒的特

异传染性降低［23］。通过降低 ROS水平，GXP4激活

通过调节核因子 κB（nuclear factor kappa⁃B，NF⁃κB）
的激活和花生四烯酸的氧化来减轻炎症条件下的

损伤［24］。在叶酸和草酸盐诱发的急性肾损伤模型

和 GPX4敲除小鼠模型中，可发现肾脏中有铁死亡

相关的坏死性炎症的存在。激活 GPX4可阻碍脂

质过氧化物介导的炎症反应中花生四烯酸和核因

子通路的活化，从而降低细胞内 ROS水平。因此，

激活 GPX4的功能可作为一种新的抗炎或细胞保

护疗法［25］。
4.2 铁代谢在炎症中的作用

铁依赖性脂质过氧化是铁死亡发展过程中的

一个关键特征。金属铁对于铁死亡的发展至关重

要，因为铁在生理和病理条件下都可能通过 Fenton
反应产生 ROS［26］。作为先天抗微生物防御的一个
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因素，铁催化 ROS的产生可用来清除炎症刺激的

效应。然而，在炎症过程中，铁稳态被破坏后产生

过多的 ROS，对细胞和组织可造成损害。有研究

表明，在实验性内毒素血症模型中，通过螯合细胞

内铁离子，螯合剂 DIBI可以缓解过度的炎症反应

并改善其预后［27⁃28］。在肠道共生细菌脆弱芽孢杆

菌的感染过程中，巨噬细胞中也可以观察到细胞

质中铁水平的升高［29］。
4.3 ROS和脂质过氧化在炎症中的作用

ROS主要来自线粒体中电子传递系统氧化磷

酸化的天然副产物。此外，还原型烟酰胺腺嘌呤

二 核 苷 酸 磷 酸（nicotinamide adenine dinucleotide
phosphate，NADPH）氧化酶也能够形成 ROS。 ROS
主 要 包 括 超 氧 化 物（O2. ⁃）、过 氧 化 物（H2O2 和
ROOH）和自由基（HO.和 RO.），在生理和病理条件

下均发挥着重要作用［30］。在生理条件下，ROS对
机体防御、蛋白质翻译后加工、细胞信号传导、基

因表达调控和细胞分化等生理功能至关重要［31］。
然而，过量的细胞 ROS产生有许多有害影响，如引

起 DNA、蛋白质和脂质的破坏，也能导致铁死亡的

发生［32］。有研究表明，在过量 ROS诱发的内皮细

胞功能障碍过程中，细胞中多种促炎细胞因子 IL⁃
1β、IL⁃18和细胞黏附分子如细胞间黏附分子⁃1（in⁃
tercellular adhesion molecule⁃1，ICAM⁃1）和血管细胞

黏 附 分 子 ⁃ 1（vascular cell adhesion molecule ⁃ 1，
VCAM⁃1）等的表达均可能被有效促进，以上这些

分子与炎症反应的发生密切相关［33］。炎症性肠病

（inflammatory bowel disease，IBD）是一类复发性消

化道慢性炎症性疾病，高水平的膳食铁与 IBD的风

险增加有关［34］。此外，黏膜 ROS生成水平与 IBD
疾病严重程度相关，铁螯合剂可减少 ROS生成并

改善 IBD严重程度［35］。

5 铁死亡与牙周炎的关系

目前，牙周炎是多因素的疾病，发生的具体机

制仍然不清。铁依赖性氧化应激与脂质过氧化同

时参与铁死亡与炎性疾病的调控［36⁃38］（图 1）。最

近有学者通过生物信息学研究发现铁死亡有关基

因组和牙周炎具有显著关联，提示牙周炎的发生、

发展以及预后与铁死亡密切相关［3, 39⁃41］。

SLC7A11: monoclonal antibody to solute carrier family 7, member 11; SLC3A2: monoclonal antibody to solute carrier family 3, member 2; GSH: gluta⁃
thione; GPX4: glutathione peroxidase; TFRC: transferrin receptor; ROS: reactive oxygen species; MDA: malondialdehyde; 4⁃HNE: 4⁃hydroxynonenal

Figure 1 Ferroptosis is involved in the regulation of periodontitis and its related molecular mechanismis
图 1 铁死亡参与牙周炎的调控及其相关的分子机制图

牙龈卟啉单胞菌（Porphyromonas gingivalis，P. g）
作为牙周炎的重要致病菌之一，在牙周病发展过

程中起重要作用［42］。研究者发现 P. g灌饲小鼠能

诱发小肠组织白细胞介素⁃17和人酰基辅酶A合成

酶长链家族成员 4（acyl⁃CoA synthetase long⁃chain

family member 4，ACSL4）水 平 显 著 增 高 ，而

SLC7A11和 GPX4水平显著降低，表明小鼠小肠组

织在 P. g作用下发生了铁死亡［43］。在牙周炎发病

过程中，巨噬细胞对牙周组织稳态起重要的调节

作用［44］。另外有研究发现牙龈卟啉单胞菌来源的

·· 966



口腔疾病防治 2024年 12月 第 32卷 第 12期
Journal of Prevention and Treatment for Stomatological Diseases, Dec. 2024, Vol.32 No.12 http://www.kqjbfz.com

脂多糖（P. g⁃LPS）诱导下 RAW264.7细胞中参与铁

死亡调控的基因 ACSL4和 TFR1表达水平升高，而

GPX4表达水平降低，并且呈时间依赖性，提示上

述铁死亡相关因子的变化可能与牙周炎发病机制

有关。具核梭杆菌是一种革兰氏阴性专性厌氧

菌，它和牙周炎的发病和发展密切相关［45］。Wang
等［46］利用人牙周韧带干细胞（periodontal ligament
stem cells，PDLSCs）建立具核梭杆菌感染模型，研

究结果表明具核梭杆菌能抑制细胞增殖、促进细

胞凋亡、诱导铁死亡的发生和炎性细胞因子的产

生，并且呈浓度依赖性。核仁梭菌黏附素 FadA可

作为促炎毒力因子，促进白细胞介素 ⁃1β、白细胞

介素⁃6和白细胞介素⁃8的表达。进一步研究发现

具核梭杆菌感染 PDLSCs，细胞内铁代谢相关基因

TFRC和铁蛋白（ferritin，TF）持续上调，而与ROS抑
制的相关基因（如 GPX4）逐渐降低，表明具核梭杆

菌可能通过促进细胞内铁过载损害线粒体功能和

抑制脂质过氧化物的去除来诱发铁死亡。丁酸盐

是口腔细菌的代谢产物之一，被认为能加剧牙周

病的进程。有研究表明丁酸盐能导致 PDLSCs内
铁堆积，脂质过氧化物表达的增加以及GSH耗竭，

并且以上这些铁死亡的效应均可被 Ferrostatin⁃1
（Fer⁃1）阻断。进一步实验发现 NCOA4介导铁蛋

白自噬诱导 PDLSCs铁死亡的过程与 p38/缺氧诱导

因子 ⁃1α（hypoxia inducible factor⁃1α，HIF⁃1α）途径

的激活以及 CDK9/BRD4的配位密切相关［47］。
牙槽骨缺损的修复是影响牙周炎预后的关键

因素之一，但局部的炎性微环境诱导铁死亡的发

生是阻碍牙周炎患者牙槽骨损伤后修复的一大难

题［48］。白细胞介素 ⁃17是一种参与免疫和炎症调

控的细胞因子，在维持牙槽骨稳态中发挥着重要

作用。Bao等［49］通过体内实验发现白细胞介素⁃17
可减轻 Erastin诱导的牙槽骨吸收。进一步通过体

外实验发现 pSTAT3⁃NRF2之间的相互作用可能与

铁死亡的发生和成骨分化的过程有关。白细胞介

素⁃17能通过调节成骨细胞中 NRF2的表达抑制铁

死亡的过程，进而促进成骨分化。Fu等［50］在结扎

性大鼠实验性牙周炎模型发现 SLC3A2/SLC7A11
和 GPX4的表达水平从第 1天开始下降；同时肿瘤

坏死因子 α（tumor necrosis factor，TNF⁃α）/白细胞介

素⁃1β的表达水平在第 7天和第 10天升高。此外，

micro⁃CT和组织学检测发现在第 2、7和 10天观察

到牙槽骨明显吸收，牙龈组织发炎，牙周附着丧

失 。 与 对 照 组 比 较 ，注 射 Fer ⁃ 1 的 大 鼠 体 内

SLC3A2/SLC7A11和 GPX4的表达水平明显增加，

同时 TNF⁃α和白细胞介素 ⁃1β的表达水平明显降

低，以及牙槽骨吸收、牙周组织炎症、附着丧失明

显减少。以上研究结果提示通过系统 Xc/GPX4途
径调控铁死亡的发生可改善牙周炎中的治疗

效果。

Wang等［51］发现 LncRNA⁃LINC00616在牙周炎

患者的牙周膜韧带，以及脂多糖（lipopolysaccha⁃
ride，LPS）处 理 的 PDLSCs 中 明 显 增 加 。 沉 默

PDLSCs内 LINC00616可明显提高的细胞的活性，

以及抑制细胞铁死亡的进程。进一步研究证实

LINC00616可作为竞争性内源性 RNA（ceRNA）通

过调控 miR⁃370/TFRC轴促进 PDLSCs的铁死亡。

Yang 等［52］发 现 重 度 牙 周 炎 患 者 牙 龈 组 织 中

PRDX6、NRF2表达明显降低。沉默 PRDX6或沉默

NRF2发现 LPS诱导人类牙龈成纤维细胞（human
gingival fibroblasts，HGFs）中的过氧化脂质和炎症

细胞因子增加。体内外实验结果表明铁死亡参与

LPS诱导HGFs炎症的过程，包括线粒体收缩，线粒

体膜密度增加和活性氧的上调。同时，PTGS2、
TFRC和丙二醛（malondialdehyde，MDA）的含量和

炎症因子表达水平均显著上调；SLC7A11、GPX4、
超氧化物歧化酶和GSH表达均明显下调。Fer⁃1可
减弱 LPS引起的上述铁死亡标志物的变化和炎症

水平［53］。

6 铁死亡与糖尿病牙周炎

牙周炎与 2型糖尿病（Type 2 diabetes，T2D）之

间的紧密联系已受到广泛关注［6, 54⁃56］。最近一项系

统性回顾研究汇集了 53项观察性研究的数据，验

证了这种双向调控关系，发现 T2D使患牙周炎的

风险增加 34%，而严重牙周炎使 T2D的发病率增加

53%［57］。以上结果与近期的另一项前瞻性研究分

析的结果一致［58］。以上研究结果表明牙周炎与

T2D的发生具有密切的联系，然而是否铁死亡参与

了两者之间的调控过程仍然不清楚。Pan等［59］通
过生物信息学方法推测出铁死亡是影响 T2D牙周

炎病理机制和治疗的重要调节途径。通过生物信

息学方法筛选继而用 qRT⁃PCR检测出白细胞介素⁃
1β、白细胞介素 ⁃6、红细胞衍生核因子 2样蛋白 2
［nuclear factor (erythroid⁃derived 2)⁃like 2，NFE2L2］
和花生四烯酸 5脂氧合酶（arachidonate 5⁃lipoxygen⁃
ase，ALOX5）为 T2D牙周炎发生铁死亡过程中的核

心调控基因。
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糖尿病患者可通过抑制牙槽骨细胞中铁死亡

关键基因 GPX4和溶质载体家族 7成员 11（mono⁃
clonal antibody to solute carrier family 7，member 11，
SLC7A11）的表达加重牙周炎的严重程度。通过体

外实验发现 LPS联合糖基化终产物处理牙槽骨细

胞后可下调 GPX4 和 SLC7A11 的表达以及上调

MDA的表达、破坏线粒体形态和促进白细胞介素⁃
1β、TNF⁃α、白细胞介素⁃6炎性因子的表达，而铁死

亡抑制剂 Fer⁃1或藜芦醇可逆转这些作用。进一步

实验发现 SLC7A11/GPX4信号轴可能参与调控糖

尿病牙周炎牙槽骨细胞铁死亡的过程［60］。He
等［61］通过高通量测序发现高糖炎性微环境下

hsa_circ_0084054的表达水平较正常组和 LPS诱导

炎症组明显增加，以上研究结果在糖尿病牙周炎

患者的牙周韧带组织中也得到证实。沉默 PDLSCs
中 hsa_circ_0084054可抑制白细胞介素⁃1β、白细胞

介素⁃6、TNF⁃α等炎症相关因子的产生，以及降低

ROS和MDA的水平，减少凋亡细胞比例；然而，过

表达 PSLSCs中 hsa_circ_0084054则结果完全相反。

进一步实验发现 hsa_circ_0084054能通过海绵吸附

miR⁃508⁃3p上调 PTEN的表达，从而抑制 AKT磷酸

化，最终加剧糖尿病牙周炎患者的氧化应激水平

和炎症反应程度。以上研究结果提示铁死亡可能

参与了糖尿病牙周炎的过程，抑制糖尿病伴发牙

周炎高糖炎性微环境下铁死亡的发生可能为治疗

糖尿病牙周炎提供新的思路，然而目前相关研究

甚少，需要进一步证实。

7 总结与展望

综上所述，铁死亡参与了牙周炎疾病进展的

调节，且铁死亡促进了牙周炎进展。然而，有关铁

死亡和牙周炎的相关研究目前尚属起步阶段，具

体的分子机制、调控途径和关键的靶点尚不清楚，

还有很多有待解决的问题，如：铁死亡是否参与牙

周改建的正常生理过程？牙周炎中发生铁死亡的

特征性标志是什么?引起牙周炎的发展的致病因

素中是否均和铁死亡相关，及其潜在调节机制是

什么？牙周炎伴发其他系统疾病（例如糖尿病等）

的发展过程中，铁死亡扮演着什么角色？进一步

探究和验证在牙周炎中是否存在铁死亡，探讨其

潜在分子机制及其治疗靶点，可为牙周病的防治

提供新的策略。
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