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ìåòðîâ îáðàçöîâ êîñòíîé òêàíè ïåðâîãî ïîÿñíè÷íîãî ïîçâîíêà, âçÿòûõ âî âðåìÿ àóòîïñèè ó
ïàöèåíòîâ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì 1-ãî òèïà è ñîîòâåòñòâóþùåé ãðóïïû êîíòðîëÿ. Ó ïàöèåí-
òîâ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì 1-ãî òèïà âûÿâëåíî ñíèæåíèå ðÿäà êîëè÷åñòâåííûõ ïîêàçàòåëåé
êîñòíîé òêàíè (îáúåìà ãóá÷àòîé êîñòè, òîëùèíû òðàáåêóë), à òàêæå íàðóøåíèå åå êà÷å-
ñòâåííûõ õàðàêòåðèñòèê.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò, êîñòíàÿ òêàíü

A.P. Shepelkevich, S.L. Kabak, Y. I. Rogov , N.S. Kabak, O.A. Lebed
MORPHOLOGICAL CHANGES OF BONE TISSUE IN DIABETES MELLITUS

TYPE 1

The article presents the results of morphological parameters of bone samples the first lumbar
spine vertebra, taken during the autopsy in patients with type 1 diabetes mellitus and control
group. In patients with type 1 diabetes mellitus showed a reduction in number of quantitatively
parameters of bone structure (trabecular bone volume, thickness of trabeculae), as well as a
violation of its qualitative characteristics.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: diabetes mellitus, bone.

Результаты эпидемиологических исследова�
  ний свидетельствуют о наличии повышенно�

го риска переломов у пациентов с сахарным диабе�
том (СД) 1�го типа. Так у женщин с СД 1�го типа в
постменопаузе риск перелома шейки бедра в 12
раз выше, чем в общей популяции [1,2,3]. Одним из
наиболее доказанных факторов риска патологичес�
ких переломов является снижение минеральной
плотности кости (МПК). Впервые о снижении плот�
ности кости у детей с СД 1 типа было отмечено Levin
M.E. и соавт. в 1976 году: результаты денситомет�
рической оценки области предплечья, свидетель�
ствововали о снижении минеральной плотности ко�
сти (МПК) практически у 50% пациентов [4]. Далее
сообщалось о снижении МПК преимущественно тра�
бекулярной ткани у подростков с диабетом [5]. В
дальнейшем различные исследования показали до�
стоверное снижение МПК на 20�50% у больных СД
1 типа, по сравнению с пациентами без диабета
[6,7,8,9].

Кроме того, исследования последних лет свиде�
тельствуют о наличии сниженной костной плотнос�
ти, как у женщин, так и у мужчин молодого возраста
с СД 1�го типа [10,11]. В частности S.A. Kemink et al.
[10] установили, что среди пациентов в возрасте 35
лет, у 57% женщин и 67% мужчин выявлялась осте�
опения, а у 14% мужчин – остеопороз.

В тоже время помимо изменения количествен�
ных характеристик костной ткани, важно изучение
состояния качественных параметров кости, в том
числе у пациентов с СД 1�го типа. В частности, в ходе
экспериментальных работ на животных с наличием

дефицита инсулина результаты гистоморфометри�
ческого анализа свидетельствуют о снижение тем�
пов новообразования костной ткани [12,13,14].
Кроме того, выявлено уменьшение протяженности
костных трабекул, периостальной и эндокортикаль�
ной поверхностей кортикальной пластинки, покры�
тых остеоидом; одновременно отмечено снижение
количества остеобластов, нарушение их функции и
увеличение скорости апоптоза [15,16,17].

Цель настоящего исследования заключалась в
оценке статических морфологических параметров
костной ткани у пациентов с СД 1�го типа.

Материал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методы
Материалом исследования послужили участки

костной ткани (размером 1,0 х 1,0 х 1,0 см) из тела
первого поясничного позвонка (L

I
), которые заби�

рались во время аутопсии. Забор материала осу�
ществлялся на базе УЗ «Городское клиническое
патологоанатомическое бюро» г. Минска в период с
2007 по 2010 годы. Исследовано 10 образцов от
пациентов с СД 1�го типа (основная группа) в 6�и
случаях материал забирался у женщин и в 4�х слу�
чаях у мужчин (длительность заболевания от 17 до
32 лет; возраст от 27 до 61 года) умерших по при�
чинам гипогликемической комы, гангрены или сис�
темного атеросклероза. В качестве контроля ис�
пользовался материал от 10 пациентов, умерших в
возрасте 20 – 50 лет по причинам отека мозга,
врожденной патологии сердечно�сосудистой систе�
мы или двухсторонней тотальной пневмонии. Воз�
раст пациентов основной и контрольной групп не
имел достоверных различий (38,5[31,0�51,0] vs.
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29,0[24,0�45,0], Р=0,096).
Образцы костной ткани фиксировались в фор�

малине, декальцинировались в азотной кислоте и
заливались в парафин. Гистологические срезы тол�
щиной 7 – 8 мкм окрашивались гематоксилином и
эозином. Морфометрическое исследование прово�
дилось на программно�аппаратном комплексе «Био�
скан». На гистологических препаратах автоматизи�
рованным методом определись отдельные парамет�
ры костной ткани: объем губчатой кости (TbV); тол�
щина трабекул (TbTh); – количество трабекул (TbN);
сепарация трабекул (TbSp). Эти параметры соответ�
ствуют унифицированной терминологии, предло�
женной специальной комиссией, созданной под
эгидой Американского остеологического общества
(American Society for Bone and Mineral Research) в
1987 году [13]. В каждом образце измерения про�
изводились в 50 полях зрения, а затем рассчиты�
вались среднее арифметическое значение показа�
теля (М) и среднее квадратичное отклонение (SD).

Статистическую обработку результатов проводи�
ли в программе STATISTICA 6.0 (StatSoft, USA). Меры
центральной тенденции и рассеяния данных рассчи�
тывали при помощи методов описательной статис�
тики; количественные параметры в зависимости от
вида распределения представлены в виде средне�
го значения (m) и среднего квадратического откло�
нения (SD), либо в виде медианы (Me) и интерквар�

тильного размаха (LQ�UQ). Анализ соответствия вида
распределения признаков закону нормального рас�
пределения проводили с использованием критерия
Шапиро�Уилка; при p<0,05 распределение призна�
ка считали отличающимся от нормального. Крити�
ческим уровнем при проверке статистических гипо�
тез принят p<0,05. Для анализа различий подгрупп,
выделенных по качественным клинико�диагности�
ческим признакам, использовался непараметричес�
кий метод Манна�Уитни. Различия считали статис�
тически значимыми при p<0,05.

РезульРезульРезульРезульРезультаты. таты. таты. таты. таты. Гистоморфометрические параметры
костной ткани пациентов основной и контрольной
групп представлены в таблице:

При проведении сравнительного анализа мор�
фометрических показателей выявлено достоверное
снижение объема губчатой кости (10,9[9,9�12,4]
vs.15,25[12,1�18,4], Р=0,021) и толщины трабекул
(46,25[41,4�50,1] vs. 50,7[45,3�59,2], Р=0,038) в
образцах костной ткани пациентов с СД 1�го типа в
сравнении с контролем (Рисунок 1,2):

Таким образом, результаты сравнительного ко�
личественного анализа образцов костной ткани (L

I
)

пациентов основной группы и группы контроля сви�
детельствуют о снижении статических гистоморфо�
метрических показателей (объема губчатой кости,
толщины трабекул) у пациентов с СД 1�го типа.

Наряду с изменением количественных парамет�

Таблица – Статические параметры костной ткани в составе тела первого поясничного позвонка (LСтатические параметры костной ткани в составе тела первого поясничного позвонка (LСтатические параметры костной ткани в составе тела первого поясничного позвонка (LСтатические параметры костной ткани в составе тела первого поясничного позвонка (LСтатические параметры костной ткани в составе тела первого поясничного позвонка (L
IIIII
) у паци�) у паци�) у паци�) у паци�) у паци�

ентов с СД 1�го типа и контрольной группыентов с СД 1�го типа и контрольной группыентов с СД 1�го типа и контрольной группыентов с СД 1�го типа и контрольной группыентов с СД 1�го типа и контрольной группы
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ров костной ткани в составе тела поясничного по�
звонка у всех пациентов основной группы выявля�
ется ряд существен�
ных качественных
изменений гистоло�
гического строения
компактного и губча�
того вещества (Рису�
нок 3).

На достаточно
большом протяже�
нии тела позвонка
полностью отсут�
ствует кортикальная
пластинка (Рисунок
3�В).  В результате
имеется прямой
контакт межтрабеку�
лярных промежут�
ков, заполненных
клетками костного
мозга,  с соедини�
тельной тканью,
расположенной сна�
ружи от тела позвон�
ка. Сохранившаяся
кортикальная плас�
тинка (компактное
костное вещество)
на значительном
протяжении сильно

истончена (Рисунок
3�Б).  Местами ее
толщина меньше,
чем ширина трабе�
кул губчатого кост�
ного вещества. При
этом в кортикальной
пластинке отсутству�
ют остеоны, костные
пластинки ориенти�
рованы параллель�
но поверхности тела
позвонка и содержат
единичные полости,
заполненные остео�
цитами. Все это при�
дает корковому ве�
ществу большое
внешнее сходство с
трабекулой губчатой
кости. С периосталь�
ной поверхности
коркового вещества
выявляются глубо�
кие резорбционные
лакуны (Рисунок 3�
Г). Со стороны суб�
кортикальной по�
верхности корково�
го вещества тела по�

звонка резорбционные лакуны встречаются редко.
В большинстве сохранившихся неповрежденны�

Рисунок 1 – Рисунок 1 – Рисунок 1 – Рисунок 1 – Рисунок 1 – Показатели объема губчатой кости у пациентов с СД 1�го типа и в
группе контроля (Р=0,021)

Рисунок 2 – Рисунок 2 – Рисунок 2 – Рисунок 2 – Рисунок 2 – Показатели толщины трабекул у пациентов с СД 1�го типа и в группе
контроля (Р=0,038)
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ми остеонов коркового вещества выявляется рас�
ширенный центральный канал, так называемый
симптом «порозности», или «кортикальной остеопе�
нии». Канал остеона следует дифференцировать с
ячейками, образованными балками губчатой кост�
ной ткани в субкортикальном слое тела позвонка.
Центральный канал содержит кровеносные сосуды,
окруженные соединительной тканью. В ячейках
сети, образованной балками губчатого костного

вещества, находятся структурные компоненты кос�
тного мозга. Кроме того, линии склеивания в трабе�
кулах губчатого вещества располагаются более гу�
сто. В отдельных случаях центральный канал остео�
на имеет овальную форму (его длинный диаметр
ориентирован параллельно поверхности тела по�
звонка). Встречается много «вскрытых» остеонов, в
которых концентрические костные пластинки, окру�
жающие центральный канал, имеют сквозной де�

Рисунок 3 – Рисунок 3 – Рисунок 3 – Рисунок 3 – Рисунок 3 – Микроскопическое строение тела первого поясничного позвонка
А – препарат женщины 30 лет (контроль)
Б, В, Г – препараты женщины 40 лет с сахарным диабетом 1�го типа:
протяженный дефект кортикальной пластинки (Б);
резкое истончение компактного вещества (указано стрелкой),
отсутствие остеонной структуры компактного вещества (В);
резорбция компактного вещества с периостальной (верхняя часть рисунка) и субпериостальной поверхностей

кортикальной пластинки (Г).
1 – корковое вещество; 2 – губчатое вещество; 3 – резорбционная лакуна; 4 – кровеносный сосуд централь�

ного канала разрушенного остеона; 5 – остеон в составе компактного вещества
Микрофотографии гистологических препаратов, окрашенных гематоксилином и эозином. Увеличение: А, Б – х

50; В, Д, Е, Ж – х100; Г – х200
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фект (он практически всегда обращен в сторону над�
костницы). Причем на препаратах отчетливо видно,
что «вскрытие» центрального канала происходит за
счет периостальной резорбции коркового вещества
(Рисунок 3�Г). Отмечается резорбция костных плас�
тинок со стороны центрального канала остеона. В
отдельных случаях в результате нарушения целост�
ности костных пластинок двух соседних остеонов
происходит объединение их центральных каналов.
Образовавшаяся полость, в отличие от круглого
центрального канала интактных остеонов, на срезе
имеет неправильную геометрическую форму. При
этом отчетливо видно, что остатки концентрических
костных пластинок, составляющие стенки этой по�
лости, изначально были ориентированы вокруг раз�
ных центров.

Обсуждение резульОбсуждение резульОбсуждение резульОбсуждение резульОбсуждение результатов. татов. татов. татов. татов. Полученные гистомор�
фометрические данные сопоставимы с изменения�
ми статических параметров костной ткани, которые
выявляются при сахарном диабете, индуцирован�
ном у экспериментальных животных [14,17]. Кро�
ме того, полученные результаты подтверждают мне�
ние о том, что остеопения/остеопороз являются
одним из частых осложнений СД 1�го типа [1,2,3,18].
В экспериментах in vitro показано, что в условиях
гипергликемии нарушается экспрессия генов, де�
терминирующих фенотип остеобластов [17], осла�
бевает пролиферативный ответ остеобластов на
инсулиноподобный фактор роста [19], нарушается
минерализация костной ткани [20]. В присутствии
достаточного количества эстрогенов замедляется
скорость ремоделирования костной ткани в резуль�
тате одновременной супрессии остеобластогенеза
и остеокластогенеза. Резорбция костной ткани по�
давляется действием гормона через рецептор ли�
ганда активатора ядерного фактора кВ (RANKL), за
счет угнетения продукции прорезорбтивных цитоки�
нов, а также за счет прямого воздействия на актив�
ность остеокластов и продолжительность жизни
этих [20,21,22].

При СД 1�го типа выявляются выраженные из�
менения костной ткани деструктивного характера.
Эти изменение затрагивают одновременно компак�
тное и губчатое костное вещество. Можно предпо�
ложить, что они являются одной из значимых при�
чин снижения механической прочности костной тка�
ни. Отсутствие большого количества остеокластов
заставляет думать, что выявляемые деструктивные
изменений могут быть следствием нарушения ба�
ланса между процессами новообразования и раз�
рушения костной ткани. У пациентов с СД 1�го типа
потери костной ткани, по всей видимости, не могут
быть восстановлены в полном объеме из�за угнете�
ния функции остеобластов.

В ходе изучения и анализа образцов костной
ткани нами выявлены специфические морфологи�
ческие изменений кости при СД 1�го типа. Во всех
исследованных случаях при СД 1�го типа (в том чис�
ле у молодых женщин) отмечалось резкое истонче�
ние кортикальной пластинки и наличие больших по
протяженности участков, на которых эта пластинка

отсутствовала. Подобные изменения костной ткани
описаны в литературе и ранее наблюдались нами
при сенильном остеопорозе, но не встречались при
других формах остеопороза [13].

Таким образом, результаты проведенного иссле�
дования свидетельствуют о том, что при СД 1�го типа
имеет место не только снижение минеральной плот�
ности костной ткани, но также происходят серьез�
ные качественные и количественные изменения
костной ткани.
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Âîåííàÿ ýïèäåìèîëîãèÿ è ãèãèåíàÎðèãèíàëüíûå íàó÷íûå ïóáëèêàöèè

È.Í. Ãëèíñêàÿ

ÊËÈÍÈÊÎ-ÝÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÕÀÐÀÊÒÅÐÈÑÒÈÊÀ
ÐÀÇËÈ×ÍÛÕ ÔÎÐÌ ÈÍÔÅÊÖÈÈ,

ÂÛÇÂÀÍÍÎÉ HAEMOPHILUS INFLUENZAE ÒÈÏÀ B
ÃÓ «Ìèíñêèé ãîðîäñêîé öåíòð ãèãèåíû è ýïèäåìèîëîãèè»

Èçó÷åíà êëèíèêî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà 284 ñëó÷àåâ ðàçëè÷íûõ êëèíè÷åñêèõ
ôîðì Hib-èíôåêöèè. Óñòàíîâëåíî, â ñòðóêòóðå êëèíè÷åñêèõ ôîðì ïðåîáëàäàíèå íåèíâàçèâ-
íûõ ôîðì (74,65%), â âîçðàñòíîé ñòðóêòóðå – ãðóïïû 0-4 ãîäà (55,63%). Ó 47,92% äåòåé,
ïåðåíåñøèõ èíâàçèâíûå ôîðìû óñòàíîâëåíû ôàêòîðû ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ çàáîëåâàíèÿ. Âñå
ñëó÷àè èíâàçèâíûõ ôîðì Hib-èíôåêöèè ïðîòåêàëè â òÿæåëîé ñòåïåíè òÿæåñòè è â áîëü-
øèíñòâå ñëó÷àåâ äàâàëè îñëîæíåíèè â îñòðîì ïåðèîäå. Íå èíâàçèâíûå ôîðìû Hib-èíôåêöèè â
áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ïðîòåêàëè â ñðåäíåé ñòåïåíè òÿæåñòè, îñëîæíåíèÿ ðåãèñòðèðîâàëèñü
ðåäêî. Çàðåãèñòðèðîâàíû ñëó÷àé ëåòàëüíîãî èñõîäà è ñëó÷àé èíâàëèäèçèðóþùåãî îñëîæíåíèÿ
â ðåçóëüòàòå ïåðåíåñåííûõ Hib-ìåíèíãîýíöåôàëèòîâ. Îáîñíîâàíà âàêöèíîïðîôèëàêòèêà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: Haemophilus influenzae òèïà b, Hib-ìåíèíãèò, Hib-ýïèãëîòòèò,
âàêöèíàöèÿ.

I.N. Glinskaya
CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL DESCRIPTION DIFFERENT FORMS OF

INFECTION CAUSED BY HAEMOPHILUS INFLUENZAE TYPE B

The clinical and epidemiological characteristics of 284 cases of various clinical forms of Hib-
infection was study. Installed in the structure of the clinical forms of dominance not invasive
forms (74,65%), in the age structure-groups of 0-4 (55,63%). At 47,92% of children with invasive
forms of established risk factors for disease. All cases of invasive Hib-infection is severe in degree
and in most cases, given complications in the acute period. Not invasive forms of Hib-infection in
most cases proceeded to moderate severity, and complications were recorded infrequently. Cases of
fatal and disabling complications of the case as a result of Hib-meningoencephalitis. The expediency
of vaccination.

Key words: Haemophilus influenzae type b, Hib-meningitis, Hib-epiglottitis, vaccination.

По оценке специалистов в последнее десяти�
  летие Hib�инфекция (инфекция вызванная

Haemophilus influenzae типа b) является одной из
острых проблем здравоохранения многих стран
мира, не внедривших вакцинопрофилактику.

В отличие от возбудителей дифтерии, столбняка,
коклюша и других инфекций, Haemophilus
influenzae типа b не вызывает патогномоничную
клиническую картину, по которой можно идентифи�
цировать именно эту инфекцию. Haemophilus
influenzae типа b вызывает более 20 различных
клинических форм инфекции [1, 2], наиболее тяже�
лыми из которых являются инвазивные формы [3]�
менингит, эпиглоттит, пневмония, артрит и т. д. Не
инвазивные формы (отиты, синуситы, небактерие�

мические пневмонии и т. д.) протекают более легко,
но частота их возникновения в 4�10 раз превышает
частоту возникновения инвазивных форм Hib�ин�
фекции [4]. Все вышеперечисленные клинические
формы могут иметь и другие этиологические причи�
ны и протекать одинаково, независимо от того, выз�
ваны ли они Hib или каким�либо другим возбудите�
лем.

В настоящее время для предупреждения Hib�ин�
фекции в календари многих стран мира внесена
плановая вакцинация. Лишь несколько вакцин в
истории привели к столь значительному снижению
заболеваемости в течение столь короткого време�
ни, как это сделали Hib�вакцины [2]. В нашей стра�
не в настоящее время проводится вакцинация про�
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