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МОРФОЛОГІЯ
The aim of our study was to investigate the structural changes of periodontal tissues in experimental periodontitis 

on the background of hypothyroidism. 
The study was conducted on 36 white male rats, which were divided into the following groups: I – control 

animals; ІІ – animals with the model of periodontitis; III – rats with periodontitis and hypothyroidism. Periodontal 
tissues were subjected to histological examination on the 22nd day of the study.

In experimental periodontitis, reorganization of all structural components of the periodontium was established, 
which was manifested by changes in the epithelium of the mucous membrane of the gums, both free and areas of 
the furrow and attachment. An increase in the stratum corneum of the epithelium and a thickening of the prickly 
one were found. In the connective tissue of the gum, the signs of collagen degradation are determined against 
the background of disorganization. The reaction of the vascular bed was manifested by enlargement, hemorrhage 
of the veins and hemocapillaries, and narrowing of the lumens and thickening of the artery wall, which probably 
worsens the trophic cells of the epithelial plate, the connective tissue of the mucous membrane and is manifested 
by amphoric swelling. 

In case of periodontitis on the background of hypothyroidism destructive and necrotic changes of the epithelial 
and own plaque of the gums, periodontium, blood vessels, alveolar process and cement of the root of the tooth are 
established, which testifies to the suppression of the adaptive-compensatory and reparative processes and have 
irreversible processes.
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Стаття надійшла 29.08.2019 року

Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. Стаття є фрагментом дослідження 
по темі «Вивчити загальні ланки в механізмі пато-
генезу остеопорозу, остеоартрозу та остеохондро-
зу хребта для обґрунтування підходів підвищення 
ефективності діагностики, профілактики та лікуван-
ня». Шифр теми ЦФ.2017.1.НАМНУ, № державної ре-
єстрації 0117U001021.

Вступ. Матриксні металлопротеїнази (ММП) здат-
ні розщеплювати практично всі компоненти органіч-
ного матриксу сполучних тканин. Ці біологічно актив-
ні молекули впливають на кілька фізіологічних подій, 
таких як розвиток, ремоделювання кісткової тканини 
та її гомеостаз. ММП відносяться до сімейства цинк-
залежних ендопротеаз, які виконують множинні ролі 
в перебудові тканин і деградації різних білків у поза-
клітинному матриксі. ММП стимулюють проліфера-
цію, міграцію і диференціювання клітин, грають роль 
у апоптозі клітин, ангіогенезі, відновленні тканин і 
імунній відповіді. ММП також впливають на біоак-
тивні молекули клітинної поверхні і модулюють клі-
тинні та сигнальні шляхи. Зміни в експресії й актив-
ності ММП відбуваються в нормальних біологічних 
процесах, наприклад, під час вагітності та загоєнні 
ран, але також спостерігаються при серцево-судин-
них захворюваннях, таких як атеросклероз, аневриз-
ми і варикозне розширення вен, скелетно-м’язові 
порушення, такі як остеоартрит і резорбція кістки, 
при онкологічних процесах. ММП також залучені в 
прогресування пухлини і інвазивність [1,2]. З часу від-
криття колагенази (ММП-1), більше половини пред-
ставників ММП були виявлені в кістковій тканині як 
при фізіологічних, так і при патологічних станах. Сьо-

годні відомо, що ММП приймають участь в розвитку, 
регенерації кісткової тканини, а саме впливають на 
проліферацію і диференціювання хондроцитів та ос-
теобластів, функціонування остеокластів й остеоци-
тів, моделювання та ремоделювання кістки, ангіоге-
нез. Дисфункція ММП в повній мірі може спричинити 
зміни в якості кісткової тканини [3]. Сьогодні відомо, 
що підвищення експресії ММП лежить в основі па-
тологічних процесів, таких як остеопороз та остеоар-
троз, особливо це стосується експресії ММП-1, -2, -9, 
-13, і -14, які виграють значну роль в ремоделюванні 
кісткової та хрящової тканин [4]. 

Дотепер описано понад 60 різних ферментів, що 
входять до складу сімейства ММП, з яких понад 20 
виявляються в тканинах людини, в хребетних твари-
нах виділено майже 24 ММП, з яких 23 експресують-
ся в тканинах людини [5]. ММП грають важливу роль 
у фізіологічних процесах, в тому числі й ремоделю-
ванню кістки, а також в різних патологічних проце-
сах. При остеоартрозах показано підвищення рівня 
ММП в хрящовій тканині та сіновіальній рідині, в 
тому числі й ММП-1 [6,7].

Металлопротеїназа-1 – це тканинний фермент, 
який синтезується в нормальних та патологічних ста-
нах фібробластами, хондроцитами, синовіоцитами, 
епітеліальними клітинами, остеобластами, макро-
фагами тощо [8,9]. Цей фермент гідролізує спіральну 
ділянку колагенів I, II, III типів. Крім того, ММП-1 гід-
ролізує мінорні колагени VII і X типів, а також білки 
сполучно-тканинного матриксу: ентактин, аггрекан 
і, крім того, казеїн, α2-макроглобулін, тощо [10,11]. 
Більшість проведених досліджень основані на визна-
чені експресії ММП-1 у суглобовому хрящу. У зв’язку 
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з численними ефектами дії ММП-1 на матрикс спо-
лучної тканини, важливим напрямком дослідження 
є визначення її експресії не тільки в суглобовому 
хрящу, але й в синовіальній мембрані, субхондраль-
ній кістці, структурно-функціональні показники яких 
погіршуються у разі артрозу. 

Мета дослідження: на основі імуногістохімічного 
дослідження вивчити експресію ММП-1 в суглобово-
му хрящу і субхондральній кістці дистального відділу 
стегнової кістки в умовах моделювання остеопорозу 
та остеоартрозу у тварин та в препаратах, отриманих 
після ендопротезування колінного суглобу хворих 
похилого віку, які страждають на остеоартроз та ос-
теопороз.

Об’єкт і методи дослідження. В якості об’єкту 
було досліджено експресію ММП-1 в складових 
колінного суглоба та субхондральній кістці щурів в 
умовах моделювання остеопорозу й остеоартрозу 
шляхом оваріоектомії, а також у препаратах колін-
ного суглоба 24 хворих після ендопротезування. 
Для моделювання артрозу використано метод ова-
ріоектомії тварин з дотриманням вимог, описаних у 
літературі [12,13,14]. Експеримент було проведено 
на 12 щурах-самках в експериментально-біологічній 
клініці ДУ «Інститут патології хребта та суглобів ім. 
проф. М.І. Ситенка НАМН України» з додержанням 
правил гуманного відношення до експерименталь-
них тварин та асептики згідно з директивними до-
кументами «Європейської конвенції про захист хре-
бетних тварин, що використовують для дослідних та 
інших наукових цілей» та Закону України [15,16]. До-
слідження було виконано з дотриманням норм біо-
етики (протокол № 155 від 29.06.2016 р). Після ова-
ріоектомії через 3 міс. проведено дослідження стану 
капсули колінного суглоба, суглобового 
хряща та субхондральної кістки. У якості 
контролю використані аналогічні зраз-
ки хибнооперованих щурів. Попередні 
гістологічні дослідження, щодо проявів 
дегенеративних змін в колінному сугло-
бу щурів після оваріоектомії, були пред-
ставлені в наший попередній роботі [17]. 
Для оцінки експресії ММП-1 в тканинах 
колінного суглобу щурів та зразків з дис-
тального відділу стегнової кістки хворих 
після проведення ендопротезування 
фіксували в 10% формаліні, декальцину-
вали (10% EDTA), заключали в парафін, виготовляли 
зрізи 5-6 мкм. Використано метод імуногістохімічно-
го аналізу з моноклональними антитілами. Вивчення 
особливостей будови кістково-хрящового сегменту 
головки стегнової кістки проводили шляхом поетап-
ного приготування гістологічних препаратів. Після 
виділення тканин їх фіксували у розчині Карнуа про-
тягом 24 годин. Декальцинацію проводили у розчині 
мурашиної кислоти протягом 7-21 діб при умові що-
денної зміни розчину. За наявності ознак остаточно 
завершеної декальцинації (оцінювали за допомо-
гою голкового тесту) тканину зневоднювали та про-
сочували парафіном в апарату карусельного типу 
«ТМ-4М». З метою детального вивчення гістоархі-
тектоніки кістково-хрящової тканини виготовлялися 

надтонкі зрізи (5 × 10-6м) з послідуючим забарвлен-
ням препаратів гематоксиліном та еозином [18,19]. 

Імуногістохімічне дослідження виконано на зрі-
зах декальцинованої кістково-хрящової тканини 
після видалення парафіну, зневоднення у ксилолі та 
спиртах у знижуючих концентраціях. Демаскування 
антигенів проводили у водяній бані «ВБ-4» при тем-
пературі 97-98 0С у цитратному буфері (рН – 7,0). На-
явність клітинних антигенів візуалізовано за допомо-
гою системи детекції «UltraVision Quanto Detection 
System HRP DAB Chromogen» («Thermo scientific», 
США), яка включала блокування ендогенної актив-
ності пероксидази перекиснем водню, пригнічення 
фонового забарвлення з використанням «Ultra V 
block», посилення реакції «Primary Antibody Amplifier 
Quanto». Кінцева візуалізація проведена діамінобен-
зидином з наступним забарвленням ядер гематок-
силіном Маєра. У дослідженні використано антитіло 
ММП-1 («Thermo scientific»,США) від імунізованої 
тварини (кролик), що є поліклоном з розведенням 
1:50 та локалізацією в цитоплазмі клітини.

Для винесення рішення про рівень експресії 
ММП-1 в кістковій та хрящовій тканинах проводи-
лось дослідження зображення забарвленого імуно-
гістохімічного препарату з використанням світово-
го мікроскопу та шкали Allred [20,21,22,23]. Шкала 
Allred є напівкількісною системою оцінки показників 
імуногістохімічної реакції в балах за двома ознаками 
(рис. 1): співвідношення позитивно забарвлених клі-
тин (за шкалою 0-5) та інтенсивність забарвлення (за 
шкалою 0-3), табл. Ці показники підсумовували (А+Б) 
для отримання загальних балів експресії ММП-1 в 
синовіальній мембрані, суглобовому хрящі та суб-
хондральній кістці.

Результати дослідження та їх обговорення. Екс-
периментальне дослідження. Після постановки 
імуногістохімічної реакції на ММП-1 в тканинах ко-
лінного суглобу щурів на тлі оваріоектомії позитивна 
імунореактивність була присутня у всіх складових су-
глоба і прилеглій субхондральній кістці (рис. 2 А, Б).

У разі дослідження експресії ММП-1 клітинами 
суглобового хряща відповідно зонам, визначено, що 
імунопозитивні хондроцити переважали в вузькому 
поверхневому шарі в клітинах та матриксі, а також в 
проміжній зоні. 

В глибокій зоні та в кальцифікованому хрящу 
також відмічено експресію ММП-1 хондроцитами, 
однак інтенсивність забарвлення була нижче порів-
няно з іншими зонами суглобового хряща. 

Таблиця – Загальна оцінка імунореактивності клітин 
(адаптовано за Allred D.C. et al. [21])

Забарвлення
(А), бали

Частка
позитивно забарвлених 

клітин

Інтенсивність
(Б), бали

Визначення інтен-
сивності позитивно 
забарвлених клітин

0 відсутність 0 відсутність
1 <1/100 (<1%) 1 слабке
2 1/100 – 1/10 (1-10%) 2 помірне/середнє
3 1/10 – 1/3 (11 -33%) 3 сильне
4 1/3 – 2/3 (34 -66%)
5 >2/3 ( 67-100%)
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Найбільше виражену експре-

сію ММП-1 було зафіксовано в 
капсулі суглоба та в міжтрабе-
кулярних порожнинах субхон-
дральної кістки. В капсулі іму-
нопозитивну реакцію на ММП-1 
виявлено як у синовіальному 
шарі, так й в фібробластах вище 
розташованого відділу капсули. 
За даними літератури відміче-
ний високий рівень ММП-1 в 
синовіальній рідині в умовах екс-
периментально модельованого 
артрозу [8,24,25]. За нашими да-
ними, це може бути в сукупності 
відображенням секреції ММП як 
клітинами синовіальної мембра-
ни, так і хондроцитами, що безу-
мовно погіршує стан суглобового 
хряща. 

Однак є дослідження, в якому 
встановлено, що на ранній стадії 
модельованого артрозу вищий 
рівень ММП-1 визначався в су-
глобовому хрящу в порівнянні 
з показником синовії, на основі 
цього автори зробили висновок, 
що первинні зміни прогресують 
в суглобовому хрящу, однак си-
новіт також впливає на деграда-
цію хряща, особливо в середній 
та пізній стадіях розвитку артро-
зу [26,27].

Підвищена експресія ММП-1 
була характерна для клітин між-
трабекулярних просторів, при цьому ММП-1 накопи-
чувалася в ретикуло-волокнистій стромі. 

У суглобовому хрящу та кістковомозкових по-
рожнинах субхондральної кістки хибнооперованих 
тварин показник експресії ММП-1 хондроцитами й 
клітинами червоного кісткового мозку був низький, 
лише поодинокі клітини експресували цей фермент 
(рис. 3). В кісткових трабекулах експресія остеоцита-
ми ММП-1 була підвищена (рис. 4). 

Дослідження зразків суглобового хряща та суб-
хондральної кістки у хворих на артроз, отриманих 
після ендопротезування колінного суглоба. Визна-
чено, що у разі артрозу III-IV стадії за Kellengren, на 
тлі виражених дегенеративних змін в суглобовому 
хрящу, збережені лише поодинокі клітини які екс-
пресують ММП-1. Такі клітини присутні в основному 
в кальцифікованому суглобовому хрящу та поодино-
ко в залишках некальцифікованого хряща, в ізоген-

Рисунок 1 – Шкала оцінки співвідношення позитивно забарвлених клітин та інтенсивності 
забарвлення: 1 – відсутність забарвлення, 2 – слабке забарвлення, 3 – середнє 

забарвлення, 3 – сильне забарвлення. Адаптовано за Allred D.C. et al. [21].

А                                                                                    Б
Рисунок 2 – Колінний суглоб щура. А. Дистальний відділ стегнової кістки. Наколінник. 

Капсула суглоба. ММП-1. Б. Суглобовий хрящ. Позитивна реакція в хондроцитах на ММП-1 
різної інтенсивності. А. Зб. 100. Б. Зб.200.

Рисунок 3 – Суглобовий хрящ та субхондральна кістка. 
Поодинокі клітини, які експресують ММП-1 в міжтрабекулярних 

просторах. Зб. 100.
Рисунок 4 – Кісткові трабекули. Експресія ММП-1 остеоцитами. 

Зб. 100.
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них групах хондроцитів та матриксі навколо них (рис. 
5 А, Б). Таке розташування ММП-1 сприяє підсиле-
ній деградації матриксу. Присутність ММП-1 визна-
чали в ретикуло-волокнистій стромі міжтрабекуляр-
них просторів субхондральної кістки (рис. 5 А, 6 А). 
Однак в більший частині зразків в цих ділянках ви-
значено набряк або пустоти. В кісткових трабекулах 
виявлено остеоцити з імунопозитивною реакцією на 
ММП-1 (рис. 6 Б). 

За шкалою Allred визначено, що в разі експери-
ментального моделювання артрозу щурів, частка клі-
тин, які мали характерну імунопозитивність за баль-
ною оцінкою, була присутня як в суглобовому хрящу, 
так й прилеглий кістці, однак частка клітин та інтен-
сивність забарвлення була підвищена в суглобовому 
хрящу (рис. 7). 

На підставі статистичного 
аналізу в умовах загальної оцін-
ки балів клінічного матеріалу за 
Манном-Уітні встановлена зна-
чущість (результат: UЭмп = 60,5; р 
< 0,01) між сумарними показни-
ками імунопозитивності ММП-1 
хондроцитів суглобового хряща 
та остеоцитів субхондральній 
кістці. Аналогічні дані отримані 
й в експерименті на щурах (UЭмп 
= 63, р< 0,01). Імунопозитивність 
була в 1,7 та 1,9 рази більше в 
суглобовому хрящу порівняно з 
кісткою на клінічному матеріалі 
та в експерименті, відповідно. 

Внаслідок порівняння даних 
експерименту за імунопози-
тивністю клітин в матеріалі суб-
хондральної кісткової тканини 
та суглобовому хрящу колінних 
суглобів хворих, низька інтен-
сивність забарвлення може бути 
пов’язана зі збільшенням про-
явів деструктивних змін клітин, 
враховуючи ступінь розвитку ар-
трозу. На наш погляд, експресія 
ММР-1 в тканинах суглобового 
хрящу та субхондральній кістці 
відображає посилення проявів 
артрозу. В умовах експерименту 
за наявністю ранніх дегенератив-

них змін, зафіксовано більше виражену експресію 
ММР-1 в суглобовому хрящу. 

В цілому, біосинтез клітинами ферменту дегра-
дації ММП-1 в кістці та суглобовому хрящу сприяє 
взаємоіндукуванню патологічних змін з різними про-
явами, в залежності від стадії артрозу та проявів ос-
теопорозу. 

Висновки. На основі імуногістохімічного дослі-
дження ММП-1 визначено, що в умовах індукова-
ного артрозу в щурів експресія відмічається в хон-
дроцитах усіх зон суглобового хряща з підвищенням 
інтенсивності в поверхневій та проміжній зонах. У 
капсулі суглоба та міжтрабекулярних просторах суб-
хондральної кістки рівень експресії ММП-1 високий. 
На клінічному матеріалі, отриманому після ендо-

протезування колінних суглобів хворих на 
артроз, доведено, що остеоцити та хондро-
цити експресують ММП-1 в різних співвідно-
шеннях, внаслідок прояв артрозу, що поси-
лює стан дегенеративних змін в суглобі. За 
сумарною напівкількістною оцінкою (бали) 
імунопозитивність була в 1,7 та 1,9 рази біль-
ше в суглобовому хрящу порівняно з кісткою 
на клінічному матеріалі та в експерименті, 
відповідно.

Перспективою подальших досліджень 
буде визначення експресії складових ма-
триксу (остеокальцин й остеонектін) сугло-
бового хряща хворих на остеоартроз на 
матеріалі, отриманому після хірургічного 
лікування. 

А                                                                                    Б
Рисунок 5 – Експресія ММП-1. А. Імунореактивні хондроцити кальцифікованого хряща  

Б. Імунореактивність  хондроцитів ізогенних груп та розташування ММП-1 в матриксі. А. 
Зб. 100. Б. Зб. 200.

А                                                                                    Б
Рисунок 6 – Міжтрабекулярні простори. А. ММП-1 в фіброретикулярній стромі. Б. 

Експресія ММП-1 остеоцитами. А. Зб. 100. Б. Зб. 200.

Рисунок 7 – Сумарна оцінка (в балах) частки імунопозитивних клітин та 
інтенсивності реакції ММП-1 в субхондральній кістці та суглобовому хрящу 

в експериментальному та клінічному матеріалі хворих на артроз.
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ЕКСПРЕСІЯ МЕТАЛЛОПРОТЕЇНАЗИ-1 В СУГЛОБОВОМУ ХРЯЩУ ТА СУБХОНДРАЛЬНІЙ КІСТЦІ В УМОВАХ 
ОСТЕОАРТРОЗУ ТА ОСТЕОПОРОЗУ (ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНО-КЛІНІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ)

Яковенчук Н. М.
Резюме. На сьогодні патогенез порушень в суглобовому хрящі розглядають в єдності зі станом 

субхондральної кістки. В полі зору дослідників перебувають металопротеїнази (ММП), які індукують 
дегенерацію сполучної тканини. Метою дослідження було вивчення експресії ММП-1 клітинами суглобового 
хряща і субхондральної кістки колінного суглоба щурів в умовах моделювання остеопорозу та остеоартрозу 
шляхом оваріоектомії та на клінічному матеріалі хворих, яким виконано ендопротезування колінного сугло-
бу. На основі іммуногістохімічного дослідження визначено, що в умовах індукованого остеопорозу та осте-
оартрозу в щурів експресія ММП-1 відмічається в хондроцитах усіх зон суглобового хряща з підвищенням 
інтенсивності в поверхневій та проміжній зонах. У синовіальному шарі капсули суглоба та міжтрабекулярних 
просторах субхондральної кістки рівень експресії ММП-1 був високий. На кісткових трабекулах поодинокі 
остеоцити експресували ММП-1. Руйнування клітин супроводжувалося накопичуванням ММП-1 в ретикуло-
волокнистій стромі міжтрабекулярних просторів. У разі артрозу III-IV стадії за Kellengren (матеріал хворих) 
на тлі виражених дегенеративних змін в суглобовому хрящу лише поодинокі присутні клітини експресували 
ММП-1, однак виявлено ділянки матрикса з накопиченням ММП-1. За сумарною напівкількісною оцінкою 
(бали) імунопозитивність була в 1,7 та 1,9 рази більше в суглобовому хрящу порівняно з кісткою на клінічному 
матеріалі та в експерименті, відповідно.

Ключові слова: матриксна металлопротеїназа-1 (ММП-1), щури, моделювання артрозу, колінний суглоб, 
суглобовий хрящ, субхондральна кістка, тканини суглобу після ендопротезування. 
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ЭКСПРЕССИЯ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗЫ-1 В СУСТАВНОМ ХРЯЩЕ И СУБХОНДРАЛЬНОЙ КОСТИ В УСЛОВИЯХ 

ОСТЕОАРТРОЗА И ОСТЕОПОРОЗА (ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНО-КЛИНИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)
Яковенчук Н. М.
Резюме. В настоящее временя патогенез нарушений в суставном хряще рассматривают в единстве с со-

стоянием субхондральной кости. В поле зрения исследователей находятся металлопротеиназы (ММП), ко-
торые индуцируют дегенерацию соединительной ткани. Целью исследования было изучение экспрессии 
ММП-1 клетками суставного хряща и субхондральной кости коленного сустава крыс в условиях моделирова-
ния остеопороза и остеоартроза путем овариоэктомии и на клиническом материале больных, которым вы-
полнено эндопротезирование коленного сустава. На основе иммуногистохимического исследования опре-
делено, что в условиях индуцированного остеопороза и остеоартроза у крыс экспрессия ММП-1 отмечается 
в хондроцитах всех зон суставного хряща с повышением интенсивности в поверхностной и промежуточной 
зонах. В синовиальной слое капсулы сустава и мижтрабекулярных просторах субхондральной кости уровень 
экспрессии ММП-1 был высокий. На костных трабекул единичные остеоциты экспрессировали ММП-1. Раз-
рушение клеток сопровождалось накоплением ММП-1 в ретикуло-волокнистой строме межтрабекулярных 
пространств. В случае артроза III-IV стадии по Kellengren (материал больных) на фоне выраженных дегене-
ративных изменений в суставном хряще лишь единичные сохранившиеся клетки экспрессировали ММП-1, 
однако обнаружены участки матрикса с накоплением ММП-1. Используя суммарную полуколичественную 
оценку (баллы) иммунопозитивность была в 1,7 и 1,9 раза больше в хондроцитах суставного хряща по срав-
нению с остеоцитами субхондральной костной ткани на клиническом материале и в эксперименте, соответ-
ственно.

Ключевые слова: матриксная металлопротеиназа-1 (ММП-1), крысы, моделирование артроза, коленный 
сустав, суставной хрящ, субхондральная кость, ткани сустава после эндопротезирования.

THE EXPRESSION OF METALLOPROTEINASE-1 IN THE ARTICULAR CARTILAGE AND SUBCHONDRAL BONE IN 
CONDITIONS OF OSTEOARTHRITIS AND OSTEOPOROSIS (EXPERIMENTAL STUDY)

Yakovenchuk N. M.
Abstract. The pathogenesis of disorders in the articular cartilage is considered in unity with the state of the 

subchondral bone. Researchers are looking at metaloproteinase-1 (MMP-1), which is an important enzyme that 
breaks down the structural components of the extracellular matrix of subchondral bone tissue and cartilage, and 
takes a significant part in the induction of degenerative changes in cartilage and bone tissue under conditions of a 
combination of osteoporosis and osteoarthritis. 

The aim of the study was to study the expression of MMP by cells of the articular cartilage and subchondral 
bone of the rat knee joint under conditions of modeling osteoporosis and osteoarthritis by ovariectomy and on the 
clinical material of patients who underwent knee replacement. In the experimental material, more pronounced 
expression of MMP-1 was recorded in the synovia and fibroblasts of the joint capsule, in the intertrabular cavities of 
the subchondral bone. In the cells of articular cartilage against the background of ovarion-induced osteoarthrosis, 
the prevalence of immunopositive chondrocytes. In the narrow surface layer and in the intermediate zone, increased 
expression of MMP-1. In the cells of the bone spaces destruction of the cells was accompanied by the accumulation 
of MMP-1 in the reticular tissue. Under conditions of Kellengren stage III-IV arthrosis (patient material), against 
the background of pronounced degenerative changes in the articular cartilage, only a few cells of calcified articular 
cartilage expressing MMP-1 were preserved. Based on the immunohistochemical study of MMP-1, it was determined 
that under conditions of induced arthrosis in rats, MMP-1 expression is observed in chondrocytes of all zones of 
articular cartilage with an increase in intensity in the surface and intermediate zones. The expression level of MMP-1 
is high in the capsule of the joint and the bone spaces of the subchondral bone. In the clinical material of patients, 
it was revealed that osteoblasts and chondrocytes express MMP-1 in various ratios, which exacerbates the state 
of in the joint. Using the total semi-quantitative assessment (scores), it was found immunopositivity was 1.7 and 
1.9 times greater in articular cartilage chondrocytes compared with subchondral bone tissue osteocytes in clinical 
material and in experiment, respectively.

Key words: matrix metalloproteinase-1 (MMP-1), rats, osteoarthritis and osteoporosis modeling, knee joint, 
articular cartilage, subchondral bone, joint tissues after arthroplasty.
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