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Резюме. У статті наведено аналіз літературних даних щодо реакції імунної системи, порушень 
мікроциркуляції при запальних процесах в тканинах пародонта. Показано, що специфічна та 
неспецифічна ланки імунітету є ініціаторами розвитку пародонтитів. При цьому звертається увага 
на фагоцитарну активність, яка відіграє одну з ключових ролей в імунорегуляторних механізмах, 
вони активно інфільтрують тканини в період альтерації і ексудації.
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Нарушение иммунологической реактивности организма в 
патогенезе воспалительных заболеваний пародонта

Резюме. В статье приведен анализ литературных данных относительно реакции иммунной системы, 
нарушений микроциркуляции при воспалительных процессах в тканях пародонта. Показано, что 
специфические и неспецифические звенья иммунитета являются инициаторами развития 
пародонтитов. При этом обращается внимание на фагоцитарную активность гранулоцитов, которые 
инфильтрируют ткани в период альтерации и экссудации, играет одну из ключевых ролей в 
иммунорегуляторных механизмах.
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Disorders of immunological reactivity of organism in the 
pathogenesis of inflammatory parodontium diseases

Summary. The article presents an analysis of published materials on the immune system, microcirculation 
disorders in inflammatory processes in periodontal tissues. It is shown that the specific and non-specific 
immunity links are the initiators of parodontium. This make attention to the phagocytic activity which is a 
main role in immunoregulatory mechanisms actively infiltrate the tissue during alteration and exudation.
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Більшість вітчизняних і закордонних дослід
ників на даний час вважає генералізований 
пародонтит (ГП) поліетіологічним захворю
ванням із різними механізмами розвитку. 
Серед факторів ризику вирішальне значення 
мають порушення мікробіоценозу порожни
ни рота та порушення динамічної рівноваги з 
адаптивною імунною системою організму, 
недостатність антиоксидантного захисту та 
транскапілярного обміну в навколозубних 
тканинах [6, 10, 13, 14, 26, 54].

Залишається нез'ясованим питання, яким 
чином саме різноманітні за природою і харак
тером дії місцеві та загальні фактори призво
дять в кінцевому підсумку до однотипних (пе
реважно запально-деструктивних) локальних 
уражень пародонта [7]. При пародонтиті імун
на відповідь на мікроорганізми ротової порож
нини реалізується нестандартним чином: на 
тлі зниж ення бактерицидного потенціалу 
нейтрофільних лейкоцитів, поліклональної 
активності В-лімфоцитів, високого рівня анти
бактеріальних антитіл і порушення функції 
Т-лімфоцитів розвивається хронічний запаль
ний процес з деструкцією періодонта і кістко
вої тканини, розростанням грануляцій, що 
відображає порушення проліферативних про
цесів, дисбаланс в продукції цитокінів та роз
виток анергії та /  або апоптозу [19 — 21,48, 76].

У патогенезі запальних захворювань паро- 
донта задіяні всі види обміну речовин. П ро
відними ланками патогенезу такої взаємодії 
можуть бути гуморальні ланки впливу на спо
лучну тканину пародонта факторів альте
рації, поєднаних з пошкодженням макро- і 
м ікроциркуляторного  русла, зм енш ення 
мінералізації скелета [7, 47, 83]. Ступінь мета
болічних змін при захворюваннях, що супро
воджуються розвитком метаболічного ацидо
зу, корелює зі ступенем тяжкості патологіч
ного процесу в пародонті [29]. Існують дані про 
зміни кисневого режиму тканини пародонта 
при експ ери м ен тальн ом у  пародонтиті й 
клінічних ф орм ах пародонтозу. В цілому 
можна стверджувати, що патогенез запаль
них процесів пародонта — полікомпонентний 
та міжсистемний. Його складають численні 
й різноманітні за характером ланки: на рівні 
цілого організму, клітин і середовищ (кров, 
слина), тканин пародонта (клітин, їх органел 
і неклітинного компонента), його біохімічно 
реактивних субстратів. Патохімічні, морфо

логічні, імунні, метаболічні зміни, що відбу
ваються в пародонті, супроводжують пору
шення обміну речовин, що призводять до зру
шень у синтезі білків тканин пародонта, що 
зумовлює виникнення і прогресування де
струкції цього компонента [26, 29, 55, 79].

Поліетіологічність та складний багатофак- 
торний патогенез цього захворювання перед
бачає адекватн и й  вибір  та п ри зн ач ен н я  
лікарських препаратів, комплексний підхід 
залежно від глибини пошкодження тканин 
пародонта, п ереб ігу  захворю ван н я  та 
клінічних проявів ГП. Враховуючи домінан
ти ендогенних місцевих та загальних чин
ників, насамперед, активність мікробіологіч
ного стану еконіші пародонта та порожнини 
рота і носоглотки як єдиної екологічної сис
теми; фактори гігієни, функції слинних залоз, 
функціональність нейрогуморальних ф ак 
торів, аутосенсибілізації та інтоксикації, пе- 
роксидації ліпідів, проявів дистрофічного дис
балансу та інших — клініцисту необхідно ви
значити переваги наявного індивідуального 
комплексу та призначити обґрунтовані етіо
логічні та патогенетичні лікарські засоби [4, 
13, 24, 32, 43, 49].

Однією з ланок патогенезу генералізовано- 
го пародонтиту є поруш ення мікроцирку- 
ляції, яке відіграє провідну роль у трофічному 
забезпеченні тканин [15, 25]. Гемомікроцир- 
куляторні порушення призводять до розвит
ку в пародонтальних тканинах метаболічних 
розладів, гіпоксії, дистрофічних та дегенера
тивних змін, що ініціюють запальну реакцію 
[25, 39, 86].

У динаміці пародонтиту спочатку активу
ються клітинні фактори місцевого імунітету, 
активність якого різко знижується при наро
станні тяжкості ураження [11,36, 38, 72].

Перша лінія неспецифічного захисту паро- 
донта включає в себе механічні, клітинні ме
ханізми [46, 68]. У клітинну систему захисту 
входять дендритні або антигенпрезентуючі 
клітини, натуральні кілери і фагоцити. Роль 
перших виконують великі моноцити і лімфо
цити, які токсично діють на антигенно змінені 
інфіковані клітини [17, 21, 40, 70].

П ри цитомікроскопічном у дослідж енні 
вмісту пародонтальних кишень у хворих на 
ГП визначався лімфоцитоз на тлі відносного 
зниження кількості макрофагів при незнач
ному збільшенні кількості гранулоцитарних
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лейкоцитів (нейтрофілів). При цьому виявля
лося підвищення фагоцитарного індексу та 
фагоцитарного числа, що є достовірною ди- 
ференційно-діагностичною ознакою функціо
нальної активності нейтрофілів. Лімфоцитоз 
на початковому етапі загострення хронічного 
запального процесу був закономірним яви
щем [38, 40, 50, 63, 76, 81].

Одну з провідних ролей в ініціації та роз
витку запальних реакцій відіграють макрофа
ги. Вони забезпечують фагоцитоз, виділяють 
цитокіни, лізосомальні ферменти, здійсню
ють презентацію  Т-лімфоцитами антигенів 
мікробів, виконують регулюючий вплив на 
Т- і В-лімфоцити. При активації дані клітини 
продукують вільні радикали, активні форми 
кисню, N 0 , цитокіни, хемокіни та інші меді
атори запалення, запускаю ть уродж ену й 
адаптивну імунну відповідь [17, 46, 53, 75]. 
М акрофаги здатні обмінюватися сигналами 
з іншими клітинами імунної системи. Вони 
можуть як стимулювати, так і пригнічувати 
запалення. Хід цього процесу залежить від ре
гуляторного фактора інтерферону-5 (ІФН-5), 
що діє як молекулярний перемикач і визна
чає характер впливу макрофагів на інтен
сивність запалення [3, 46, 71].

Основними продуктами макрофагів є ІЛ-1, 
фактор некрозу пухлини альфа, простаглан
дини Е2 та І2, лейкотрієни В4, С4, Э4 і Е4, акти
ватор плазміногену, лізосомальні ферменти: 
колагеназа, еластаза та катепсини [3].

У ході імунної відповіді нативні макрофаги 
можуть набувати різні функціональні фено- 
типи [64]. Так, класичний М1-фенотип харак
теризується продукцією прозапальних ци- 
токінів та хемокінів, таких, як ФНП-а, ІЛ-1 р, 
ІЛ-6, ІЛ-12, запального білка макрофагів 1а, 
а також підвищеною генерацією N 0  [65, 84]. 
М1-макрофаги є ефекторними клітинами, які 
інтегровані в ТМ-відповідь [58]. Цей фенотип 
вбиває мікроорганізми і пухлинні клітини та 
продукує велику кількість прозапальних ци- 
токінів. Альтернативний М2-фенотип макро
фагів характеризуєтся продукцією антиза- 
пальних цитокінів, таких, як ІЛ-10 і рецептор 
пастки ІЛ-1. Ф ункціональне призначення 
М2-фенотипу полягає в регулюванні запаль
ної відповіді, участі в антитілогенезі, ремоде- 
люванні тканин і відновленні імунного гомео
стазу, поруш еного при запаленні. Е ф ек 
тивн ість  уродж ен ого  ім унітету  істотно

залеж ить від фагоцитарної та міграційної 
активності макрофагів [46].

Дослідження С. В. Ляміної і співавт. (2011) 
показали, що фагоцитарна і міграційна актив
ність М1- і М2-фенотипів макрофагів істотно 
відрізняється [82]. Використання різних хе- 
моатрактантів дозволяє керувати міграцій
ною активністю  м акроф агів. М акроф аги  
М І-ф енотип у  мають більшу ф агоцитарну 
активн істю  по віднош енню  до м ік р о 
організмів, ніж макрофаги М2-фенотипу. Це 
пов 'язано з тим, що М І-макроф аги імуно
логічно орієнтовані на захоплення внутрішньо
клітинних мікробів, таких, як бактерії і віру
си [30], і вони, порівняно з М2-фенотипом, 
мають більше представництво м ікробних 
розпізнавальних рецепторів фагоцитозу [28]. 
М2-фенотип бере участь в ремоделюванні та 
відновленні пошкоджених тканин [31], тому 
більше орієнтований на захоплення мертвих 
фрагментів загиблих клітин [35], бере участь 
у поглинанні апоптотичних клітин [8].

Дані літератури дозволяють вважати, що 
фенотип макрофагів не тільки визначає харак
тер уродженої імунної відповіді, але і значною 
мірою визначає вибір між розвитком ТМ або 
ТЯ2 імунної відповіді [58, 60], а саме: М1-фено- 
тип макроф агів і їх прозапальні цитокіни 
ФНП-а, ІЛ-12 і ІФН-у стимулюють розвиток 
ТЯ0-клітин в Т М -клітини, а М 2-ф енотип 
макрофагів і їх антизапальні цитокіни ІЛ-10 і 
ІЛ-4 в ТЯ2-клітини [1, 85].

Нейтрофіли (поліморфноядерні лейкоцити 
— ПМЯЛ) є важливим елементом неспецифіч
ної захисної системи організму. Після стиму
ляції ПМЯЛ в них відбувається каскад окис- 
нювальних реакцій (респіраторний вибух) з 
утворенням великої кількості вільних ради
калів, що виконують виражену бактерицид
ну дію. Гранули нейтрофілів містять спектр 
речовин , п р и зн ач ен и х  для руйн уван ня  
клітинної стінки бактерій (лізоцим, лакто- 
ферин), і гідролітичні ферменти: протеази, 
пептидази, оксидази, дезоксирибонуклеази і 
ліпази [51]. ПМЯЛ забезпечують швидкі неспе
цифічні захисні реакції в тканинах пародон- 
та. Порівняно з моноцитами і макрофагами, 
які можуть зберігатися місяць або навіть 
роки, нейтрофіли — короткоживучі (2 — 3 год) 
клітини [34, 46, 50].

Одним із механізмів захисту тканин паро- 
донта від бактеріальної інвазії є ексудація [57].
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Після фагоцитування чужорідних частинок 
нейтрофіли зазвичай гинуть, вивільняючи 
біологічно активні речовини. Вони містять 
велику кількість мієлопероксидази, здатної 
окиснювати аніон хлору до гіпохлориту. За
гиблі нейтрофіли разом із клітинним детри
том з тканин, зруйн овани х  запаленням  і 
мікроорганізмами, формують гній. Н агно
єння — розповсюджена ознака запалення в 
пародонті. У минулому пародонтит називали 
альвеолярною піореєю [59, 77].

Активовані нейтрофіли можуть володіти 
цитотоксичністю  для навколиш ніх клітин, 
оскільки продукують цілий ряд цитокінів. На
копичення в яснах цих клітин поєднується з 
посиленою експресією в тканинах ясен ІЛ-1 а, 
ІЛ-1Р, ІЛ-8 і деяких адгезійних молекул, дж е
релом яких можуть бути, крім макрофагів, 
фібробласти, епітеліальні клітини, а також 
самі нейтрофіли [61, 80]. У запалених яснах 
вони експресують також поліфункціональні 
цитокіни — фактор росту судинного ендоте
лію, що відіграє важ ливу роль у процесах 
ангіогенезу, тканинної регенерації і запален
ня [45, 46].

Вивільнені нейтрофілами ферменти здатні 
проявляти літичний ефект не тільки на мікро
організми, а й на сполучнотканинний волок
нистий каркас пародонта, епітеліальні струк
тури, поверхневі структури клітин. Ці ф ер
менти відносяться  до групи м атриксн их  
металопротеїназ, оскільки є відповідальними 
за руйнування екстрацелю лярних молекул 
основної речовини (матриксу) [12, 62, 73].

Фагоцитуючі клітини займають централь
не місце в імунорегуляторних механізмах, 
вони активно інфільтрують тканини в період 
альтерації і ексудації, що вимагає особливої 
уваги клініцистів щодо фагоцитарної актив
ності гранулоцитів. М оноцити-макрофаги 
переважно визначають вид імунного реагу
вання, активуючи лімф оцитарну клітинну 
відповідь [2, 42]. У той же час, окремі дослі
дження показують, що не можна виключати і 
явище апоптозу [48]. Останнє також являєть
ся захисним фактором, оскільки сприяє злу
щенню епітеліальних клітин у зонах хроніч
ного запалення [41].

В иявлено, що «н ей троф ільн а пастка» 
містить багато активних ензимів [66]. Н езва
жаю чи на значну її протимікробну актив
ність, деякі бактерії здатні чинити опір за ра

хунок вироблю ваної ними позаклітинної 
ДНКази. О стання дозволяє стрептококам  
уникати загибелі в «пастці» [69]. Такі ДНКази 
виділяють багато бактерій, що знаходяться в 
порожнині рота: стрептококи, деякі види фу- 
зобактерій і бактероїдів, пептострептококи 
[67]. Захист від мікробної ДНКази — ясенна 
ексудація. Саме поєднання «нейтрофільної 
пастки» і ясенної ексудації дозволяє тканинам 
пародонта тривалий час боротися з мікроб
ною інфекцією [46, 78].

У процесі розвитку дистрофічно-запально
го процесу рівень неспецифічного захисту 
знижується і зростає функція специфічних 
факторів. У більшості випадків спостерігаєть
ся зростання концентрації різних сироватко
вих імуноглобулінів [18], проте у деяких ви
падках їх концентрація не змінюється або 
знижується [44]. Суттєві зміни імунологічної 
си стем и  відзн ачаю ться  п ер еваж н о  при 
значній тривалості дистрофічно-запального 
процесу з подальшим руйнуванням тканин 
пародонта [37].

У патогенезі запального процесу порожни
ни рота велику роль відіграє не тільки н е
специфічний захист, але і специфічний, по
в'язаний з функцією адаптивного імунітету. 
Встановлено, що в слині збільшується концен
трація sIg А, Ig А, IgG, Ig М, підвищений рівень 
ІЛ-8, ІЛ-1а і знижений вміст ІЛ-4 [9, 22, 23, 
52, 56, 74].

Рівень IgG, здатного проникати в тканини, 
виявляється вищим у хворих на пародонтит, 
ніж у здорових осіб. При цьому концентрація 
цього суттєво не відрізняється у пацієнтів із 
різною ефективністю лікування. Концентра
ція IgA у слині виявляється підвищеною у хво
рих на пародонти, порівняно зі здоровими 
особами, при цьому вона є значно підвище
ною у тих хворих, в яких лікування було не 
ефективним. IgM виявляється тільки у хворих 
на пародонтит в окремих випадках [23, 56].

Підвищення концентрації IgG так само як і 
поява IgM у слині хворих на пародонтит, по
в'язане з розвитком запального процесу, вна
слідок якого відбувається підсилення місцево
го синтезу антитіл обох цих класів імуногло
булінів або їх більш активна ексудація у 
зв 'язку з підвищенням проникності судинних 
стінок [27, 33].

Згідно з даними літератури, у людей стар
ших вікових груп істотно змінюється Т-за-
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лежна ланка імунітету зі зменшенням суб- 
популяцій Т-лімфоцитів [22]. Відзначається 
загальна тенденція до наростання вмісту іму- 
ноглобулінів, особливо ІдА [16]. Однозначно 
збільшується концентрація проатерогенних 
факторів, до яких відносяться ШБ-у, ІЛ-10, 
ІЛ-5, ІЛ-8, ІЛ-12, ІЛ-18 [5, 22].

М ожна вважати, що в таких хворих має 
місце гіперергічна імунна відповідь, яка може 
призводити до пошкодження здорових тка
нин пародонта, погірш ення репаративних 
процесів, проникності та мікроциркуляції су
дин і виникнення алергічних реакцій, що мо
жуть бути одним із факторів неефективного 
лікування [27].

Зокрема, клітинноопосередковані імунні 
реакції перш за все можуть викликати цито
токсичні ефекти на клітини пародонтопато- 
генного комплексу, що вплине на ступінь 
активності запалення і резорбції міжальвео- 
лярних перегородок. Таким чином, первинні 
фактори уродженого, неспецифічного захис
ту тканин, клітинноопосередковані імунні
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