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牙根吸收是正畸牙移动过程中不易避免的一种

现象，目前对于牙根吸收的检查、诊断手段有限[1]，

临床上主要应用X线片，但其具有滞后性、静态性
等不可避免的局限性，而且确立诊断后也没有行之
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正畸牙根吸收与龈沟液中牙本质涎磷蛋白
和牙本质涎蛋白相关性的实验研究
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[摘要] 目的 探讨大鼠龈沟液中牙本质涎磷蛋白（DSPP）和牙本质涎蛋白（DSP）的表达与实验性牙移动所致牙根
吸收的关系。方法 36只健康Wistar大鼠随机分成3组：对照组、轻力组、重力组。以上颌切牙为支抗，轻力组和重力
组分别以0.392、0.98 N力拉右侧上颌第一磨牙向近中移动。加力7 d后，提取龈沟液，制备实验牙及其牙周组织切
片，行苏木精-伊红染色、抗酒石酸酸性磷酸酶染色观察牙根吸收情况，并通过Western blot检测龈沟液中DSPP、
DSP的表达。结果 组织学观察：对照组未见明显的牙根吸收，轻力组未见明显的牙根吸收及破牙骨质细胞，重力
组在根尖1/3远中区及根分叉附近出现明显牙根吸收。Western blot结果显示：对照组中只有DSPP表达，轻力组和重
力组中有DSPP和DSP表达。3组大鼠龈沟液中DSPP、DSP蛋白的表达均有统计学差异（P<0.05），重力组中2种蛋白表
达最高，轻力组次之，对照组最低。结论 在正畸所导致的牙根吸收过程中，龈沟液中有DSPP和DSP的表达。
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Relationship between orthodontics root resorption following experimental tooth movement and the level of
dentin sialoph-osphoprotein and dentin sialoprotein in gingival crevicular fluid ZUO Zhi-gang1, HU Min1, JIANG
Huan1, TIAN Li2. （1. Dept. of Orthodontics, College of Stomatology, Jilin University, Changchun 130021, China; 2. Key
Laboratory for Molecular Enzymology and Engineering, The Ministry of Education, Jilin University, Changchun 130021,
China）
[Abstract] Objective To investigate the relationship of expression of dentin sialoph-osphoprotein（DSPP） and dentin
sialoprotein（DSP） in gingival crevicular fluid（GCF） with root resorption following experimental tooth movement in rats.
Methods 36 Wistar rats were divided into 3 groups on average randomly: Control group, light force group and heavy
force group. The experimental teeth were drawn-off mesially by the force of 0.392 N in light force group and 0.98 N
in heavy force group, with both of the maxillary central incisors as the tooth of anchorage. At the 7th day, the gingival
crevicular fluid of rats were collected; the histological slices were made, including the experimental tooth and periodon-
tal tissue; the tissues was stained with hematoxylin-eosin（HE） staining and tartrate resistant acid phosphatase（TRAP）
staining to observe the histological changes of the root resorption of rats. Then the expression of DSPP and DSP were
assayed by using biochemistry techniques of Western blot. Results Histological observation: There was not root resorp-
tion in control group. Neither root resorption nor cementoclast was observed in light force group. And in heavy force
group visible root resorption came out in pressure zone. Western blot results: There was expression of DSPP and no
DSP in control group, and there was the expression of DSPP and DSP in both light force group and heavy force group.
The result of statistical analysis showed that there were significant differences in the expression of DSPP and DSP
among three groups. The highest one was heavy force group, followed by the light force group and control group with
the least amount of proteins. Conclusion There is the expression of DSPP and DSP in gingival crevicular fluid follo-
wing experimental tooth movement with root resorption.
[Key words] root resorption； gingival crevicular fluid； dentin sialoph-osphoprotein； dentin sialoprotein
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有效的治疗措施。因此，早期诊断、监测牙根吸收
的发生、发展，对于正畸导致的牙根吸收的基础研
究和正畸临床工作都有很大的意义。牙本质涎磷蛋
白（dentin sialoph-osphoprotein，DSPP）和牙本质涎
蛋白（dentin sialoprotein，DSP）属于牙本质特异性蛋
白，在人的一生中牙本质不断地沉积，这些蛋白通

常不被释放到周围组织中，而在牙根吸收活动期牙

本质重塑的时候，这些蛋白会释放到牙周膜间隙。
近年，龈沟液分析技术得到了迅速的发展，由于其

具有方便、无创、准确等优点，目前在牙周临床检
查中广泛应用。本实验以大鼠为研究对象，建立实
验性牙移动致牙根吸收模型，通过Western blot等手
段研究大鼠龈沟液中DSPP/DSP的表达，为利用分子
生物学方法早期诊断、监测牙根吸收提供新的思路
和实验依据。

1 材料和方法

1.1 实验动物
健康雄性Wistar大鼠36只（吉林大学白求恩医学

部实验动物中心提供），体重0.25 kg±0.02 kg，普通
饲料分笼饲养，自由摄食饮水。适应性喂养1周后
进行实验。
1.2 牙移动致牙根吸收模型的建立
将36只Wistar大鼠随机分成3组：对照组、轻力

组和重力组，每组12只。在轻力组和重力组动物的
右侧上颌切牙和第一磨牙间置NiTi螺簧，以左右上
颌切牙为支抗，分别以0.392 N、0.98 N力拉右侧上
颌第一磨牙向近中移动。对照组动物予以伪实验。
每日检查装置是否脱落或损坏。隔天测定力值，随时
调整NiTi螺簧，以保持力值恒定（图1）。

图 1 大鼠牙齿移动模型
Fig 1 The model of tooth movement of rat

1.3 龈沟液提取及处理
加力7 d后，提取各组动物龈沟液并进行样本处

理。将大鼠麻醉后固定，干燥右侧上颌磨牙及周围
牙龈黏膜，钝性牙周探针工作端背部轻压受试牙腭

侧牙龈边缘，使游离龈与牙面轻微分开，将预先剪

掉尖端0.5 mm并已高温高压消毒的15号吸潮纸尖（北
京达雅鼎医疗器械有限公司）轻轻插入右侧上颌第

一磨牙近、远中腭侧龈沟内至有轻微阻力即停止
（约1.0 mm深），留置30 s后取出，间隔1 min后重复2
次，带血样本弃去，将纸尖密封于已消毒好的微型离

心管中。加入1%的磷酸盐缓冲液（pH=7.2）120 μL，
常温下洗脱1 h，15 000 r·min-1离心5 min使蛋白溶解
于缓冲液中，弃去吸潮纸尖，提取100 μL上清液。
-70 ℃保存上清液。
1.4 组织标本的制备
所有动物于提取龈沟液后，应用4%多聚甲醛经

心脏灌注处死。切取上颌骨组织（实验侧上颌磨牙
区及其周围牙槽骨组织），将标本固定于4%多聚甲
醛液中48 h后，10%乙二胺四乙酸（ethylene diamine
tetraacetic acid，EDTA）常温脱钙6周，梯度乙醇脱
水，二甲苯透明，浸蜡，常规石蜡包埋。将标本沿磨
牙长轴进行近远中向连续切片，每张厚约5 μm。选
取可见到上颌第一磨牙近中牙根根管的组织切片行

苏木精-伊红（hematoxylin-eosin staining，HE）、抗酒
石酸酸性磷酸酶（tartrate resistant acid phosphatase，
TRAP）染色以观察移动牙周围牙槽骨及牙根吸收的
情况。
1.5 龈沟液样本的Western blot分析

4 ℃下，利用Bradford方法确定各龈沟液样本中
的蛋白含量，保证上样时总蛋白量相等。然后制备
凝胶，进行SDS聚丙烯酰胺凝胶电泳，转膜后进行
蛋白印迹（Western blot分析）。利用BandScan 5.0图
像分析软件测定各组样本中DSPP、DSP的灰度值，
并对其蛋白条带的灰度进行扫描分析。
1.6 统计学分析
应用SPSS 13.0软件对数据进行多组样本均数的

LSD检验，分别比较3组样本中DSPP、DSP两种蛋白
条带的灰度值。

2 结果

2.1 大体标本观察
对照组：实验牙无明显变化，第一磨牙和第二

磨牙间无间隙。轻力组：实验牙明显近中移动，第
一磨牙和第二磨牙间间隙平均约1.5 mm。重力组：
实验牙近中移动少许，第一磨牙和第二磨牙间无间

隙或有少量间隙（不足0.5 mm）。
2.2 组织学结果

3组标本的组织学观察结果见图2和3。对照组：
未见明显的牙根吸收和骨吸收。轻力组：未见明显
的牙根吸收及破牙骨质细胞，但骨吸收明显，且多

为直接骨吸收，在牙槽骨骨吸收陷窝内可见多核破
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骨细胞，TRAP染色阳性。重力组：根尖1/3远中区
及根分叉附近出现明显牙根吸收现象，牙骨质大面

积严重吸收，绝大多数累及牙本质，吸收区可见多

核破牙本质细胞，根吸收区附近的牙槽骨多数可见

破骨活动，牙槽骨内可见潜掘性骨吸收，TRAP染色
在牙根吸收和骨质吸收处可见阳性细胞。

箭头示牙槽骨吸收陷窝内的破骨细胞。
图 3 轻力组标本的组织学观察结果 TRAP × 400
Fig 3 Results of histological observation of light force group

TRAP × 400

2.3 Western blot分析结果
Western blot分析结果见图4，从图4可见，对照

组中有1条目的蛋白带，轻力组和重力组各有2条目
的蛋白带。根据分子量判断，对照组中的目的蛋白
带为DSPP，轻力组和重力组中的2条目的蛋白带为
DSPP和DSP。

图 4 Western blot分析结果
Fig 4 The results of Western blot analysis

3组龈沟液样本中DSPP、DSP的条带灰度值比
较见图5。统计分析表明：3组大鼠龈沟液中DSPP、
DSP蛋白的表达均有统计学差异（P<0.05），重力组
中2种蛋白表达最高，轻力组次之，对照组最低。

图 5 3组龈沟液样本中DSPP、DSP的条带灰度值比较
Fig 5 The gray value of DSPP, DSP among the gingival crevicu-

lar fluid of three groups

3 讨论

3.1 牙本质磷蛋白、牙本质涎蛋白在牙本质形成过
程中的作用

牙本质涎磷蛋白和 /或由其编码的两种蛋白
质———牙本质磷蛋白和牙本质涎蛋白参与前期牙本
质矿化为牙本质的过程，在成牙本质细胞分化、牙
本质基质形成、矿化及稳定性维持等方面均起到非
常重要的作用[2-5]，并且还具有诱导修复性牙本质生

成的功能[6-7]。
Nakashima等[8]的研究表明：DSP在牙髓损伤后第

三期牙本质的形成过程中表达增强，提示当成牙本

质细胞受到破坏时，未分化的间充质细胞分泌基质、
基质蛋白及生长因子，促进牙髓的自身修复，DSP
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在这一过程中发挥重要作用。张蓉等[9]对DSPP在牙
髓异常状态下的表达情况进行了研究，结果也提示

DSPP可能在牙髓损伤后的早期自身修复中起作用。
在正畸治疗导致牙根吸收时，牙齿同样会发生

自身防御性反应而形成修复性牙本质，在这种牙根

吸收造成牙齿损伤后牙齿的自身修复过程中，DSPP、
DSP是否发挥作用以及其表达情况究竟如何呢？本
研究以大鼠为研究对象，建立龈沟液提取方法和牙

移动致牙根吸收模型，通过Western blot手段比较各
组动物龈沟液样本中DSPP、DSP的表达，进一步探
讨牙本质磷蛋白、牙本质涎蛋白在牙本质形成过程
中的作用。
3.2 动物模型参数的建立
目前研究[10-14]中采用NiTi拉簧拉第一磨牙向近中

倾斜移动的参考力值有0.294、0.392、0.490、0.588、
0.833 N不等。King等[10]采用NiTi拉簧，以上颌双侧
切牙为支抗拉第一磨牙向近中倾斜移动，结果发现：

0.294~0.588 N力是较适合的正畸力，此时大鼠磨牙
发生明显近中移动而未出现牙根吸收。学者[15-17]研究

表明：对大鼠磨牙使用0.784 N或0.980 N正畸力时，
牙周组织中破骨细胞的数量减少，牙周组织透明性

变区范围大而广，牙齿移动速度慢于轻力组，并可

见潜掘性骨吸收和不同程度的牙根吸收，在加力3 d
时即出现牙根吸收，加力7 d时牙根吸收达到峰值；而
0.392 N或0.490 N力值组的细胞反应较为活跃，整个
加力周期内（14 d）牙周组织破坏较小，透明性变区范
围小，主要引起直接性骨吸收。由于本实验旨在探
寻大鼠龈沟液中DSPP和DSP的表达是否与牙移动所
致牙根吸收有关，故本实验轻力组选用0.392 N力，
重力组选用0.980 N力，并选择加力7 d时处死动物观
察实验结果。
3.3 实验结果分析
本实验结果显示：对照组龈沟液样本中有DSPP
表达，无DSP表达，提示在正常状态下，牙本质细
胞外基质蛋白可能以DSPP的形式存在，并且释放到
龈沟液中。DSPP的功能可能与继发性牙本质一直持
续不断地形成有关，其在牙本质形成、矿化过程中
起一定作用 [18]。轻力组牙移动龈沟液样本中DSPP、
DSP均有表达，且表达量高于对照组。提示在矫治
施力过程中，力对牙体组织的刺激会引起牙齿的防

御和/或反应性变化，从而引起成牙本质细胞分泌
DSPP的量明显增多，DSPP在发挥作用过程中裂解，
作为裂解片段之一的DSP亦释放到牙周组织中，在
龈沟液中有所表达。重力组牙移动龈沟液样本中同
时有DSPP、DSP的表达，且表达量高于其他两组。
这一结果与Balducci等 [19]的研究结果相一致。这提

示，在重力牙移动引起牙齿牙骨质大面积吸收甚至

侵及牙本质时，牙齿发生自身防御性反应形成修复

性牙本质，在这一过程中，部分成牙本质细胞受到

刺激发生变性，牙髓深层的未分化间充质细胞分化

为成牙本质细胞，分泌牙本质细胞外基质并矿化形

成修复性牙本质[20]。此时细胞外基质蛋白中DSPP的
表达量明显增多，并且裂解反应增加，故DSP在龈
沟液中的表达显著增加。即在牙根吸收等牙齿损伤
的发展过程中，随着损伤程度的增加，龈沟液中

DSPP、DSP浓度随之增加，且这些蛋白表达增强的
时间点可能发生在临床上或组织学上探测到牙齿损

伤之前。
3.4 临床意义与展望
目前临床工作中，牙根吸收的诊断、检测主要

依赖X线检查，然而X线只有在矿化组织丧失60%~
70%时才能发现牙根吸收，即在治疗5~6个月后牙根
吸收才可以有可靠的X线诊断[1]，具有一定的滞后性。
所以，寻找一种新的评估方法早期诊断、监测牙根
吸收，对于正畸临床工作有很大的意义。
本实验3组样本中DSPP和DSP的表达差异有统

计学意义，其中重力组2种蛋白表达最高，轻力组
次之，对照组最低，提示龈沟液中DSPP和/或DSP参
与了正畸所导致的牙根吸收的过程，同时提示DSPP
和/或DSP可能作为一种生物学指标，用于牙根吸收
有X线表现或者临床表现之前对牙根吸收进行早期
诊断和检测，从而提醒临床医生采取适当措施预防

或阻断牙根吸收的发生、发展。当然，今后尚需进
一步实验来探讨DSPP、DSP在牙根吸收发生、发展
过程中的作用机制，并通过时间轴上的纵向研究寻

找2种蛋白在龈沟液中浓度表达的变化规律，进而
得到预示牙根吸收发生的准确浓度，从而进一步指

导相关临床实验的进行。
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（本文编辑 李彩）

为广泛引进国内外口腔医学人才，充实和加强青岛市口腔医学人才力量，适应青岛市对口腔医学人才

的需求，促进青岛市口腔医学事业的全面可持续发展，特将2011年青岛市口腔医院对口腔医学人才的需求
公告如下。
一、高层次人才1人
要求：口腔颌面外科或口腔医学各专业。主任医师资格，10年以上三级甲等医院或专科医院工作经历，

专业科室副主任以上任职经历。硕士或博士生导师。副省级以上城市或省会城市专业学会副主委以上任职
经历或国家级学会专委会委员任职经历。获得国家或省级科研奖励，有省部级以上在研课题，在国内同行
业具有较高的知名度和影响力。
二、博士研究生3人
要求：口腔医学各专业。取得医师资格证书，熟练掌握本专业常见病、多发病的诊断和治疗，具备一

定诊治疑难病例的经验，具有一定的科研能力。
联系人：侯凤春，陈平。联系电话：0532-82821883。E-mail：qdskqyyrsk@163.com。

青岛市口腔医院

青岛市卫生人才中心招聘
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