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МЕХАНИЗМОВ РАЗВИТИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ ПАРОДОНТА

Галиуллина Э. Ф.
 ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский университет», г. Уфа, Россия

Аннотация
Активность свободно-радикального окисления (СРО) липидов организма в значительной степени зависит от тяжести 

заболеваний пародонта. При физиологическом течении активность СРО находится в пределах возрастной нормы, благо-
даря тому, что процессы липопероксидации и антиоксидантная обеспеченность организма уравновешены между собой. 
При патологическом течении наблюдается чрезмерная активация СРО, являющаяся результатом повышения истинного 
уровня процессов липопероксидации, с одной стороны, и снижения общей антиоксидантной активности, с другой. Акти-
вация СРО связана с целым комплексом процессов внутриклеточного повреждения. Поэтому целесообразно не выде-
лять единственный процесс как определяющий весь каскад последующих повреждений, а пытаться проследить связь 
и закономерность включения различных факторов в деградацию внутриклеточных структур. При этом весьма важным 
является временной фактор, и эффективная защита может быть осуществлена лишь с его участием, так как активация 
последующей стадии не всегда может быть предупреждена ингибиторами предыдущей. Этот очевидный, на первый 
взгляд, вывод имеет весьма сложное воплощение на практике, поскольку основная трудность заключается именно в диаг-
ностике текущих стадий развития повреждения, которые быстро сменяют и усиливают друг друга. Вот почему защитное 
действие антиоксидантов не всегда может быть реализовано при лечении заболеваний в целом и генерализованных 
форм пародонтита в частности, первоначально спровоцированных высоким уровнем активных форм кислорода АФК.

Кроме того, имеется связь времени с момента развития заболевания пародонта и окислительного стресса: чем больше 
времени прошло, тем более выражен последний. Наличие признаков оксидативного стресса свидетельствует о повы-
шенном риске развития заболевания пародонта, и данный факт расценивается как прогностический критерий тяжести 
течения заболевания, что требует своевременного назначения лечения.

Ключевые слова: свободно‑радикальное окисление, антиоксидантная актив‑ность, окислительный стресс, заболе-
вания пародонта, процессы липопероксидации
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abstract
The activity of free radical oxidation (FRO) exhibited by the body’s lipids is largely dependent on the severity of a periodontal 

disease. During physiological development, the FRO activity remains within the limits expected for age since the processes of 
lipid peroxidation and the supply of antioxidants maintain proper balance. On the contrary, during pathological development, 
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Современные научные представления о заболева-
ниях пародонта открывают принципиально новые воз-
можности для понимания на метаболическом уровне 
отдельных сторон патогенеза как одного из главных 
патогенетических звеньев механизма адаптации, важ-
нейшим из которых является свободно-радикальное 
окисление [1]. В основе развития адаптации организма 
к воздействию неблагоприятных факторов и ряда 
других стрессирующих агентов всегда присутствуют 
два взаимосвязанных звена. Первый из них – спе-
цифический компонент адаптации, а именно, моби-
лизация функционально-метаболических систем, 
ответственных за адаптацию к действию конкретно 
средового фактора. Вторая – цепь биохимических 
реакций, формирующих типовой неспецифический 
компонент, возникающий при воздействии раздра-
жителя любой этиологии как стандартная активация 
стресс-реализующей системы. Важнейшей метаболи-
ческой частью неспецифического синдрома стресс-
адаптации является реакция свободно-радикального 
окисления (СРО), усиление которой сопровождается 
деструкцией клеточных мембран пародонтальных 
тканей [2]. Чрезмерная активация СРО и реализация 
её патогенного действия на ткани пародонта неиз-
бежно приводит к развитию морфофункциональных 
изменений – синдрому пероксидации, характеризу-
ющемуся повреждением биомембран, инактивацией 
и трансформацией ферментов, подавлением деления 
клеток и накоплением инертных продуктов полиме-
ризации [3]. Периодически повторяющийся синдром 
пероксидации при пониженной мощности системы 
антиоксидантной защиты (АОЗ) является патогене-
тическим звеном возникновения более 100 серьёзных 
фоновых заболеваний современного человека и, 
как было установлено недавно, – заболеваний паро-
донта [2, 4, 5], что послужило в свете современной 
свободно-радикальной концепции поводом выде-
ления их в группу свободно-радикальной патологии. 
В настоящее время в отечественной и зарубежной 
литературе накопилось достаточное количество мате-
риалов [6, 4], свидетельствующих об инициальной 

роли СРО как одного из важных пусковых меха-
низмов развития воспалительно-дистрофических 
процессов в пародонтальном комплексе.

Многочисленными клиническими и эксперимен-
тальными наблюдениями доказано, по крайней мере, 
три основные роли СРО в организме: во-первых, 
как естественный физиологический процесс и обра-
зование активных форм кислорода [7]; во-вторых, 
роль АФК как повреждающий фактор при чрезмерной 
активации СРО; и, в-третьих, роль АФК как сиг-
нальной системы [8, 9].

Активация процессов СРО и перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) является физиологически обосно-
ванной реакцией, принимающей участие в механизмах 
неспецифической адаптации организма, а продукты 
их метаболизма могут выступать в роли «первичного 
медиатора» [3, 10]. Одним из продуктов их обмена 
могут служить в качестве инициирующих факторов 
чрезвычайно высокореакционноспособные свободные 
радикалы [11, 12]. Свободные радикалы (CP) и их пред-
шественники постоянно образуются и метаболизиру-
ются в организме, в результате чего большая часть 
обезвреживается полностью или превращается в менее 
токсичные соединения [13, 11]. Контроль уровня СР 
в клетках представляет собой сложный регуляторный 
механизм, нарушающийся при пародонтитах раз-
личной степени тяжести в результате дизрегуляции 
окислительно-восстановительного баланса, причём 
причина подобной дизрегуляции до сего времени 
не представляется ясной. Нейтрализация или обезвре-
живание СР и токсичных продуктов их метаболизма 
осуществляется сложным регуляторным механизмом, 
представляющим многокомпонентную систему антиок-
сидантной защиты, состоящей из ферментов и антиок-
сидантов неферментативной природы [14, 15], главная 
цель которой – предотвращение или ограничение раз-
вития патологических состояний, вызываемых окис-
лительными повреждениями структур организма [16]. 
Ведущие компоненты этой системы представлены 
практически во всех клетках и в меньшей степени 
во внеклеточных жидкостях организма. Наиболее 

an excessive FRO activation is observed due to, on the one hand, an increase in actual lipid peroxidation, and, on the other, 
a decrease in the overall antioxidant activity. FRO activation is associated with a complex of intracellular damage processes. 
Therefore, instead on focusing on a single process as determining a whole cascade of subsequent disturbances, it is recommended 
to aim at establishing a relationship between various factors involved in the degradation of intracellular structures. It should 
be noted that the time factor plays an important role; therefore, an effective protection can be achieved only when taking it 
into account, as long as the subsequent activation stage may not always be prevented by the inhibition of the previous stages. 
This seemingly apparent conclusion is rather difficult to realize in practice, with the main obstacle being a diagnosis of the 
current stage of the lesion development since these stages quickly replace and reinforce each other. This is why the antioxidant 
protective effect might not always be realized during the treatment of diseases in general, and, in particular, of the generalized 
forms of periodontitis triggered by high levels of reactive oxygen species (AOS).

In addition, there is a link between the time passed since the onset of a disease and the oxidative stress: the more time has 
passed, the more pronounced the latter is. The presence of the oxidative stress signs indicates an elevated risk of developing a 
periodontal disease. This fact is considered to be a prognostic criterion for assessing the disease severity, thus allowing a timely 
prescription of the treatment.

Keywords: free radical oxidation, antioxidant activity, oxidative stress, periodontal diseases, lipid peroxidation processes
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действенными «ловушками» СР и нейтрализаторами 
радикалобразующих молекул в живой клетке являются 
специальные антиоксидантные ферменты – каталаза, 
пероксидаза, супероксиддисмутаза, глутатионперок-
сидаза, глутатионредуктаза, а также низкомолеку-
лярные водо- и жирорастворимые соединения, такие 
как витамины группы А (b-каротиноиды)], Е  (a-токо-
ферол), витамины К и Д, стероидные гормоны, поли-
фенолы (витамин Р, убихинон), тиолы и аскорбиновая 
кислота  [17]. Ферментативные и неферментные 
механизмы АОЗ взаимосвязаны и функционируют 
как единая система [18]. СР обеспечивают защитные 
функции биомембран, детоксикацию соединений, 
как поступающих, так и образующихся в организме, 
участвуют в создании микробицидного потенциала 
организма [17]. Следовательно, активация генерации 
в тканях и органах свободных радикалов, усиление 
их образования в условиях возникновения и развития 
воспалительных изменений суммарно усугубляют 
повреждающее действие свободно-радикальных про-
цессов на клетки и ткани пародонта.

В литературе последнего десятилетия накопилось 
достаточно материала, доказывающего, что высокая 
интенсивность СРО при заболеваниях пародонта 
является одним из важнейших патогенетических зве-
ньев развития окислительного стресса [19, 11], что, 
в свою очередь, представляет опасность для тканей 
пародонта и может играть важную роль в развитии 
и поддержании воспалительных и деструктивных 
процессов в пародонтальном комплексе, усиливая 
тем самым тяжесть проявления болезни [19, 20]. 
На сегодняшний день окислительный стресс рассма-
тривается как маркёр развития воспаления в тканях 
пародонта, что подтверждается многочисленными 
клиническими и экспериментальными работами [21].

Таким образом, окислительный стресс приобре-
тает одно из базисных значений в патогенезе повре-
ждения тканей пародонта. Этот факт подтверждается 
прямым обнаружением в пародонтальных тканях 
повышения интенсивности реакций СРО и липопе-
роксидации.

Развитие окислительного стресса обусловлено нару-
шением баланса между прооксидантной и антиокси-
дантной системами [22, 10]. Ведущую роль при этом 
играют различные активные формы кислорода (АФК) 
и азота [23]. АФК объединяют целый ряд образую-
щихся в организме промежуточных и побочных про-
дуктов восстановления молекул кислорода [24, 25]: 
супероксидный (О.

2), гидроксильный (НО.), пергидрок-
сильный (НО.

2), пероксильный (RО.
2) и алкоксильный 

(RО.), радикалы, пероксинитрит (ONOО_), оксид азота 
(NО.), гипохлорит (HOCl) и перекись водорода (Н2О2). 
Помимо них, к АФК относят озон и синглетную форму 
кислорода. Все АФК, кроме синглетного кислорода, 
представляют собой разные химические соединения: 
молекулы (Н2О2), свободные радикалы (.ОН, НО.

2), ион-

радикалы (О.
2). АФК обладают чрезвычайно высокой 

реакционной способностью [7], они способны вызы-
вать окислительную модификацию биополимеров – 
белков, липидов, углеводов, нуклеиновых кислот, 
что приводит к нарушению тканевого дыхания во вну-
тренней мембране митохондрий [26, 27] и процессов 
гидроксилирования в микросомах [28], сохранности 
структуры и функции клеточных, внутриклеточных 
мембран, снижению фагоцитоза, пиноцитоза и кле-
точной миграции [18]. При этом степень нарушения 
систем синтеза энергии в клетке напрямую зависит 
от интенсивности СРО и мощности АОЗ [3, 29, 7]. АФК, 
генерируемые фагоцитами, имеют ключевое значение 
в защите организма от микробных объектов, оказывая 
микробицидное действие [30, 31, 32]. Повреждающая 
роль АФК связана не только с их прямым воздействием 
на клеточные структуры, но и с инициацией каскада 
процессов, ведущих к клеточному повреждению и раз-
витию патологических состояний организма. Следо-
вательно, представленная модель повреждающего 
действия АФК на ткани и органы может служить ана-
логом патогенеза развития и формирования заболеваний 
пародонта на структурном и метаболическом уровнях 
и перехода обратимых метаболических изменений 
в стойкие нарушения, где существенная роль принад-
лежит активации СРО, интенсификации процессов ПОЛ 
и усилению оксидативного стресса.

В последние годы в подавляющем большинстве 
публикаций, посвящённых изучению состояния окси-
дативного стресса как неспецифического патологи-
ческого процесса, сопровождающего практически 
любое заболевание [33, 34] и пародонтит [21, 35, 36], 
отводят роль оксид азоту (NO) как универсальному 
регулятору метаболизма [37, 10], в том числе про-
цессов ПОЛ. Оксид азота как малый активный, пара-
магнитный короткоживущий радикал (период жизни 
от 3 до 50 с), легко проходит через клеточные мем-
браны, хорошо растворяется в воде и липидах, может 
вступать в реакции с другими молекулами на зна-
чительном удалении от места своего образования, 
также способен влиять на метаболические процессы 
как в клетках синтеза, так и расположенных по сосед-
ству [38, 39]. В организме человека синтезируется 
из L-аргинина ферментом NO-синтазой (NOS). Сама 
молекула NO обладает антиоксидантным эффектом, 
что может ограничивать активацию СРО.

Повреждающее действие NO во многом опосреду-
ется его способностью реагировать с супероксидным 
анион-радикалом (О.

2) с образованием чрезвычайно 
высокореакционного оксиданта – пероксинитрита 
(ONOО_), который повреждает любые белковые 
молекулы, в том числе и ферменты АОЗ, тем самым 
опосредуя токсическое действие NO. При воспа-
лительно-дистрофических процессах в пародонте 
патогенетический механизм действия NO может 
реализоваться следующим образом: высвобожда-
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емый из клеток оксид азота, связываясь с О.
2, обра-

зует ONOО_, по токсичности во много раз превос-
ходящие NO и играющие ключевую роль во многих 
патологических процессах, ингибирует три жизненно 
важных процесса – синтез АТФ, цикл Кребса и синтез 
ДНК, вызывая повреждение белков и липидов кле-
точных мембран, может привести к апоптозу клеток 
или некрозу [40, 16].

Cуществует многокомпонентная система антиок-
сидантной защиты, и среди компонентов АОЗ можно 
выделить следующие группы – энзимы антиокси-
дантной защиты; низкомолекулярные гидрофильные 
антиоксиданты (АО), синтезируемые в организме 
(SH-содержащие соединения – эрготионеин, мочевая 
кислота и др.); естественные липофильные АО, посту-
пающие в организм с пищей (аскорбат – витамин С, 
α-токоферол – витамин  Е, рутин – витамин Р, фла-
воноиды, β-каротин и др. каротиноиды, предшест-
венники группы витамина А); хелаторы индукторов 
АФК – металлов с переменной валентностью, в том 
числе белковой природы, которые связывают ионы 
таких металлов, как ферритин – в клетках, трансферин 
и церулоплазмин – в плазме, карнозин – в мышцах 
и другие [7, 41]. При этом весьма важно выделить 
те АО, которые являются эссенциальными, т. е. жиз-
ненно важными для клеток пародонта. Согласованная 
работа этих компонентов антирадикальной защиты 
поддерживает на постоянном уровне как образо-

вание, так и превращение СР и других потенциально 
опасных соединений [15, 16].

Обращают на себя внимание, прежде всего, бел-
ковые внутриклеточные компоненты АОЗ – энзимы, 
уровень которых клетка поддерживает за счёт посто-
янного синтеза [18]. Эти собственно эндогенные 
антиоксидантные белки многократно превышают 
по удельной антирадикальной активности компо-
ненты, в том числе витамины, и выполняют основную 
антиоксидантную функцию в клетке [42, 43, 44, 45]. 
К ним относятся суперороксиддисмутаза (СОД), ката-
лаза, глутатионзависимые пероксидазы и трансфе-
разы, удаляющие органические перекиси [46].

В заключение следует сказать, что тяжесть забо-
леваний пародонта напрямую зависит от активности 
СРО липидов организма. Исследователи [1, 27, 44, 
45] провели анализ данных относительно процессов 
СРО у больных с патологией пародонта и обнару-
жили, что при повышенном риске развития заболе-
вания пародонта имеются признаки оксидативного 
стресса. Данный факт является прогностическим 
критерием тяжести течения заболевания и требует 
своевременного лечения этой патологии [46].

Таким образом, из вышеприведённых литера-
турных сведений следует, что нарушение равновесия 
между свободно-радикальным окислением и антиок-
сидантной защитой сопровождается развитием и фор-
мированием патологии пародонта.
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