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Aim of the study: to identify histological morphometric features of the jaw bone tissue and vascular system 
in individuals with undifferentiated connective tissue dysplasia (UCTD) syndrome to improve the efficiency of 
pathomorphological diagnostics of the congenital disorders affecting connective tissue development.
Material and methods. Histological and morphometric studies of bone preparations were done using sectional 
material obtained from 34 authenticated subjects aged 36-60 with preserved lower jaw dentition. The study was 
carried out at 36th and 46th teeth projection involving the assessment of the periosteum, as well as the compact and 
the spongy bone layers. The individuals were divided into two groups: Group 1 (n=15) – those with no background 
pathology; Group 2 (n=19) – individuals with UCTD syndrome revealing at least 6 locomotor and locomotorvisceral 
signs with at least 2-3 organs affected. While studying the microstructure, the preparations were stained with 
hematoxylin and eosin, picrofuchsin (according to Van Gieson); for the morphometric evaluation of bone tissue and 
vascular system, quantitative parameters (the compact substance proportion; the spongy substance proportion; the 
number of vessels; the number of Haversian canals; the diameter of vessels; the diameter of Haversian canals; the 
vascular wall thickness; the proportion of osteoblasts; the proportion of osteocytes and the proportion of osteoclasts), 
the ImageJ software was used.
Results. Deteriorating qualitative indicators of the jaw histology and angio-architectonics in UCTD manifest by 
the following changes: areas featuring disoriented bar structures; enlarged and deformed osteocytes with nuclei 
located in the peripheral areas; dystrophic changes in osteocytes; depleted cellular and vascular pattern; increased 
extracellular matrix volume; expanded Haversian osteons; vascular bed multiplications and twisting; autolytic 
resorption foci with axillary resorption type; thickening, curvatures, disturbed spatial connection of collagen fibers; 
thin-walled veins with a sharp increase in the diameter; thickened walls of arterial vessels with a decrease in their 
lumen; venous malformation areas; vessels revealing signs of endotheliosis. Quantitative changes in individuals 
suffering from UCTD syndrome demonstrate the following (according to Me) compared with the data in persons 
with no background pathology: a decrease in the compact substance proportion (2.14-fold); an increase in the 
spongy substance content (1.42-fold); a decrease in the number of blood vessels (1.56-fold) with a decrease in their 
diameter (1.54-fold); an increase in the vascular wall thickness (2.27-fold); a decrease in the number of Haversian 
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коллагенопатиях. Целесообразно пересмотреть комплекс лечебно-профилактических и реабилитационных 
мероприятий у больных данной категории в сторону метаболической коррекции остеопении для повышения 
минеральной насыщенности и твердости костной ткани.
Ключевые слова: дисплазия соединительной ткани, ангиоархитектоника альвеолярного отростка, ги-
стоструктура альвеолярного отростка, патоморфологические исследования, гистоморфометрические 
исследования, костная ткань
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研究目的：通过研究下颌骨组织和血管系统的组织形态测量学特征，以改善对影响结缔组织发育的先天性疾病进
行病理形态学诊断的效率，研究对象为未分化结缔组织发育不良（UCTD）综合症患者。

材料和方法。使用来自34名年龄在36-60岁之间、下颌牙齿保持完好的经过认证的受试者的切片材料对骨制剂进
行了组织学和形态测量学研究。研究在第36和第46颗牙的投影区域进行，包括对骨膜、致密骨层和松质骨层的评
估。受试者被分为两组：第一组（15人）- 无基础病理；第二组（19人）- 至少显示6种运动和运动-内脏症状、
至少涉及2-3个器官的UCTD综合征患者。在研究微观结构时，制剂用苏木精和伊红、皮克福兴（Van Gieson）
染色；为了对骨组织和血管系统进行形态测量评估，使用了ImageJ软件来量化参数（如致密物质比例、松质物质
比例、血管数量、哈佛氏管数量、血管直径、哈佛氏管直径、血管壁厚度、成骨细胞比例、成骨细胞比例和破骨
细胞比例）。

结果。在UCTD患者中，下颌骨组织学及血管结构质量恶化，表现为以下变化：结构不整的条状结构区域；肿大
和畸形的成骨细胞，核位于外围区域；成骨细胞的营养不良变化；细胞和血管图案耗尽；细胞外基质体积增加；
哈佛氏骨单位扩大；血管床增殖和扭曲；自溶性吸收灶及腋窝吸收类型；胶原纤维的增厚、弯曲、空间联系失
调；薄壁静脉直径急剧增加；动脉血管壁增厚及其腔隙减小；静脉畸形区域；血管显示内皮细胞病变。

定量变化表明，与没有背景病理的个体相比，UCTD综合征患者在以下方面有所不同：致密物质比例减少（2.14
倍）；松质物质含量增加（1.42倍）；血管数量减少（1.56倍），其直径减少（1.54倍）；血管壁厚度增加（2.27
倍）；哈弗氏管数量减少（1.44倍），其直径增加（2.25倍）；成骨细胞比例增加（3.54倍）；成骨细胞含量减
少（1.78倍）。

结论。在UCTD综合症患者中发现的涉及下颌骨形态学和显微血管结构的变化，表明颌面骨成熟过程不完全；典
型的骨质疏松症的退化和硬化改变进展；局部微循环减慢，也反映了胶原病患者结缔组织代谢的特点。有必要重
新审视这类患者的治疗、预防和康复措施，以纠正与骨质疏松有关的代谢问题，增加骨组织的矿物质饱和度和硬
度。

关键词：结缔组织发育不良，牙槽过程的血管结构，牙槽过程的组织学结构，病理形态学研究，组织形态测量学
研究，骨组织。
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canals (1.44-fold) with their diameter increase (2.25-fold); an increase in the proportion of osteoblasts (3.54-fold); 
a decrease in the osteocyte content (1.78-fold).
Conclusion. The identified changes involving the morphology and microscopic angio-architectonics of the jaw 
bones in individuals with UCTD syndrome point at incomplete maxillofacial bone maturation processes; progression 
of degenerative and sclerotic changes typical of osteoporosis; slowed local microcirculation, also reflecting the 
specifics of connective tissue metabolism in case of collagenopathies. It would be reasonable to review the entire 
set of therapeutic, preventive, and rehabilitation measures in this category of patients to correct metabolic issues 
related to osteopenia and increase the mineral saturation and hardness of bone tissue.
Key words: connective tissue dysplasia, angio-architectonics of the alveolar process, histological structure of the 
alveolar process, pathomorphological studies, histological morphometric studies, bone tissue.
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Цель исследования. Изучение гистоморфометрических особенностей в костной ткани и сосудистой 
системе челюстей у лиц с синдромом недифференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) 
для повышения эффективности патоморфологической диагностики врожденных нарушений развития 
соединительной ткани (СТ).
Материал и методы. Гистологические и морфометрические исследования костных препаратов выпол-
нены на секционном материале 34 паспортизированных субъектов в возрасте 36–60 лет с сохраненными 
зубными рядами на нижней челюсти. Исследование проводились в зонах в проекции 36 и 46 зубов с из-
учением надкостницы, компактного и губчатого слоев кости. Субъекты были распределены в 2 группы: 
1-я группа (n=15) – без фоновой патологии, 2-я группа (n=19) – с синдромом НДСТ при наличии не менее 6 
локомоторных и локомоторно-висцеральных признаков с поражением не менее 2–3 органов. При исследо-
вании гистоструктуры препараты окрашивали гематоксилином и эозином, пикрофуксином по Ван-Гизону, 
при морфометрии количественных показателей костной ткани и сосудистой системы (доля компактного 
вещества, доля губчатого вещества, численность сосудов, число гаверсовых каналов, диаметр сосудов, 
диаметр гаверсовых каналов, толщина сосудистой стенки, доля остеобластов, доля остеоцитов, доля осте-
окластов) применяли программу ImageJ.
Результаты. Ухудшение качественных показателей гистоангиоархитектоники челюстей при НДСТ про-
является наличием следующих изменений: участки с дезориентацией балочных структур, увеличенные 
и деформированные остеоциты с расположенными в периферических отделах ядрами, дистрофические 
изменения остеоцитов, обеднение клеточного состава и сосудистого рисунка, увеличение объема вне-
клеточного матрикса, расширение Гаверсовых остеонов, мультипликации и извитости сосудистого русла, 
очаги аутолитического рассасывания по типу пазушной резорбции, утолщения, искривления, нарушения 
пространственных взаимоотношений коллагеновых волокон, тонкостенные вены с резко увеличенным 
диаметром, утолщение стенок артериальных сосудов при уменьшении их просвета, участки венозной 
мальформации, сосуды с признаками эндотелиоза. Количественные изменения у субъектов с синдромом 
НДСТ по сравнению с данными у лиц без фоновой патологии реализуются следующими показателями (по 
Ме): снижением доли компактного вещества (в 2,14 раза), увеличением содержания губчатого вещества 
(в 1,42 раза), сокращением числа кровеносных сосудов (в 1,56 раза) при уменьшении их диаметра (в 1,54 
раза), повышением толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза), снижением числа гаверсовых каналов (в 1,44 
раза) при увеличении их диаметра (в 2,25 раза), повышением доли остеобластов (в 3,54 раза), снижением 
содержания остеоцитов (в 1,78 раза).
Заключение. Установленные изменения морфологии и микроангиоархитектоники челюстных костей у 
лиц с синдромом НДСТ свидетельствуют о незавершенности процессов «созревания» костных структур 
челюстно-лицевой области, прогрессировании свойственных для остеопороза дегенеративных и склероти-
ческих изменений, замедлении регионарного микрокровотока, отображая специфику метаболизма СТ при 
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结论。在UCTD综合症患者中发现的涉及下颌骨形态学和显微血管结构的变化，表明颌面骨成熟过程不完全；典
型的骨质疏松症的退化和硬化改变进展；局部微循环减慢，也反映了胶原病患者结缔组织代谢的特点。有必要重
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декальцинацией в растворе «Surgipath Decalcifier I» («Leica»). 
По завершении процесса декальцинации материал в течение 
24 часов промывали в проточной воде, подвергали обработке 
на гибридном гистопроцессоре «LOGOS» («Milestone S.r.l.») с 
дальнейшей заливкой в гомогенизированную парафиновую 
среду «Histomix®». Парафиновые блоки подвергали резке на 
механическом ротационном микротоме «HM 325» («Thermo 
Fisher Scientific») с получением серийных срезов (толщина 5 
мкм), которые окрашивали в лабораторном автомате «Leica 
AutoStainer XL (ST5010)» гематоксилином и эозином, пикро-
фуксином по Ван-Гизону. Микроскопию выполняли с исполь-
зованием прямого универсального микроскопа «Axio Lab.A1» 
(«Carl Zeiss») в компьютерной программе ZEISS ZEN 3.0 (blue 
edition) при увеличении ×50, ×100, ×200, ×400. При проведении 
морфометрических исследований, позволяющих определить 
количественные показатели костной ткани и сосудистого русла, 
были использованы фотоизображения в графическом формате 
JPEG. Морфометрический анализ фотоизображений проводил-
ся с применением пакета программ ImageJ (National Institutes 
of Health, USA). У каждого образца в поле зрения микроскопа 
были исследованы следующие показатели: при 200-кратном 
увеличении − доля компактного вещества (%), доля губчатого 
вещества (%), численность сосудов (ед), число гаверсовых 
каналов (ед), диаметр сосудов (мкм), диаметр гаверсовых кана-
лов (мкм), толщина сосудистой стенки (мкм); при 400-кратном 
увеличении – доля остеобластов (%), доля остеоцитов (%), доля 
остеокластов (%). Полученные данные статистически обработа-
ны с применением пакета программ Microsoft Excel 2021 и IBM® 
SPSS® Statistics 22 («StatSoft Inc», USA). В связи с тем, что рас-
пределение показателей существенно различалось от нормаль-
ного, были использованы непараметрические критерии. При 
установлении статистической значимости различий усредненных 
величин применяли непараметрический критерий знаковых 
рангов Уилкоксона, при сравнительном анализе несвязанных 
признаков – критерий Краскела–Уоллиса, при сравнительной 
оценке результатов двух независимых групп − U-критерий 
Манна–Уитни, при сравнении выборочных долей − метод 
углового преобразования Фишера. Описательная статистика 

для количественных переменных отображена в виде медианы 
(Ме), интерквартильного размаха (IQR) верхнего (UQ) и нижнего 
(LQ) квартилей (75% и 25% перцентилей), 95% доверительного 
интервала (95% ДИ). При анализе качественных характеристик 
межгрупповых различий использовали χ2-критерий согласия 
Пирсона с поправкой Йетса на непрерывность. Межгрупповые 
результаты сравнений считались статистически значимыми при 
величине порога вероятности 95% (нулевая гипотеза отверга-
лась при уровне статистической достоверности менее р≤0,01).

Результаты 

Данные морфологических исследований костных препаратов 
субъектов 1-й группы свидетельствуют, что альвеолярная часть 
нижней челюсти в проекции 36 и 46 зубов представляет собой 
характерную пластинчатую костную ткань. Костные пластины 
расположены концентрически вокруг Гаверсовых остеонов, при 
этом сама структура Гаверсовых систем включает в себя от 5 
до 20 наслоенных друг на друга костных пластинок (рис. 1а). 
Утратившие способность к делению остеоциты располагаются 
в лакунах (полостях) между или внутри ее слоев. Заполненные 
тканевой жидкостью лакунарные канальцы анастомозируют как 
с заходящими внутрь кости периваскулярными пространствами, 
так и между собой. Отмечается нормальное строение коллаге-
новых структур с позиции линейных, объемных характеристик 
и регулярности расположения, при этом коллагеновые волокна 
имеют пространственное взаимодействие и строгую ориентацию 
(периферическая зона − перекрестно под различными углами, 
центральная зона – продольно), обеспечивая высокие прочност-
ные показатели пластинчатой костной ткани. Ядра остеоцитов, 
встроенных в минерализованный костный матрикс, расположе-
ны по центру клеток. Остеоциты, имеющие веретенообразную 
и звездчатую формы, преимущественно ориентированы по 
направлению костных пластинок. Расположенная перпендику-
лярно к поверхности костных пластин сосудистая сеть включает 
венозное, артериальное и капиллярное звенья с множествен-
ными анастомозами, при этом анастомозы ориентированы не 
только в одной плоскости с формированием сетевидных струк-

Рис. 1. Гистологическое строение костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов без фоновой патологии (норма)
а – структура Гаверсовых остеонов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; б – артериальные и венозные сосуды на поперечных 
срезах. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400.
Fig. 1. Histological structure of the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects without background pathology (normal)
a – structure of Haversian osteons. Hematoxylin and eosin staining. ×100; b – arterial and venous vessels on cross sections. Hematoxylin and 
eosin staining. ×400.
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Введение

В последние десятилетия у научных сотрудников и врачей-
клиницистов сформировался повышенный интерес к недиф-
ференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) как 
гетерогенной группе генетически детерминированных состояний 
с признаками аутосомно-доминантного типа наследования, не 
имеющих четко очерченной клинической и фенотипической 
(качественной, количественной) симптоматики, обусловленных 
различной интенсивностью морфологических и функциональ-
ных нарушений развития соединительной ткани (СТ) в эмбри-
ональном, постнатальном периодах онтогенеза [1, 2].

Актуальность изучения проблемы НДСТ в современной меди-
цине определяется такими факторами, как широкая распростра-
ненность (13–85%) в популяции, полисистемность поражений, 
вероятность развития полиорганной недостаточности, поли-
морфизм («размытость») клинических проявлений, раннее 
возникновение, прогрессирующий (прогредиентный) характер 
течения, отсутствие унифицированных критериев диагностики 
и лабораторных тестов для установления отдельных нозоло-
гических форм, возникновение ассоциированных (вторичных) 
патологических состояний на органном и системном уровнях, 
различная специфичность и чувствительность отдельных при-
знаков (висцеральных, внешних) дисэмбриогенеза, негативное 
влияние на характер течения и прогноз по лечебным меропри-
ятиям различных видов заболеваний, необходимость ранней 
верификации наследственных нарушений СТ с использованием 
методов молекулярно-генетического анализа [3–6].

СТ, составляющая более половины массы тела, является 
сложной, многоуровневой морфофункциональной системой, 
объединяющей в единый комплекс различные по своему стро-
ению и назначению ткани мезенхимального происхождения [7]. 
В связи с соединительнотканным происхождением большинства 
структур краниофациальной области и выполнением СТ мно-
жества функций (трофическая, биомеханическая, защитная, 
морфогенетическая, пластическая), полиморфизм проявлений 
у лиц с НДСТ включает аномалии развития лицевого отдела 
черепа, пародонтопатии воспалительного и дистрофическо-
го генеза, аномалии и деформации прикуса, диспластикоо-
бусловленные формы поражений височно-нижнечелюстного 
сустава, некариозные поражения и пороки развития зубов, 
диастемы, аномальные прикрепления мягких тканей к костям 
лицевого скелета, изменения слизистой оболочки рта, рецес-
сии десны, снижение минерализации твердых тканей зубов и 
челюстных костей, дегенеративные изменения в паренхиме 
слюнных желез, парафункции жевательной мускулатуры [8–15]. 
Диспластикообусловленные дизморфии, влияющие на характер 
протекания и интенсивность патологических процессов в кра-
ниофациальной области, сочетаются с диспластикозависимы-
ми изменениями со стороны «коллагенизированных» органов 
(желудочно-кишечного тракта, мочевыделения, зрения) и систем 
(бронхолегочной, опорно-двигательной, кардиоваскулярной) 
вследствие генетической, морфологической и физиологической 
целостности организма [16–18].

Представленные в научной литературе результаты патоги-
стологических исследований структуры и ангиоархитектоники 
челюстных костей у субъектов с синдромом НДСТ устанавливают 
общий характер диспластико-зависимых морфологических и 
функциональных нарушений, который определяется степенью 
генетического повреждения соединительнотканных элементов, 
а также уровнем влияние агрессивных факторов среды (внеш-

ней, внутренней) [19–21]. Сравнительная оценка характеристик 
(качественных, количественных) челюстных костей у лиц с 
НДСТ и без диспластикозависимой патологии, опирающаяся 
на использование современных компьютерных алгоритмов 
обработки цифровых изображений, позволяет выявить гисто-
морфометрические особенности кости на клеточном и ткане-
вом уровнях, повысив эффективность патоморфологической 
диагностики наследственных нарушений СТ.

Цель исследования: изучение гистоморфометрических осо-
бенностей в костной ткани и сосудистой системе челюстей у лиц 
с синдромом НДСТ для повышения эффективности патоморфо-
логической диагностики врожденных нарушений развития СТ.

Материал и методы

Тип исследования: стратифицированное, когортное, выбо-
рочное в параллельных группах. Трупный материал полу-
чен при секционном исследовании 34 паспортизированных 
субъектов: женщин – 13 (38,2%), мужчин – 21 (61,8%) из 
Ставропольского краевого бюро судебно-медицинской экс-
пертизы. Морфометрические и гистологические исследования 
костных препаратов альвеолярной части нижней челюсти выпол-
нены на базе кафедры патологической анатомии ФГБОУ ВО 
СтГМУ и патологоанатомического отделения ГБУЗ СК «СККБ». 
Трупный материал, согласно схеме возрастной периодизации 
онтогенеза человека, принятой на VII Всесоюзной конференции 
по возрастной морфологии, физиологии и биохимии (Москва, 
1965), соответствовал II периоду зрелого возраста и был рас-
пределен на 2 группы. В 1-ю группу включены трупы (n=15) с 
сохраненными зубными рядами на нижней челюсти без феноти-
пических проявлений НДСТ, во 2-ю группу вошли трупы (n=19) с 
интактными зубными рядами на нижней челюсти и фенотипиче-
скими проявлениями НДСТ. При верификации наследственных 
нарушений СТ у аутопсийных объектов 2-й группы использованы 
утвержденные комитетом экспертов Российского кардиологи-
ческого общества фенотипические проявления (висцеральные, 
внешние), а также ассоциированные с ними структурно-функци-
ональные нарушения на тканевом, органном и организменном 
уровнях [22]. В зависимости от степени вовлечения органов и 
систем в патологический процесс фенотипические проявления 
(«большие» и «малые» стигмы) выявляли из следующих групп 
признаков: костно-скелетные, кожные, мышечные, суставные, 
глазные, сердечно-сосудистая и бронхолегочная системы, орга-
ны брюшной полости, малого таза и почек. Также устанавливали 
внешние и висцеральные малые аномалии развития, выступа-
ющие в качестве маркеров генетически детерминированных 
нарушений морфогенеза СТ и повреждений дифференцировок 
зародышевых листков вследствие пренатальных экзогенных 
влияний. Диагностически значимой пороговой величиной для 
неклассифицируемых фенотипов наследственных нарушений СТ 
является наличие от шести до восьми проявлений врожденной 
коллагенопатии с вовлечением не менее двух-трех органов и 
систем в патологический процесс [23].

Забор фрагментов костной ткани альвеолярной части нижней 
челюсти (7×7×3 мм) проводили в проекции правого и лево-
го первых моляров из вертикальных распилов с последую-
щей оценкой надкостницы, компактного и губчатого слоев. 
Приготовление костных препаратов для гистологических иссле-
дований выполнялось по стандартной методике. Полученную 
костную ткань на протяжении 24–48 часов фиксировали в 10% 
р-ре забуференного нейтрального формалина с последующей 



13

ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

декальцинацией в растворе «Surgipath Decalcifier I» («Leica»). 
По завершении процесса декальцинации материал в течение 
24 часов промывали в проточной воде, подвергали обработке 
на гибридном гистопроцессоре «LOGOS» («Milestone S.r.l.») с 
дальнейшей заливкой в гомогенизированную парафиновую 
среду «Histomix®». Парафиновые блоки подвергали резке на 
механическом ротационном микротоме «HM 325» («Thermo 
Fisher Scientific») с получением серийных срезов (толщина 5 
мкм), которые окрашивали в лабораторном автомате «Leica 
AutoStainer XL (ST5010)» гематоксилином и эозином, пикро-
фуксином по Ван-Гизону. Микроскопию выполняли с исполь-
зованием прямого универсального микроскопа «Axio Lab.A1» 
(«Carl Zeiss») в компьютерной программе ZEISS ZEN 3.0 (blue 
edition) при увеличении ×50, ×100, ×200, ×400. При проведении 
морфометрических исследований, позволяющих определить 
количественные показатели костной ткани и сосудистого русла, 
были использованы фотоизображения в графическом формате 
JPEG. Морфометрический анализ фотоизображений проводил-
ся с применением пакета программ ImageJ (National Institutes 
of Health, USA). У каждого образца в поле зрения микроскопа 
были исследованы следующие показатели: при 200-кратном 
увеличении − доля компактного вещества (%), доля губчатого 
вещества (%), численность сосудов (ед), число гаверсовых 
каналов (ед), диаметр сосудов (мкм), диаметр гаверсовых кана-
лов (мкм), толщина сосудистой стенки (мкм); при 400-кратном 
увеличении – доля остеобластов (%), доля остеоцитов (%), доля 
остеокластов (%). Полученные данные статистически обработа-
ны с применением пакета программ Microsoft Excel 2021 и IBM® 
SPSS® Statistics 22 («StatSoft Inc», USA). В связи с тем, что рас-
пределение показателей существенно различалось от нормаль-
ного, были использованы непараметрические критерии. При 
установлении статистической значимости различий усредненных 
величин применяли непараметрический критерий знаковых 
рангов Уилкоксона, при сравнительном анализе несвязанных 
признаков – критерий Краскела–Уоллиса, при сравнительной 
оценке результатов двух независимых групп − U-критерий 
Манна–Уитни, при сравнении выборочных долей − метод 
углового преобразования Фишера. Описательная статистика 

для количественных переменных отображена в виде медианы 
(Ме), интерквартильного размаха (IQR) верхнего (UQ) и нижнего 
(LQ) квартилей (75% и 25% перцентилей), 95% доверительного 
интервала (95% ДИ). При анализе качественных характеристик 
межгрупповых различий использовали χ2-критерий согласия 
Пирсона с поправкой Йетса на непрерывность. Межгрупповые 
результаты сравнений считались статистически значимыми при 
величине порога вероятности 95% (нулевая гипотеза отверга-
лась при уровне статистической достоверности менее р≤0,01).

Результаты 

Данные морфологических исследований костных препаратов 
субъектов 1-й группы свидетельствуют, что альвеолярная часть 
нижней челюсти в проекции 36 и 46 зубов представляет собой 
характерную пластинчатую костную ткань. Костные пластины 
расположены концентрически вокруг Гаверсовых остеонов, при 
этом сама структура Гаверсовых систем включает в себя от 5 
до 20 наслоенных друг на друга костных пластинок (рис. 1а). 
Утратившие способность к делению остеоциты располагаются 
в лакунах (полостях) между или внутри ее слоев. Заполненные 
тканевой жидкостью лакунарные канальцы анастомозируют как 
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Рис. 1. Гистологическое строение костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов без фоновой патологии (норма)
а – структура Гаверсовых остеонов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; б – артериальные и венозные сосуды на поперечных 
срезах. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400.
Fig. 1. Histological structure of the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects without background pathology (normal)
a – structure of Haversian osteons. Hematoxylin and eosin staining. ×100; b – arterial and venous vessels on cross sections. Hematoxylin and 
eosin staining. ×400.
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тур, но и имеют пространственную организацию параллельно 
костным трабекулам. На поперечных срезах артерии имеют 
округлую форму с четкими контурами и тонкой стенкой, вены 
– овальную или округлую форму, при этом диаметр артерий 
меньше диаметра вен приблизительно в 1,5–4,5 раза (рис. 1б).

По результатам гистологических исследований костных 
препаратов субъектов 2-й группы в проекции 36 и 46 зубов 
в альвеолярной части нижней челюсти выявлены следующие 
морфологические особенности. Во-первых, зоны с правильно 
ориентированными пластинчатыми структурами и остеоцитами 
нормальных размеров и форм сочетаются с участками, которые 
имеют дезориентацию и «размытость» балочных структур (рис. 
2а), увеличенные и деформированные остеоциты с располо-
жением ядер в периферических отделах клеток, остеоциты с 
дистрофическими изменениями (пикноз ядер, вакуолизация, 
гиалиноз с образованием оксифильных включений, «пустые» 
лакуны остеоцитов), единичные безъядерные остеоциты (рис. 
2б). Во-вторых, в компактном слое отмечается обеднение кле-
точного состава и увеличение объема внеклеточного матрикса, 
а также преобразование остеоцитов из веретенообразных и 
звездчатых форм в клетки с округлыми формами. В-третьих, 
явления полиморфизма в структурной организации Гаверсовых 
систем, располагающихся непосредственно с губчатым веще-

ством, в виде расширения Гаверсовых остеонов, увеличения 
доли остеобластов при сокращении доли остеоцитов, муль-
типликации и извитости сосудистого русла, неравномерной 
толщины сосудистой стенки с наличием рыхлой СТ в перифе-
рических отделах. В-четвертых, истонченные костные трабекулы 
в участках соединения с губчатым веществом формируют уве-
личенные клеточные структуры со скоплениями полиморфных 
липидосодержащих клеток, между которыми располагаются 
сосуды венозного или артериального звеньев. В-пятых, нали-
чие очагов аутолитического рассасывания костной ткани по 
типу пазушной резорбции, при этом заполненные плазмопо-
добной органической основой кости «пазухи» ограничены от 
костномозговых пространств клеточными элементами эндоста 
(рис. 2в). В-шестых, изменения линейных и объемных вели-
чин коллагеновых волокон, проявляющихся в виде утолщений 
(увеличения диаметра), искривлений, нарушений ориентации, 
упорядоченности расположения и пространственных взаимоот-
ношений (рис. 2г). В-седьмых, нарушения ангиоархитектоники 
представлены обедненным сосудистым рисунком при общем 
уменьшении числа сосудов, тонкостенными венами с резко 
увеличенным диаметром, утолщением стенок артериальных 
сосудов при сокращении их просвета, многочисленными участ-
ками венозной мальформации в виде патологических «очагов» 

Таблица 1. Морфометрические показатели костной ткани и сосудистой системы альвеолярной части нижней челюсти  
в группах исследований, Ме [LQ–UQ], 95% ДИ
Table 1. Bone tissue and vascular system morphometric parameters of the mandible alveolar part, Me [LQ–UQ], 95% CI

Параметры
Parameters

Медиана (Ме)
Median (Ме)

Интерквартильный размах (LQ–UQ) 
Interquartile range (LQ–UQ)

95% ДИ
95% CI

Препараты 1-й группы/Group 1 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

44,17 40,68–48,58 42,36–46,04

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

55,83 51,42–59,32 52,95–57,36

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

19,03 17,94–20,26 18,22–19,61

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

26,19 23,31–29,44 24,73–28,56

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

6,28 5,83–6,65 6,01–6,49

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

1,98 1,96–2,03 1,97–2,01

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

1,49 1,36–1,60 1,42–1,53

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

20,64** 18,43–22,89** 19,18–21,78**

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

79,36** 75,02–83,91** 76,64–82,85**

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

12,19** 10,78–13,85** 11,27–13,56**

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

17,03** 15,49–18,76** 16,12–18,30**

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

4,37* 3,98–4,71* 4,09–4,58*

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

4,46** 4,28–4,63** 4,32–4,57**

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

3,39* 3,16–3,74* 3,20–3,66*

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; ** – достовер-
ность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль; UQ – верхний  
квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** - statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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Рис. 2. Гистологические изменения в костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов с синдромом НДСТ
а – сочетание зон с правильной ориентацией костных пластинок и участков с «размытыми» балочными структурами. Окраска гематок-
силином и эозином. Ув. 100; б – увеличение размеров и деформация остеоцитов, безъядерные остеоциты. Окраска гематоксилином и 
эозином. Ув. 400; в − явления пазушной резорбции кости. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; г − утолщения, искривления, 
нарушение ориентации и упорядоченности расположения коллагеновых волокон. Окраска пикрофуксином по Ван Гизону. Ув. 200;  
д − сосудистая мальформация. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200; е – стеноз сосудов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200.
Fig. 2. Histological changes in the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects with UCTD syndrome
a – a combination of zones with the correct orientation of bone plates and areas with “blurred” bar structures. Hematoxylin and eosin staining. ×100; 
b – increase in size and deformation of osteocytes, anucleate osteocytes. Hematoxylin and eosin staining. ×400; с − phenomena of axillary bone 
resorption. Hematoxylin and eosin staining. ×100; d – thickening, curvature, disruption of the orientation and orderliness of the collagen fibers. 
Van Gieson picrofuchsin staining. ×200; е – vascular malformation. Hematoxylin and eosin staining. ×200; f – vascular stenosis. Hematoxylin 
and eosin staining. ×200.
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26,19 23,31–29,44 24,73–28,56

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

6,28 5,83–6,65 6,01–6,49

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

1,98 1,96–2,03 1,97–2,01

Толщина сосудистой стенки, мкм
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1,49 1,36–1,60 1,42–1,53

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

20,64** 18,43–22,89** 19,18–21,78**

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

79,36** 75,02–83,91** 76,64–82,85**

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

12,19** 10,78–13,85** 11,27–13,56**

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

17,03** 15,49–18,76** 16,12–18,30**
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4,46** 4,28–4,63** 4,32–4,57**

Толщина сосудистой стенки, мкм
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3,39* 3,16–3,74* 3,20–3,66*

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; ** – достовер-
ность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль; UQ – верхний  
квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** - statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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для увеличения тяжести и продолжительности заболеваний в 
челюстно-лицевой области, снижения интенсивности процессов 
регенерации, а также повышения риска развития осложнений.

У лиц с сочетанием внешних и внутренних стигм НДСТ по 
отношению к субъектам без диспластикозависимых изменений, 
на фоне снижения васкуляризации отмечается сокращение 
числа при увеличении диаметра гаверсовых каналов (в 1,44 и 
2,25 раза по Ме соответственно), повышение доли остеобластов 
(в 3,54 раза по Ме), снижение содержания остеоцитов (в 1,78 
раза по Ме) и появление остеокластов, что, по всей видимости, 
указывает на незавершенность процессов перестройки костной 
ткани вследствие нарушения механизмов костного ремодели-
рования в условиях хронического вялотекущего воспаления.

По данным морфометрического анализа сосудов альвеоляр-
ной части нижней челюсти у лиц с фенотипическими признака-
ми НДСТ, в сопоставлении с показателями сосудистого русла 
интактной кости, сокращение численности и просвета сосудов 
(в 1,56 и 1,53 раза по Ме соответственно) на фоне увеличения 
толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза по Ме) свидетельствует 
о замедлении регионарного микрокровотока.

Возникающие вследствие диспластикозависимых измене-
ний у пациентов с НДСТ дегенеративные нарушения в стенке 
кровеносных сосудов (сокращение количества и истончение 
гладкомышечных волокон, разрежение, истончение и наруше-
ние упорядоченности эластических волокон, повреждение и 
дезорганизация коллагеновых волокон артериальных сосудов, 
замещение разрушенных эластических и коллагеновых воло-
кон мукоидной субстанцией в артериях) приводят к снижению 
эластичности сосудистой стенки, трансформируют сосуды из 
резистивных в аккумулирующие с увеличением их емкостной 
функции, что способствует развитию (прогрессированию) тка-
невой гипоксии, метаболических расстройств, дистрофических 
изменений, а также застойных и воспалительных процессов в 
тканях пародонтального комплекса.
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деформированных и расширенных сосудов венозного русла 
с дефектами гладких миоцитов, окруженных непрерывным 
однослойным пластом плоских эндотелиальных клеток (рис. 
2д). В-восьмых, наличие сосудов с признаками эндотелиоза, 
проявляющимися частичным или полным закрытием сосу-
дистого просвета вследствие пролиферации эндотелиальных 
клеток (рис. 2е). 

Данные морфометрических показателей костной ткани и 
сосудистой системы препаратов исследуемых групп представ-
лены в табл. 1. 

По результатам морфометрических исследований установле-
но, что в 1-й группе доля компактного вещества в среднем на 
53,27% больше, чем во 2-й группе, при этом во 2-й группе доля 
губчатого вещества на 29,65% превышает аналогичные значения 
1-й группы. По сравнению с показателями 1-й группы, число 
сосудов во 2-й группе уменьшилось на 35,94%, величина диа-
метра сосудов сократилась на 34,97%, при этом толщина сосу-
дистой стенки во 2-й группе на 56,05% превысила аналогичные 
величины 1-й группы. По отношению к показателям 1-й группы 
численность гаверсовых каналов во 2-й группе сократилась 
на 30,41%, в то время как диаметр гаверсовых каналов во 2-й 
группе на 55,61% превысил аналогичные параметры 1-й группы. 

Результаты количественного анализа остеогенных клеток 
препаратов исследуемых групп представлены в табл. 2.

Данные морфометрических исследований свидетельствуют, 
что во 2-й группе доля остеобластов в среднем на 71,77% выше, 
чем в 1-й группе, при этом в 1-й группе доля остеоцитов на 
29,65% превосходит аналогичные параметры 2-й группы. Важно 
отметить, что в препаратах 1-й группы остеокласты отсутствова-
ли, в то время как во 2-й группе их содержание составило 1,13%.

Выполненное аутопсийное исследование с применением 
антропометрических, гистологических, морфометрических и 
аналитических методов имеет когортный характер, а избиратель-
ность полученного из общего массива секционных наблюдений 
материала опирается на наличие не менее трех главных и двух 
второстепенных фенотипических признаков (висцеральных, 
внешних) дисэмбриогенеза. 

Несмотря на то что общее число проведенных секционных 
наблюдений лиц с фенотипическими проявлениями синдрома 
НДСТ (n=19) не позволяет отнести их к популяционным, полу-
ченные результаты целесообразно интерпретировать термином 
«предположительные», при этом выявленные диспластико-
зависимые структурные изменения расширяют и дополняют 
имеющиеся сведения в секционной диагностике наследственных 
нарушений СТ таких медицинских специальностей, как судебная 
медицина и патологическая анатомия.

Результаты секционных наблюдений указывают, что изме-
нения васкуляризации и гистоструктуры челюстных костей 
диагностированы у всех субъектов с фенотипическими при-
знаками НДСТ, однако тип данных нарушений является неспе-
цифическим, а нозологическая принадлежность сосудистых 
расстройств и дезорганизации микроархитектоники костной 
ткани к врожденной коллагенопатии достоверно не установлена.

Полиорганность поражения и системный характер нарушений 
коллагенового гомеостаза у лиц с фенотипическими и орган-
ными проявлениями НДСТ обосновывают наличие у больных 
данной категории синтропии стоматологических заболеваний, 
болезней костно-мышечной системы и органов кровообраще-
ния, что подтверждает общность патоморфологических прояв-
лений и патофизиологических процессов в костных структурах 
и сосудистом русле, а также наличие патогенетических связей 
между патологией челюстно-лицевой области, опорно-двига-
тельного аппарата и сердечно-сосудистой системы.

Заключение

Достоверное сокращение соотношения компактное вещество/
губчатое вещество и числа кровеносных сосудов как резуль-
тат диспластикозависимых морфогенетические нарушений в 
гистоструктуре и микро-ангиоархитектонике челюстных костей 
у субъектов с фенотипическими и локомоторно-висцеральными 
проявлениями НДСТ (Ме 0,26 и 12,19 соответственно) по срав-
нению с аналогичными показателями у лиц без фоновой пато-
логии (Ме 0,79 и 19,03 соответственно) создает предпосылки 

Таблица 2. Количественные показатели остеогенных клеток альвеолярной части нижней челюсти  
в группах исследования, Ме [LQ–UQ], 95% ДИ
Table 2. Quantitative indicators of osteogenic cells of the mandible alveolar part in the groups studied, Me [LQ–UQ], 95% CI

Параметры
Parameters

Медиана (Ме)
Median (Ме)

Интерквартильный размах (LQ–UQ) 
Interquartile range (LQ–UQ)

95% ДИ 
95% Cl

Препараты 1-й группы/Group 1 samples

Доля остеобластов, %
Osteoblasts, %

5,18 4,96–5,43 5,02–5,29

Доля остеоцитов, % 
Osteocytes, %

94,82 92,07–97,64 92,91–97,03

Доля остеокластов, % 
Osteoclasts, %

– – –

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля остеобластов, % 
Osteoblasts, %

18,35 – 16,94–19,51 17,27–19,14

Доля остеоцитов, % 
Osteocytes, %

80,52 – 77,36–83,18 78,04–82,72

Доля остеокластов, % 
Osteoclasts, %

1,13** 0,99–1,24** 1,06–1,18**

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой;  
** – достоверность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль;  
UQ – верхний квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** – statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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для увеличения тяжести и продолжительности заболеваний в 
челюстно-лицевой области, снижения интенсивности процессов 
регенерации, а также повышения риска развития осложнений.

У лиц с сочетанием внешних и внутренних стигм НДСТ по 
отношению к субъектам без диспластикозависимых изменений, 
на фоне снижения васкуляризации отмечается сокращение 
числа при увеличении диаметра гаверсовых каналов (в 1,44 и 
2,25 раза по Ме соответственно), повышение доли остеобластов 
(в 3,54 раза по Ме), снижение содержания остеоцитов (в 1,78 
раза по Ме) и появление остеокластов, что, по всей видимости, 
указывает на незавершенность процессов перестройки костной 
ткани вследствие нарушения механизмов костного ремодели-
рования в условиях хронического вялотекущего воспаления.

По данным морфометрического анализа сосудов альвеоляр-
ной части нижней челюсти у лиц с фенотипическими признака-
ми НДСТ, в сопоставлении с показателями сосудистого русла 
интактной кости, сокращение численности и просвета сосудов 
(в 1,56 и 1,53 раза по Ме соответственно) на фоне увеличения 
толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза по Ме) свидетельствует 
о замедлении регионарного микрокровотока.

Возникающие вследствие диспластикозависимых измене-
ний у пациентов с НДСТ дегенеративные нарушения в стенке 
кровеносных сосудов (сокращение количества и истончение 
гладкомышечных волокон, разрежение, истончение и наруше-
ние упорядоченности эластических волокон, повреждение и 
дезорганизация коллагеновых волокон артериальных сосудов, 
замещение разрушенных эластических и коллагеновых воло-
кон мукоидной субстанцией в артериях) приводят к снижению 
эластичности сосудистой стенки, трансформируют сосуды из 
резистивных в аккумулирующие с увеличением их емкостной 
функции, что способствует развитию (прогрессированию) тка-
невой гипоксии, метаболических расстройств, дистрофических 
изменений, а также застойных и воспалительных процессов в 
тканях пародонтального комплекса.
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Personalized approach to diagnosing periodontitis in patients 
with reduced bone mineral density during menopause
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Персонализированный подход к диагностике пародонтита  
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针对绝经期骨密度降低患者诊断牙周炎的个性化方法
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Aim of study. The study was carried to develop a personalized approach to diagnosing periodontitis in menopausal 
patients.
Material and methods. The study involved 140 female patients with moderate to severe chronic generalized 
periodontitis (CGP) aged 55–65 years. The patients were divided into the following groups: Group I – 60 patients 
diagnosed with generalized osteoporosis; Group II – 40 patients with osteopenia; Group III – 40 subjects with normal 
bone mineral density. The comparison group included 30 patients of reproductive age with moderate to severe 
CGP bearing no signs of reduced bone mineral density. The control group were 20 females of reproductive age 
with practically healthy periodontium. The patients underwent a standard examination of the periodontal complex, 
and had their oral fluid assessed to detect the content of biomarkers reflecting bone metabolism (P-CrossLaps, 
osteocalcin). The mediators of the APUD system (serotonin, VEGF, CD35) were studied in the marginal gingival 
mucosa by immunohistochemistry.
Results. Patients with periodontitis on the background of osteoporosis were characterized by increased concentration 
of CrossLaps and decreased content of osteocalcin in oral fluid, which changed accordingly to the severity of 
periodontitis. The T-score BMD index in the L1–L4 region correlated with the levels of bone remodeling markers. 
The expression area of serotonin-positive gingival epithelial cells increased proportionally to the severity of perio-
dontitis, regardless of any osteopenic syndrome present or normal skeletal BMD. The expression of VEGF (vascular 
endothelial growth factor) and CD35 (dendritic cells) in patients with concomitant osteopenia and osteoporosis was 
significantly lower than in postmenopausal women with normal BMD.
Conclusion. The studied oral fluid biomarkers (P-CrossLaps, osteocalcin), as well as the morphometric expression 
analysis of the gingival cells that are immunopositive to CD35, VEGF can be effectively used in the diagnosis and 
assessment of treatment efficacy in patients of this category.
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