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沙利度胺联合倍他米松治疗糜烂型口腔扁平苔藓的临床研究 
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摘  要：目的  观察沙利度胺与倍他米松协同治疗糜烂型口腔扁平苔藓临床疗效。方法  选取 2022 年 9 月—2024 年 10 月

唐山市妇幼保健院收治的 118 例患者，随机分为对照组（59 例）和治疗组（59 例）。对照组患者病变部位黏膜基底注射复方

倍他米松注射液，2%利多卡因 1 mL 稀释后，0.2～0.4 mL/cm2，每 2 周 1 次。在对照组的基础上，治疗组口服沙利度胺片，

2 片/次，2 次/d。两组患者用药 8 周。观察两组患者临床疗效，比较治疗前后两组患者症状好转时间、疼痛评分、氧化应激

和炎性水平。结果  治疗后，治疗组总有效率（98.31%）明显高于对照组有效率（84.75%，P＜0.05）。治疗后，与对照组比，

治疗组口腔烧灼感、口腔疼痛、口腔黏膜白斑、口腔粗涩感等症状好转时间均更快（P＜0.05）。治疗后，两组疼痛视觉模拟疼

痛评分法（VAS）评分比治疗前明显下降（P＜0.05），且治疗后，与对照组对比，治疗组 VAS 评分降低更显著（P＜0.05）。

治疗后，两组丙二醛（MDA）、8-羟基脱氧鸟苷（8-OHdG）、白细胞介素-1β（IL-1β）、IL-6、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-

18 水平比治疗前明显下降，而总抗氧化能力（TAC）水平明显升高（P＜0.05）；且治疗后，与对照组对比，治疗组氧化应激

和炎性水平显著好于对照组（P＜0.05）。结论  沙利度胺与倍他米松协同治疗糜烂型口腔扁平苔藓疗效显著，对临床症状有

较大的改善，患者口腔局部炎症反应减弱，口腔疼痛降低。 
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Clinical study on thalidomide combined with betamethasone in treatment of 

erosive oral lichen planus 
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Abstract: Objective  To explore the clinical effect of thalidomide combined with betamethasone in treatment of erosive oral lichen 

planus. Methods  Patients (118 cases) with erosive oral lichen planus in Tangshan Maternal and Child Health Hospital from September 

2022 to October 2024 were randomly divided into control (59 cases) and treatment (59 cases) group. Patients in the control group were 

injected with Compound Betamethasone Injection to the mucosal base of the lesion site, diluted with 1 mL of 2% lidocaine, 0.2 — 0.4 

mL/cm2, once every two weeks. Patients in the treatment group were po administered with Thalidomide Tablets on the basis of the 

control group, 2 tablets/time, twice daily. Patients in two groups were treated for 8 weeks. After treatment, the clinical evaluations were 

evaluated, and the symptom relief time, oral pain scores, oxidative stress levels, inflammatory factors in two groups before and after 

treatment were compared. Results  After treatment, the total effective rate in the treatment group (98.31%) was significantly higher 

than the control group (84.75%, P < 0.05). After treatment, compared with the control group, symptoms such as oral burning sensation, 

oral pain, oral leukoplakia, and oral astringent sensation in the treatment group all improved faster (P < 0.05). After treatment, the VAS 

scores in two groups were significantly decreased compared with those before treatment (P < 0.05), and after treatment, compared with 

the control group, the VAS scores were decreased more significantly in the treatment group (P < 0.05). After treatment, the levels of 

MDA, 8-OHdG, IL-1β, IL-6, TNF-α, and IL-18 in two groups were decreased significantly compared with those before treatment, 
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while the level of TAC was significantly increased (P < 0.05), and compared with the control group, the levels of oxidative stress and 

inflammation in the treatment group were significantly better than those in the control group (P < 0.05). Conclusion  The synergistic 

treatment of betamethasone and thalidomide has significant curative effects on erosive oral lichen planus, which has greatly improved 

clinical symptoms, weakened the local inflammatory reaction in the patient's mouth, and reduced oral pain.   

Key words: Thalidomide Tablets; Compound Betamethasone Injection; erosive oral lichen planus; symptom relief time; oral pain 

scores; oxidative stress 

 

口腔扁平苔藓是一种慢性炎症性黏膜病，是口

腔黏膜病中仅次于复发性阿弗他溃疡的常见疾病，

患病率为 0.5%～2.0%，属口腔黏膜科极其常见的疾

病[1]。该病发病年龄较广泛，但好发于中年女性，多

与免疫、遗传、感染因素有关[2]。该病患病率为

0.1%～4.0%，好发于颊、舌、牙龈等部位，患者痛

苦不堪，迁延反复，久治不愈，恶变率相对较高等

特点[3]。临床上主要分为两种形式，即糜烂型口腔

扁平苔藓和非糜烂型口腔扁平苔藓，主要表现发生

充血、糜烂、溃疡、萎缩和水泡等，严重影响患者

的身心健康，导致生活质量下降[4]。参照《口腔扁平

苔藓诊疗指南（2022 年修订版）》[5]，对于糜烂型口

腔扁平苔藓的药物治疗糖皮质激素局部制剂是首

选，可采用免疫抑制药物增强疗效，但需观察药物

的不良反应。沙利度胺是免疫抑制药，可以刺激 T

淋巴细胞增殖，增加自然杀伤细胞活性，还可阻断

炎症基因表达，抑制血管生成的作用[6]。倍他米松

具有吸收快、起效快，其抗炎作用强的特性，提高

局部组织血液循环减轻水肿，促进糜烂病损的愈合
[7]。为此，本文采用沙利度胺联合倍他米松对糜烂

型口腔扁平苔藓治疗效果评价及探讨对氧化应激及

炎性因子的影响。 

1  资料与方法 

1.1  一般临床资料 

研究对象选取 2022 年 9 月—2024 年 10 月唐山

市妇幼保健院口腔科收治的 118 例患者，其中男性

54 例，女性 64 例，平均年龄（52.43±12.76）岁，

平均病程（2.18±0.46）年。本研究经过唐山市妇幼

保健院医学伦理委员会审批（2022-047-01）。 

1.2  病例标准 

纳入标准：（1）符合《口腔扁平苔藓（萎缩型，

糜烂型）疗效标准》[8]诊断标准；（2）3 个月内未接

受免疫抑制药物治疗；（3）患者同意签订知情书。

排除标准：（1）合并确诊患有其他黏膜病的患者；

（2）对本研究药物或其中成分过敏者；（3）合并患

有中、重度牙周病的患者；（4）3 个月内吸烟、嗜酒

者；（5）患有高血压、糖尿病、肿瘤或传染性疾病

者及精神性疾病者。 

1.3  药物 

复方倍他米松注射液由重庆华邦制药有限公

司生产，规格为 1 mL 含二丙酸倍他米松 5 mg 与

倍他米松磷酸钠 2 mg，产品批号 202208019、

202405007。沙利度胺片由常州制药厂有限公司生

产，规格 25 mg/片，产品批号 202206018、

202409030。 

1.4  分组和治疗方法 

依据随机数字法分对照组和治疗组，每组各 59

例。对照组男 28 例，女 31 例，平均年龄（52.29±

12.58）岁，平均病程（2.09±0.38）年。治疗组男 26

例，女 33 例，平均年龄（52.59±12.81）岁，平均

病程（2.20±0.61）年。两组性别、年龄、病程等资

料对比差异无统计学意义。 

对照组病变部位黏膜基底注射复方倍他米松注

射液，取 2%利多卡因 1 mL稀释后，0.2～0.4 mL/cm2，

每 2 周 1 次。在对照组的基础上，治疗组口服沙利

度胺片，2 片/次，2 次/d。两组患者用药 8 周观察疗

效情况。 

1.5  疗效评价标准[9] 

显效：药物干预后，口腔黏膜白色病损区消失，

疼痛及相关症状消失。有效：患者口腔内白色糜烂

区域缩小，疼痛降低。无效：病损部位糜烂面积为

有变化，有甚者加重。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 

1.6  观察指标  

1.6.1  改善症状分析  药物治疗期间，记录分析呼

吸困难、疲倦、乏力、心慌等症状改善情况。 

1.6.2  口腔疼痛程度分析  所有受试者的口腔疼

痛程度均采用视觉模拟疼痛评分法（VAS）[10]进行

评估，内容是将疼痛程度用 0～10 个数字表。其中

0 分无痛，10 分剧痛，评分值数越高表示口腔疼痛

越重。 

1.6.3  氧化应激测定  治疗前后，所有患者清晨空
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腹抽取肘静脉 3 mL，分离出血清，采用全自动酶标

仪（美国 MK-3155 型）进行分析，对丙二醛（MDA）、

8-羟基脱氧鸟苷（8-OHdG）、总抗氧化能力（TAC）

水平测定，严格遵照试剂盒标准执行。 

1.6.4  炎性因子测定  唾液采集时，确保所有受试

者采样时唇周干净，未涂擦唇膏类化妆品，采样前

2 h 避免饮食或实施刷牙、漱口等口腔清洁措施等；

使用一次性采样管采集非刺激性全唾液 2 mL，采

集样本后在 1 h 内转移至实验室，使用微型高速离

心机离心 10 min（4 000×g）后弃沉淀，取上清液

置于无菌 EP 管内，并储存在超低温冰箱（−80 ℃）

中。样本处理及测定：待测标本试管中加 25 μL 捕

获微球混合液于待测标本试管中，加入微球缓冲液

25 μL，暗盒内放置 30 min，之后加荧光检测试剂

和待测样本各 25 μL 于试管中，旋涡振荡后暗盒内

放置 2.5 h。每个试管中加入 1 mL 磷酸盐缓冲溶

液，离心（200×g，5 min），吸去上清，再加入 0.3 

mL 磷酸盐缓冲溶液检测。采用酶联免疫吸附法进

行检测，对肿瘤坏死因子（TNF-α）、白细胞介素-

18（IL-18）、白细胞介素-6（IL-6）、白细胞介素-1β

（IL-1β）水平进行测定，相关试剂盒严格执行说明

书标准流程操作。 

1.7  不良反应观察 

两种药物应用后，分析对比患者发生腹痛、头

痛、恶心呕吐、皮疹等不良率情况。 

1.8  统计学分析 

采用 SPSS 22.0 软件处理研究数据，计数资料

用 χ2检验，以百分比表示描述；计量资料用 t 检验，

以x±s 表示。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率为 98.31%，明显高于

对照组有效率 84.75%（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组症状好转时间比较 

治疗后，与对照组相比，治疗组口腔烧灼感、

口腔疼痛、口腔黏膜白斑、口腔粗涩感等症状好转

时间均显著缩短（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组疼痛评分比较 

治疗后，两组的疼痛 VAS 评分比治疗前明显下

降（P＜0.05），且治疗后，与对照组对比，治疗组

的 VAS 评分降低更显著（P＜0.05），见表 3。 

2.4  两组氧化应激比较 

治疗后，两组 MDA、8-OHdG 水平比治疗前明

显下降，而 TAC 水平明显升高（P＜0.05）；且治疗

后，与对照组对比，治疗组 MDA、8-OHdG 和 TAC

水平显著好于对照组（P＜0.05），见表 4。 

2.5  两组炎性因子比较 

治疗后，两组 IL-1β、IL-6、TNF-α、IL-18 水平

比治疗前明显降低（P＜0.05）；且治疗后，与对照

组相比，治疗组 IL-1β、IL-6、TNF-α、IL-18 水平下

降更明显（P＜0.05），见表 5。 

2.6  两组药物不良反应比较 

药物干预后，两组药物不良反应对比差异无统

计学意义，见表 6。 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 59 31 19 9 84.75 

治疗 59 48 10 1 98.31* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 2  两组症状好转时间对比（x ± s ） 

Table 2  Comparison on symptom relief time between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
好转时间/d 

口腔烧灼感 口腔疼痛 口腔黏膜白斑 口腔粗涩感 

对照 59 24.79±7.13 22.66±7.99 25.84±8.76 24.83±6.68 

治疗 59 20.07±4.24* 19.20±5.87* 23.43±6.32* 21.59±4.73* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 
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表 3  两组口腔疼痛评分对比（x ± s ） 

Table 3  Comparison on oral pain scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
VAS 评分 

治疗前 治疗后 

对照 59 5.89±1.43 3.37±0.82* 

治疗 59 5.92±1.58 1.78±0.15*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组氧化应激水平对比（x ± s ） 

Table 4  Comparison on oxidative stress levels between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
MDA/(ng∙mL−1) 8-OHdG/(ng∙mL−1) TAC/(mmol∙L−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 59 613.45±69.42 535.74±58.29* 16.51±4.54 9.22±2.73* 3.49±0.94 5.88±1.37* 

治疗 59 608.52±69.51 317.05±33.84*▲ 15.68±4.63 4.39±1.08*▲ 3.55±0.87 7.29±2.81*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 5  两组炎性因子对比（x ± s ） 

Table 5  Comparison on inflammatory factors between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 IL-1β/(ng∙mL−1) TNF-α/(pg∙mL−1) IL-6/(pg∙mL−1) IL-18/(pg∙mL−1) 

对照 59 治疗前 38.77±11.62 46.37±14.83 45.76±8.92 113.50±31.91 

  治疗后 23.61±7.29* 27.38±8.66* 38.19±4.36* 84.53±24.03* 

治疗 59 治疗前 37.85±11.57 45.44±14.75 44.83±8.76 112.45±30.75 

  治疗后 17.38±5.33*▲ 16.90±5.54*▲ 24.92±3.31*▲ 50.11±12.74*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 6  两组不良反应对比 

Table 6  Comparison on adverse events between two groups 

组别 n/例 腹痛/例 头痛/例 恶心呕吐/例 皮疹/例 发生率/% 

对照 59 1 3 1 2 11.86 

治疗 59 1 1 1 2 8.47 

 

3  讨论 

口腔扁平苔藓是一类慢性炎症类疾病，是现今

临床上第 2 大常见的口腔黏膜类疾病，尚未发现其

明确的病因[11]。但据现有的研究结果显示该病的病

变的发生与发展是一个多因素过程，据报道，精神

压力、遗传因素、感染、药物以及某些自身免疫性

疾病都与该病相关[12]。临床上相较于其他类型，口

腔扁平苔藓患者常伴随强烈的疼痛不适感，有时甚

至会影响发音和进食，这严重影响了患者的身心健

康，降低了患者的生活质量[13]。除此之外，由于口

腔扁平苔藓破坏了黏膜完整性以及其防御屏障，一

些机会致病菌，如白色念珠菌，就更加容易在病损

表面定植，导致治疗难度进一步增加[14]。更为重要

的是，糜烂加重了恶变的风险，据统计，口腔扁平

苔藓恶变的概率远大于其他类型。现今临床上尚无

完全治愈口腔扁平苔藓的方法，目前主要是对症治

疗，并且尽可能延长其无症状期[15]。口腔扁平苔藓

患者体内存在氧化应激，由于机体抗氧化系统破坏，

同时氧化应激产生过多，氧化应激对机体细胞具有

直接和间接破坏作用[16]。氧化应激是机体自由基产

生过多或清除减少，机体氧化程度过高，机体抗氧

化系统不能将过多的氧化产物清除，继而引起组织
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细胞损伤[17]。氧化应激通过直接破坏细胞脂质膜导

致细胞膜的结构和功能受损，机体细胞产生过量的

氧化应激，使蛋白质大分子的抗原谱改变[18]。同时

进一步加强其抗原性，机体高氧化状态影响信号传

递和转导基本机制，从而导致角质形成细胞功能障

碍和细胞凋亡[19]。研究表明，氧化应激与炎性因子

参与口腔扁平苔藓的发生与发展，患者体内存在抗

氧化防御系统失衡，使机体局部介导的炎症反应相

对增强，导致口腔黏膜的症状加重[20]。因此糜烂型

口腔扁平苔藓的治疗重点在于积极控制炎症发展、

快速促进糜烂面愈合、有效缓解疼痛、以及降低其

远期恶变风险。 

沙利度胺是人工合成的谷氨酸衍生物，可以通

过降解 TNF-α mRNA 的合成，达到抗炎和免疫调节

的作用，从而纠正局部的免疫紊乱状态，促进糜烂

皮损的愈合[21]。复方倍他米松是强效糖皮质激素制

剂，其抗炎效能是强的松龙的 6 倍多，对体液免疫

有明显的抑制作用，可以降低机体过高的炎症反应

性，使免疫损伤的症状缓解[22]。本研究结果表明，

药物治疗干预后，治疗组 IL-1β、IL-6、TNF-α、IL-

18 水平低于对照组。说明倍他米松与沙利度胺联合

治疗糜烂型口腔扁平苔藓能够快速起效，能有效降

低机体内炎性反应，促进局部糜烂病损愈合，减弱

口腔局部疼痛状态，患者生活质量提高。IL-1β 是机

体重要的炎症因子，其水平升高可产生发挥内分泌

效应，诱导肝脏急性期蛋白合成，可以导致树突状

细胞活化增强、免疫效应细胞毒作用增强。IL-18 是

一种促炎细胞因子，可以诱导 Th1 细胞分化并参与

调节宿主免疫功能，相关研究表明各种炎性反应性

疾病、免疫性疾病和肿瘤的发生及进展都与 IL-18

密切相关[23]。IL-6 属趋向炎性因子，其水平升高可

以通过与受体结合，激活 JAK/STAT 通路后促进促

炎因子释放，参与局部免疫应答反应，从而参与疾

病的发生发展。TNF-α 是一种由 Th1 分泌的多效细

胞因子，可以作为主要调节因子在调节炎症反应中

发挥重要作用，并且参与多种炎症和自身免疫性疾

病[24]。刘婷婷等[25]研究表明，口腔扁平苔藓早期阶

段产生的炎症介质由炎性因子通过诱导细胞毒性 T

淋巴细胞活化而产生；随着口腔扁平苔藓炎症的发

展，加重诱导增强其他细胞因子，促进炎症反应向

上皮组织浸润，最终导致角质形成细胞凋亡。 

综上所述，倍他米松与沙利度胺协同治疗糜烂

型口腔扁平苔藓疗效显著，对临床症状有较大的改

善，患者口腔局部炎症反应减弱，口腔疼痛降低，

且药物安全，值得借鉴与应用。 
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