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The purpose of the work: to study opportunities of application 
of atomic-force microscopy for morphological diagnostics of the 
pathology of the connecting tissue on firm tissues of teeth and bones. 

Materials and research methods: the analysis of the packing extent, 
size and form of bone plates, enamel prisms, size of an inter-prismatic 
interval and its height on 30 removed teeth and the bone tissue of 
persons with a connecting tissue dysplasia and 27 removed teeth and 
the bone tissue of a control group  by the nuclear-power microscopy 
method.

Results: research of a bone tissue and enamel of teeth is carried 
out in conditions of the connecting tissue pathology in comparison 
with patients without it. It was established that collagen configuration 
in conditions of the connecting tissue pathology assumes increase of 
an interval between fibers up to 98 nm which reduce the quantitative 
content of the mineral matrix in a bone. In enamel of teeth we have 
also determined violations of forms and sizes of enamel prisms 
(5.5×5.4 microns) with increasing distance between enamel prisms up 
to 1.6 micron.

Conclusions: 1. Results of examination of the ultra-structure and 
mineral structure allow to talk about violation of mineralization and 
organization of enamel of teeth and the bone tissue of persons with 
the connecting tissue pathology symptoms. 2. Use of the nuclear-
power microscopy allows to study native cellular cultures, including 
firm tissue of teeth and the bone tissue. 3. The specified facts can be 
used as a basis for the diagnostics of the connecting tissue pathology 
and for determination of individual characteristics in the process of 
identification of the personality.

Keywords: connecting tissue pathology, collagen, atomic-force 
microscopy. 
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Цель работы: Изучить возможности применения атомно-си-
ловой микроскопии для исследования плотных тканей (кости, 
зубы).

Материалы и методы исследования: анализ степени упаковки 
размер и форму костных пластинок, эмалевых призм, а также, раз-
мер межпризменного промежутка и его высоту на 30 удаленных 
зубах и костной ткани у лиц с дисплазией соединительной ткани 
и 27 удаленных зубах и костной ткани группы контроля методом 
атомно-силовой микроскопии. 

Результаты: Проведено исследование костной ткани и эмали 
зубов при патологии соединительной ткани в сравнении с паци-
ентами без таковой. Установлено, что компоновка коллагена при 
патологии соединительной ткани подразумевает увеличение про-
межутка между волокнами до 98нм, которые снижают количест-
венное содержание минерального матрикса в кости. В эмали зубов 
также отмечается нарушения форм и размеров эмалевых призм 
(5,5×5,4 микрон) с увеличением расстояния между эмалевыми 
призмами до 1,6 микрон. 

Выводы: 1. Результаты исследования ультраструктуры и ми-
нерального состава позволяют говорить о нарушении минерали-
зации и организации эмали зубов и костной ткани у лиц с при-
знаками патологии соединительной ткани. 2. Использование атом-
но-силовой микроскопии позволяет изучать нативные клеточные 
культуры, в т.ч. твердые ткани зуба и костную ткань. 3. Указанные 
факты могут быть использованы, как основа для диагностики па-
тологии соединительной ткани, так и для определения индивиду-
альных характеристик при идентификации личности.

Ключевые слова: патология соединительной ткани, колла-
ген, атомно-силовая микроскопия.

Участники конференции

Введение. Исследования клеточ-
ных структур микроскопичес-

кими методами на сегодняшний день 
являются основополагающими для 
диагностики патологических про-
цессов, и главным из них остается 
оптическая микроскопия [1,4,5]. При 
исследовании костной ткани и твер-
дых тканей зубов, несмотря на необ-
ходимость придерживаться строгой 
последовательности методики изго-
товления микропрепаратов, требую-
щей длительного периода времени 
для лучших результатов одновремен-
ной фиксации и декальцинации оп-
тическая микроскопия остается, чуть 
ли не единственным способом оцен-
ки патологических изменений, даже 
не учитывая некоторые неизбежные 
изменения (набухание коллагеновых 
структур, микроразрушения кристал-

лической решетки гидроксиапатитов), 
что нежелательно, особенно в случа-
ях патологии соединительной ткани 
[2,3,9].

Помимо рутинных методов мик-
роскопии, лежащих в основе всех 
исследовательских программ, для изу-
чения ультраструктур клетки и кле-
точных мембран в настоящее время 
используются электронная микроско-
пия, сканирующая, зондовая микро-
скопия. Метод электронной микро-
скопии известен давно, в то время как 
методы сканирующей микроскопии 
развиваются не более 2 десятилетий. 
Атомно-силовая микроскопия (АСМ) 
применяется для исследования гис-
тологических препаратов пока чрез-
вычайно редко: стандартные способы 
подготовки образцов для АСМ позво-
ляют исследовать поверхность образ-

ца, но не его внутреннюю структуру 
[4,6,10].

Сканирующая туннельная мик-
роскопия и АСМ являются наиболее 
перспективными представителями 
сканирующей зондовой микроскопии, 
причем она не требует обязательной 
электрической проводимости иссле-
дуемых образцов, то есть образцы не 
нуждаются в предварительной обра-
ботке [3,7,8]. 

Цель работы. Изучить возмож-
ности применения АСМ для морфо-
логической оценки плотных тканей 
(кости, зубы).

Материалы и методы исследо-
вания. Исследование проводилось 
на 57 пациентах в возрасте от 20 до  
40 лет (из них 49 мужчин и 8 женщин), 
у которых после травмы в области угла 
нижней челюсти был удален 8 зуб из 
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линии перелома. По результатам анке-
тирования и общеклинического обсле-
дования сформировано 2 группы па-
циентов. Основная группа пациентов 
с дисплазией соединительной ткани 
в количестве 30 (из них 25 мужчин и  
5 женщин), и контрольная группа 
– без дисплазии соединительной тка-
ни в количестве 27 человек (из них  
23 мужчин и 4 женщины). Морфоло-
гическое исследование выполнено на 
57 зубах, которые были консервиро-
ваны после удаления, одномомент-
но помещались в нейтральный 10%  
раствор формалина. По разработанной 
методике подготовлены шлифы меди-
ального щечного бугра, обработанные 
с использованием полировально-шли-
фовального станка Нейрис, шлифо-
вальных кругов hermes с разной сте-
пенью зернистости, и полировальных 
кругов с алмазной суспензией Akasel, 
а также травления ортофосфорной 
кислотой системы марки «Evicrol». 

Отсмотр образцов осуществлял-
ся на оптическом микроскопе мар-
ки Olympus jx 41, с увеличением 
1000крат, при этом изучалось микро-
скопическое строение костной тка-
ни и эмали зубов нижней челюсти. 
Ультраструктурное строение изуча-
лось с использованием сканирующе-
го зондового микроскопа Solver Pro 
(NT – MPT, Россия). Анализ образцов 
АСМ–изображения осуществлялся с 
использованием программного мо-
дуля обработки изображения Image 
Analysis NT – VDT. В результате были 
получены цифровые снимки зубов у 
обследуемых лиц, по которым осу-
ществлялся анализ степени упаковки 
и форму эмалевых призм, размер эма-
левых призм, размер межпризменного 
промежутка и его высоту, размер обо-

лочки эмалевых приз у группы конт-
роля и лиц с патологией соединитель-
ной ткани. 

Морфологическое исследование 
57 костных объектов (нижняя че-
люсть) было выполнено с применени-
ем описанной выше методики.

Результаты. 
По качественным характеристикам 

костной ткани плотное вещество со-
стояло из тонких костных пластинок, 
границы которых на поперечных шли-
фах кости выступали весьма четко, 
так как полости костных пластинок в 
плотном костном веществе располага-
лись, как правило, между соседними 
пластинками. Местами костные плас-
тинки соприкасались друг с другом, 
местами же между ними располага-
лись вставочные пластинки. 

По качественным характеристикам 
эмалевых призм зуба, у лиц без пато-
логии соединительной ткани имело 
место постоянство структуры в виде 
упорядоченных шестигранных и даже 
семигранных, с аркообразными фор-
мами эмалевых призм. В исследуемой 
группе с патологией соединительной 
ткани призмы были расположены ха-
отично, они имели и пятигранную и 
шестигранную структуру, с разнооб-
разными формами в виде различных 
геометрических фигур. При зондовой 
микроскопии эмали зубов на нижней 
челюсти видно, что у лиц с патоло-
гией соединительной ткани эмалевые 
призмы отличались меньшими раз-
мерами, как в горизонтальной, так и 
вертикальной плоскостях. Параллель-
но этому следовало уменьшение эма-
левых призм в единице объема, что 
говорит о менее плотной их упаковке. 
Достоверное увеличение расстояния 
между эмалевыми призмами, увеличе-

ние высоты межпризменного проме-
жутка у данной категории пациентов 
говорит об увеличение общей доли 
органического вещества в полностью 
прорезовшихся зубах. Величина обо-
лочки эмалевой призмы у лиц с пато-
логией соединительной ткани отлича-
лась большими размерами (табл.1).

При зондовой микроскопии кос-
тной ткани нижней челюсти видно, 
что молекулы коллагена не были свя-
заны между собой “конец в конец”, 
а между ними имелся промежуток в  
35 - 40 нм. Предполагается, что в 
костной ткани эти промежутки иг-
рают роль центров минерализации, 
где откладываются кристаллы фос-
фата кальция. При атомно-силовой 
микроскопии фиксированные и кон-
трастированные фибриллы коллагена 
выглядели поперечно исчерченными 
с периодом 67 нм, который включает 
одну тёмную и одну светлую полос-
ки, с диаметром в среднем 100 нм.  
Считают, что такое строение мак-
симально повышает сопротивление 
всего агрегата растягивающим на-
грузкам. При этом, у лиц с патологией  
соединительной ткани, мы наблю-
дали, что сопоставимые измерения 
длины и поперечника коллагеновых  
волокон сильно варьировали, с уве-
личением промежутка между волок-
нами до 98 нм (в среднем 84 нм), и 
уменьшения поперечного размера 
волокон до 40 нм (в среднем 56 нм). 
При этом, сопоставление размеров 
минеральных пластин между колла-
гановыми волокнами в костной ткани 
нижней челюсти как у лиц с патоло-
гией соединительной ткани, так и в 
группе сравнения, статистически до-
стоверной разницы не наблюдалось  
(табл. 2).

Таблица 1.
Количественные характеристики минерального матрикса эмали зубов у обследуемых лиц  

(зондовая микроскопия)

Параметры /Группы 
обследуемых лиц

Размер эмалевых 
призм в 

горизонтальной 
плоскости (dх), 

микрон

Размер эмалевых 
призм в 

вертикальной 
плоскости (dу), 

микрон

Количество 
эмалевых призм 

в ед. объема 
(10*10 микрон)

Расстояние 
между 

эмалевыми 
призмами, 

микрон

Величина 
оболочки 

призмы, микрон

Высота 
межпризменного 

промежутка 
микрон

Группа пациентов без 
ДСТ (n = 27) 6,3 ± 0,2 6,25 ± 0,3 6,2 ± 0,2 0,32±0,02 0,19±0,03 19,8 ± 2,5

Группа пациентов с 
ДСТ (n = 30) 5,5 ± 0,3* 5,4 ± 0,1* 5,2± 0,1* 1,5 ± 0,1* 0,8 ± 0,2* 84,5 ± 2,9*

Примечание: * Достоверность различий между основной (пациенты с ДСТ) и контрольной группами р<0,05
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Таблица 2. 
Количественные характеристики минерального матрикса у обследуемых лиц (зондовая микроскопия)

Параметры/Группы 
обследованных

Размер коллагеновых 
волокон в 

горизонтальной 
плоскости (dх), нм

Размер коллагеновых 
волокон в 

вертикальной 
плоскости (dу), нм

Размер минеральных 
пластин в 

горизонтальной 
плоскости (dх), нм

Размер минеральных 
пластин в 

вертикальной 
плоскости (dу), нм

группа пациентов без 
ДСТ (n = 27) 61,4 ± 8,5 98,7 ± 23,3 61,4 ± 9,5 5,4 ± 1,3

группа пациентов с ДСТ 
(n = 30) 84,7 ± 14,2* 56,0 ±17,4* 74,7 ± 9,4* 9,0 ± 2,3*

Примечание: * Достоверность различий между основной (пациенты с ДСТ) и контрольной группами р<0,05

При оценке результатов исследо-
вания костной ткани видно, что ос-
новным различием между группой 
контроля и пациентами с патологией 
соединительной ткани является на-
личие пустот, что влечет за собой из-
менения структуры залегания мине-
ральных элементов кости, изменение 
формирования костных пластинок, 
а также изменение количества ми-
неральных компонентов в единице  
объема кости.

По результатам исследования эма-
ли зубов видно, что основным разли-
чием между группой контроля и паци-
ентами с патологией соединительной 
ткани является наличие гипомине-
рализованной структуры кристалли-
ческой решетки гидроксиапатитов, 
неправильной их пространственной 
ориентацией, что влечет за собой 
изменение залегания органическо-
го матрикса, нарушение формирова-
ния полноценной структуры эмали, 
вследствие нарушения нормального 
взаимоотношения органического мат-
рикса и минерального компонента, 
несвойственных данному периоду со-
зревания эмали зубов.

Выводы.
1.  По результатам исследования 

ультраструктуры и минерального со-
става можно говорить о нарушении 
минерализации и организации эмали 
зубов и костной ткани у лиц с призна-
ками патологии соединительной ткани. 
Это объясняется недостаточно плотной 
упаковкой эмалевых призм, костных 
пластинок в единице объема, их хао-
тичным расположением, недостаточно 
организованным и минерализованным 
органическим матриксом.

2.  Достоинством этого метода 
является возможность изучения мик-

рорельефа поверхности без предвари-
тельной обработки, деформирующей 
клеточные структуры. Исследования 
срезов на АСМ дают возможность по-
лучать изображения, сопоставимые с 
малым увеличением (менее ~25000) 
просвечивающего электронного мик-
роскопа. Дальнейшее развитие мето-
дик позволит использовать АСМ как 
основной метод исследования тканей, 
используемый в сочетании с другими 
видами микроскопии.

3.  Результаты демонстрируют 
возможность использования АСМ для 
изучения нативных клеточных куль-
тур, в т.ч. твердых тканей зуба и кост-
ной ткани как в судебно-медицинской 
так и стоматологической практиках 
с возможностью определения инди-
видуальных характеристик, так и в 
клинике – диагностика патологичес-
ких процессов и контроль качества 
лечения пациентов с патологией со-
единительной ткани. Вопрос об ис-
пользовании АСМ для исследования 
особенностей костной ткани и твер-
дых тканей зубов при диспластичес-
ких процессах, таких как синдром 
Педжетта, синдром Марфана, синд-
ром Элерса-Данло и т.д., заслуживает 
дальнейшего изучения.
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