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血清CRP、IL-6变化与种植体周围病的关联性及机制研究进展
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[摘  要] 种植体周围病不仅是局部疾病，其作为慢性炎症病灶可能对全身健康产生潜在影响。血清CRP

和IL-6作为关键的全身性炎症标志物，为揭示种植体周围病与全身健康的关联提供了直接证据。本综述旨

在系统评估血清CRP和IL-6与种植体周围病关联性的现有证据，探讨其与种植体周围病的联系与相关机

制，并讨论其在疾病风险评估、疗效监测及全身健康管理中的潜在临床启示与未来研究方向。
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[Abstract] Peri-implant disease is not merely a local condition. As a chronic inflammatory focus, it may exert systemic effects on 
overall health. As key systemic inflammatory markers, serum CRP and IL-6 provide direct evidence for revealing the association 

between peri-implant diseases and systemic health. This review aims to systematically evaluate the existing evidence on the 

correlation between serum CRP, IL-6 and peri-implant disease, explore their connection and related mechanisms with peri-implant 

disease, and discuss the potential clinical implications and future research directions in disease risk assessment, therapeutic effect 

monitoring and systemic health management.
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种植体周围病（peri-implant disease）作为

种植修复的主要并发症，正日益受到临床医生的

关注，相关流行病学研究也在不断深入。尽管在

过去三十年中，种植牙已成为一种可靠的牙列缺

损修复方式。研究显示[1]，种植体在25年随访期间

的存活率超过85%，但其仍伴随一定的并发症风

险。研究发现[2]，种植体周围病在病因、致病菌、

发病过程及治疗等方面与牙周病存在诸多相似。

牙周病已被证实不仅会引起局部炎症反应，还可

诱发系统性宿主反应，常通过血清学生物标志物

如C反应蛋白（CRP）和白细胞介素-6（IL-6）

等进行评估[3] 。全身性炎症水平升高被认为是牙

周病与多种系统性疾病（包括心血管疾病与代谢

性疾病）相关联的潜在机制[4] 。有研究进一步

提示[5] ，种植体周围病及其局部病原体与炎症

负荷可能作为未被充分认识的系统性炎症触发

因素。随着牙种植体临床应用的日益广泛，接

受种植治疗的患者群体中合并全身性疾病的比例
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逐渐增加，但种植体周围疾病可能产生的全身性

影响目前尚未明确。由于二者的相似性，可以初

步推测与牙周病相关的血清学生物标志物如C反

应蛋白（CRP）和白细胞介素-6（IL-6）在种

植体周围病中也可能具有潜在临床应用价值。

因此，本文对血清CRP与IL-6相关证据进行系

统综述，探讨其与种植体周围病的联系，以进一

步探讨种植体周围病及其治疗与全身炎症之间的

关系。

1  CRP、IL-6的生物学特性与调控

1.1  CRP的生物学特性与调控  血清CRP是存在于

血液中的五聚体蛋白，对于急性期炎症具有高度

的敏感性，血清CRP检测是目前临床用于筛查细

菌感染所致炎症状态的常用手段[6]。在急性炎症

反应时，血清CRP可升高数百倍至数千倍，上升

速度、幅度及持续时间与组织损伤及感染程度呈

正相关，疾病治愈后血清CRP浓度在24~48 h后逐

渐下降至正常，其反应不受放疗、化疗、皮质激

素等治疗手段的影响，能保持相对的稳定[7]。大

量研究已证实血清CRP在炎症反应、骨损伤和骨

吸收的机体内高度表达，不仅是机体病症反应敏

感而可靠的指标，而且直接参与病症反应进程，

可以进一步激活IL-6，同时促使白细胞在病症部

位聚集[8]。CRP水平的升高被证实与多种疾病有

关。牙周炎，骨关节炎，及全身慢性炎症，都可

能与CRP水平的上升有关[7]。

1.2  IL-6的生物学特性与调控  IL-6主要由单核-

巨噬细胞、淋巴细胞、内皮细胞产生，其可通

过自分泌或旁分泌的方式，在免疫应答、造血功

能调节等方面发挥功能作用[9]。研究还发现[10]，

其在骨吸收及破骨细胞形成中均发挥着重要的作

用，能够上调破骨细胞中MPP-3的表达水平，使

骨基质分解加速，促进骨质吸收，同时也是IL-1

和TNF-α某些生物效应的放大因子，通过与IL-1

和TNF-α的协同作用及对免疫细胞的调节而进

一步导致炎症进展和骨吸收。IL-6可以诱导B淋

巴细胞分泌和分化免疫球蛋白，促进多种细胞增

殖，诱导CRP释放，参与并促进相应部位的组织

破坏[11]。研究[12]已证实IL-6与慢性牙周炎、慢性

阻塞性肺炎、类风湿性关节炎等多种炎症性疾病

的发生发展密切相关。

2  种植体周围病与血清CRP、IL-6水平升高的关

联性

多 项 研 究 报 道 种 植 体 周 围 病 患 者 的 血 清

CRP、IL-6水平显著升高；高CRP、IL-6水平常

与种植体周围炎的严重程度呈正相关，这提示

CRP、IL-6可能参与了种植体周围的免疫反应和

组织破坏。章欢等[13]通过对25例种植体周围炎患

者治疗前后分析发现，牙周基础治疗能显著改善

患者的IL-6、血清CRP（高敏C反应蛋白）水平

及相关临床指标，表明该方法对种植体周围炎具

有明确的防治作用，可有效降低炎性因子表达。

高晓蔚[14]通过对种植体周围炎小鼠早、中、晚期

进行炎性指标监测发现，IL-6在种植体周围炎早

期发挥促炎作用而表现为含量升高，本研究结果

与部分研究[15]的结论相符，即认为种植体周围炎

患者的龈沟液中IL-6含量会显著升高；但同时也

与其他一些研究的观点存在分歧[16]。此外，CRP

作为反映机体炎症状态的一个可靠而敏感的指

标，其升高程度与组织损伤和感染程度呈正相关

且不受治疗手段的影响[17]，但该研究中CRP的含

量随着病程的进展呈下降趋势，这一结果与血清

CRP生物学特性及现有研究结果不同。上述研究

结果的不同提示，种植体周围病对全身炎症标志

物的影响可能并非单一模式。矛盾结果的出现，

可能与以下因素有关：横断面研究难以确定炎

症标志物变化的时序，且患者的全身状况未被

充分控制，构成了混杂因素；种植体周围病存

在不同的进展时期，研究所纳入患者的疾病活

动状态可能不同，导致标志物水平存在波动；

不同研究采用的检测试剂盒敏感度及判定升高

的标准存在差异，影响结果可比性。因此，后

续研究需要在标准化的疾病定义、控制混杂因素

的基础上，进行实验性地动态监测，才能更清晰

地揭示其关联模式。

3  种植体周围病驱动全身性CRP与IL-6升高的机

制探讨

3.1  与牙周炎机制的相似性与特殊性  种植体周

围病在驱动系统性炎症的机制上与牙周病高度相
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似[2]，然而，其特殊性可能加剧炎症反应产生的

影响：首先，种植体-骨界面是直接的骨整合，缺

乏牙周膜这一缓冲和免疫调节结构，炎症可能更

易直接向骨内扩散并波及血管[18]；其次，种植体

周袋上皮通常更薄、更易破损，可能为细菌及炎

性产物进入循环提供了更便捷的通道[19]，其破坏

性可能更强。

3.2  局部炎症的系统性“溢出”效应  种植体周围

病病灶内聚集的大量免疫细胞（如中性粒细胞、

巨噬细胞、T淋巴细胞）被持续激活，释放包括

IL-6、TNF-α、IL-1β在内的多种促炎细胞因

子[20]。这些细胞因子可通过破损的袋内上皮及丰

富的微血管网进入体循环。IL-6作为核心促炎介

质和肝细胞刺激因子，随血液循环到达肝脏，与

肝细胞膜上的受体结合，直接启动并上调肝脏急

性期蛋白的合成，其中重要的产物之一即CRP。

因此，血清IL-6的升高往往是CRP升高的常见驱

动因素，构成了“局部炎症-IL-6入血-肝脏合成

CRP增加”的经典通路[21，22]。

3.3  微生物及其产物的全身播散  种植体周围病的

生物膜中包含大量革兰氏阴性厌氧菌（如伴放线

聚集杆菌、牙龈卟啉单胞菌、福赛斯坦纳菌），

这些细菌的毒力因子，特别是脂多糖（LPS），

可穿过发炎、溃疡的牙周或种植体周围袋上皮屏

障，或通过吞噬细胞携带进入血液循环[23]。LPS

作为强大的外源性病原相关分子模式，可被单

核-巨噬细胞等免疫细胞表面的模式识别受体

（如TLR4）识别[24]，从而强烈刺激这些细胞合成

并释放IL-6等炎症因子，进一步放大系统性炎症

反应[23]。

综上所述，种植体周围病通过微生物入侵、

局部促炎介质释放等途径，共同驱动了以血清IL-6

和CRP升高为标志的全身性低度炎症状态。这为理

解其与心血管疾病、糖尿病等系统性疾病的风险关

联提供了核心的病理生理学证据与启示。

4  临床启示与未来展望

当前证据仍以横断面研究和小样本干预研

究为主。需要大规模、长期的前瞻性队列研究，

明确种植体周围病与血清炎症标志物升高之间的

因果关系及时序。更需要设计严谨的随机对照试

验，验证不同治疗策略在降低局部炎症的同时，

对血清CRP、IL-6等全身指标的确切影响。需要

更多基础研究阐明种植体周围病特有的微生物组

和宿主免疫反应如何驱动IL-6/CRP通路。口腔医

生应意识到种植体周围病可能是患者全身性炎症

的一个可治疗的来源。关注种植体周围病在糖尿

病患者、肥胖患者、吸烟者以及老年人等特殊人

群中对全身炎症的影响，研究这些共病因素与口

腔炎症之间是否存在协同作用，强化了口腔医生

口腔健康-全身健康的临床理念。成功的种植体周

围病治疗，其目标不应局限于控制局部感染与出

血，更应致力于消除这一潜在的、可控的全身炎

症来源。同时通过治疗前后监测全身炎症标志物

的变化，有望为评估治疗方案的诊疗效果提供客

观依据。未来，探索针对IL-6/CRP通路的靶向干

预，有望为控制种植体周围骨吸收及降低相关全

身风险提供新策略。

5  总结

血清CRP和IL-6作为可量化的生物标志物，

为种植体周围病的风险评估、活动性判断及疗效

监测提供了超出局部的新视野。其提示口腔医生

在关注种植体存活的同时，也应重视患者全身的

炎症健康。未来，需要通过更严谨的研究来巩固

因果关联、阐明具体机制，并探索这些标志物在

患者种植体周围病治疗和改善患者全身健康中的

实际应用价值。
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