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СОВРЕМЕННЫЕ ВЗГЛЯДЫ  

НА ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ  

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ПАРОДОНТА  

И РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ 
 

В последние годы представлены эпидемиологические 

и патогенетические взаимоотношения между забо-

леваниями пародонта и ревматоидным артритом. 

Установлено, что пациенты с многолетним актив-

ным ревматоидным артритом имеют значительно 

увеличенную частоту пародонтита в сравнении со 

здоровыми людьми. Высокопатогенные бактерии по-

лости рта могут поддерживать хроническую бакте-

риемию, которая может повреждать суставы и эн-

докард. Возникновение пародонтита и ревматоидно-

го артрита может быть вызвано как врожденными, 

так и приобретенными факторами, что может уве-

личить вероятность развития и прогрессирование 

заболевания. Наличие системного воспалительного 

заболевания может способствовать как возникнове-

нию, так и прогрессированию пародонтита. Для кли-

нических исследований необходимо создать сеть со-

трудничества стоматологов и ревматологов. 

Ключевые слова: пародонтит, ревматоидный арт-

рит. 
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СУЧАСНІ ПОГЛЯДИ НА ВЗАЄМОЗВ’ЯЗОК 

МІЖ ЗАХВОРЮВАННЯМИ ПАРОДОНТА 

ТА РЕВМАТОЇДНИМ АРТРИТОМ 

 
В останні роки представлені епідеміологічні та па-

тогенетичні взаємовідносини між захворюваннями 

пародонта та ревматоїдним артритом. Встановле-

но, що пацієнти з багаторічним активним ревматої-

дним артритом мають значно збільшену частоту 

пародонтиту в порівнянні зі здоровими людьми. Ви-

сокопатогенні бактерії порожнини рота можуть пі-

дтримувати хронічну бактериемию, яка може пош-

коджувати суглоби і ендокард. Виникнення пародон-

титу і ревматоїдного артриту може бути виклика-

но як вродженими, так і набутими факторами, що 

може збільшити ймовірність розвитку і прогресу-

вання захворювання. Наявність системного запально-

го захворювання може сприяти як виникненню, так і 

прогресуванню пародонтиту. Для клінічних дослі-

джень необхідно створити мережу співпраці сто-

матологів і ревматологів. 
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BETWEEN PERIODONTITIS  

AND RHEUMATOID ARTHRITIS 
 

ABSTRACT 

Chronic, plaque-associated inflammation of the 

periodontium is the most common oral disease. Per-

iodontitis is characterized by the inflammatory de-

struction of the periodontal attachment and alveolar 

bone, and its clinical appearance can be influenced 

by congenital as well as acquired factors. The exist-

ence of a rheumatic or other inflammatory systemic 

disease may promote periodontitis in both its emer-

gence and progress. However, there is evidence that 

periodontitis maintains systemic diseases. Neverthe-

less, many mechanisms in the pathogenesis have not 

yet been examined sufficiently, so that a final ex-

planatory model is still under discussion, and we 

hereby present arguments in favor of this. In this re-

view, we also discuss in detail the fact that oral bac-

terial infections and inflammation seem to be linked 

directly to the etiopathogenesis of rheumatoid ar-

thritis. There are findings that support the hypothe-

sis that oral infections play a role in rheumatoid ar-

thritis pathogenesis. Of special importance are the 

impact of periodontal pathogens, such as 

Porphyromonas gingivalis on citrullination, and the 

association of periodontitis in rheumatoid arthritis 

patients with seropositivity toward rheumatoid fac-

tor and the anti-cyclic citrullinated peptide antibody. 

Key words: periodontitis, rheumatoid arthritis 
 

 

Введение. Среди стоматологических болез-

ней как у лиц молодого, так и зрелого возраста, 

одно из ведущих мест занимает генерализован-

ный пародонтит, который нередко характеризу- 
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ется быстрым прогрессирующим течением и 

торпидностью к проводимой традиционной ком-

плексной терапии. Ранее установлена этиологи-

ческая и патогенетическая роль ПД в заболева-

ниях сердечно-сосудистой системы, цереброва-

скулярных заболеваниях, диабете. Кроме того, 

поражения в полости рта являются показателями 

прогрессирования заболевания, а полость рта яв-

ляется «зеркалом» общего состояния здоровья 

[1]. В последние годы представлены значитель-

ные эпидемиологические и патогенетические 

взаимоотношения между заболеваниями паро-

донта и ревматическими заболеваниями, особен-

но ревматоидным артритом (РА) [2, 3]. 

Патогенез заболеваний пародонта. Хрони-

ческое воспаление пародонта, связанное с зуб-

ным налетом, является одним из наиболее рас-

пространенных заболеваний полости рта (80-90 

%) [1], заключается в разрушении мягких и твер-

дых тканей пародонта, что приводит в конечном 

счете к потере зубов [1]. Как правило, развитию 

ПД предшествует гингивит – воспаление марги-

нального пародонта. Однако, не всегда гингивит 

развивается далее в ПД. Количество и вирулент-

ность микроорганизмов, факторы резистентно-

сти организма (факторы риска и иммунный ста-

тус) имеют решающее значение для прогресси-

рования разрушения пародонта. [1, 2, 4, 5]. По-

мимо подробных представлений о микробиоло-

гических, молекулярных и клеточных механиз-

мах, которые определяют силу и баланс клеточ-

ного и гуморального ответа в тканях, стало оче-

видно, что, прежде всего, эндогенная пародон-

тальная микрофлора ответственна за начало и 

прогрессирование заболевания. 

ПД следует понимать как оппортунистиче-

скую инфекцию [1, 3]. Она приводит непосред-

ственно к травме тканей пародонта или провоци-

рует ауторазрушающие воспалительные реакции, 

в зависимости от патогенности агентов или эф-

фективности иммунной защиты. В частности, 

грамотрицательные анаэробные бактерии, кото-

рые образуют биопленку на поверхность зуба, 

инициируют этот процесс разрушения тканей [1, 

4]. Среди сложной и не до конца изученной мик-

рофлоры, около 20 видов бактерий, которые жи-

вут в поддесневом пространстве были определе-

ны как пародонтопатогены. Лучше всех изучены 

следующие представители пародонтопатогенов: 

Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, 

Tannerella forsythia и Aggregati bacter 

actinomycetem-comitans [6-8]. 

В пародонтальном кармане возникает со-

стояние, при котором пародонтопатогены обра-

зуют пленкообразную колонию путем присоеди-

нения и агрегации [7,8]. Через несколько часов 

резидентные микроорганизмы - большая часть из 

которых являются грамположительными, обра-

зуют пелликулу, которая располагается в течение 

нескольких минут до нескольких часов до тща-

тельной механической очистки зубов. Благодаря 

особенностям строения клеточной оболочки гра-

мотрицательные бактерии могут присоединяться 

к этим микроорганизмам [6]. Развивается ком-

плексная и чрезвычайно устойчивая биопленка с 

решающим эволюционным преимуществом для 

бактерий. Oни могут взаимодействовать метабо-

лически [8], и, благодаря поддесневому распо-

ложению, защищены от иммунологических за-

щитных механизмов хозяина, а также антибио-

тиков. Как результат, происходит повышение 

бактериальной патогенности [8]. Непрерывная 

стимуляция бактериями приводит к травме дес-

ны, разрушает местную иммунную систему и ак-

тивирует остеокласты в ткани, что ведет к про-

грессированию ПД [9]. 

Помимо способности образовывать био-

пленку, синтез токсичных веществ является од-

ними из наиболее важных характеристик паро-

донтопатогенов. Ферменты имеют прямой раз-

рушающий эффект на ткани (нейтральные фос-

фатазы и коллагеназы). Лейкотоксины и вещест-

ва, расщепляющие иммуноглобулины ускольза-

ют от защитных механизмов [10]. Более того, 

щелочные и кислотные фосфатазы, стимули-

рующие остеокласты,  косвенно ведут к потере 

зубодесневого прикрепления. Липополисахари-

ды (ЛПС) и протеогликаны, которые являются 

частью клеточной стенки грамотрицательных 

бактерий, играют ключевую роль в активации 

иммунной системы. Вызывая высвобождение 

цитокинов, впоследствии ведут к резорбции аль-

веолярной кости. 

Патогенетическая модель основного пути 

предполагает простой принцип причинно-

следственной связи и позволяет дифференциро-

ванный взгляд на процессы развития ПД. Со-

гласно этой модели, существуют две фазы [11]. 

Постоянное иммунологическое взаимодей-

ствие между пародонтопатоогенами и клетками 

иммунной системы происходит  благодаря со-

единительному эпителию, который крепится к 

поверхности зуба [10]. Бактерии выделяют мета-

болиты и токсины, тем самым активируют им-

мунную систему. ЛПС являются одним из силь-

нейших активаторов иммунологических воспа-

лительных процессов [10,12]. Наряду с интегри-

ном ICAM-1или CD54 (молекула межклеточной 

адгезии-1, intercellular adhesion molecule-1), в 

процесс вовлечены многочисленные провоспа-

лительные и воспалительные цитокины, такие 

как интерлейкин-1-бета (IL-1β), а также IL-6, IL-

8, IL-1, и фактор некроза опухоли-альфа (TNF-α) 

[13]. Установлено, что нейтрофильные грануло-
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циты попадают в эндотелий очага воспаления 

путем лейкодиапедеза [10]. Таким образом фаго-

цитируются патогенные бактерии, опсонизиро-

ванные факторами комплемента (C3b и C4b) и 

иммуноглобулины (IgG1 и IgG2) [14]. Этот ран-

ний воспалительный ответ на биопленку обу-

словлен полиморфноядерными лейкоцитами 

(ПЯЛ), которые имеют модулирующий эффект 

на Т- и В-лимфоциты, активно проникающие в 

ткань [15]. Повышенная секреция десневой жид-

кости приводит к вымыванию провоспалитель-

ных медиаторов и выходу воспалительных кле-

ток из ткани. Вместе с иммуноглобулинами, 

ПЯЛ образуют эффективную защиту против па-

тогенных микроорганизмов [11]. Если микробная 

атака успешна и достаточно насыщена на этой 

первой стадии, воспаление – согласно модели 

основного пути - ограничивается маргинальным 

пародонтом (приводя к гингивиту) [11]. Вторая 

фаза иммунного ответа активируется, если опи-

санные защитные механизмы недостаточны. 

Настоящие данные показывают, что ПД раз-

вивается предпочтительно у людей с аномальной 

воспалительной иммунной реакцией на микроб-

ную бляшку. Моноциты и/или макрофаги акти-

визируются как неспецифический иммунный от-

вет [16]. Гистологически длительно текущее 

воспаление проявляется в преобразовании со-

единительного эпителия в так называемый кар-

манный эпителий, который характеризуется по-

вышенной пролиферацией в базальном слое и 

повышенной проницаемостью для больших мо-

лекул. В следствие стимуляции CD14-

рецепторов комплексом ЛПС макрофаги выде-

ляют простагландин E2 (PgE2) и провоспали-

тельные цитокины IL-1β и TNF-α, которые за-

пускают резорбцию альвеолярной кости. Мат-

ричные металлопротеиназы (ММР) участвуют в 

разрушении внеклеточного пространства [12, 

13]. Более того, вторичные воспалительные ме-

диаторы (например, Тромбоцитарные факторы и 

биогенные амины [брадикинин и гистамин] [16]) 

поддерживают адгезию нейтрофилов к эндотели-

альным клеткам путем эндотелиальной экспрес-

сии молекул адгезии. IL-1β и PgE2 ингибируют 

синтез коллагена. PgE2 ведет к вазодилатации, 

атрофии кости и образованию отека тканей [12, 

13]. B-, T-клетки и плазматические клетки обна-

руживаются как в воспалительном инфильтрат, 

так и в десневой жидкости. Большинство плазма-

тических клеток образуют иммуноглобулины 

типа G (приблизительно 60%-80%). Значительно 

меньшее количество образуют IgA (Приблизи-

тельно 10 % – 40 %), и только некоторые из них 

– IgM. Местно синтезируются антитела которые 

разнообразны по количеству и специфичности 

[17]. 

Ревматоидный артрит и пародонтит. 

Многие недавние исследования выявили стати-

стически значимые данные о связи между ПД и 

ревматическими заболеваниями. В частности, РА 

как хроническое воспалительное заболевание 

суставов проявляет многочисленные характери-

стики и патогенетические процессы, которые 

имеют сходство с ПД. РА и его взаимосвязь с ПД 

достаточно изученная тема, и существует мно-

жество публикаций на эту тему. Тем не менее, 

обзор фокусируется на этом заболевании.  

Установлено, что пациенты с многолетним 

активным РА имеют значительно увеличенную 

частоту ПД в сравнении со здоровыми людьми 

[20], и что пациенты с ПД имеют более высокую 

распространенность РА, чем пациенты без ПД 

[21]. de Pablo и его коллеги [22], используя дан-

ные Third National Health and Nutrition 

Examination Survey (NHANES III) показывают 

значительную взаимосвязь между РА и ПД в по-

пуляции США. У пациентов с РА выявлена зна-

чительная корреляция с потерей зубов и резорб-

цией альвеолярной кости, и это вполне может 

отображать различные аспекты здоровья паро-

донта [23].  

Успешное лечение РА антибиотиками про-

тив анаэробных инфекций указывает на участие 

бактерий в этиопатогенезе РА [24]. Гипотеза о 

том, что инфекции полости рта играют роль в 

патогенезе РА может быть подтверждена обна-

ружением ДНК анаэробных бактерий и высоки-

ми титрами антител против этих бактерий как в 

сыворотке крови, так и в синовиальной жидкости 

у больных РА на ранних и поздних стадиях забо-

левания [25]. Высокопатогенные бактерии по-

лости рта могут поддерживать хроническую бак-

териемию, которая может повреждать отдален-

ные органы (суставы и эндокард) [25]. Пародон-

топатогены, как P. gingivalis, обладают способ-

ностью нарушать целостность эпителия, втор-

гаться в клетки эндотелия и влиять как на транс-

крипцию, так и на синтез белка [26]. Поэтому, 

пародонтопатогены имеют прямой системный 

доступ к кровообращению [27]. Обследование 

пациентов с РА показывают увеличение числа 

специфических антител и ДНК этих бактерий в 

крови и синовиальной жидкости [28]. Недавно 

было установлено, что P. gingivalis способна 

вторгаться в первичные хондроциты человека, 

которые изолированы от коленных суставов и 

оказывать влияние на клетку [29]. Как следствие 

этого вторжения, P. gingivalis препятствует ходу 

клеточного цикла и ускоряет клеточный апоптоз 

в этих хондронцитах [29]. 

P. gingivalis в настоящее время является 

единственной известной бактерией, которая про-

изводит пептидил аргинин дезаминазу (PAD), 
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которая представляет собой важный патогенный 

фактор РА [19]. Однако PAD, производимый P. 

gingivalis, не полностью гомологичен человече-

скому PAD, но приводит к необратимому, по-

сттрансляционному преобразованию аргинина в 

цитруллин [18,33]. До сих пор было обнаружено 

цитруллинирование особенно в белках цитоске-

лета (например, цитокератин, виментин и фил-

лагрин) в ходе апоптоза. Заболевания, подобные 

РА, приводят к (пато)физиологическому цитрул-

линированию структурных белков и к увеличе-

ние накопления цитруллиновых белков (напри-

мер, мутированный цитруллинированный вимен-

тин) [25]. Сниженная иммунотолерантность этих 

пациентов к цитруллированным белкам, по-

видимому, являются ключевой проблемой, пото-

му как увеличивается формирование аутоанти-

тел, особенно у больных РА с высокой степенью 

тяжести [25]. Азот, как побочный продукт P. 

gingivalis, служит нейтрализатором кислотной 

среды и тем самым обеспечивает рост бактерий. 

Интересно, что у пациентов с ПД выявляется вы-

сокая концентрация азота в десневой жидкости 

[19]. Возможно, пародонтальные инфекции вы-

званные P. gingivalis в сочетании с генетической 

предрасположенностью поддерживают воспали-

тельные заболевания, такие как РА, и/или имеют 

иммунорегулирующее действие на течение забо-

левания [10, 19]. В этом контексте титр P. 

gingivalis у пациентов с РА значительно корре-

лирует с концентрацией антител  к циклическому 

цитруллинированному пептиду (АЦЦП) [10,19]. 

Hitchon и коллеги [33] заявили о взаимосвязи 

между иммунными ответами на P. gingivalis и 

наличием АЦЦП в популяции с высоким уров-

нем распространенности предрасполагающих к 

РА HLA-DRB1 аллелей. Это взаимодействие ме-

жду генами и средой может привести к наруше-

нию толерантности к цитруллинированным ан-

тигенам или увеличению аутоиммунных ответов, 

или и то, и другое и, в конечном итоге может 

привести к развитию РА [33]. 

Ревматоидный фактор (РФ) был обнаружен 

при РА и при других хронических воспалитель-

ных заболевания, включая ПД. РФ обнаружива-

ется в десне, в поддесневом налете и в сыворотке 

пациентов с ПД. Серопозитивные пациенты с ПД 

показали повышенные титры IgG и IgM антител 

против микроорганизмов полости рта в сравне-

нии с серонегативными пациентами с ПД [19]. 

Исследование (N = 69) пациентов с РА оценива-

ли распространенность и тяжесть ПД и его связь 

с ативностью и тяжестью РА [40]. Группу кон-

троля (n = 35) составили пациенты с остеоартри-

том (OA) [41]. ПД встречался чаще и течение 

было тяжелее у пациентов с РА при сравнении с 

пациентами с ОА [40].  

Белки теплового шока (HSPs) защищают 

клетку от стресса, обратимо взаимодействуя с 

аномальными белками и пептидами, и участвуя в 

их разложение. Кроме того, HSP осуществляют 

функцию наследственного и приобретенного 

иммунитета и связаны с патогенезом РА. В сы-

воротке пациентов с РА выявлен высокий уро-

вень HSP бактерий полости рта. HSP Prevotella 

Melaninogenica и P. intermedia также выявлены 

при заболеваниях пародонта [23].  

Хорошо известно, что иммуноглобулины 

класса IgG действуют как антигены. Интересно, 

что у пациентов с РА IgG гликозилируется по 

другому [48]. Вариации в составе углеводной 

части может влиять на активность антител при 

аутоиммунных расстройствах [49]. Патогенные 

пародонтальные бактерии продуцируют фермен-

ты (коллагеназы, гиалуронидазы, нейраминидазы 

и другие), которые разрушают межклеточный 

матрикс и коллагеновый скелет, тем самым об-

легчая проникновение других микроорганизмов 

в ткань [6]. У пациентов с РА обнаружено нали-

чие аутоантител против коллагена II (C II), кото-

рый является основным компонентом гиалиново-

го хряща [50]. P. gingivalis производит лизин-

специфичную протеиназу, которая проявляет 

коллагеназную активность и уменьшает все мо-

лекулы коллагена [51].  

Роль Th17 в иммунном ответе еще не полно-

стью изучена. Доказано, что ИЛ-17 стимулирует 

созревание и мобилизацию нейтрофилов и игра-

ет важную роль в защите от внеклеточных бак-

терий [50]. Th 17 и IL-17 играют важную роль в 

патогенезе РА. С другой стороны, Th 17 также 

присутствуют при хроническом пародонтите 

[52]. IL-17 обнаруживается в очагах поражения 

пародонта и, возможно, играет роль в этиопато-

генезе пародонтита. Антиген P. gingivalis стиму-

лирует Т-клетки производить IL-17 [47]. 

В условиях клинически здоровой десны про-

цессы непрерывного образования и  разрушения 

клеток пародонта сбалансированы, так что по-

стоянно обнаруживаются разрушающие коллаген 

ММП и тканевые ингибиторы MMП (TИMП). 

При ПД ТИМП перебалансированы в пользу 

ММП, которые, следовательно, имеют повышен-

ную активную концентрацию. Ключевой фер-

мент разрушающий ткани при ПД – MMP-8 – в 

активной форме расщепляет фибриллярные кол-

лагеновые структуры, а также связан с разруше-

нием альвеолярной кости [12, 52]. Следователь-

но, обнаружение медиаторов, таких как MMP-8 в 

десневой жидкости может быть методом опреде-

ления степени воспаления, в добавок к классиче-

ским методам обследования пародонта. Недавнее 

исследование показало более низкие уровни 

MMP-8 у здоровых пациентов контрольной 
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группы, в сравнении с группой РА+Гингивит, в 

группе РА+ПД, и в группе соматически здоро-

вых пациентов с ПД (P <0,05) [50]. В то же вре-

мя, уровни MMP-13 были одинаковыми во всех 

группах (P> 0,05). Пациенты РА с гингивитом 

или ПД имели аналогичные уровни MMP-8, 

MMP-13 и TIMP-1, как и соматически здоровые 

пациенты группы контроля (P> 0,05). Это иссле-

дование показывает, что одновременное наличие 

РА и ПД не влияет на исследуемые параметры. 

Увеличение уровня MMP-8 десневой жидкости 

обнаруживается при воспалении пародонта. Дол-

госрочное применение глюкокортикоидов и не-

стероидных противовоспалительных препаратов 

вызывает аналогичные высокие уровни MMP-8 и 

MMP-13 у пациентов с РА и соматически здоро-

вых людей. 

Заключение. Возникновение ПД и РА может 

быть вызвано как врожденными, так и приобре-

тенными факторами, что может увеличить веро-

ятность развития и прогрессирование заболева-

ния. С этиологической и патогенетической точки 

зрения, факторы риска, кроме патогенных бакте-

рий и гигиены полости рта, играют решающую 

роль. Эти факторы риска могут влиять на каж-

дый подэтап патогенеза, и это объясняет инди-

видуально различающееся проявления заболева-

ний [5]. Индивидуальные факторы риска, такие 

как возраст, пол, масса тела и генетические фак-

торы (полиморфизм IL-1β и ассоциации HLA) 

находятся в центре внимания. Другие экзогенные 

факторы риска, такие как диета, социально-

экономический статус, психологические факто-

ры (например, стресс) и образ жизни (табакоку-

рение и употребление алкоголя), а также систем-

ные заболевания могут влиять на патогенез 

[51,50]. Однако уже несколько лет известно, что 

пациенты с ПД не только страдают от локальной 

потери соединительной и костной ткани, а также 

имеют повышенный риск развития системных 

заболеваний [52]. Эта взаимосвязь называется 

«медициной пародонта». 

Возможно, сделать вывод, что есть некото-

рые доказательства взаимосвязи между наличием 

ПД и развитием РА. Наличие системного воспа-

лительного заболевания может способствовать 

как возникновению, так и прогрессированию ПД. 

Пародонтопатогены имеют прямой системный 

доступ к циркулирующей крови. Тем не менее, 

лечение антибиотиками пациентов с РА может 

быть эффективным. Фермент PAD представляет 

собой важный патогенетический фактор для РА. 

P.gingivalis в настоящее время является единст-

венной известной бактерией которая производит 

PAD и играет роль в гуморальном имунном отве-

те, а также коррелирует с наличием АЦЦП у па-

циентов с РА. Гигиена полости рта и курение яв-

ляются факторами риска развития РА. Отноше-

ние других факторов риска (например, диета, 

стресс и факторы образа жизни) к возникнове-

нию и развитию ПД и РА также должны быть 

рассмотрены в будущем. В дальнейшем необхо-

димы лабораторные и клинические исследова-

ния, в частности, для уточнения временной связи 

между ПД и РА. В исследования необходимо 

включать большое число пациентов, но меньшее 

количество факторов для получения достовер-

ных результатов.  

Выводы. Для клинических исследований не-

обходимо создать сеть сотрудничества стомато-

логов и ревматологов. 
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