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 резюме
клетки воспаленной пульпы временных зубов в начальной стадии резорбции корней принимают активное участие 

в запрограммированном разрушении зуба и гораздо меньше реагируют на развитие воспаления, которое характеризуется 
необратимым повреждением эндотелия сосудов, подавлением процессов восстановления клеточных структур на фоне 
активации белков, участвующих в апоптозе клеток и разрушении костных структур пародонта.
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(FGF-β), гомоцистеин (Hcy), фактор некроза опухоли-α (TNF-α), аннексин V, остеопротегерин (OPG), растворимый 
рецептор активации фактора нуклеации каппа в лиганд (sRANKL).

Abstract
Cages of the inflamed pulp of a deciduous teeth in an initial stage resorbtive of root take active part in the programmed 

destruction of a tooth and much less react to development of an inflammation which is characterised by irreversible damage 
endotelium vessels, suppression of processes of restoration of cellular structures against activation of the proteins participat-
ing in apoptosis of cages and destruction of bone structures periodontis.
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mocysteine (Hcy), tumour necrosis factor-α (TNF-α), annexin V, osteoprotegerin (OPG), soluble receptor activator of nu-
clear factor kappa B ligand (sRANKL).

В физиологическом процессе 
резорбции корней временных 
зубов принимают участие ло-

кализующиеся в пульпе многоядерные 
одонтокласты, фибробласты и макро-
фаги [17]. Морфологические исследо-
вания показали, что резорбция начи-
нается в зоне апикального отверстия 
и наиболее активно протекает на языч-
ной или небной поверхности корня зуба 
[14]. Начало резорбции корней совпа-
дает с активацией ферментов окис-
лительной части пентозофосфатного 
пути превращения глюкозы, а именно 
с повышением активности глюкозо-6-
фосфатдегидрогеназы. Исследовате-
ли считают, что это связано с усилен-
ным образованием восстановленного 
НАДФ, который необходим для защиты 

тканей от активных форм кислорода. В 
период резорбции корней зубов также 
растет активность кислой фосфатазы 
и активируется перекисное окисле-
ние липидов мембран [7, 9]. Процесс 
резорбции корней временных зубов 
регулирует с целью предотвращения 
гибели клеток пародонта, окружающих 
временный зуб, для сохранения зачат-
ков постоянных зубов. 

На стадии резорбции корней вре-
менных зубов нередко развивается 
воспаление пульпы. Воспаление – это 
сосудисто-мезенхимальная реакция 
тканей на повреждение, которая на-
правлена не только на ликвидацию 
повреждающего агента, но и на вос-
становление поврежденного участка 
[3], которое характерно для тканей 

мезенхимного происхождения. Однако 
воспалительная реакция пульпы зуба 
имеет свою специфичность, которая 
обусловлена образованием в зоне по-
вреждения заместительного дентина 
[7]. Поэтому исследование характера 
изменений, происходящих в воспален-
ной пульпе временных зубов в момент 
резорбции корней, является актуаль-
ным не только для теоретической, но и 
для практической стоматологии.

цель иССледования
Изучение в воспаленной пульпе 

временных зубов, находящихся в на-
чальной стадии резорбции корня, ко-
личества белков, участвующих в ми-
кроциркуляции сосудистого русла, и 
состояния собственных клеток пульпы.
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материалы и методы  
иССледования
Для настоящего исследования были 

взяты образцы пульпы в стадии хро-
нического пульпита (ХП) у 20 детей в 
возрасте от двух до четырех лет в ста-
дии физиологического покоя корня 
(СФП), у 26 детей в возрасте от пяти 
до семи лет в стадии резорбции корня 
зуба (СРК). В исследование не входи-
ли дети с отягощенным соматическим 
статусом. Воспаленная пульпа была 
получена путем экстирпации по стро-
го медицинским показаниям под ане-
стезией с применением 4% раствора 
Убистезина. Хронический фиброзный 
пульпит был диагностирован согласно 
Международной статистической клас-
сификации болезней и сопутствующих 
проблем Десятого пересмотра (1998) 
[4] по данным анамнеза и электроо-
донтометрии. Также исследовались 
образцы воспаленной пульпы, резорб-
тивные процессы корня которой на-
ходились только в пределах апикаль-
ного отверстия и устанавливались по 
данным рентгенографии. В качестве 
контроля была использована пульпа 
(n = 6), извлеченная из временных зу-
бов со сформированным апикальным 
отверстием, удаленных по ортодон-
тическим показаниям. Образцы пуль-
пы гомогенизировали в фарфоровой 
ступке на холоду с добавлением 0,9% 
раствора NaCl, центрифугировали и 
в полученной надосадочной жидко-
сти методом твердофазного имму-
ноферментного анализа определяли 
содержание основного фактора роста 
фибробластов-β (оFGF-β) в нг/мг тка-
ни, гомоцистеина (Hcy) в мкмоль/г тка-
ни, а также фактора некроза опухоли-α 
(TNF-α), аннексина V, остеопротегери-
на (OPG) и растворимого рецептора 
активации фактора нуклеации каппа 
В лиганд (sRANKL) в пг/мг ткани. Ре-
зультаты исследования были статисти-
чески обработаны с использованием 
пакета программ Statistica 6.0. Значи-
мость различий для количественных 
переменных оценивались по критери-
ям Манна-Уитни и Вилкоксона. Стати-
стически значимыми считались разли-
чия при p < 0,05.

результаты иССледования и 
их обСуждение
Наши исследования показали, что 

в пульпе интактных ВЗ определяется 
содержание оFGF-β, что подтвержда-
ется исследованиями Klagsbrun M. и 
Moses M. A. (1999), которые методами 
иммуногистохимии и гибридизации 
обнаружили наличие этого фактора 
роста в нервных и эндотелиальных 

клетках, кератиноцитах и макрофа-
гах, а также в межклеточном матриксе 
[12]. Также показано, что оFGF-β сти-
мулирует ангиогенез, обеспечивая 
пролиферацию и миграцию эндотели-
альных клеток [5].

При развитии воспаления в пульпе 
ВЗ с СФП отмечается тенденция к по-
вышению данного фактора роста (р > 
0,05). В воспаленной пульпе на стадии 
резорбции корня содержание оFGF-β 
не отличается от значений интакт-
ной пульпы и достоверно ниже зна-
чений хронического пульпита в СФП 
(р < 0,05).

Показателем состояния сосудисто-
го эндотелия является аминокислота 
гомоцистеин [10], количество которой 
резко возрастает на фоне поражения 
периферических сосудов [15]. По на-
шим данным, количество Нсу в пульпе 
ВЗ на фоне воспаления резко увели-
чивается: в пульпе в СФП в пять раз, 
а в пульпе в СРК почти в девять раз. 
Выявленные изменения в количестве 
Нсу свидетельствуют о повреждении 
эндотелия сосудов пульпы, которые 
наиболее выражены в том случае, ког-
да начинается резорбция корня. На 
наш взгляд, в пульпе временного зуба 
в процессе резорбции корня происхо-
дит физиологическое подавление ан-
гиогенеза, а воспалительный процесс 
еще более усиливает лизис клеток и 
структурных белков сосудов. 

Изучение содержания аннексина V 
показало, что наши данные совпадают 
с исследованиями Goldberg M. и Smith 
A. J. (2004), которые также обнаружили 
аннексин V в пульпе зуба и показали, 
что данный белок локализуется толь-
ко в одонтобластах [7]. Считается, что 
аннексины участвуют в формировании 
кальциевых каналов в просвете вези-
кул для обеспечения притока ионов 
кальция в зону минерализации [11]. 
Поэтому от количества аннексина V 
будет зависеть обеспечение ионами 
кальция зоны предентина.

В пульпе в СФП при воспалении 
количество аннексина V имеет тен-
денцию к снижению, но эти значения 
практически не отличаются от его 
содержания в интактной пульпе. На-
против, в воспаленной пульпе в СРК 
содержание исследуемого маркера 
достоверно возрастает (р < 0,005) как 
по сравнению с данными интактной 
пульпы, так и в пульпе в СФП при хро-
ническом пульпите.

Выявленные изменения, возмож-
но, отражают регуляцию количества 
апоптотических клеток в разные пе-
риоды состояния корня зуба. Счита-
ется, что апоптоз клеток пульпы зуба 

необходим для обновления их популя-
ций, что очень важно для обеспечения 
жизнедеятельности пульпы зуба [16]. 
Уменьшение количества свободного 
аннексина V при хроническом вос-
палении пульпы, вероятно, связано с 
защитой клеток, в частности – одон-
тобластов, так как аннексин V, связы-
ваясь с фосфолипидами клеточных 
мембран, обеспечивает защиту кле-
ток от апоптоза. Увеличение содер-
жания этого белка в пульпе времен-
ных белков в СРК, по всей видимости, 
отражает сам процесс запрограм-
мированной гибели клеток в момент 
резорбции корня, а развившееся вос-
паление способствует ускорению этих 
необратимых изменений.

О начале гибели клеток тканей па-
родонта временных зубов в стадии ре-
зорбции свидетельствуют полученные 
нами данные о содержании маркеров 
резорбции костной ткани sRANKL и 
OPG. В интактной пульпе ВЗ и в воспа-
ленной пульпе с завершенным апексо-
генезом sRANKL не выявляется. Одно-
временные процессы резорбции корня 
зуба и воспаления характеризуются 
наличием в пульпе sRANKL и увеличе-
нием содержания OPG.

При прорезывании постоянных зубов 
происходит дифференцировка моно-
нуклеарных клеток пульпы зуба в прео-
донтокласты, а тех, в свою очередь, – в 
одонтокласты. Одонтокласты – клетки, 
подобные остеокластам, распола-
гающиеся на лакунарной поверхности 
корня зуба, которые участвуют в дегра-
дации неорганических и органических 
компонентов твердых тканей зуба и 
являются основными участниками в 
процессе физиологической резорбции 
корневой части временных зубов [1, 6]. 
Предшественники одонтокластов име-
ют мембранные рецепторы активатора 
нуклеации каппа В (RANK), свойствен-
ные остеокластам – клеткам костной 
ткани [2, 13]. При связывании RANK с 
RANK-лигандами (RANKL) происходит 
слияние предшественников в одну 
крупную структуру с формированием 
зрелых многоядерных одонтокластов. 
Стадия дифференцировки одонто-
кластов из предшественников может 
блокироваться OPG, который, свобод-
но перемещаясь, способен связывать 
RANKL и таким образом предотвра-
щает взаимодействие RANKL с RANK-
рецепторами [8]. 

В регуляции слияния мононуклеар-
ных клеток участвует фактор некроза 
опухоли-α. В интактной пульпе ВЗ со-
держание TNF-α крайне низкое, но оно 
достоверно возрастает при развитии 
хронического воспаления, наиболь-
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шее его количество определяется в 
воспаленной пульпе в СРК. Показано, 
что сильно повышенная концентрация 
TNF-α при воспалении может ограни-
чивать возможности сосудов пульпы 
к расширению, что, вполне вероятно, 
приведет к развитию стаза и необрати-
мым изменениям [1].

Таким образом, клетки пульпы вре-
менных зубов, находящихся в на-
чальной стадии физиологической ре-
зорбции корня, принимают активное 
участие в запрограммированном раз-
рушении зуба и гораздо меньше реаги-
руют на развитие воспаления. На фоне 
воспаления пульпы происходит по-
вреждение эндотелия сосудов, о чем 
свидетельствует накопление большого 
количества Нсу и снижение содержа-
ния оFGF-β; подавляются процессы 
восстановления клеточных структур на 
фоне активации белков, участвующих в 
апоптозе и разрушении костных струк-
тур пародонта.
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Таблица 1. Содержание белков и пептидов в воспаленной пульпе временных зубов 
в норме и при воспалении (м ± m)

белки и пептиды

Состояние пульпы вз

Интактная пульпа
n = 6

Хронический пульпит  
в СФП
n = 20

Хронический пульпит  
в СРК
n = 26

оFGF-β (нг/мг ткани) 94,3 ± 18,5
127,0 ± 10,2

р = 0,002
71,40 ± 12,50

р = 0,38; р1 = 0,003

Hcy (мкмоль/мг ткани) 0,11 ± 0,02
0,56 ± 0,01
р = 0,003

0,94 ± 0,03
р = 0,003; р1 = 0,002

TNF-α (пг/мг ткани) 4,93 ± 1,34
13,60 ± 1,87

р = 0,002
19,80 ± 2,78

р = 0,002; р1 = 0,02

Аннексин V (пг/мг ткани) 5,50 ± 0,09
4,76 ± 0,42

р = 0,07
15,00 ± 1,33

р = 0,004; р1 = 0,004

OPG (пг/мг ткани) 0,0060 ± 0,0004
0,020 ± 0,004

р = 0,003
0,060 ± 0,003

р = 0,003; р1 = 0,002

sRANKL (пг/мг ткани) 0 0
2,50 ± 0,45

р = 0,001; р1 = 0,001

р — достоверность различий при по отношению к показателям интактной пульпы;
р1 — по отношению к показателям воспаленной пульпы в СФП.
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