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Экспрессия VEGFR-3 в лимфатических сосудах собственной пластинки  
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Аннотация. Активация фактора роста эндотелия сосудов VEGFR-3 приводит к пролиферации, дифференцировке и ми-

грации лимфатических эндотелиальных клеток. Роль данного фактора в тканях пародонта в норме и при воспалении требует 
более подробного изучения. Цель данного исследования: изучить распределение и экспрессию VEGFR-3 в лимфатических 
сосудах собственной пластинки десны при воспалении и применении диодного лазера у людей молодого и зрелого возраста. 
Срезы биопсийного материала десны человека изучали иммуногистохимическим методом. В результате исследования было 
установлено, что у пациентов с условно здоровым пародонтом число лимфатических сосудов зависит от возраста и отлича-
ется у молодых пациентов по сравнению с пациентами зрелого возраста в 1,2 раза. Одновременно было установлено, что  
в контрольных группах подавляющее большинство сосудов не содержит VEGFR-3 или имеет слабую экспрессию рецептора 
независимо от возраста. Тенденция к VEGFR-3-опосредованному увеличению числа лимфатических сосудов при воспалении 
наблюдается только в возрасте от 41 до 60 лет, однако интенсивность экспрессии рецептора VEGF 3-го типа при хроническом 
воспалении десны смещается в сторону увеличения доли сосудов со средней и сильной экспрессией VEGFR-3 в обеих груп-
пах. В результате исследования сделаны выводы, что тенденция к изменению числа VEGFR-3-положительных сосудов на-
блюдается только в воспаленной ткани десны у пациентов после 41 года. Диодный лазер оказывает стимулирующее влияние 
на VEGFR-3-опосредованную сосудистую циркуляцию у пациентов молодого возраста, в то время как у пациентов зрелого 
возраста терапия диодным лазером приводит к увеличению доли лимфатических сосудов со средней и сильной экспрессией 
изученного рецептора, но практически не влияет на число выявляемых сосудов. 
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Expression of VEGFR-3 in the lymphatic vessels of the human gum lamina proper 
within the age and inflammation 
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Abstract. Activation of vascular endothelial growth factor VEGFR-3 leads to proliferation, differentiation and migration of 
lymphatic endothelial cells. The role of this factor in periodontal tissues in normal and inflammatory conditions requires extensive 
study. The purpose of this study: to study the distribution and expression of VEGFR-3 in the lymphatic vessels of the gum lamina 
proper during inflammation and the use of a diode laser in young and mature people. Slices of human gum biopsy material were 
studied by immunohistochemical method. As a result of the research , it was found that in the patients with conditionally healthy 
periodontal tissues, the number of lymphatic vessels depends on the age and differs in young patients compared to mature patients by 
1.2 times. Simultaneouslyбол, it was found that in the control groups, the majority of vessels do not contain VEGFR-3 or have weak 
receptor expression regardless of age. The tendency to VEGFR-3-mediated increasing of the number of lymphatic vessels during the 
inflammation is observed only at the age of 41 to 60, however, the intensity of the expression of the VEGF type 3 receptor in chronic 
gingival inflammation shifts towards the increasing of the vessels with medium and strong VEGFR-3 expression in both groups.  
As a result of the study, it was found that the tendency to change the number of VEGFR-3-positive vessels is observed only in inflamed 
gum tissue in patients after 41. Diode laser has a stimulating effect on VEGFR-3-mediated vascular circulation in young patients, 
while in mature patients, diode laser therapy leads to increase the part of lymphatic vessels with medium and strong expression of the 
studied receptor, but practically does not affect on the number of detected vessels.
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Лимфатическая сосудистая сеть имеет решающее 
значение в регуляции любой воспалительной реакции. 
Она влияет на дренирование внесосудистой жидкости, 

количество медиаторов воспаления и лейкоцитов [1, 2]. 
В регуляции нормальных и патологических ангиоген-
ных процессов задействовано семейство VEGF. 
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Считается, что VEGFR-1 и VEGFR-2 экспрессируются 
преимущественно на эндотелиальных клетках кровенос-
ных сосудов, а VEGFR-3 преимущественно на лимфа-
тических эндотелиальных клетках [3]. Также известно, 
что VEGFR-3 может выявляться в эндотелии кровенос-
ных сосудов, преимущественно в фенестрированном 
эндотелии. Есть мнение, что около 30 % капилляров 
десны относится к фенестрированным [3, 4]. Активация 
VEGFR-3 приводит к пролиферации, дифференцировке 
и миграции лимфатических эндотелиоцитов [4]. Однако 
роль данного фактора в тканях пародонта в норме и при 
воспалении до конца не изучена [5].

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Изучить распределение и экспрессию VEGFR-3  

в лимфатических сосудах собственной пластинки дес-
ны при воспалении и применении диодного лазера  
у людей молодого и зрелого возраста.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Объектом исследования служил биопсийный ма-

териал десны человека 0,3 × 0,3 см, полученный по па-
родонтологическим, хирургическим, ортопедическим 
и ортодонтическим показаниям. Пациенты были рас-
пределены на 2 группы. 

В группу I (группа молодого возраста) были вклю-
чены пациенты 20–40 лет. Данная группа, в свою оче-
редь, была разделена на следующие подгруппы: кон-
трольная группа 1 – пациенты с клинически здоровым 
пародонтом; группа с воспалением пародонта 1 – паци-
енты с хроническим генерализованным пародонтитом 
легкой/средней степени тяжести; группа после лазеро-
терапии 1 – пациенты с хроническим генерализован-
ным пародонтитом после терапии диодным лазером. 

Во II группу (группа среднего возраста) были 
включены пациенты от 41 до 60 лет и также разделе-
ны на подгруппы: контрольная группа 2 – пациенты 
с клинически здоровым пародонтом; группа с воспа-
лением пародонта 2 – пациенты с хроническим гене-
рализованным пародонтитом легкой/средней степени 
тяжести; группа после лазеротерапии 2 – пациенты  
с хроническим генерализованным пародонтитом по-
сле терапии диодным лазером. 

Для обнаружения VEGFR-3 – положительных эн-
дотелиоцитов в качестве первых антител использовали 
кроличьи антитела против антигена VEGFR-3 (Thermo 
Scientific, США). Продукт реакции окрашивался в ко-
ричневый цвет. Срезы докрашивали гематоксилином. 

Количественную оценку результатов исследо-
вания проводили с использованием светового микро-
скопа Nikon Eclipse E200 с цифровой камерой Nikon 
DS-Fi3, персонального компьютера с операционной 
системой Windows 10 и программы SigmaScanPro 5.0 
(SPSS Inc., США) [6]. В полученных снимках вы-
числяли площадь сфотографированных участков 

и подсчитывали число иммуннопозитивных сосудов  
на 1 мм2. Также оценивали интенсивность экспрессии 
VEGFR-3 в эндотелиоцитах по следующей шкале:  
0 – без окрашивания, 1 – слабое окрашивание (свет-
ло-коричневый цвет), 2 – средняя интенсивность 
окрашивания (коричневый цвет), 3 – сильное окра-
шивание (темно-коричневый цвет) [7]. 

Ввод данных и описательный анализ выпол-
няли с использованием статистической программы 
Statistica10 и Microsoft Exel 2010. В каждой группе 
рассчитывали средние арифметические величины (М) 
и их стандартные ошибки (m). Достоверность влияния 
возраста, воспаления и лазера на исследуемые пара-
метры десны оценивали с помощью однофакторного 
дисперсионного анализа (ANOVA-тест), метода ли-
нейной регрессии, непараметрического рангового кор-
реляционного анализа Спирмена [8].

Проведение исследования одобрено этическим 
комитетом медицинского факультета Чувашского го-
сударственного университета имени И. Н. Ульянова 
(протокол № 20/06 от 16.06.2020 г.).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Лимфатические сосуды были выявлены в соб-

ственной пластинке десны во всех исследуемых груп-
пах. VEGFR-3-положительно окрашенные эндотели-
оциты имели коричневый цвет, но отличались интен-
сивностью окрашивания.

В контрольной группе 1 (20–40 лет) и контроль-
ной группе 2 (41–60 лет) без признаков воспаления 
выявлялось (2091 ± 230) и (1809,15 ± 125,55) лимфати-
ческих сосудов на 1 мм2 ткани собственной пластинки 
десны с положительным окрашиванием на VEGFR-3 
соответственно. При этом большинство сосудов ха-
рактеризовались слабой интенсивностью экспрессии 
VEGFR-3 независимо от возраста (рис.). 

Образцы десны пациентов из группы с воспалени-
ем пародонта 1 (20–40 лет) не отличались по параметру 
содержания VEGFR-3-положительных сосудов от кон-
трольной группы 1 (20–40 лет) без воспаления. Можно 
отметить, что сосуды были распределены равномерно 
по собственной пластинке, но имели разный диаметр. 
При этом уменьшалось число сосудов с неокрашенным 
эндотелием и увеличивалось число лимфатических со-
судов со средней экспрессией VEGFR-3 (рис.). 

В группе после лазеротерапии 1 было выявлено 
(2800,66 ± 329,51) лимфатических сосудов на 1 мм2 

ткани десны положительно окрашенных на VEGFR-3, 
что в 1,4 раза больше, чем в группе с воспалением па-
родонта 1 (20–40 лет). Таким образом, мы наблюдали 
уменьшение числа VEGFR-3-положительных сосудов 
после терапии диодным лазером.

В группе с воспалением пародонта 2 (41–60 лет)  
число сосудов с положительным окрашиванием на 
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VEGFR-3 в 1,2 раза превышало значения контроль- 
ной группы 2 (41–60 лет). Однако, по сравнению с мо-
лодыми пациентами, в срезах десны в равной степени 
были представлены лимфатические сосуды со сла-
бой, средней и сильной интенсивностью экспрессии 
VEGFR-3 (рис.).

В образцах десны пациентов группы после ла-
зеротерапии 2 наблюдалось уменьшение количества 
лимфатических сосудов в собственной пластинке.  
При подсчете было выявлено (1901,5 ± 156,83) лим-
фатических сосудов на 1 мм2 соединительнотканного 
слоя десны. Таким образом, эффект от воздействия ди-
одного лазера на ткани десны отличался у пациентов 
молодого и зрелого возраста. 

При проведении однофакторного дисперсионно-
го анализа (ANOVA-тест) методом парных сравнений 
внутри I группы пациентов молодого возраста вы-
явлено статистически значимое (p = 0,018) различие 
между имеющимися подгруппами. Так, группа после 
лазеротерапии 1 отличалась от контрольной группы 1 
на 34 %. Различие между группой с воспалением па-
родонта 1 и контрольной группой 1 составила 3,6 %.

Рис. Интенсивность экспрессии VEGFR-3 в эндотелиоци-
тах лимфатических сосудов собственной пластинки десны 

человека у пациентов в возрасте от 20 до 40 лет  
и пациентов в возрасте от 41 до 60 лет;  

p < 0,05 – дисперсионный анализ. По оси абсцисс –  
интенсивность экспрессии VEGFR-3 в усл.ед.,  

по оси ординат – распределение лимфатических сосудов  
в соответствии с интенсивностью экспрессии VEGFR-3

Во II исследуемой группе (40–60 лет) при про-
ведении однофакторного дисперсионного анализа ста-
тистически достоверных различий не выявлено (p = 
2,47), но при графическом изображении совокупности 
переменных исследуемых подгрупп определяется уве-
личение числа лимфатических сосудов при хрониче-
ском пародонтите на уровне тенденции.

Корреляционный анализ выявил умеренную поло-
жительную взаимосвязь между увеличением доли лим-
фатических сосудов с сильной экспрессией VEGFR-3 

после лазеротерапии по сравнению с воспаленным паро-
донтом в группе пациентов молодого возраста (группа I)  
(r = +0,4; p < 0,05). Также установлена слабая положи-
тельная взаимосвязь между возрастом и увеличением 
доли лимфатических сосудов с сильной экспрессией 
VEGFR-3 (r= +0,19; p < 0,05) между группой с воспа-
лением пародонта 1 (20–40 лет) и группой с воспалени-
ем пародонта 2 (41–60 лет). Во II группе исследования  
(41–60 лет) установлена слабая корреляционная взаимос-
вязь между увеличением доли лимфатических сосудов 
с сильной экспрессией VEGFR-3 после лазеротерапии 
(группа после лазеротерапии 2) по сравнению с группой 
с воспаленным пародонтом 2 (r = +0,14; p < 0,05). Таким 
образом, по результатам исследования все параметры 
(возраст, хроническое воспаление пародонта, воздей-
ствие диодного лазерного излучения) оказывают влия-
ние на интенсивность экспрессии VEGFR-3 в лимфати-
ческих сосудах собственной пластинки десны (p < 0,05). 

Терапевтическое действие диодного лазера, пода-
вляющего воспалительный процесс в тканях пародон-
та [9] коррелирует со статистически достоверным уве-
личением числа лимфатичеcких сосудов у пациентов 
от 20 до 40 лет, что, учитывая благоприятные эффекты 
активации лимфатических сосудов при воспалении, 
является морфологической основой увеличения отто-
ка тканевой жидкости и уменьшения отека [1]. Кроме 
того, VEGF способствует хемотаксису макрофагов и 
миграции фибробластов [10], которые необходимы для 
реализации местной иммуно-воспалительной реак-
ции и инициации регенерации соединительнотканных 
структур пародонта, восстановления микроциркуля-
ции, способствующего нормализации эпителиально-
мезенхимального взаимодействия в десне. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Содержание лимфатических сосудов с положи- 

тельным окрашиванием на VEGFR-3 в соединительнот-
канном слое здоровой десны имеет отличия в возраст-
ном аспекте. Тенденция к изменению числа VEGFR-3-
положительных сосудов наблюдается только в воспален-
ной ткани десны у пациентов после 41 года. Диодный 
лазер оказывает стимулирующее влияние на VEGFR-3-
опосредованную сосудистую циркуляцию у пациентов 
молодого возраста, в то время как у пациентов зрелого 
возраста терапия диодным лазером приводит к увели-
чению доли лимфатических сосудов со средней и силь-
ной экспрессией изученного рецептора, но практически  
не влияет на число выявляемых сосудов. 
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