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STRESZCZENIE
Fibroblasty stanowią najliczniejsze komórki tkanki łącznej. Komórki te oraz produkowane przez nie składniki ma-
cierzy zewnątrzkomórkowej odgrywają kluczową rolę w utrzymaniu spoistości tkanki łącznej, procesach gojenia 
i procesach patologicznych. Mimo licznych podobieństw w strukturze i funkcjonowaniu fibroblastów zaobserwo-
wano również różnice wskazujące na to, że fibroblasty nie stanowią jednorodnej grupy komórek. Różnice pomiędzy 
fibroblastami opisano zarówno w komórkach pochodzących z różnych regionów anatomicznych, jak i pochodzą-
cych z tej samej tkanki.

Słowa kluczowe: fibroblasty dziąsłowe, fibroblasty włókien ozębnej, fibroblasty brodawki dziąsłowej, heteroge-
niczność.

ABSTRACT
Fibroblasts are the most numerous cell type in connective tissue. These cells and their extracellular matrix products 
play essential role in maintaining integrity of connective tissue, in healing processes and pathological processes. 
Despite numerous structural and functional similarities between fibroblasts, the differences indicating that fibro-
blasts are not homogenous group have been observed. Differences have been described both between cells from 
different anatomical sites and within localized tissue.

Keywords: gingival fibroblast, periodontal fibroblast, skin fibroblast, heterogenicity.  

Tkanka łączna stanowi jedną z czterech podsta-
wowych tkanek organizmu. Jest obecna pomiędzy 
innymi tkankami w całym organizmie, gdzie pełni 
funkcję podporową i ochronną. Zbudowana jest 
z komórek, włókien i macierzy zewnątrzkomór-
kowej. Najliczniejszymi komórkami tkanki łącznej 
są fibroblasty. Są to komórki osiadłe, posiadające 
zdolność ruchu. Z powodu braku specyficznych 
markerów umożliwiających identyfikację in vivo fi-
broblasty najczęściej rozpoznawane są ze wzglę-
du na wrzecionowaty lub trójkątny, spłaszczony 
kształt z kilkoma wypustkami, zdolność do przy-
legania do plastikowych pojemników do hodowli 
komórkowych oraz brak markerów dla innych linii 
komórkowych. Morfologicznie posiadają pojedyń-
cze owalne jądro komórkowe z jednym lub dwo-
ma jąderkami, rozbudowane szorstkie retikulum 
endoplazmatyczne i widoczny aparat Golgiego. 
W większości tkanek fibroblasty przylegają do są-
siednich komórek oraz produkowanych przez sie-
bie włókien, tworząc charakterystyczną siateczkę, 

przy czym przyleganie dotyczy ograniczonej po-
wierzchni, co daje wrażenie izolowanych komórek 
[1–3].

W przeszłości uważano, iż fibroblasty pełnią je-
dynie funkcję podtrzymania struktury dla innych 
komórek tkanki. Późniejsze badania wykazały, że 
biorą udział w prawidłowym funkcjonowaniu tka-
nek, jak i procesach patologicznych. Odgrywają 
również znaczącą rolę w procesie gojenia. Główną 
funkcją fibroblastów jest utrzymanie integralności 
tkanki łącznej poprzez wydzielanie substancji ma-
cierzy zewnątrzkomórkowej. Produkują kolagen, 
włókna retikulinowe i elastyczne, glikoproteiny, gli-
kozaminoglikany, cytokiny, czynniki wzrostu oraz 
enzymy kolagenazę i stromeolizynę [2–6].

Fibroblasty są komórkami pochodzenia me-
zodermalnego. Cechą specyficzną fibroblastów 
dziąsła i innych tkanek jamy ustnej, podobnie jak 
innych fibroblastów w obrębie głowy, jest pocho-
dzenie z grzebienia nerwowego, a nie pierwotnej 
mezodermy. Komórki prekursorowe fibroblastów 
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włókien ozębnej (podobnie jak osteoblasty) po-
chodzą z wewnętrznej warstwy mieszka zębowe-
go, fibroblasty dziąsła natomiast najprawdopo-
dobniej z zarodkowej błony śluzowej lub komórek 
mieszka zębowego [6–9].

Fibroblasty różnią się pomiędzy sobą w zależ-
ności od regionu anatomicznego, z którego po-
chodzą, co może być widoczne w metabolizmie 
i fenotypie komórek. Na przykład fibroblasty bło-
ny śluzowej jamy ustnej rozmnażają się znacznie 
szybciej niż fibroblasty skóry. Uważa się, iż ma to 
związek z większym wydzielaniem HGF (hepatocy-
te growth factor) i KGF (keratinocyte growth fac-
tor) przez fibroblasty błony śluzowej jamy ustnej. 
Fibroblasty pobrane w trakcie pojedyńczej biopsji 
również nie tworzą jednolitej grupy komórek, co 
dowodzi istnienia subpopulacji w obrębie tej sa-
mej tkanki [10].

Tkanka łączna dziąsła i ozębnej zawiera wiele 
typów komórek, wśród których fibroblasty stano-
wią najliczniejszą grupę – około 5,6% całkowitej 
objętości tkanki [9]. W tkankach aparatu zębowe-
go rozróżniamy dwie podstawowe grupy fibro-
blastów ze względu na lokalizację – fibroblasty 
włókien ozębnej (PDLF) i fibroblasty dziąsła (GF). 
W obrębie dziąsła osobną subpopulację stanowią 
fibroblasty brodawki dziąsłowej (PAPF). Różnice 
dotyczą zarówno fibroblastów z tkanek zdrowych, 
jak i z tkanki ziarninowej. 

Różnice pomiędzy fibroblastami dziąsła i włókien 
ozębnej zostaną rozpatrzone w aspekcie morfologii, 
zdolności do zlewania się i przylegania do powierzch-
ni, produkcji substancji macierzy zewnątrzkomór-
kowej, szybkości wzrostu, zmian pod wpływem 
rozciągania, ekspresji genów, rodzaju protein cy-
toszkieletu i aktywności fosfatazy alkalicznej.

Morfologia
W mikroskopie fazowo-kontrastowym i skaningo-
wym zarówno PDLF jak i GF charakteryzuje po-
dobny wydłużony, wrzecionowaty lub gwiaździsty 
kształt z położonym centralnie kulistym jądrem ko-
mórkowym. Fibroblasty włókien ozębnej są więk-
sze niż fibroblasty dziąsła, bardziej wrzecionowate, 
posiadają rozbudowany cytoszkielet [11], a w ich 
cytoplazmie zaobserwowano zbiorniki glikogenu 
i pasma kurczliwych mikrofilamentów. Położone 
są wzdłuż produkowanych przez siebie włókien, 
otaczając je wypustkami cytoplazmatycznymi [12]. 
Rose i wsp. opisali dwie podgrupy PDLF, bazując na 
różnicach morfologicznych – jedna z grup zawiera-
ła zbiorniki glikogenu w obrębie cytoplazmy, pod-
czas gdy druga ich nie zawierała [11]. W obrębie GF 
nie zaobserwowano mikrofilamentów [7, 13, 14]. 

W obrębie fibroblastów dziąsła Häkkinen i Larjawa 
znaleźli 3 podgrupy fibroblastów, bazując na różni-
cach morfologicznych. W tkankach zdrowych opi-
sali komórki wrzecionowate, duże komórki gwiaź-
dziste oraz podobne do komórek nabłonkowych, 
w tkance ziarninowej natomiast zaobserwowali je-
dynie komórki o kształcie gwiaździstym [11]. Fibro-
blasty brodawki dziąsłowej hodowane na plastiko-
wych naczyniach laboratoryjnych lub powierzchni 
żelu kolagenowego charakteryzują się wrzeciono-
watym kształtem, mniejszymi rozmiarami w po-
równaniu z GF (81 ± 21 μm, n = 50 vs. 210 ± 56 μm, 
n = 50). Hodowlane w macierzy kolagenowej 3-D 
oba typy fibroblastów były morfologicznie iden-
tyczne – oba typy przybierały kształt gwiaździsty 
i charakteryzowały się podobnymi rozmiarami [15]. 
Dodatkowo cechą rozróżniającą fibroblasty bro-
dawki dziąsłowej jest ich podobieństwo do fibro-
blastów skóry płodu w produkcji czynnika stymu-
lującego migrację (MSF) [11, 15, 16]. 

Proteiny cytoszkieletu
Badania wykazują, że ilość aktyn cytoszkieletu jest 
trzykrotnie wyższa w PDLF niż w GF, co sprawia, że 
fibroblasty włókien ozębnej mają bardziej rozbu-
dowaną sieć włókien wewnątrzkomórkowych. Za-
równo GF jak i PDLF wykazują wysoką zawartość 
aktyny (α-smooth-muscle actin). W hodowli ko-
mórkowej procent fibroblastów włókien ozębnej 
zawierających aktynę był wyższy niż fibroblastów 
dziąsłowych, a różnica ta wzrastała z przejściem 
kolejnego cyklu komórkowego. Obecność mio-
zyny (smooth-muscle myosin) zaobserwowano 
w PDLF po piątym pasażu komórkowym, we wcze-
snych cyklach nie stwierdzono jej aktywności. GF 
nie wykazują obecności miozyny. Oba typy fibro-
blastów nie wykazują obecności desminy [7, 14].

Produkcja substancji macierzy 
pozakomórkowej
Oba rodzaje komórek produkują różnego rodzaju 
proteiny, zarówno kolagen, jak i białka niekolage-
nowe, zwiększając produkcję macierzy pozakomór-
kowej w trakcie rozwoju i w obecności czynni-
ków zapalnych. Pełna produkcja protein przez GF 
i PDLF jest podobna. PDLF syntetyzują większe 
ilości kolagenu typu I i III w porównaniu do GF, 
a GF większe ilości białek niekolagenowych. Obec-
ność większości białek zwiększa produkcję protein 
przez fibroblasty włókien ozębnej (o 300% produk-
cję kolagenu typu I), nie wpływając na aktywność 
fibroblastów dziąsłowych [2, 7, 8, 13, 14, 17, 18]. 

W hodowli komórkowej fibroblasty dziąsła cha-
rakteryzują się niższą ekspresją kolagenu oraz pro-
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teoglikanów (syndekan, fibromodulina i periostin) 
oraz fibronektyny i wyższym wydzielaniem oste-
onidogenu, tropoelastyny i fibryliny w porów-
naniu z fibroblastami włókien ozębnej. Poziom 
ekspresji tenascyny w obu grupach komórek jest 
podobny [3, 19]. Wydzielanie glikozoaminoglika-
nów przez fibroblasty dziąsła jest różne w zależno-
ści od miejsca pochodzenia komórek. Podstawo-
wym GAG wydzielanym przez komórki jest kwas 
hialuronowy (HA). Badając podłoże hodowlane 
można stwierdzić, że fibroblasty dziąsła wolnego 
(FGF) wydzielają większe ilości GAG i HA w porów-
naniu do fibroblastów dziąsła związanego (AGF). 
AGF wydzielają natomiast procentowo większe 
ilości siarczanów (dermatanu DS, heparanu HS 
i chondroityny CS) w porównaniu z FGF. W przy-
padku oceny frakcji komórkowej całkowita zawar-
tość GAG jest identyczna w obu przypadkach, ale 
stosunek HA/siarczany wskazuje wyższy procent 
siarczanów w FGF w porównaniu z AGF. Fenytoina 
powoduje wzrost ilości HA, CS, DS oraz zmniejsze-
nie ilości HS we frakcji komórkowej fibroblastów 
dziąsła związanego. W przypadku AGF zwiększe-
niu uległa ilość wszystkich siarczanów. Fenytoina 
nie zmienia ilości GAG w podłożu hodowlanym za-
równo FGF jak i AGF [20].

Zlewanie się i przyleganie komórek
Jedną z cech różnicujących typy fibroblastów jest 
ich zdolność do zlewania się. W badaniach in vitro 
fibroblasty pochodzące z dziąsła zaczynały łączyć 
się około 4 doby, podczas gdy PDLF nie łączyły 
się do 6 doby [13, 21]. Zdolność adhezji do plasti-
kowych powierzchni jest jedną z podstawowych 
cech fibroblastów. Po umieszczeniu na plastikowej 
powierzchni mniej niż 40% PGLF i GF zaczynało 
przylegać przez około 90 minut. Natomiast pokry-
cie tej powierzchni różnymi proteinami zmieniało 
szybkość, z jaką rozpoczynał się proces adhezji. Ko-
lagen typu I i IV przyspieszał proces przylegania fi-
broblastów dziąsła, fibronektyna zwiększała szyb-
kość przylegania obu rodzajów komórek. Żelatyna, 
laminina i witronektyna były natomiast bardziej 
skuteczne w stosunku do fibroblastów włókien 
ozębnej. Natomiast po 24 godzinach oba rodza-
je fibroblastów przylegały podobnie zarówno do 
czystej powierzchni, jak i do powierzchni pokrytej 
proteinami [14].

Proliferacja i migracja
Badania wskazują na znacząco większy stopień 
proliferacji fibroblastów dziąsła w porównaniu do 
fibroblastów włókien ozębnej. GF mogą rozrastać 
się znacznie szybciej (3–4 dni) niż PDLF (8–10 dni). 

Obecność komórek nabłonka stymuluje rozrost 
obu rodzajów fibroblastów [13, 22, 23]. Fibrobla-
sty brodawki dziąsłowej charakteryzują się szyb-
szą proliferacją (wzrost obserwowany po 48 godzi-
nach) w porównaniu do fibroblastów dziąsłowych 
– wykazując właściwości podobne do fibroblastów 
płodowych [11, 15]. W badaniu przeprowadzo-
nym przez Irwin i wsp. stwierdzono, że hodowane 
in vitro PAPF w początkowym okresie wykazywa-
ły cechy komórek płodowych. Po 10 cyklu komór-
kowym nabierały w morfologii i zdolności migra-
cji cech dojrzałych fibroblastów, co koresponduje 
z zanikiem produkcji MSF [15].

Ogólnie ujmując, szybkość migracji fibroblastów 
dziąsłowych na powierzchni żelu kolagenowego 
jest dwukrotnie większa niż fibroblastów włókien 
ozębnej, przy czym szybkość migracji GF zależy od 
rodzaju kolagenu. I tak fibroblasty dziąsłowe poru-
szają się bardzo szybko na powierzchni kolagenu III, 
umiarkowanie na powierzchni kolagenu V i znacz-
nie wolniej na powierzchni kolagenu I [8].

Zmiany pod wpływem bodźców 
mechanicznych
Pod wpływem rozciągania GF i PDLF ulegają spłasz-
czeniu, zmieniając kształt z wielokątnego na bar-
dziej wrzecionowaty. Oba rodzaje komórek nie od-
dzielają się od podłoża, pozostając żywe w procesie 
rozciągania i ulegając wydłużeniu o 10%. Rozmiesz-
czenie protein wimentyny i winkuliny jest podobne 
w obu rodzajach komórek. PDLF wydzielają czynni-
ki kontrolujące przebudowę kości – RANKL stymulu-
jący różnicowanie osteoklastów i hamującą różnico-
wanie osteprotegrynę [24].

Fibroblasty dziąsła na stały nacisk reagują gwał-
townym spadkiem poziomu F-aktyny, następnie 
po 1 min następuje dwukrotny jej wzrost. Po 3 min 
komórki kurczą się. W przypadku PDLF nie zaob-
serwowano wzrostu F-aktyny, komórki natomiast 
również kurczą się [8]. Chemicznie pierwotną od-
powiedzią na nacisk w PDLF jest zwiększenie ak-
tywności małych GTP-az (małych białek G) Rho 
i Rab i w konsekwencji aktywacja czynników trans-
krypcyjnych c-Jun i c-Fos [8, 25, 26], natomiast 
w GP dochodzi do zwiększenia ekspresji filaminy 
A pod wpływem białka CLIP-170 i α-tubuliny [27]. 
W wypadku cyklicznych naprężeń w PDLF zwięk-
szeniu ulga wydzielanie transformującego czynni-
ka wzrostu TGF-β1, a w GF czynnika stymulującego 
tworzenie kolonii makrofagów M-CSF [8, 28]. 

Bodźcem mechanicznym wpływającym na fi-
broblasty dziąsła i włókien ozębnej są codzienne 
czynności higieniczne, takie jak szczotkowanie czy 
używanie irygatora. Przeprowadzone na psach ba-
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danie wykazało w stosunku do fibroblastów dziąsła 
znaczący wzrost proliferacji i wydzielania macierzy 
zewnątrzkomórkowej – głównie syntezy prokola-
genu typu I. PDLF ze względu na lokalizację (barie-
ra kostna wyrostka zębodołowego) nie wykazują 
żadnej odpowiedzi na szczotkowanie [29]. W re-
akcji na pulsujący strumień płynu w fibroblastach 
dziąsła i włókien ozębnej dochodzi do gwałtow-
nego wzrostu wydzielania prostaglandyny E2 po 
1 godzinie, przy czym w PDLF wzrost wydzielania 
E2 utrzymuje się również po zakończeniu działania 
bodźca.  W odróżnieniu od GF fibroblasty włókien 
ozębnej dodatkowo uwalniają tlenek azotu [30]. 

Ekspresja genów
Poziom transkrypcji większości genów jest po-
dobny w PDLF i GF. Różnice ekspresji stwierdzo-
no w wypadku 1,8% wszystkich genów – 163 geny 
wykazywały inną ekspresję [13]. Różnice dotyczą 
genów kodujących dla białek transbłonowych 
i białek pokrewnych cytoszkieletu – mają one ten-
dencję do zwiększonej ekspresji w PDLF, podczas 
gdy w GF zwiększona jest ekspresja genów kodu-
jących dla białek regulujących cykl komórkowy 
i metabolizm komórki. W PDLF większy jest poziom 
desmoplakiny, co może mieć związek z ochroną 
koneksonów w trakcie skurczu komórek pod wpły-
wem przesuwania zębów i naprawy tkanek przyzę-
bia. Zarówno PDLF jak i GF wykazują zbliżony wzo-
rzec ekspresji mRNA. Pod wpływem rozciągania 
w GF doszło do zwiększenia ekspresji mRNA dla 
kodowania metaloproteinaz MMP-1 i MMP-2. 
W PDLF większy wzrost dotyczył kodowania dla 
MMP-1. W obu komórkach aktywność mRNA kodu-
jącego dla metaloproteinaz błonowych MT1-MMP 
była podobna i nie uległa zmianie pod wpływem 
rozciągania komórki. Rozciąganie wywołuje rów-
nież zmiany w ekspresji mRNA kodującego dla α 
i β-integryn. W GF obserwujemy nadmierną eks-
presję mRNA dla α2, α6, β1, β3 integryn i zahamo-
wanie ekspresji mRNA dla α3. W PDLF zwiększeniu 
uległa ekspresja mRNA kodującego dla α6, ale nie 
dla α2 i β3. Zmniejszeniu natomiast uległ poziom 
mRNA kodującego dla α5, który to poziom nie 
uległ zmianie w GF [13, 24].

Aktywność fosfatazy alkalicznej i innych 
markerów 
Zarówno fibroblasty dziąsła, jak i fibroblasty ozęb-
nej nie wykazują różnic w zakresie większości mar-
kerów biochemicznych. Fibroblasty włókien ozęb-
nej wykazują ekspresję markerów specyficznych 
dla osteoblastów – osteopontyny, osteokalcyny 
i fosfatazy zasadowej, jednak mimo to nie ulega-

ją mineralizacji. Poziom aktywności fosfatazy alka-
licznej jest różny w fibroblastach włókien ozębnej 
w zależności od miejsca w obrębie włókien ozęb-
nej [14, 17]. PDLF mają znacząco wyższy poziom 
aktywności fosfatazy alkalicznej (ALPase) w po-
równaniu do GF. Mierzony po 4 dniach inkubacji 
komórek poziom fosfatazy alkalicznej w PDLF był 
jedynie nieznacznie wyższy niż w GF. Różnica sta-
ła się bardziej widoczna w 7 dniu inkubacji, kiedy 
poziom fosfatazy alkalicznej w fibroblastach włó-
kien ozębnej wzrósł prawie dwukrotnie, a w fibro-
blastach dziąsłowych pozostał na niezmienionym 
poziomie. Różnica ta staje się bardziej widoczna 
w przypadku hodowli komórek w obecności dexo-
metazonu. Steryd nie wpływa na poziom fosfata-
zy w FG, która pozostaje na niskim poziomie. PDLF 
jednakże wykazują wzrost aktywności fosfatazy al-
kalicznej o 170% po 4 dniach i o 260% po 7 dniach 
inkubacji [19, 31]. Aktywność fosfatazy alkalicz-
nej w fibroblastach dziąsłowych zaobserwowano 
w dwóch przypadkach – w fibroblastach tkan-
ki ziarninowej bogatej w fibronektynę powstałą 
w procesie gojenia oraz hodowli komórkowej w od-
powiedzi na obecność kwasu askorbinowego [8].

Zarówno PDLF jak i GF reagują na prostaglan-
dynę E2 i isoproterenol, produkują cykliczne AMP 
(cAMP) (wyższy poziom zaobserwowano w fibro-
blastach włókien ozębnej) i nie reagują na para-
hormon. Pod wpływem bradykininy i histaminy 
zwiększeniu ulega wydzielanie PGE2 z obu typów 
komórek, przy czym poziom prostaglandyny jest 
wyższy w przepadku fibroblastów dziąsła [31].

Reakcja na kwas lizofosfatydowy
Kwas lizofosfatydowy LPA powoduje wzrost proli-
feracji, migracji i wydłuża czas żywotności komó-
rek. Zarówno GF jak i PDLF posiadają trzy recep-
tory dla kwasu lizofofatydowego – 1, 2, 3. Różnice 
pomiędzy dwiema grupami fibroblastów zazna-
czają się w odpowiedzi chemotaktycznej na LPA. 
W GF głównym receptorem dla LPA jest recep-
tor kwasu lizofosfatydowego 1, w PDLF aktywne 
były również receptory 2 i 3. W procesach gojenia 
zwiększą szybkość migracji fibroblastów dziąsło-
wych przez synergistyczne działanie z płytkopo-
chodnym czynnikiem wzrostu PDGF-BB [8]. 

Podsumowanie
Powyższe informacje wskazują, że fibroblasty nie 
należą do homogennej grupy komórek. Znajdowa-
ne są w różnych tkankach i w zależności od tkanki 
i jej lokalizacji wykazują różnice w morfologii i me-
tabolizmie komórek. Różnice mogą wynikać z fak-
tu rozwoju mieszka zębowego z innych części. 
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