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Аннотация
Предмет. Несмотря на постоянные усилия практикующих врачей и ученых, распространенность воспалительно-

деструктивных заболеваний пародонта в мире не уменьшается. Ранее учеными было рассмотрено множество различных 
теорий развития патологических состояний в тканях пародонта: от нейротрофической теории возникновения до влияния 
на ткани пародонта окклюзионной травмы. Рассматривались теории влияния специфического и неспецифического 
бактериального налета. Ни одна из теорий не стала обоснованной и однозначной. Считается, что механизм развития 
заболевания сложный, аутоиммунный, повреждающий в первую очередь коллагеновые, эластические волокна эндотелия 
капилляров, зубодесневой связки и костной ткани. За последнее десятилетие доказано, что воспаление в тканях паро-
донта инициируется и протекает в ответ на внедрение патогенных бактерий. Однако отмечается, что не у всех пациентов 
развивается воспалительный ответ на бактериальную инвазию. Второй важный фактор развития и прогрессирования 
воспалительно-деструктивного процесса ― это иммунный ответ конкретного индивидуума. Ученые отметили вли-
яние немикробного фактора и пришли к выводу, что в окружающих воспаленный участок тканях находятся не только 
ферменты, выделяемые бактериями, но и лейкоцитарные протеиназы, которые в свою очередь являются медиаторами 
разрушения ткани.

Цель ― рассмотрение роли лейкоцитарных протеиназ в патогенезе воспалительных заболеваний пародонта.
Методология. Проведен обзор ряда отечественных и зарубежных источников литературы, посвященных изучению 

роли лейкоцитарных протеиназ в развитии и поддержании деструктивного воспалительного процесса.
Выводы. Изучена роль агрессивного разрушающего влияния лейкоцитарных протеиназ на ткани пародонта.
Результаты. Лейкоцитарные протеиназы являются медиаторами прогрессирующей деструкции соединительной 

ткани и их можно использовать в качестве маркеров для оценки тяжести течения и прогноза развития воспалительного 
процесса в тканях пародонта.
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Введение
В современном мире пародонтологические заболе-

вания являются одними из самых массовых и непро-
стых патологий в стоматологии [1, 18]. Около половины 
жителей планеты в возрасте от 17 до 60 лет страдают 
разнообразными формами болезней пародонта [6, 9]. 
Так, примерно у 90 % народонаселения цивилизованных 
государств отмечаются признаки гингивита, у 50 % 
выявляется генерализованный пародонтит средней 
степени тяжести, а у 3 % ― тяжелой [2, 7]. Согласно 
сведениям Всемирной организации здравоохранения 
(2005), нарушения функции зубочелюстной системы 
из-за вторичной адентии от пародонтологических 
заболеваний возникают в 5 раз чаще, чем от пульпитов 
и периодонтитов, и играют одну из ведущих ролей 
по распространенности из числа всех заболеваний оро-
фациальной области [3, 5, 9, 12]. Причиной развития 
воспалительно-деструктивных процессов являются осо-
бенности реактивности иммунитета, приводящие к чрез-
мерному высвобождению гранул нейтрофилов с после-
дующей программируемой клеточной гибелью части 
коллагеновых волокон периодонта, эндотелия сосудов 
и внеклеточного матрикса соединительной ткани за счет 
увеличения количества лейкоцитарных протеиназ (эла-
стазы, катепсина G, протеазы 3 и эластазоподобных 
матриксных металлопротеиназ) [6,  8, 16, 17, 20].

Цель работы ― изучение роли лейкоцитарных 
протеиназ в патогенезе воспалительных заболеваний 
пародонта.

Материалы и методы
Нами проведен информативный обзор источ-

ников отечественной и зарубежной литературы, 
посвященных вопросам изучения лейкоцитарных 
протеиназ, их участия в развитии и поддержании 
воспалительных заболеваний пародонта.

Результаты и их обсуждение
Лейкоцитарные протеиназы и их участие 

в активации воспалительной реакции в паро‑
донте. В соответствии с данными этиологической 
концепции (The Host-Bacterial Interection Theory) 
в процессах активации и прогрессирования хрониче-
ского воспаления в пародонте, безусловно, принимает 
участие бактериальный агент [25]. Пусковым меха-
низмом развития воспалительной реакции организма 
является либо небольшое количество специфической, 
так называемой пародонтопатогенной, микрофлоры, 
либо это может быть значительное количество микро-
флоры неспецифической, которая вызывает, по сути, 
нарушение биологического равновесия микробиоты 
полости рта. Но не у всех поддерживается ответная 
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Annotation
Subject. Despite the constant efforts of practicing physicians and scientists, the prevalence proportion of inflammatory and 

destructive periodontal diseases in the world is not subsiding. Previously scientists have examined several different theories on 
the development of pathological conditions in periodontal tissues, ranging problems from the neurotrophic theory of occurrence 
to the effect of occlusion injury on periodontal tissues. Theories dealing with the influence of specific and non-specific bacterial 
plaque have also been studied. None of the theories has become reasonable and single valued. It is believed that the mechanism of 
the development of the disease is complex, autoimmune, damaging primarily collagen, elastic fibers of the capillary endothelium, 
gingival ligament and bone tissue. Over the past decade, it has been proven that inflammation in periodontal tissues is initiated 
and proceeds in response to the introduction of pathogenic bacteria. However, it can be said that not all patients develop an 
inflammatory response to bacterial invasion. The second important factor in the development and progression of the inflammatory-
destructive process is the immune response of a particular individual. Scientists have noted the influence of the non-microbial 
factor and have come to the conclusion that in the surrounding tissues of the inflamed area there are not only enzymes secreted 
by bacteria, but also leukocyte proteinases, which in turn are mediators of the tissue destruction.

Purpose ― to examine the role of leukocyte proteinases in the pathogenesis of inflammatory periodontal diseases.
Methodology. The number of indigenous and foreign literature sources dealing with the study of the role of leukocyte 

proteinases in the development and maintenance of a destructive inflammatory process has been reviewed by us.
Conclusion. The role of the aggressive destructive effect of leukocyte proteinases on periodontal tissues has been analyzed. 

Leukocyte proteinases are mediators of progressive destruction of connective tissue and can be used as markers to assess the 
severity of the course and predict the development of the inflammatory process in periodontal tissues.
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реакция на внедрение бактерий в ткани пародонта. 
Доказано, что болезни пародонта не развиваются 
без участия ответа иммунной системы макроорга-
низма. Большую значимость в механизме развития 
гингивита и пародонтита имеет взаимосвязь пато-
генных микроорганизмов с нейтрофильными лейко-
цитами. Они первыми выходят на защитную линию 
борьбы с микроорганизмами, способствуя секре-
торной активации дегрануляции данных клеток, 
в результате чего возникает апоптоз клеток [20, 23]. 
В предыдущих этиологических учениях считалось, 
что только протеолитические ферменты бактерий 
являются инициаторами иммунного ответа хозяина 
[12, 16, 17, 20], но сейчас обсуждается влияние 
на деструкцию тканей лейкоцитарных протеиназ, 
немикробных факторов. На мембране клеток проис-
ходит последовательный каскад, своеобразная коопе-
рация иммунных комплексов с рецепторами [22, 24]. 
В нем принимают участие такие факторы, как про-
воспалительные цитокины, липополисахариды (ЛПС) 
грамотрицательных бактерий [19], киллинг презен-
тированных микроорганизмов [21, 30]. Програм-
мируется клеточная гибель коллагеновых волокон 
периодонта, эндотелия сосудов и внеклеточного 
матрикса соединительной ткани за счет увеличения 
количества лейкоцитарных протеиназ, выделяемых 
нейтрофильными лейкоцитами. Лейкоцитарные про-
теиназы необходимы для поддержания гомеостаза 
и протеолиза в тканях, но в количестве, не наруша-
ющем баланс их взаимодействия. Реакция гиперсе-
креции ферментов детально исследуется. Известно, 
что дисбаланс гибели нейтрофилов происходит 
на фоне иммунодифицита. Полиморфноядерные 
лейкоциты, защищая ткани от микробной инвазии 
и погибая сами, выделяют большое количество лейко-
токсинов и липопротеинов, которые обладают выра-
женными цитотоксическими разрушающими свой-
ствами [20]. Сигнальные молекулы СЛП (сериновые 
лейкоцитарные протеиназы) регулируют подобно 
гормонам функции окружающих очаг клеток. СЛП, 
обладающие обширной субстратной специфичностью 
(лейкоцитарные эластазы (ЛЭ), катепсины и про-
теазы (ПР3)), прикрепляются на поверхность клеток 
и с изменением трансмембранного потенциала посту-
пают во внеклеточное пространство [29]. Они вовле-
кают и запускают процессы воспаления, репарации 
тканей и синтеза специфических антител. Контро-
лируемый сигнальными молекулами экзоцитоз пред-
ставляет собой иммунный ответ, процесс активации 
врожденных иммунных функций клеток [11,  15]. 
Высокая концентрация выделяемых ферментов явля-
ется опасным состоянием и может вызвать аутоим-
мунную аллергическую реакцию. Управляемые 
молекулярными механизмами процессы, несмотря 
на многочисленное детальное их исследование, еще 
недостаточно изучены [26, 28]. Микроокружение 

макрофагов влияет на то, какой фенотип они приоб-
ретут: провоспалительный М1 или противовоспали-
тельный М2 [14]. Начинается деструктивный процесс 
в тканях пародонта с зубодесневого прикрепления 
или так называемой десневой связки, состоящей 
из коллагена и фиброзных волокон. Главную раз-
рушающую роль или роль провокатора регрессии 
здесь играют эластаза, матриксная металлопротеи-
наза-8 и матриксная металлопротеиназа-9 [12, 16, 17]. 
В последнее время большое внимание при изучении 
развития патологии тканей пародонта также ученые 
уделяют матриксным металлопротеиназам (MMP). 
Это цинксодержащие внеклеточные эндопептидазы, 
основная задача которых ― обмен белка с межкле-
точного матрикса. Они играют роль в дифференци-
ровке, адгезии, репарации тканей. Однако они же 
и разрушают все типы протеинов экстрацеллюляр-
ного матрикса. Также MMP участвуют в воспалении, 
выбросе апоптозных лигандов, резорбции тканей, 
расщеплении мембранных рецепторов, ответной 
ракции иммунитета [27]. На фоне воспалительных 
реакций MMP играют главную роль в катаболизме 
всех белков внеклеточного матрикса [13].

Лейкоцитарные протеиназы как маркеры вос‑
палительных заболеваний пародонта. Проводить 
диагностику и определять тяжесть течения патологи-
ческих процессов в тканях пародонта можно по коли-
честву и составу протеиназ в биологических жидко-
стях. В исследовательской работе Румянцевой В. А. 
с соавт. (2019) установлено, что скорость развития 
воспаления и секреция протеиназ в большей сте-
пени зависят от активности фагоцитарных клеток. 
Выявлено, что репрограммированные на М1 фенотип 
макрофаги мышей увеличивают воспалительную 
реакцию в пародонте, вызванную пародонтоспецифи-
ческим ЛПС, а репрограммированные на М2 фенотип 
фагоцитарные клетки уменьшают проявления воспа-
ления, которое индуцируют пародонтоспецифические 
ЛПС [14]. В научной работе Голицыной А. А. с соавт. 
(2018) приведены итоги комплексных показателей 
матриксных металлопротеиназ (ММР-2, ММР-8, 
ММР-9) и их эндогенных ингибиторов (TIMP-1, 
TIMP-2) в биологических жидкостях людей. У лиц 
с пародонтитом установлено повышение в сыво-
ротке крови ММР-9, TIMP-1, -2; в слюне ― ММР-2, 
-8, -9, TIMP-1, -2; в крови микроциркуляторного 
русла десны ― ММР-8, -9. В то же время отме-
чено уменьшение значений в кровяной сыворотке 
ММР-2, -8; а также в крови из МЦР десны ― ММP-2 
и TIMP-2  [4]. В 1990 г. Вавилова Т. П. выяснила, что 
количество катепсина в слюне увеличивается в зави-
симости от степени тяжести процесса. ММП появ-
ляются при разрушении межклеточного матрикса. 
По сведениям, полученным в 2009 г. И. В. Курта-
ковой, количество ММП-1 у пациентов с пародон-
титом увеличивалось с утяжелением заболевания: 
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со средней степенью ― 0,33-0,34, с тяжелой ― 0,39-
0,42 нг \ мл. При этом у пациентов без пародонтита 
количество ММП-1 составляло 0,04 нг \ мл. В работе 
Доменюк Д. А. с соавт. (2018) также обнаружили, что 
уровень сывороточных и саливарных ММП-1 у детей 
с сахарным диабетом коррелирует с ухудшением 
их пародонтологического статуса.

Выводы
Изучена роль агрессивного разрушающего вли-

яния лейкоцитарных протеиназ на ткани паро-
донта в момент воспалительной защитной реакции 
организма. Значительное количество микробного 
налета вызывает дегрануляцию, пролиферацию 

и гибель большого количества полиморфноядерных 
лейкоцитов, которые в свою очередь выделяют 
в окружающие ткани лейкоцитарные протеиназы. 
Значительное количество ферментов разрушает 
соединительную ткань. Это сопровождается нару-
шением функции эндотелия сосудов, структуры 
эпителия слизистой оболочки полости рта, изме-
нением межклеточных взаимодействий, а значит, 
нарушением гомеостаза и протеолиза. Лейкоци-
тарные протеиназы можно считать медиаторами 
прогрессирующей деструкции соединительной 
ткани и использовать их в качестве маркеров для 
оценки тяжести течения и прогноза развития вос-
палительного процесса в тканях пародонта.
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