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【摘要】 牙周炎导致牙周组织发生不可逆性破坏是外在致病因素与内在免疫应答失衡的结果。巨噬细胞作

为人体免疫细胞，在牙周炎的发生发展中发挥促炎与抗炎双重作用。患者牙周组织微环境内的病原菌、炎症

因子、中性粒细胞可显著影响巨噬细胞代谢和功能状态，而巨噬细胞的状态又能反过来调节疾病进程。病原

菌通过激活 NF⁃κB 信号通路促使巨噬细胞向 M1 促炎型极化并发生焦亡，进而形成诱导牙周组织破坏的微环

境。随着牙周炎的发展，大量凋亡中性粒细胞被巨噬细胞识别、吞噬（胞葬），该过程能够抑制 NF⁃κB 信号通

路，同时激活核受体 PPAR、LXR，利于向 M2 抗炎型极化并进一步增强巨噬细胞胞葬活性，从而限制组织炎症

性损伤并促进修复。近年来以调节巨噬细胞为核心的牙周炎治疗策略得到了广泛关注，具体手段包括基因

敲除、纳米粒子、外泌体、miRNA、多不饱和脂肪酸饮食等等。本文就巨噬细胞极化、焦亡、胞葬与牙周炎的关

系进行综述，为牙周炎的治疗提供参考。
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【Abstract】 The irreversible destruction of periodontal tissue caused by periodontitis is the result of an imbalance be⁃
tween external pathogenic factors and the internal immune response. As human immune cells, macrophages have both 
pro⁃ and anti⁃inflammatory roles in the occurrence and development of periodontitis. Pathogenic bacteria, inflammatory 
cytokines, and neutrophils in the periodontal microenvironment can significantly affect the metabolism and functional 
status of macrophages, and the status of macrophages can regulate disease processes. By activating the NF⁃κB signaling 
pathway, the bacteria cause macrophages to undergo M1 proinflammatory polarization and pyroptosis, forming a microen⁃
vironment that induces periodontal tissue destruction. With the development of the disease, numerous apoptotic neutro⁃
phils are recognized and phagocytized by macrophages (i.e. efferocytosis), which can both inhibit the NF⁃ κB pathway 

微信公众号

牙周炎中巨噬细胞极化、焦亡、胞葬的研究进展

贺欣然 1， 李元 1， 张武阳 1， 安莹 2， 薛洋 1

1. 口颌系统重建与再生全国重点实验室，国家口腔疾病临床医学研究中心，陕西省口腔疾病临床医学研究中心，

空军军医大学口腔医院颌面外科，陕西 西安（710032）； 2. 口颌系统重建与再生全国重点实验室，国家口腔疾病

临床医学研究中心，陕西省口腔疾病国际联合研究中心，空军军医大学第三附属医院牙周病科，陕西  西安

（710032）

［DOI］10.12016/j.issn.2096⁃1456.202330511 · 综述 ·

·· 886



口腔疾病防治 2024年 11月 第 32卷 第 11期
Journal of Prevention and Treatment for Stomatological Diseases, Nov. 2024, Vol.32 No.11  http://www.kqjbfz.com      

and activate the nuclear receptors PPAR and LXR, promoting the anti⁃inflammatory polarization of M2 and further en⁃
hancing the efferocytosis activity of macrophages. As a result, these treatments can limit tissue inflammatory damage 
and promote tissue repair. In recent years, periodontitis treatment strategies focusing on macrophage regulation have re⁃
ceived extensive attention, including gene knockout, nanoparticles, exosomes, miRNA, and polyunsaturated fatty acid di⁃
ets. In this article, we review the specific role of macrophages in periodontitis from three aspects, including macrophage 
polarization, pyroptosis, and efferocytosis, which may improve our understanding of periodontitis and provide possible di⁃
rections for periodontitis treatment strategies.
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牙周炎是一种多因素参与的慢性炎症性疾

病［1］，患病率为 62%［2］，如何有效控制疾病进展是

亟待解决的问题［3］。在牙周组织发生感染时，作为

机体的固有免疫细胞，巨噬细胞在牙龈卟啉单胞

菌脂多糖（lipopolysaccharides，LPS）刺激下向 M1 促

炎型极化，以帮助宿主对抗病原体。随着疾病发

展，会有更多巨噬细胞向 M2 抗炎型极化，参与组

织修复。巨噬细胞通过调节自身极化、焦亡、胞葬

状态，发挥着吞噬病原菌、清除凋亡细胞、分泌炎

症因子、刺激骨吸收等多重作用，因而与牙周炎病

程进展密切相关。目前通过调控巨噬细胞极化、

焦亡、胞葬状态进行牙周炎治疗是研究热点。本

文就巨噬细胞极化、焦亡、胞葬与牙周炎的关系进

行综述，为牙周炎的治疗提供参考。

1  巨噬细胞极化与牙周炎的关系

巨噬细胞具有异质性，根据功能可分为促炎

型（M1 型）和抗炎型（M2 型）。巨噬细胞极化是一

个动态、连续过程，M1、M2 是极化的两种极端情

况。微环境发生变化时，巨噬细胞可迅速从 M1 型

转变为 M2 型，反之亦然［4］。极化状态与特征性的

代谢通路密切相关。正常条件下，巨噬细胞通过

三羧酸循环产生能量以满足生理需求，但经 LPS 体

外刺激后，巨噬细胞进行代谢重编程，转变为依赖

糖酵解产能［5］，进而向 M1 极化。增强巨噬细胞氧

化磷酸化或抑制糖酵解均可实现 M1 向 M2 的转

变［6］。代谢重编程过程除了伴随巨噬细胞表型的

转换，还有大量以柠檬酸、琥珀酸为代表的中间产

物产生［7］，其可进一步调控炎症相关基因白细胞介

素 1β（interleukin⁃1β，IL⁃1β）的表达［8］，参与调控炎

症过程（图 1）。

动物和临床研究均发现，慢性牙周炎牙龈组

织样本中 M1 型巨噬细胞特异性标志物诱导一氧

化氮合酶（inducible nitric oxide synthase，iNOS）和

信号传导和转录激活因子 1（signal transducer and 
activator of transcription 1，STAT1）的水平显著升高

且慢性牙周炎患者的龈沟液更利于单核细胞的浸

润与 M1 极化［9⁃10］，提示 M1 参与了牙周炎症反应和

组织损伤。当通过基因敲除（C3ar 或 Cth 基因）或

功能抑制等方式阻断 M1 极化时，小鼠实验性牙周

炎也可被阻断［11⁃12］。

M2 型巨噬细胞可分泌白细胞介素 10（interleu⁃
kin⁃10，IL⁃10）、转化生长因子 β（transforming growth 
factor⁃β，TGF⁃β）等抗炎因子，参与牙周组织的免疫

调节和再生修复，因而有学者认为 M1/M2 的比例

失衡亦是导致牙周炎的重要因素。研究发现牙周

炎牙龈组织中 M1 型巨噬细胞比例增高，而 M2 型

巨噬细胞比例较低，M1/M2 比值高于健康组织［12］。

据此有学者将 M2 型巨噬细胞注射到牙周炎小鼠

的龈沟内，使 M1/M2 比值接近于健康牙周组织水

平［13］，结果有效缓解了牙周炎症状。

目前，大量研究尝试通过调控巨噬细胞极化，

达到改善炎症微环境、抑制骨质丢失、促进骨形成

的 目 标［14］ ，例 如 ，局 部 应 用 金 纳 米 粒 子

（AuNPs）［15］、白藜芦醇和 20（S）⁃原醇二醇复合纳米

粒子（RES@PPD NPs）［16］、外泌体［17］、脑信号蛋白

3A（Sema3A）［18］或 miR⁃126 模拟物［19］等。其中，纳

米粒子经胞吞进入巨噬细胞内部直接调节细胞代

谢，miR⁃126 模拟物靶向抑制蛋白激酶 MEKK2，二
者均可显著抑制 M1 型巨噬细胞 NF⁃κB 通路。脑
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信号蛋白 3A 则是通过激活 PI3K/AKT/mTOR，促进

更多巨噬细胞向 M2 极化。此外，上述物质亦可通

过清除活性氧（reactive oxygen species，ROS）［16］、促

进巨噬细胞分泌骨形态发生蛋白 2［15］或趋化因

子［17］等方式调节宿主免疫，有效缓解组织损伤（图1）。

但是，通过调节巨噬细胞极化状态治疗牙周炎的

策略目前仍处于探索阶段且存在一定争议。部分

学者认为动物模型来源的巨噬细胞极化状态与人

类存在差异［20］。巨噬细胞的极化状态依赖于局部

微环境［21］，而这种环境在体外难以完全模拟。此

外，外源物质调节巨噬细胞极化状态的具体机制

仍不明晰，增加了药物研究的复杂性。

Lipopolysaccharide (LPS) transmits signals by binding to Toll ⁃ like re⁃
ceptors, which can activate transcription factors NF⁃κB and HIF 1α di⁃
rectly or indirectly to participate in gene regulation, and then promotes 
the release of pro⁃inflammatory cytokines such as IL⁃1β, TNF⁃α, and 
IL ⁃ 6, leading to M1 polarization (red lines). The external substances 
miR⁃126, RES@ PPD NPs, AuNPs, and Sema3A could block the ex⁃
cessive release of proinflammatory cytokines by inhibiting the tran⁃
scription factors NF⁃κB and HIF 1α. PDLSC secretomes can stimulate 
the nuclear receptor PPAR and transcription factor STAT6, increasing 
the release of IL⁃10 and TGF⁃β and promoting M2 polarization (green 
lines), which play a therapeutic role in periodontitis. TLR: toll⁃like re⁃
ceptor; HIF 1α: hypoxia inducible factor 1α; IL ⁃1β: interleukin ⁃1β; 
TNF⁃ α: tumor necrosis factor receptor ⁃ α; IL ⁃6: interleukin ⁃6; MIR ⁃

126: microRNA⁃126; MEKK2: mitogen⁃activated protein kinase kinase kinase 2; RES @ PPD NP: resveratrol nanoparticles loaded with 20(S)⁃pro⁃
topanaxadiol; AuNPs: gold nanoparticles; Sema3A: semaphorin 3A; PI3K: phosphatidylinositide3⁃kinases; AKT: protein kinase B; mTOR: mamma⁃
lian target of rapamycin; PDLSCs: periodontal ligament stem cells; ROS: reactive oxygen species; MAPK: mitogen⁃activated protein kinase; iNOS: 
inducible nitric oxide synthase; PPAR: peroxisome proliferator activated receptor; STAT6: signal transducer and activator of transcription 6; IL⁃10: 
interleukin⁃10; TGF⁃β: transforming growth factor⁃β

Figure 1 Relationship between macrophage polarization and periodontitis
图 1 巨噬细胞极化与牙周炎的关系 

2  巨噬细胞焦亡与牙周炎的关系

细胞焦亡是一种由炎症小体介导的程序性细

胞死亡方式，是机体固有免疫应答的重要组成部

分。NLRP3 作为一种经典炎症小体，通过 NLRP3
模式识别受体识别微生物结构并激活效应蛋白

caspase⁃1，促进细胞焦亡发生并伴随大量 IL⁃1β 和

IL⁃18 的释放（图 2）。焦亡时，细胞发生裂解，从而

限制了病原体在细胞内的生存和增殖［22］，伴随释

放的炎症因子可进一步调节免疫细胞趋化及细胞

因子的产生。然而，过量的炎症因子会激发骨吸

收等牙周组织破坏行为［23］，而在动物模型上抑制

巨噬细胞焦亡可一定程度上缓解牙周炎症［24］，提

示焦亡与牙周炎密切相关。

临床研究发现，牙周炎患者牙龈组织中 NLRP3 
mRNA 水平是健康受试者的 4.3 倍，且炎症因子

IL⁃1β、IL⁃18 的水平与 NLRP3 水平呈正相关［25］。利

用牙龈卟啉单胞菌体外刺激人单核细胞后，NLRP3 
mRNA 水平随细菌量的增加而增加［25］。研究发现

牙龈卟啉单胞菌可通过激活巨噬细胞内的 NLRP3
促进焦亡，引发牙周组织的病理性损伤；且敲除牙

周炎小鼠 Nlrp3 基因可使炎症因子分泌减少，骨保

护素增加，牙槽骨吸收症状得到有效缓解［26］。这

说明牙周炎条件下，巨噬细胞过度焦亡会导致牙

周组织损伤。非经典焦亡途径也参与了牙周炎的

发生、发展。牙周炎患者的牙周组织中 caspase⁃4
被异常激活［27］，且阻断非经典凋亡途径，减轻牙周

组织损伤［28］（图 2）。

研究证实体内血糖水平与牙周炎的进展和组

织破坏程度呈正相关［29］，可能与牙龈组织中 NLRP3
炎症小体介导的巨噬细胞焦亡增强有关［30⁃31］，抑制

NLRP3 后组织破坏减轻［32］。而糖尿病条件下炎症

小体活性增加的原因可能与高血糖导致的缺氧环

境以及晚期糖基化产物蓄积有关［33］。Shao 等［34］研

究发现高血糖水平会同时对巨噬细胞表型产生影

响，多种配体通过结合细胞表面 Toll 样受体激活下
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Hyperglycemia can activate the transcription factor NF⁃ κB by AGEs, 
ROS, and hypoxia. They activate the protease caspase ⁃ 1 through the 
classical inflammasome NLRP 3 pathway, leading to macrophage py⁃
roptosis. In addition to the classical inflammasome pathway, LPS can 
activate non ⁃ classical inflammasome caspase ⁃ 4 directly to promote 
macrophage pyroptosis, the release of inflammatory cytokines such as 
IL⁃1 βand IL⁃18, and stimulate inflammation. AGEs: advanced glyca⁃
tion end products; TLR: toll⁃like receptor; ROS: reactive oxygen spe⁃
cies; LPS: lipopolysaccharide; NLRP3: NLR family pyrin domain con⁃
taining 3; pro⁃IL⁃1β: interleukin⁃1β precursors; pro⁃IL⁃18: interleukin⁃
18 precursors; IL⁃1β: interleukin⁃1β; IL⁃18: interleukin⁃18; GSDMD: 
gasdermin

Figure 2 Relationship between macrophage pyroptosis and periodontitis
图 2 巨噬细胞焦亡与牙周炎的关系

游 NF⁃κB 信号通路，促进 TNF⁃α 等炎症因子释放，

发挥促炎功能。高血糖诱发巨噬细胞焦亡，促进

炎症因子释放增加，且一定程度上降低其吞噬能

力。牙结石作为牙周炎的另一促进因素，其表面

始终存在非矿化生物膜，能够捕获大量细菌、病

毒、食物残渣等，不断刺激牙龈组织产生炎症。

Montenegro 等［35］研究发现，牙周炎患者口内牙结石

可通过激活人外周血单核细胞焦亡，增加炎症因

子 IL⁃1β 分泌，从而揭示了牙结石促进牙周炎的一

种潜在机制（图 2）。

3  胞葬作用与牙周炎的关系

牙周炎发病时，中性粒细胞最先被募集到感

染部位，发挥抗炎作用后发生凋亡。巨噬细胞识

别并吞噬凋亡中性粒细胞的过程被称为胞葬。胞

葬发生时，暴露于凋亡细胞表面的磷酯酰丝氨酸

（phosphatidylserine，PS）与巨噬细胞表面受体结合，

促进胞内吞噬体形成。降解中性粒细胞的过程会

释放大量蛋白质、核苷酸、碳水化合物和脂质进入

巨噬细胞代谢、能量循环，调节巨噬细胞向抗炎型

转换［36⁃37］。脂肪酸经线粒体氧化后改变了 NAD+/
NADH 平衡，促进巨噬细胞释放抗炎介质［38］；蛋白

质代谢过程中产生腐胺协助激活 Rac1，可提高巨

噬细胞吞噬能力［39］；巨噬细胞糖酵解产生的乳酸

在增强自身胞葬活性［40］的同时可调控周围巨噬细

胞发挥抗炎作用［41］（图 3）。因此胞葬作用对维持

组织稳态具有重要意义［42］，不但可以防止大量毒

性物质向外释放导致继发性坏死，还可以终止炎

症反应、促进自我耐受、激活炎症消散途径。胞葬

受损会导致炎症加剧［42］。提示胞葬作用异常与牙

周炎的发生、发展密切相关，具体分为细胞募集异

常与胞葬作用活性调节异常两大类。

3.1  中性粒细胞/巨噬细胞募集异常

中性粒细胞缺乏所致的胞葬作用降低与牙周

炎密切相关。白细胞黏附缺陷 ⁃1 型（leukocyte ad⁃
hesion deficiency⁃type 1，LAD1）是由于 ITGB2（CD18）
基因突变引起中性粒细胞外周组织募集障碍的一

种遗传性疾病［43］。Kajikawa 等［44］发现 LAD1 患者因

胞葬作用缺陷无法产生抗炎信号，导致体内 IL⁃23/
IL⁃17 轴过度激活，牙龈组织内高水平 IL⁃23/IL⁃17
是引起损伤的直接原因，因此 LAD1 患者表现为快

速进展的牙龈炎及牙周炎。而在 CD18−/−小鼠牙周

炎模型中，通过中性粒细胞移植或直接激活胞葬

作用相关受体，可在一定程度上改善牙周炎引发

的组织损伤，这也提示激活胞葬作用受体，如：肝 X
受体（liver X receptor，LXR）、过氧化物酶体增殖物

激活受体（peroxisome proliferator activated receptor，
PPAR）等，有望成为治疗 LAD1 患者牙周炎的潜在

策略［44］。

中性粒细胞/巨噬细胞过度募集亦可能加重牙

周炎。研究发现，干扰素诱导蛋白 16（iInterferon⁃
inducible protein 16，IFI16）基因变异会增强人内皮

细胞对牙周病原体的反应，分泌更多的中性粒细

胞/巨噬细胞趋化因子，导致中性粒细胞/巨噬细胞

过度募集，显著增加此类人群牙周炎患病风险和

严重程度［45］。Ifi204（小鼠 IFI16 同源物）⁃/⁃牙周炎小

鼠牙龈组织中 IL ⁃ 1β 水平升高，牙槽骨丢失增
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加［46］。由此可知，即使胞葬具有抑制免疫细胞过

度募集的作用，但效果有限。倘若无法平衡中性

粒细胞过度募集的趋势，牙周组织炎症仍会发生、

发展。

3.2  胞葬作用活性调节异常

胞葬作用活性调节异常所致的牙周组织中性

粒细胞蓄积是导致牙周组织损伤的重要原因之

一，且损伤程度具有明显的个体差异性。

内源性特异性促炎症消退介质（specialized pro
⁃resolving mediators，SPMs）是一类具有强大抗炎潜

能物质（脂氧素、保护素、消退素等）的总称，由不

饱和脂肪酸代谢生成，在胞葬作用活性调控中发

挥重要作用。牙周炎患者唾液中脂氧素 A4（lipox⁃
in A4，LXA4）的水平显著降低［47］，提示牙周炎的发

生与低水平 LXA4 所导致的胞葬活性不足有关［48］。

Stańdo 等［49］发现，非手术治疗期间牙周炎患者通过

高剂量的多不饱和脂肪酸饮食提高体内 SPMs 水

平，可显著减少牙周袋深度，并提高临床附着水

平［50］（图 3）。进一步探究发现，外源 RvD2 注射可

有效降低牙周炎小鼠牙龈组织内促炎细胞因子

IFN⁃γ、TNF⁃α 浓度，促进 M2 极化的关键蛋白 IRF4
水平升高并伴随中性粒细胞数量降低［51］。由此推

测，通过补充 SPMs 增强胞葬活性有望成为未来牙

周炎治疗的潜在方向。

另外，胞葬过程中巨噬细胞代谢负荷加重，降

解凋亡中性粒细胞可激活一系列转录调节因子核

受体（即胞葬受体），如：LXRα、LXRβ、PPARγ、
PPARδ 和 RXRα，促进炎症消散。激活的 LXR 可直

接抑制 IL⁃23/IL⁃17/G⁃CSF 细胞因子级联反应，从而

减少中性粒细胞蓄积造成的组织损伤［52］。与此同

时，激活 PPAR 受体能够通过增加巨噬细胞表面凋

亡受体 MerTK 表达进一步提高胞葬活性，同时诱

导抗炎基因 IL⁃10表达［53］。动物实验中，将 GW3965
（LXR 激动剂）和 GW0742（PPAR 激动剂）注射到牙

周炎小鼠牙龈组织内，可观察到局部炎症细胞数

量减少、骨质丢失减轻［44］。综上，牙周炎的发生可

能与调节信号异常所导致的巨噬细胞胞葬活性不

足有关，内源性脂质抗炎介质水平下降或胞葬受

体激活障碍导致的抗炎信号受损，都有可能促进

牙周炎症（图 3）。  

Macrophages recognize phosphatidylserine (PS) on the surface of neu⁃
trophils through the MerTK receptor and phagocytize apoptotic neutro⁃
phils (i.e. efferocytosis), before decomposing them to produce arginine, 
glucose, and lipids. The metabolism of arginine and glucose can in⁃
crease the phagocytosis activity of macrophages. By inhibiting NF⁃ κB 
and activating the nuclear receptors LXR and PPAR, lipids can pro⁃
mote M2 polarization, inhibit neutrophil recruitment, and increase the 
expression of IL⁃10 and MerTK. Exogenous supplementation of polyun⁃
saturated fatty acids such as EPA and DHA leads to their transforma⁃
tion in vivo to produce SPMs that exert anti⁃inflammatory effects by in⁃
hibiting NF⁃κB, whereas GW3965 (LXR agonist) and GW0742 (PPAR 
agonist) exert anti⁃inflammatory effects by activating nuclear receptors 
directly. MerTK: c⁃mer proto⁃oncogene tyrosine kinase; ATP: adenos⁃

ine triphosphate; Rac 1: ras⁃related C3 botulinum toxin substrate 1; NAD: nicotinamide adenine dinucleotide; LXR: liver X receptor; PPAR: per⁃
oxisome proliferator activated receptor; EPA: eicosapentaenoic acid; DHA: docosahexaenoic acid; SPMs: specialized pro⁃resolving mediators

Figure 3 Relationship between macrophage efferocytosis and periodontitis
图 3 巨噬细胞胞葬与牙周炎的关系

MerTK

MerTK

4  结  语
巨噬细胞极化、焦亡、胞葬与牙周炎的发生发

展有关（图 4）。牙周炎病原菌侵入时，LPS 可直接

或间接激活核转录因子 HIF 1α 及 NF⁃κB，诱导下

游促炎细胞因子 IL⁃1β、TNF⁃α 合成释放，NF⁃κB 的

激活也使 NLRP3 的表达增加［25］，即巨噬细胞向 M1
极化的同时焦亡活性增加［5］，从而激发炎症。随着

疾病进展，大量凋亡中性粒细胞被巨噬细胞识别、

吞噬（即胞葬），该过程激活核受体 PPAR、LXR，同

时对 NF⁃κB 信号通路产生抑制，在减少促炎因子

的同时促进 IL⁃10、TGF⁃β 等抗炎因子的分泌，即巨

噬细胞向 M2 极化的同时胞葬活性增加，共同促进

牙龈内炎症消散、组织修复。通过外源补充 SPMs
可同时增强胞葬活性、抑制焦亡并促进 M2 极
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Macrophage polarization, pyroptosis, and efferocytosis are all involved 
in the occurrence and development of periodontitis, and there are mu⁃
tual and inseparable regulatory mechanisms among them. LPS, hyper⁃
glycemia, and other external factors can stimulate the metabolic repro⁃
graming of macrophages and activate a series of transcription factors 
(STAT1, NF ⁃ κB, HIF ⁃ 1α), which promote iNOS synthesis, an in⁃
crease in NLRP3, and the release of a variety of proinflammatory cyto⁃
kines, thus promoting an increase in the pyroptosis activity of macro⁃
phages and M1 polarization (left side). In contrast, after phagocytizing 
and metabolizing apoptotic neutrophils, the metabolites in macro⁃
phages promote the synthesis and secretion of anti⁃inflammatory cyto⁃
kines by activating nuclear receptors (PPAR, LXR) and inhibiting NF⁃
κB, thereby further enhancing the efferocytosis activity of macro⁃

phages and promoting M2 polarization (right side). LPS: lipopolysaccharides; PS: phosphatidylserine; MerTK: c⁃mer proto⁃oncogene tyrosine ki⁃
nase; ROS: reactive oxygen species; STAT1: signal transducer and activator of transcription 1; HIF⁃1α: hypoxia inducible factor⁃1α; iNOS: in⁃
ducible nitric oxide synthase; PPAR: peroxisome proliferator activated receptor; LXR: liver X receptor; iNOS: inducible nitric oxide synthase; 
NLRP3: NLR family pyrin domain containing 3; IL⁃1β: interleukin⁃1β; IL⁃18: interleukin⁃18; TNF⁃α: tumor necrosis factor receptor⁃α; IL⁃10: 
interleukin⁃10; TGF⁃β: transforming growth factor⁃β

Figure 4 Relationship between macrophage polarization, pyroptosis, efferocytosis, and periodontitis
图 4 牙周炎进程中巨噬细胞极化、焦亡、胞葬之间的关系

Metabolicreprogramming

化［54⁃55］，从而缓解临床症状。因此，削弱 M1 促炎作

用，调节巨噬细胞极化至平衡状态［15⁃19］；抑制巨噬

细胞焦亡，避免促炎因子大量释放［27⁃29］；调节胞葬

活性达正常水平［49⁃51］等治疗策略应运而生。但面

临的主要问题是巨噬细胞功能状态的具体调控机

制仍不明晰；外源物质参与调节巨噬细胞的效果

受多因素干扰，且调节巨噬细胞向抗炎状态发展，

在减轻组织损伤的同时是否带来了细菌增殖扩散

的不利影响仍需进一步明确。
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