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牙周炎患者牙龈组织中ET和NO改变 

与局部骨吸收的研究 

关键词 牙周炎 

陈世璋 宋子元 王跃 

摘要 且的 为了探讨慢性牙周炎患者牙龈组织中ET和NO的改变与局部 

颌骨的吸收及骨质疏松的关系：方法 奉研究对2o例正常人及2O例慢性牙周 

炎患者应用组织化学、免疫组织化学、颉骨x线曲面断层片图象等方法对各 

牙龈组织中免疫活性物质内皮索(ET)和一氧化氨(NO)及相应领骨 x线曲 

面断层片的检测结果进行定量的图象分析。结果 显示慢性牙周炎患者牙龈 

组织中ET含量明显升高，颌骨密度减低，牙槽骨水平吸收显著。结论 研究 

结果提示t慢性牙周炎时牙龈组织中ET和NO的改变与局部颈骨的吸收及 

骨质疏橙有密切的关系。 
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Changes of endothelin and nitric oxide in gintival tissue of periodontitic 

patients and their relationship with local bone absorption 
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Abstract Objective To study the changes of endothelin(ET)and nitric oxide(NO)in gingival 

tissue o perindontitie patients and their relationship with loeal bone absorption．Methods NO and ET ln 

20 patients with chronic periodontitis and 20 healthy subjects as controls were assayed by immunohis 

toehemie~l and histochemieal staining methods，and pantomograms of】aws to observe the relatioⅡship 

with chronic periodontitis．Results Quantitative analysis of these results by Qumat 970 showed that 

NO and ET in perindontitis tissue increased significantly( <0．01)，particularly the coⅡtent 0f ET in 

comparison with healthy gu b]ects．In addition，the bone mineral density(BMD)of iaws was reduced and 

absorption of alveolar bone was prominenet．Conclusion The levels of NO and ET increase signifieBntv 

in periodontitic tissue which is closely associated with local jaw absorption and osteoporosls． 
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慢性牙周炎是以牙周支持组织进行性损伤 为特征的一种口腔疾患，它的主要临床特点是 
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牙龈组织的充血、水肿、糜烂、牙槽骨进行性的 

水平吸收从而导致牙体松动直至脱失。由F目 

前尚无理想的治疗方法故给患者带来了极大的 

痛苦。牙周炎的最初表现阶段是牙龈组织反复 

发作的炎性改变．进而发展为结缔组织损伤及 

骨质破坏。最近研究表明存在与人体中的免疫 

活性物质在发挥生理功能抗御感染起着重要的 

作用一 。大量研究证实．ET和NO介导许多生 

理作用并涉及病理改变 ．我们拟通过本项研 

究揭示牙周炎患者牙龈组织中ET和NO的改 

变与局部骨质损伤的关系。 

l 材料和方法 

1．1 标本取自20例翻瓣手术的中度慢性牙周 

炎患者的牙龈组织．临床标准为：牙龈组织充血 

水肿，彩点消失。牙周袋深度3～5 pm。牙槽骨 

吸收达根长1／2左右。牙齿松动Ⅱ左右。另用2O 

例阻生齿拔牙术后切取的牙龈组织做为对照 

切除后的组织立即置于4 多聚甲醛内含0．2 

0．1 mol／L苦叶酸的0．1 mol／I PB(pH7．4)固 

定剂中固定244'时，继之浸于3O 蔗糖液中直 

至沉底，然后冷冻切片，(片厚50 pm)进行组织 

化学和免疫组织化学游离切片染色。 

1．2 组织化学染色：游离切片NADPH—d染色 

步骤如下：切片于0．1 mol／I Tris HC1(pH7．6) 

缓冲液漂洗，然后在下列孵育液中孵育1～2小 

时(37℃)：0．1 mol／L Tris—Hel(pH7．6)；NBT 

0-25 mg／ml；NADPH 1 mg／ml内含0．3 

TX一100。不时于显微镜下观察，染色适度时切 

片置于0．1 mol／L PBS中终止反应。如需要时 

用苏本索复染细胞核。最后切片贴附于覆有铬 

明矾明胶膜载玻片上，空气干燥中，经逐级酒 

精(70 ～100 )脱水．二甲苯透明，封片。 

1．3 免疫组织化学染色：应用SABC方法 切 

片经0．1 mol／L PBS(3×5分钟)，然后在0．3 

H 0。孵育3O分钟阻断内源性过氧化物酶．继用 

1O 正常羊血清处理1小时。切片直接滴加一抗 

孵育48～72小时，一抗滴度为ET(1 t 200)。切 

片再进入生物紊标记羊抗免IgO(1：200)孵育1 

小时及卵白素一生物素复台物(ABc 1：100)孵 

育l～2小时，用0．05 DAB和0．01 H O：进 

行显色。最后切片贴附于覆有铬明矾一明胶膜载 

玻片上，甲基绿复染细胞核．空气干燥后．经逐 

级酒精(70 ～100 )脱水，二甲苯透明，封片。 

每步骤均需经常搅动同时各步骤之间用含有 

0．5 TX一100，0．01 mol／I PBS(pH7．4)漂洗。 

全部样品随机各取一片用Quantimet 970图象 

分析并做统计学处理 

1．4 采用：意大利产 rotograph一230曲面断层 

x线摄像机在相同条件下对正常人及受检牙周 

炎患者进行上、下颌骨曲面断层拍摄自动冲洗。 

2 结果 

2．1 正常牙龈组织：镜下见小血管及毛细血管 

内皮细胞ET呈阳性反应(图1)NOS染色与 

ET染色结果相似(图2)，间质中可见NADPH— 

d阳性反应神经纤维．大多呈串珠样，有处见串 

珠样神经终末与毛细血管相连接。血管周围亦 

可见纤维的NADPH d神经纤维，有着与血管 

并行或包绕血管。 

固1 血管及毛细血管内皮细胞呈 

NADPH—d阳性反应(×100) 

2-2 慢性牙周炎牙龈组织：镜下见牙龈表皮增 

生，间质中毛细血管也明显增生及炎性细胞浸 

润 血管内皮细胞ET及NADPH—d均豫染。慢 

性牙周炎时除血管内皮细胞ET免疫组织化学 

染色呈深染外，血管周围的浆细胞也显ET阳 

性 反应(图3)。间质内可见大量深染的 

NADPH—d串珠样神经纤维(图4)。经Quan 
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囝2 小血管内皮细胞ET免疫组织化学 

染色呈阳性反应(×600) 

timet 970图象分析后和统计学处理结果表明牙 

周炎患者NO及ST含量较正常者升高．尤以 

ST水平升高显著(图5)。 

圈3 牙周炎时除内皮细胞ET阳性反应外 

血管周围的浆细咆也呈阳性反应(×66O) 

圈4 牙周炎时在间质组织中可见许多 

NADPH—d深染的串珠样神经纤维(×800) 

2．3 颌骨x线曲面断层片显示：与正常人领 

骨片比较慢性牙周炎时，牙槽骨嵴水平吸收明 

显，骨小粱密度减低，下颧骨体部骨松质出现明 

显透明光区，哈氏管扩大，经图象分析后结果证 

实慢性牙周炎患者颌骨骨质疏桧明显(图6)。 
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囝5 牙周嶷患者NO及E'E含量 

*患者组 ET平均嗳光度为0．856788，较常凡组 

0．138981显著增高(尸<0．01) 

**患者组．'qOS平均嘎光度为0 180854t较常凡 

组0 102266显著增高(P<0．01) 

3 讨论 

囝6 病变时颌骨x线曲面断片 

示牙槽骨吸收骨质疏松 

随着分子生物学、细胞生物学及放射免疫 

微量测定技术的发展，人体中许多免疫活性物 

质不断被发现并证实这些免疫活性物质不仅具 

有调控微血管通透性和局部血流的功能．同时 

还与抗牙周炎感染也有密切的关系。 
一 氧化氮(NO)是一个新型具有多功能的 

重要细胞内信使0]。血管内皮细胞和神经元都 

可以产生NO，研究证实NO可使血管舒张并 

维持血管张力 神经系统中的NO不仅可作为 

第一信使作用于自体细胞，并可作为第二信使 
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对相邻周围的细胞发挥作用。研究表明牙龈及 

牙周组织中血管内皮细胞存有NOS 。我们的 

研究显示牙龈组织中NO不仅来源于血管的内 

皮细胞，同时牙龈间质中神经纤维也释放NO。 

慢性牙周炎时不但有小血管大量增生，间质中 

的神经纤维也较正常人丰富，显示NO水平略 

高于正常人。 

内皮素(ET)也是由内皮细胞分泌的一种 

21氯基酸多肽，通过自分泌，旁分泌机制在组织 

中起类似神经介质发挥多功能调节肽作用，是 

目前已知作用最强的血管收缩肽 尤其在调控 

血管张力方面更为重要，所以是一种强的血管 

收缩因子 ]。本研究发现慢性牙周炎牙龈组织 

中ET的表达明显高于正常人，有关ET及NO 

的合成生物学效应间相互作用关系的研究提示 

NO对ET虽有抑制作用，但这种抑制作用一 

旦破坏，ET释放量会远近超出生理水平，所以 

NO和ET两者之间的平衡状态是血液动力学 

变化的重要因素。牙周炎过程中我们发现NO 

含量虽高于正常人，但ET含量显著高于NO 

我们观察到牙周炎时组织中NO含量相应增高 

可能与炎症时血管动力学改变及血管损伤有 

关，是一种机体保护性反应，但由于炎症持续反 

复，NO水平远低于ET水平，从而破坏了原有 

正常的NO与ET间的生理平衡状态，显示为 

ET损害的病理形态学改变 

牙周支持组织主要包括牙龈，牙周膜和牙 

槽骨 牙龈有保护牙齿，牙周膜和牙槽骨的作 

用。牙周膜是介于牙体和牙槽骨之间的致密结 

缔组织。牙槽骨是领骨的突起部分，是支持牙齿 

的主要结构，使牙齿能固定于颌骨上承担咀嚼 

功能 牙槽骨在围绕牙根周围为薄层密度骨板， 

有许多d"J：L血管和神经与牙周结缔组织相通。 

颤骨则由骨松质组成，有骨小粱，骨髓腔组成， 

牙周组织的血运主要来自牙槽动脉分支到牙槽 

骨，牙龈和牙周膜 ]。局部血管功能的正常是保 

证组织间物质交换的基本条件和组织发挥正常 

生理功能的前提 已有研究表明，牙周组织中基 

膜及弹力系统纤维的病理改变造成了局部血管 

损伤而使局部牙龈组织的防御屏障破坏结缔组 

织受损，是导致慢性牙周炎发生的原因之一。。 

本研究的结果也证实由于牙龈组织中免疫活性 

物质的改变而导致血管调节功能失控，使局部 

血流动力学发生改变，我们认为由于长期的血 

流病理学改变，造成局部牙槽骨组织的相对血 

流量下降，阻碍了正常的组织间物质交换和营 

养供给，造成局部骨代谢失调，加之长期来自相 

邻牙龈组织的炎性刺激使牙槽骨水平吸收．领 

骨的骨小梁减少，骨质结构疏松明显 

本研究通过组织化学和免疫组织化学染色 

观察的结果表明在正常牙龈组织中血管内皮细 

胞及神经纤维内含有NO，ET免疫活性物质 

NO和ET的释放均较正常人增加，尤以ET释 

放远远高于正常人，导致局部血管强烈收缩，从 

而使得血液供给不足．影响了牙周组织活力．促 

使组织受损而成为一种内源性致病因素．刺激 

了局部的骨组织而发生骨吸收及骨疏松的病理 

改变，提示NO和ET可能不仅与牙周炎密切 

相关而且在慢性牙周炎时对阻碍正常的骨代谢 

起着重要作用。 
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