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摘  要 

种植体周围炎作为口腔种植领域最常见的生物并发症，其病理进程与机体免疫应答的动态失衡密切相关。

本文系统梳理2020年以来PubMed、Embase等数据库中的前沿研究，从分子、细胞及组织层面深入剖析

免疫应答在种植体周围炎发生发展中的核心调控机制，探讨宿主遗传背景、种植体界面特性及全身系统

性疾病等多维因素对免疫微环境的影响。研究聚焦于免疫细胞与细胞因子在炎症初始阶段的级联反应，

解析NF-κB、MAPK等关键信号通路的激活机制，以及免疫应答对破骨/成骨细胞活性的双向调控作用。

本综述旨在为种植体周围炎的精准防治提供理论支撑，助力提升口腔种植修复的长期临床效果。 
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Abstract 
Peri-implantitis, as the most common biological complication in the field of oral implants, is closely 
related to the dynamic imbalance of the immune response in the body. This article systematically 
reviews the cutting-edge research in databases such as PubMed and Embase since 2020, and deeply 
analyzes the core regulatory mechanisms of the immune response in the occurrence and development 
of peri-implantitis from the molecular, cellular and tissue levels. It also explores the influence of multi-
dimensional factors such as host genetic background, implant interface characteristics and systemic 
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diseases on the immune microenvironment. The research focuses on the cascade reaction of immune 
cells and cytokines in the initial stage of inflammation, and analyzes the activation mechanism of key 
signaling pathways such as NF-κB and MAPK, as well as the bidirectional regulatory effect of the immune 
response on osteoclast/osteoblast activity. This review aims to provide theoretical support for the 
precise prevention and treatment of peri-implantitis and help improve the long-term clinical effect 
of oral implant restoration. 
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1. 引言 

种植体周围炎作为口腔种植修复术后最常见的生物性并发症，以种植体周围软组织炎症浸润与进行

性骨组织吸收为典型病理特征，病情进展可引发种植体微动、骨结合失效甚至种植体脱落。近年来研究

表明，免疫应答失衡是驱动疾病进展的关键因素：在生理状态下，机体通过固有免疫与适应性免疫的协

同作用，识别并清除种植体表面病原体，维持局部微生态稳态；而当免疫调控机制异常时，过度激活的

炎症级联反应(如 IL-1β、TNF-α等促炎因子的持续性高表达)将打破骨代谢平衡，诱导破骨细胞异常活化，

加速骨组织吸收进程[1]。深入了解免疫应答在种植体周围炎中的作用及影响因素，对预防和治疗该疾病

具有重要意义。 

2. 免疫应答在种植体周围炎中的作用 

2.1. 初始免疫反应 

种植体植入后，口腔内的细菌及其产物(如脂多糖)会刺激种植体周围组织的免疫细胞，如巨噬细胞、

树突状细胞等。这些细胞表面的模式识别受体(如 TLRs)识别病原体相关分子模式后，迅速激活并释放炎

性细胞因子(如 IL-1β、TNF-α)，引发局部炎症反应[2]。多项临床研究及动物实验证实，在种植体周围炎

病理进程的初始阶段，IL-1β与 TNF-α呈现特征性浓度骤升，它们可促进血管扩张和通透性增加，使更多

的免疫细胞(如中性粒细胞)迁移到感染部位，吞噬细菌并释放蛋白酶等物质，这些蛋白酶在清除细菌的同

时，也会对周围的结缔组织和骨组织造成损伤[3]。 

2.2. 信号通路调节 

在种植体周围炎的病理进程中，多种信号传导通路构成复杂调控网络，其功能失衡直接影响疾病进

展。NF-κB 信号通路作为炎症级联反应的核心枢纽，在病原体刺激下呈现显著激活状态：当口腔致病菌

释放的脂多糖与免疫细胞表面 Toll 样受体结合后，通过髓样分化因子 88 依赖途径激活 IκB 激酶复合物，

促使抑制蛋白 IκB 磷酸化降解，进而释放 NF-κB 二聚体并转位入核。这一过程驱动 IL-1β、TNF-α 等促

炎基因的转录表达，同时上调基质金属蛋白酶水平，加剧结缔组织破坏与骨吸收进程[4]。Wnt/β-catenin
信号通路也与种植体周围炎相关。该通路的异常激活会影响骨代谢平衡，促进破骨细胞的分化和活性，

抑制成骨细胞的功能，从而导致种植体周围骨组织的吸收[5]。 
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2.3. 骨代谢失衡 

免疫细胞分泌的炎性细胞因子在种植体周围炎病理进程中，通过构建复杂的细胞调控网络，对骨代

谢稳态产生双向破坏效应。IL-6、RANKL 等因子可激活破骨细胞前体细胞，促进其分化为成熟的破骨细

胞，进而使骨组织发生吸收。而与此同时，成骨细胞的活性受到抑制，骨形成进程减缓。这种骨代谢的

失衡是种植体周围炎导致骨组织丧失的关键机制之一，最终影响种植体的稳定性[6]。 

3. 影响免疫应答的因素 

3.1. 宿主因素 

个体的基因背景差异会影响免疫应答的强度和方式。某些基因多态性(如 IL-1 基因多态性)可能使个

体对炎症反应更为敏感，更易发生种植体周围炎。携带特定基因型的患者，其免疫细胞产生的炎性细胞

因子水平可能更高，炎症反应更强烈，导致组织破坏更严重[7]。随着年龄的增长，人体的免疫系统功能

会发生变化，免疫细胞的数量和活性有所下降，但慢性炎症状态可能更易出现。老年患者种植体周围炎

的发病率相对较高，且炎症反应和骨吸收的模式与年轻患者有所不同。此外，性别因素也可能影响免疫

应答。研究发现，女性在绝经后，由于激素水平的变化，骨代谢受到影响，可能增加种植体周围炎的风

险，并且其免疫应答特点与男性存在差异，如雌激素对免疫细胞的调节作用不同[8]。 

3.2. 局部因素 

种植体的表面工程特性，包括纳米级拓扑结构、化学成分设计及生物活性涂层，构成了与免疫细胞

相互作用的关键界面。粗糙的种植体表面可能为细菌提供更多的黏附位点，但也可能促进免疫细胞的募

集和活化[9]。一些研究表明，经过特殊处理的钛合金种植体表面(如羟基磷灰石涂层)可以调节免疫细胞

的反应，减少炎症反应，促进骨结合。种植体表面的化学成分会影响蛋白质的吸附，进而影响免疫细胞

的识别和黏附，不同的涂层材料可能具有不同的免疫调控作用[10]。而牙菌斑作为种植体周围炎的主要致

病因素，其控制情况与免疫应答密切相关。良好的口腔卫生习惯可减少牙菌斑的积聚，降低细菌及其产

物对免疫系统的刺激，从而减轻炎症反应。若牙菌斑控制不佳，细菌负荷持续增加，会不断激活免疫应

答，导致炎症反应加剧，并且可能诱导耐药菌的产生，使炎症更难控制[11]。不同种类的细菌在引发免疫

应答方面存在差异，一些具有强毒力因子的细菌(如牙龈卟啉单胞菌)可更强烈地激活免疫细胞，产生更多

的炎性介质[12]。种植修复后的咬合力学环境与免疫微环境存在显著的双向交互作用。过大咬合力或异常

咬合关系可在种植体周围组织中产生非生理性机械应力，这种应力刺激通过力学–生物学信号转导机制

重塑局部免疫状态。当应力超过生理阈值(>150 N)时，种植体周围骨组织产生微损伤，导致组织间液流动

异常引发局部缺血缺氧，激活细胞内缺氧诱导因子(HIF-1α)通路，促使成纤维细胞和免疫细胞释放 IL-6、
TNF-α等炎症介质[13]。 

3.3. 全身因素 

全身性疾病与药物干预构成了影响种植体周围炎免疫应答的重要系统性因素。以糖尿病为例，高血

糖环境，这有利于细菌生长，并且会影响免疫细胞的功能[14]。高血糖可抑制中性粒细胞的吞噬和杀菌能

力，使机体对细菌感染的抵抗力下降，容易引发种植体周围炎。糖尿病患者的炎症反应可能更为复杂，

慢性炎症状态和氧化应激水平升高，进一步加剧组织破坏[15]。自身免疫性疾病(如类风湿性关节炎、系

统性红斑狼疮)患者的免疫系统功能紊乱，为种植体周围炎的发生发展带来独特挑战[16]。这些疾病患者

本身的免疫系统紊乱，炎症反应过度，在种植体周围炎发生时，其免疫反应可能更难以控制，炎症持续

时间更长，骨吸收更严重。某些药物的使用也会干扰免疫应答过程。例如，长期使用糖皮质激素可抑制
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免疫细胞的活性，减少炎性细胞因子的产生，但同时也可能降低机体的免疫防御能力，使细菌感染更容

易发生，并且影响组织的修复和再生[17]。抗生素的使用在控制细菌感染方面起重要作用，但不合理的抗

生素使用可能导致菌群失调，使耐药菌滋生，进而影响免疫应答和种植体周围炎的治疗效果。一些免疫

抑制剂(如环孢素)虽能有效控制自身免疫疾病，但通过抑制 T 细胞 IL-2 分泌和 NFAT 信号通路，使机体

抗感染能力降低，种植体周围炎发生时的组织修复进程显著延缓。这些系统性因素的协同作用，提示临

床需建立个性化免疫调节策略，以改善种植治疗预后[18]。 

4. 小结与展望 

免疫应答作为种植体周围炎病理进程中的核心调控网络，贯穿疾病发生、发展及转归的全周期。深

入理解免疫应答的作用机制，包括初始免疫反应的激活、信号通路的调节以及骨代谢的失衡，有助于我

们精准把握种植体周围炎的病理生理过程[19]。同时，全面认识影响免疫应答的多种因素，从宿主的基因

遗传、年龄、性别，到局部的种植体表面特性、牙菌斑控制情况、咬合力和种植体位置，以及全身的系统

性疾病和药物使用等，为制定个性化的防治策略提供了多维度的视角。通过筛选具有免疫调控功能的钛

合金、采用飞秒激光制备纳米仿生表面，实现材料界面的炎症调控；结合术前免疫功能检测与数字化咬

合设计，制定个性化治疗方案；术后强化多学科协作管理，针对系统性疾病患者实施血糖控制联合局部

抗生素缓释治疗，以期达到最佳的治疗效果，改善患者的预后，提升患者的生活质量[20]。 
随着免疫学与多学科交叉研究的深入推进，免疫应答在种植体周围炎中的时空调控机制有望获得系

统性解析。这一理论突破将为靶向免疫治疗策略的革新提供关键支撑，驱动临床诊疗模式从“经验性治

疗”向“精准免疫调控”转变。例如，基于对特定信号通路的深入理解，研发能够精准阻断过度炎症反应

或促进骨组织再生的靶向治疗药物；探索利用生物材料和组织工程学技术，构建具有免疫调控功能的种

植体周围微环境，促进组织修复和再生。随着基础研究成果向临床应用的加速转化，结合多组学技术(转
录组学、代谢组学)建立个性化诊疗模型，有望显著提升种植体长期留存率。这种基于免疫调节的精准治

疗策略，不仅将推动口腔种植技术迈向新高度，更为改善患者的生活质量、实现功能与美学的双重修复

目标提供了创新解决方案。 
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