
Медицинский алфавит № 34 / 2018, том № 4, Стоматология 31

Д. А. Доменюк

Б. Н. Давыдов

Ф. Н. Гильмиярова

Г. М.-А. Будайчиев

О. О. Иванюта

Современные методы диагностики 
поражений костной ткани у детей 
с сахарным диабетом

Д. А. Доменюк, д. м. н., доцент1

Б. Н. Давыдов, д. м. н., проф.2, член-корр. РАН, засл. деятель науки России
Ф. Н. Гильмиярова, д. м. н., проф.3, засл. деятель науки России
Г. М.‑А. Будайчиев, аспирант1

О. О. Иванюта, студент1

1Кафедра стоматологии общей практики и детской стоматологии ФГБОУ ВО 
«Ставропольский государственный медицинский университет» Минздрава 
России, г. Ставрополь

2Кафедра детской стоматологии и ортодонтии с курсом детской стоматологии 
ФПДО ФГБОУ ВО «Тверской государственный медицинский университет» 
Минздрава России, г. Тверь

3Кафедра фундаментальной и клинической биохимии с лабораторной 
диагностикой ФГБОУ ВО «Самарский государственный медицинский 
университет» Минздрава России, г. Самара

Modern diagnostic methods for bone tissue damage in children with diabetes mellitus
D. A. Domenyuk, G. M.-A. Budaichiev, O. O. Ivanyuta, B. N. Davydov, F. N. Gilmiyarova
Stavropol State Medical University, Stavropol; Tver State Medical University, Tver; Samara State Medical 
University, Samara; Russia

Результаты эпидемиологических исследо-
ваний, проведенные International Diabetes 

Federation (IDF) более чем в 100 странах мира 
за последние 40 лет, свидетельствуют, что СД 
(сахарный диабет) первого типа занимает ли-
дирующую позицию среди эндокринной пато-
логии у детей, обладая тенденцией к устойчи-

вому росту заболеваемости. Данные сведения 
легли в основу принятия нормативно-право-
вых международных актов, направленных 
на борьбу с СД I типа в детской популяции 
(Сент-Винсентская декларация ВОЗ, 1989; 
Веймарская инициатива, 1997; резолюция 
ООН, 2007) [30, 34].

Резюме
Статья посвящена вопросам диагностики состояния 
костной ткани у детей с различным стажем сахарного 
диабета первого типа. По результатам денситометрии 
с автоматическим вычислением Z-критерия дана оценка 
минеральной плотности костной ткани поясничного отдела 
позвоночника. Для количественной и качественной харак-
теристики костной ткани челюстных костей применялась 
ортопантомография и конусно-лучевая компьютерная 
томография. Состояние минерального и костного обмена 
изучали на основании лабораторных данных (кальций 
общий, кальций ионизированный, фосфор, щелочная 
фосфатаза, кальцитонин, остеокальцин, паратгормон, 
25ОН витамина D, β-CrossLaps). Установлено, что на ранних 
стадиях заболевания отмечается увеличение скорости 
ремоделирования костной ткани при повышении интен-
сивности костного формирования. У детей с длительным 
стажем сахарного диабета первого типа выявлено за-
медление процессов костного ремоделирования с преоб-
ладанием процессов костной резорбции над процессами 
костеобразования, а также существенное уменьшение 
минеральной плотности с преобладанием в структуре 
костной ткани критериев в пределах ожидаемой возраст-
ной нормы и низкая минеральная плотность относительно 
средневозрастной нормы.
Ключевые слова: сахарный диабет первого типа, остеоден-
ситометрия, конусно-лучевая компьютерная томография, 
ортопантомография, костный метаболизм.

Summsry
This article  focuses on  issues related to bone 
tissue diagnostics in children with type I diabetes 
(different length of disease history). The results of 
densitometry with automatic calculation of the 
Z-criterion, allowed evaluating the bone tissue 
mineral density in the lumbar spine. The quanti-
tative and qualitative specifics of the jaw bone 
tissue were based on orthopantomography and 
cone-beam computed tomography. The mineral 
and bone metabolism status was studied based 
on the laboratory-test data (total calcium, ionized 
calcium, phosphorus, alkaline phosphatase, cal-
citonin, osteocalcin, parathyroid hormone, 25OH 
vitamin D, β-CrossLaps). The earlier stages of the 
disease were found to feature an increase in the 
bone tissue remodeling rate along with escalating 
bone formation intensity. The children with a long 
history of type 1 diabetes revealed slower bone 
remodeling with bone resorption dominating over 
bone formation, as well as a significant decrease 
in the mineral density with the bone tissue structure 
demonstrating the dominance of the criteria like 
within the expected age norm and low mineral 
density with respect to the average age norm.
Key words: type 1 diabetes, osteodensitometry, 
cone-beam computed tomography, orthopan-
tomography, bone metabolism.
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К началу 2010 года в мире выяв-
лено 479,6 тысячи детей с СД I типа, 
причем у 75,8 тысячи детей эндо-
кринная патология диагностирована 
впервые (данные IDF). По данным 
национальных регистров, за по-
следние десять лет в мире прирост 
распространенности СД I типа у де-
тей составил 35,7 % (с 59,4 до 80,6 
случая на 100 тысяч детей), у под-
ростков —  68,9 % (с 108,5 до 183,5 
случая на 100 тысяч подростков), при 
ежегодных темпах прироста порядка 
3 %. По данным Росстата, к 2017 году 
в России зарегистрировано 22 969 де-
тей и 8 758 подростков, страдающих 
СД I типа. По сведениям Националь-
ного регистра РФ (2018), в сравне-
нии с данными 2015 года увеличение 
показателя распространенности СД 
I типа в возрастной категории «дети» 
составило с 70,20 до 86,73 случая 
на 100 тысяч человек, в категории 
«подростки» —  с 164,10 до 203,29 
на 100 тысяч человек [15, 27].

Драматизм проблемы СД I типа 
в детском возрасте обусловлен во-
влечением в патологический процесс 
практически всех органов и систем, 
латентным характером эндокрино-
патии с проявлением клинических 
симптомов уже при полном истоще-
нии функциональных возможностей 
поджелудочной железы, ранним раз-
витием тяжелейших специфических 
осложнений, нарушением полового 
и физического развития с последу-
ющими ограничением трудоспо-
собности и ранней инвалидизацией, 
сокращением качества и продолжи-
тельности жизни, преждевременной 
летальностью [11, 13, 21, 29, 31]. 
По данным экспертов ВОЗ (2012), 
при развитии СД I типа в детском 
возрасте продолжительность жизни 
больных в сравнении со среднестати-
стическими значениями сокращается 
на 50 %, редко превышая 40 лет [3, 16, 
26]. Сложность раннего выявления 
и высокая распространенность СД 
I типа в детской популяции делают 
чрезвычайно актуальным решение 
задач, связанных с ранней диагнос-
тикой эндокринопатии [4, 6, 12, 14, 
17, 19, 22, 32].

Данные научной литературы сви-
детельствуют, что костная ткань яв-
ляется ключевым звеном в системе 

фосфорно-кальциевого гомеостаза, 
поддержание которого достигается 
с помощью многоуровневых физио-
логических систем, включающих 
исполнительные и регулирующие 
структуры, которые с помощью ней-
рогуморальных механизмов тесно 
взаимодействуют между собой [1, 2, 
5, 7, 9, 18, 20, 23, 28].

Несмотря на большое число ис-
следований, данные о состоянии ми-
неральной плотности костной ткани 
и фосфорно-кальциевого метаболиз-
ма при СД I типа у детей единичны 
и находятся в стадии накопления ма-
териала. Большой научно-практиче-
ской значимостью обладают сведения 
о том, что в сравнении с результатами 
денситометрических исследований 
лабораторные показатели кальций-
фосфорного обмена костной ткани 
более чувствительны и быстрее реа-
гируют на изменения интенсивности 
процессов костного формирования 
(костной резорбции). Доказано, что 
происходящие при СД I типа в дет-
ском организме морфологические, 
функциональные сдвиги коррелируют 
с изменениями кальций-фосфорного 
метаболизма и минеральной плот-
ности костной ткани [8, 10, 24, 25]. 
Результаты лабораторных и рентге-
нологических методов диагностики 
метаболических нарушений костной 
ткани у детей с различным стажем СД 
I типа позволят установить направ-
ленность и выявить интенсивность 
реакций костеобразования, состоя-
ние защитно-компенсаторных меха-
низмов, вероятность возникновения 
и развития осложнений, подтвердив 
необходимость принципов подхода 
к организму как к целостной системе.

Цель исследования: оптимизация 
методологических подходов в ран-
ней диагностике сахарного диабета 
первого типа у детей по результатам 
оценки кальций-фосфорного мета-
болизма и минеральной плотности 
костной ткани.

Материалы и методы 
исследования

На проведение лабораторно-кли-
нических исследований с участием 
детей получено заключение комиссии 
(комитета) по биоэтике. Результаты 

этической экспертизы подтвердили 
соответствие протоколов исследова-
ний международным и российским 
нормативно-правовым документам: 
Хельсинской декларации Всемир-
ной медицинской ассоциации (World 
Medical Association Declaration of 
Helsinki, 1964) «Этические принципы 
проведения научных медицинских ис-
следований с участием человека» с по-
правками LXIV Генеральной Ассам-
блеи WMA (2013); ст. 24 Конституции 
РФ; «Правил клинической практики 
в РФ» (Приказ Минздрава РФ № 266 
от 19.06.2003); этических стандартов 
Комитета по экспериментам, стан-
дартам проведения клинических ис-
следований (ГОСТ Р 52379–2005); 
Федерального закона РФ № 323-ФЗ 
«Об основах охраны здоровья граждан 
в РФ» (от 21.11.2011). На проведение 
всех видов исследований и рандоми-
зацию получены информированные 
добровольные согласия родителей или 
их законных представителей (попечи-
телей, опекунов).

При выполнении работы проведе-
ны лабораторно-клиническое, рент-
генологическое обследования 120 
детей в возрасте от 7 до 12 лет, стра-
дающих СД I типа, и находящихся 
на лечении в эндокринологическом 
отделении ГБУЗ МЗ СК «Детская го-
родская клиническая больница име-
ни Г. К. Филиппского» г. Ставрополя 
в период с 2012 по 2017 год. Диагноз 
«СД I типа» установлен по резуль-
татам лабораторных исследований 
(общий анализ крови; биохимиче-
ский анализ крови с определением 
уровня глюкозы; анализ мочи), а так-
же общеклинических обследований 
в соответствии с критериями ВОЗ 
(1999). Степень метаболической ком-
пенсации углеводного обмена опре-
деляли по уровню гликированного 
гемоглобина (HbA1c), а остаточную 
функцию β-островковых клеток под-
желудочной железы —  по секреции 
С-пептида. Длительность эндокри-
нопатии у детей с диагнозом «СД 
I типа» составляла от 8 месяцев 
до 10 лет. С учетом длительности 
заболевания все больные дети разде-
лены на три группы: I группа —  стаж 
СД I типа до года (n = 39; 32,5 %); 
II группа —  продолжительность 
СД I типа от 1 года до 5 лет (n = 
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37; 30,8 %); III группа —  стаж СД 
I типа от 5 до 10 лет (n = 44; 36,7 %). 
В группу сравнения включены 35 
«здоровых —  I группа здоровья» 
и «практически здоровых —  II груп-
па здоровья» детей [Ю. Е. Вельтищев, 
1994], сопоставимых по возрасту 
и полу. Диагноз «здоров» поставлен 
по результатам заключения врача-
педиатра.

Для денситометрического измере-
ния минеральной плотности костной 
ткани применен метод двухэнерге-
тической рентгеновской абсорбци-
ометрии в боковой и фронтальной 
проекциях поясничного отдела по-
звоночника с морфометрическим ана-
лизом. Исследования проводились 
денситометром Lunar iDXA (General 
Electric Healthcare) с использовани-
ем кадмиум-цинк-теллуридовой 
детекторной матрицы и технологии 
узкоугольного веерного пучка ска-
нирования с дальнейшей прямой 
оцифровкой изображения высокого 
разрешения. Программное обеспече-
ние enCORE™ GE Lunar осуществля-
лось на базе Windows XP Professional 
и включало специальную педиатри-
ческую программу с установлен-
ными нормативными показателями 
по возрасту и полу, позволяющую 
проводить достоверную оценку ко-
личественных изменений в костной 
системе детского организма. Двух-
энергетическая рентгеновская аб-
сорбциометрия (DXA —  dual energy 
X-ray absorptiometry) в педиатрии 
является «золотым стандартом» ис-
следования минеральной плотности 
костной ткани. Среди преимуществ 
метода DXA выделяются следующие: 
неинвазивность; сочетание возмож-
ности исследования осевого и пери-
ферического скелета; чувствитель-
ность; специфичность; небольшая 
ошибка при воспроизводимости ре-
зультатов на оборудовании различ-
ных фирм-производителей (DMS, 
HOLOGIC, NORLAND, LUNAR); 
минимальная радиационная нагруз-
ка; прецизионность проводимых 
измерений; быстрота исследований. 
Минеральная плотности кости, опре-
деляющая прочность костной ткани, 
характеризуется уровнем метаболиз-
ма, архитектоникой, степенью мине-
рализации (уровень Са2+ в норме со-

ставляет не менее 35 %) и качествен-
ными показателями (костная масса). 
При рентгеновском сканировании 
костной системы проведена оценка 
следующих параметров:
•  Area (см²) —  площадь проекции 
сканируемого участка;

•  BMC, Bone Mineral Content (г) —  
количество минерализованной 
ткани (граммы);

•  BMD,  Bone  Mineral  Density 
(г/см²) —   проекционная мине-
ральная костная плотность, т. е. 
объем минерализованной костной 
ткани на единицу сканируемой 
поверхности (BMD = ВМС/Area; 
г/см2).

Оценка минеральной плотности 
костной ткани (содержание гидрок-
сиапатита на единицу поверхности 
кости) с использованием метода DXA 
представляет собой интегральное 
измерение кортикальной и трабеку-
лярной кости, а результат денсито-
метрических измерений выражается 
в виде показателя стандартного от-
клонения по отношению к норма-
тивной величине. В соответствии 
с рекомендациями Международного 
общества по клинической денситоме-
трии (International Society for Clinical 
Densitometry) в педиатрическом 
DXA-протоколе BMD оценивается 
с применением Z-score (Z-критерия), 
являющегося величиной стандарт-
ного отклонения фактической ми-
неральной плотности кости по от-
ношению к средневозрастной норме, 
а термины «остеопения», «остеопо-
роз» при анализе результатов DXA 
применяться не должны. В работе 
нами были использованы разработан-
ные согласно рекомендаций Между-
народного общества по клинической 
денситометрии оценочные критерии 

минеральной плотности костной тка-
ни (BMD, ВМС) по результатам DXA 
у детского контингента с использова-
нием Z-score: величины Z-критерия 
менее одного стандартного откло-
нения (> –1SD) характеризуются 
как «нормальная минеральная плот-
ность»; показатели Z-критерия от од-
ного (–1SD) до двух (–2SD) стандарт-
ных отклонений определяются как «в 
пределах ожидаемой средневозраст-
ной нормы»; параметры Z-критерия 
менее двух стандартных отклонений 
(< –2 SD) описываются как «низкая 
минеральная плотность относительно 
средневозрастной нормы» или «ниже 
ожидаемой нормы по возрасту». Ре-
зультаты исследования минеральной 
плотности костной ткани позвоноч-
ника соизмерялись с референсной 
базой данных денситометра Lunar 
iDXA и отечественными норматива-
ми (Л. А. Щеплягина с соавт., 2004) 
(рис. 1).

Ортопантомография  (ОПГ) 
челюстных костей проводилась 
на цифровом ортопантомографе 
ORTHOPHOS XG 3 DS (SIRONA 
Dental Systems, Германия). При ана-
лизе ОПГ оценивали высоту, форму 
и состояние кортикальной пластинки 
альвеолярного отростка и межальве-
олярных перегородок, степень рас-
ширения периодонтальной щели, 
степень резорбции костной ткани 
тела челюстей и межальвеолярных 
перегородок. Степень резорбции 
тела челюсти и межальвеолярных 
перегородок характеризовали с ис-
пользованием следующих признаков: 
избыточная прозрачность костного 
вещества, утончение костных трабе-
кул, утончение кортикального слоя, 
локальное разрежение, перестройка 
фиброзно-волокнистой структуры 
костного вещества. С помощью ин-
декса Fuchs (количественного пока-
зателя снижения высоты альвеоляр-
ной кости) устанавливали степень 
резорбции межальвеолярных пере-
городок относительно длины корня 
зуба (рис. 2). Коды оценки индекса 
Fuchs: 0 —  отсутствие зуба, вызван-
ное патологией пародонта, или зуб 
вне костной ткани; 1 —  резорбция 
кости более 2/3 длины корня; 2 —  ре-
зорбция кости до 2/3 длины корня; 
3 —  резорбция кости до 1/3 длины 

Рисунок 1. Исследование минеральной 
плотности костной ткани поясничного отде-
ла позвоночника (L1–L4) в прямой проекции 
на денситометре Lunar iDXA (General Electric 
Healthcare).
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корня; 4 —  отсутствие резорбции 
альвеолярного отростка. Формула 
для расчета:

Индекс Fuchs = 

(n × 0) + (n × 1) + (n × 2) + (n × 3) + (n × 4)

количество зубов

Оценочная шкала: 0 баллов —  ре-
зорбция костной ткани межальвеоляр-
ной перегородки достигает верхушки 
корня зуба; 0,25 балла —  резорбция 
кости более 2/3 длины корня; 0,5 бал-
ла —  резорбция кости от 1/3 до 2/3 
длины корня; 0,7 балла —  резорбция 
кости до 1/3 длины корня; 1 балл —  
отсутствие убыли костной ткани ме-
жальвеолярных перегородок.

С помощью рентгенологическо-
го индекса (X-ray index) определяли 
степень деструкции костной ткани 
альвеолярной части по отношению 
к общей длине корня зуба (рис. 3). 
Расчет величин и их отношений про-
изведен при помощи компьютерной 

программы AutoCAD Architecture 
(версия 2018, формат 2D).

При количественной оценке кор-
тикального слоя нижней челюсти 
использовали мандибулярно-корти-
кальный индекс (MCI) по E. Klemetti 
(1994). Толщину кортикального слоя 
измеряли с обеих сторон ниже мен-
тального отверстия при помощи 
лупы с четырехкратным увеличе-
нием с нанесенной миллиметровой 
сеткой (величина деления 0,1 мм) 
(рис. 4).

Качественную оценку кортикаль-
ной пластинки, расположенной ниже 
ментального отверстия, проводили 
по методу E. Klemetti (1994) с ис-
пользованием следующих морфоло-
гических типов: С1 —  внутренняя 
граница кортикальной пластинки 
четкая и ровная; С2 —  граница кор-
тикального слоя имеет одиночные 
полулунные дефекты с расслоением 
кортикальной пластинки с одной или 

двух сторон; С3 ― граница нечеткая, 
неровная, кортикальная пластинка 
многослойная, порозионная, имеет 
множество дефектов (рис. 5).

Конусно-лучевая компьютер-
ная томография (КЛКТ) выполнена 
на 21-срезовом цифровом панорам-
ном аппарате PaX-i3D SC с функцией 
компьютерного томографа и цефа-
лостата FOV с принадлежностями 
согласно протоколу сканирования 
для Sim Plant. Обработка, хранение 
и экспорт рентгеновских изображе-
ний проводились с помощью про-
граммы Ez Dent-iтм, мультипланарная 
реконструкция и трехмерная (3D) 
реконструкция —  с помощью про-
граммного обеспечения томографа 
для 3D-диагностики Ez 3D-iтм, про-
смотр сохраненных данных с воз-
можностью импорта —  с помощью 
программного обеспечения Viewerтм. 
Толщина томографического среза со-
ставила 1 мм, шаг реконструкции —  
1 мм, шаг ротации —  1 мм, режим 
реконструкции BONE (костный) 
и STDN (стандартный). Определе-
ние рентгенологической плотности 
костной ткани нижней челюсти про-
изводили на основании математиче-
ской реконструкции коэффициентов 
ослабления, выраженных в единицах 
Хаунсфилда (Hounsfield units, HU). 
Единицы шкалы (денситометриче-
ских показателей, англ. Hounsfield 
units) соответствуют степени осла-
бления рентгеновского излучения 
костной тканью. За точку отсчета 
в шкале Хаунсфилда (0 HU) принята 
плотность воды. В качестве иссле-
дуемых зон выбраны тело нижней 
челюсти в области второго моляра 
и угол нижней челюсти (рекомен-
дации C. Ulm, 2009). Толщину кор-
тикальной кости измеряли на уров-
не ментального отверстия [33, 35] 
(рис. 6).

Рисунок 2. Метод количест-
венного определения степе-
ни резорбции межальвео-
лярных перегородок относи-
тельно длины корня (индекс 
Фукса).

Рисунок 3. Метод количест-
венного определения степе-
ни деструкции костной ткани 
альвеолярной части относи-
тельно длины корня (рентге-
нологический индекс).

Рисунок 4. Метод количествен-
ного определения толщины 
кортикального слоя нижней 
челюсти в области ментально-
го открытия (mandibular-cortical 
index, MCI).

Рисунок 5. Метод качественной оценки типа кортикальной пластинки нижней челюсти.

              а        б      в    г   д
Рисунок 6: Конусно-лучевая компьютерная томография в области премоляров (а), угла нижней челюсти (б). Определение толщины корти-
кального слоя на уровне ментального отверстия (в, г, д).

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 34 / 2018, том № 4, Стоматология 35

У всех пациентов в сыворот-
ке крови с помощью анализатора 
cobas 6000 Hoffmann —  LaRoche 
Diagnostics  для  биохимическо-
го и иммунохимического анализа 
с использованием коммерческих 
тест-наборов определяли уровень 
неорганического фосфора, кальция 
(общего, ионизированного), актив-
ность костного изофермента щелоч-
ной фосфатазы (ЩФ). Содержание 
сывороточного иммунореактивного 
паратгормона (ПТГ), остеокальцина, 
кальцитонина, 25-гидроксивитамина 
D устанавливали методом твердофаз-

ного иммуноферментного анализа 
(ИФА) с использованием коммер-
ческих тест-систем «Вектор-Бест». 
Оптическую плотность проб реги-
стрировали на иммуноферментном 
планшетном анализаторе Statfax 4200. 
Показатели костной резорбции оце-
нивали по уровню в сыворотке кро-
ви продукта деградации спиральных 
белков коллагена I типа С-концевых 
телопептидов (CTx, Beta-Cross laps) 
c использованием диагностических 
тест-систем Serum CrossLapsTMElisa 
(96 каталожный номер AC‐02F1, IDS, 
Англия). Статистическую обработку 

проводили на основе методов вариа-
ционной статистики с помощью при-
кладного пакета программ StatPlus 
25 на уровне значимости 0,05. При 
описании количественных признаков 
применяли среднюю величину (M) 
и стандартную ошибку средней (m). 
При оценке различий категориаль-
ных переменных в группах исполь-
зовали точный метод Фишера или χ2. 
Статистическая обработка данных 
проводилась методами описательной 
статистики, дисперсионного анализа 
(критерий t-критерий Стьюдента), 
корреляционного анализа (парные 

Таблица 1
Рентгенологическая индексная оценка состояния альвеолярной кости у детей исследуемых групп (М ± m)

Объект исследования
Группы исследований

Группа сравнения I группа II группа III группа

Fuchs index (баллы)

Верхняя челюсть 1,0 0,83 ± 0,03* 0,72 ± 0,02* 0,64 ± 0,05*

Нижняя челюсть 1,0 0,92 ± 0,04* 0,79 ± 0,05* 0,71 ± 0,04*

Усредненный показатель 1,0 0,87 ± 0,06* 0,75 ± 0,07* 0,68 ± 0,08*

Рентгенологический индекс (баллы)

Верхняя челюсть 0,0 0,02 ± 0,01* 0,06 ± 0,01* 1,13 ± 0,02*

Нижняя челюсть 0,0 0,05 ± 0,01* 0,11 ± 0,02* 1,16 ± 0,01*

Усредненный показатель 0,0 0,03 ± 0,01* 0,08 ± 0,01* 1,14 ± 0,02*

Мандибулярно-кортикальный индекс MCI (мм)

Нижняя челюсть 3,8 ± 0,3 3,7 ± 0,1* 3,5 ± 0,2* 3,4 ± 0,1*

Частота выявления морфологических типов кортикального слоя (%)

Нижняя челюсть
С1 – 74,3
С2 – 25,7
С3 – 0,0

С1 – 57,6
С2 – 42,4
С3 – 0,0

С1 – 30,8
С2 – 53,8
С3 – 15,4

С1 – 23,8
С2 – 40,5
С3 – 35,7

Примечание: * —  р ≤ 0,05 статистически достоверно в сравнении с показателями пациентов группы сравнения (критерий Ньюмена-Кейлса, 
критерий Данна).

Таблица 2
Рентгенологическая плотность костной ткани тела нижней челюсти у детей исследуемых групп (М ± m)

Объект исследования
Группы исследований

Группа сравнения I группа II группа III группа

Тело нижней челюсти в области 35-го зуба (Hounsfield units, HU)

Среднее значение (M) 348,1 263,5* 39,2* –126,7*

Стандартное отклонение 
(SD) 108,7 102,8* 127,4* 133,8*

Ширина окна 71,0–669,0 37,0–422,0* –83,0–198,0* –271,0–23,0*

Угол нижней челюсти (Hounsfield units, HU)

Среднее значение (M) 736,4 539,1* 156,3* 5,6*

Стандартное отклонение 
(SD) 149,1 126,3* 71,8* 37,4*

Ширина окна 372,0–1097,0 238,0–794,0* 106,0–429,0* –46,0–73,0*

Толщина кортикального слоя нижней челюсти (мм)

2,8 ± 0,4 2,5 ± 0,1** 2,1 ± 0,2** 1,7 ± 0,3**

Примечание: * —  p ≤ 0,001 статистически достоверно в сравнении с показателями пациентов группы сравнения; ** —  p ≤ 0,005 статистически 
достоверно в сравнении с показателями пациентов группы сравнения.
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коэффициенты корреляции Пирсона, 
Спирмена), а также методами непа-
раметрической статистики (критерий 
Манна-Уитни и Вилкоксона).

Результаты исследования 
и обсуждение

Рентгенологическая индексная 
оценка состояния альвеолярной кости 
у детей исследуемых групп представ-
лена в табл. 1.

Рентгенологическая плотность 
костной ткани тела нижней челюсти 
у детей исследуемых групп представ-
лена в табл. 2.

Анализ результатов свидетель-
ствует, что с увеличением стажа СД 
I типа у детей отмечается значитель-
ное снижение показателей рентгено-
логической плотности костной ткани 
в области угла (тела) нижней челюсти, 
снижение высоты межальвеолярных 
перегородок и ширины (толщины) 
кортикального слоя нижней челюсти, 
сочетающееся с ростом доли пациен-
тов с незначительно поврежденным 
(тип С2) или сильно поврежденным 
(тип С3) кортикальным слоем (рис. 7).

Так, у детей со стажем эндокрино-
патии до года (индекс Fuchs по группе 
0,87 ± 0,06; X-ray index —  0,03 ± 0,01; 
MCI —  3,7 ± 0,1; X-ray density body of 

lower jaw —  263,5 ± 102,8 HU; X-ray 
density angle of lower jaw —  539,1 ± 
126,3 HU) и от 1 года до 5 лет (индекс 
Fuchs по группе 0,75 ± 0,07; X-ray 
index —  0,08 ± 0,01; MCI —  3,5 ± 0,2; 
X-ray density body of lower jaw —  39,2 ± 
127,4 HU; X-ray density angle of lower 
jaw —  156,3 ± 71,8 HU) зафиксиро-
вано равномерное незначительное 
генерализованное снижение высоты 
межальвеолярных перегородок (менее 
1/3 длины корня), сочетающееся с ран-
ней степенью резорбции (3–8 %) кост-
ной ткани. У детей со стажем СД I типа 
от 5 до 10 лет (индекс Fuchs по группе 
0,68 ± 0,08; X-ray index —  1,14 ± 0,02; 
MCI —  3,4 ± 0,1; X-ray density body of 
lower jaw —  –126,7 ± 133,8 HU; X-ray 
density angle of lower jaw —  5,6 ± 37,4 
HU) установлена равномерная генера-
лизованная убыль высоты межальве-
олярных перегородок (в пределах 1/3 
длины корня) при начальной степени 
резорбции (14 %) костной ткани.

Компьютерные томограммы по-
перечных сечений костной ткани 
нижней челюсти здоровых детей по-
зволяют визуализировать целостность 
трабекулярного пакета, утолщенные 
кортикальные пластинки (вестибу-
лярные, язычные), наличие взаимос-
вязанных широких трабекул (рис. 8).

Оценка компьютерных томограмм 
поперечных сечений костной ткани 
нижней челюсти детей со стажем 
СД I типа от 1 года до 5 лет выявила 
повреждение трабекулярного пакета 
(свободно лежащие, разрушенные 
трабекулы), незначительное истон-
чение кортикальных пластинок с ве-
стибулярной и язычной поверхностей 
(рис. 9).

При изучении компьютерных то-
мограмм поперечных сечений кост-
ной ткани нижней челюсти детей 
со стажем СД I типа от 5 до 10 лет 
визуализируются следующие нару-
шения микроархитектуры костной 
ткани: практически полное разруше-
ние трабекулярного пакета в губчатой 
кости (свободно лежащие, не связан-
ные между собой утонченные костные 
трабекулы); значительное истончение 
кортикальных пластинок с вести-
булярной и язычной поверхностей 
(рис. 10).

Систематизируя данные рентге-
нографии челюстных костей, можно 
утверждать, что усиление процессов 
резорбции костной ткани наиболее 
выражено у детей со стажем СД I типа 
более пяти лет, протекающее на фоне 
недостаточного метаболического кон-
троля, причем степень убыли альвео-

            а     б              в     г
Рисунок 7. Рентгенологическая характеристика состояния костной ткани челюстей у детей исследуемых групп: а) здоровые дети; б) дети 
со стажем СД I типа менее года; в) дети со стажем СД I типа от 1 года до 5 лет; г) дети со стажем СД I типа от 5 до 10 лет.

Рисунок 8.  3D-кросс-секция и срез 
3D-изображения увеличенной костной ткани 
в области 36-го зуба у здорового ребенка (1 —  
нижнечелюстной канал; 2 —  кортикальная 
пластинка; 3 —  костные трабекулы).

Рисунок 9 .  3D-кросс-секция и  срез 
3D-изображения увеличенной костной ткани 
в области 36-го зуба у ребенка со стажем СД 
I типа от 1 года до 5 лет (1 —  нижнечелюстной 
канал; 2 —  кортикальная пластинка; 3 —  кост-
ные трабекулы).

Рисунок 10. 3D-кросс-секция и срез 
3D-изображения увеличенной костной ткани 
в области 36-го зуба у ребенка со стажем 
СД I типа от 5 до 10 лет (1 —  нижнечелюстной 
канал; 2 —  кортикальная пластинка; 3 —  кост-
ные трабекулы).
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лярной кости верхней челюсти превы-
шает аналогичные данные для нижней 
челюсти во всех исследуемых группах. 
Анализ качественных показателей 
состояния костной ткани по данным 
ОПГ и КЛКТ у детей III группы свиде-
тельствует о генерализованном харак-
тере воспалительно-деструктивных 
изменений, проявляющихся в равно-
мерном снижении высоты (в пределах 
1/3 длины корня) межальвеолярных 
перегородок; расширении периодон-
тальной щели; уменьшении плотности 
и нарушении микроархитектоники 
костной ткани тела челюстей (увели-
ченная прозрачность костного веще-
ства; истончение костных трабекул; 
фиброзно-волокнистая перестройка; 
нечеткось, порозионность, много-
слойность кортикальной пластинки 
на всем протяжении; крупноячеистый 
рисунок губчатой кости).

Ухудшение пародонтологическо-
го статуса у детей с диагнозом «СД 
І типа» на фоне длительной хрониче-
ской гипергликемии приводит к дезор-
ганизации морфологической струк-
туры пародонта. Снижение степени 
компенсации эндокринной патологии 
при увеличении стажа СД I типа у де-
тей сочетается с усилением процессов 
резорбции и ремоделирования кост-
ной ткани, прогрессированием про-
цессов протеолитической деградации, 
коррелирующим с неконтролируемым 
разрушением межклеточного матрик-
са, что проявляется в нарушении ба-

рьерной, защитной, амортизирующей, 
трофической и пластической функций 
тканей пародонтального комплекса. 
Специалистами установлено, что к од-
ному из наиболее распространенных 
осложнений со стороны костной тка-
ни при сахарном диабете относится 
снижение минеральной плотности. 
В связи с тем, что жалобы, связанные 
с уменьшением костной плотности 
у детей с СД I типа, полностью отсут-
ствуют или сложно конкретизируются, 
определение данного параметра явля-
ется значимым критерием в диагнос-
тике эндокринопатии и оценке темпов 
развития костных осложнений.

Результаты исследований мине-
ральной плотности костной ткани 
поясничного отдела позвоночника 
методом DXA позволили установить 
следующую структуру состояния кост-
ной ткани: пациенты I группы —  «воз-
растная норма» 34 (87,2 %) ребенка, 
«в пределах ожидаемой возрастной 
нормы» —  5 (12,8 %) детей; пациен-
ты II группы —  «возрастная норма» 
13 (35,1 %) детей, «в пределах ожи-
даемой возрастной нормы» —  18 
(48,6 %) детей, «низкая минеральная 
плотность относительно средневоз-
растной нормы» —  6 (16,3 %) человек; 
пациенты III группы —  «в пределах 
ожидаемой возрастной нормы» —  25 
(56,8 %) детей, «низкая минеральная 
плотность относительно средневоз-
растной нормы» —  19 (43,2 %) детей. 
В рекомендациях, принятых Между-

народным обществом по клинической 
денситометрии (ISCD, 2005), описано, 
что у детей (подростков) увеличение 
костной массы обусловлено в основ-
ном выраженной минерализацией 
костей на фоне возрастного увели-
чения размерных параметров скелета 
растущего организма. В связи с этим 
полученные значения BMD целесо-
образно соизмерять с костным воз-
растом, длиной тела или соотносить 
с референсными нормативами, позво-
ляющими математически рассчитать 
Z-score соответственно возрасту 
и длины тела. С целью интерпрета-
ции денситометрических показателей 
костей скелета у детей (подростков) 
необходимо применять региональные 
(популяционные) базы (нормативы), 
рассчитанные при большой выбор-
ке обследуемых и специфичные для 
данного географического региона 
(популяции). Доказано, что значи-
тельное влияние на прирост массы 
костной ткани оказывают возраст, 
пол, этническая и расовая принад-
лежность, генетика, гормональный 
фон, уровень здоровья и физической 
активности, характер питания, рост 
и т. д. В нашем исследовании исполь-
зована педиатрическая референтная 
база, которая включена в программ-
ное обеспечение денситометра Lunar 
iDXA. Систематизация полученных 
результатов позволяет утверждать, что 
с увеличением стажа СД I типа у детей 
отмечается существенное уменьше-

Таблица 3
Состояние кальций-фосфорного обмена и параметры кальций-регулирующих гормонов  

в сыворотке крови у детей исследуемых групп (М ± m)

Показатели, единицы 
измерений

Референсные 
интервалы

Группы исследований

Группа сравнения I группа II группа III группа

Ca общий, ммоль/л 2,12–2,55 2,39 ± 0,03 2,30 ± 0,04* 2,21 ± 0,02* 2,01 ± 0,03*

Ca++, ммоль/л 1,12–1,32 1,23 ± 0,02 1,17 ± 0,02* 1,06 ± 0,01* 0,98 ± 0,02*

Р, ммоль/л 1,12–2,05 1,76 ± 0,05 1,82 ± 0,02* 1,68 ± 0,04* 1,88 ± 0,03*

Ca общий / Р 1/0,50–1/1,20 1/0,70 1/0,80 1/0,80 1/0,90

Ca++ / Р 1/1,10–1/1,50 1/1,43 1/1,56 1/1,58 1/1,92

Общая щелочная 
фосфатаза, ЕД/л 145,00–560,00 391,64 ± 13,41 556,13 ± 17,43* 302,75 ± 9,81* 188,42 ± 15,67*

Кальцитонин, пг/мл 0,00–10,00 5,37 ± 0,29 6,98 ± 0,34* 3,63 ± 0,47* 22,18 ± 1,66*

Остеокальцин, нг/мл 2,80–41,00 30,38 ± 2,96 104,51 ± 7,26* 136,26 ± 11,84* 24,27 ± 1,68*

Паратгормон, пг/мл 11,00–65,00 28,23 ± 4,06 37,84 ± 1,43* 69,07 ± 3,51* 18,14 ± 0,16*

25ОН витамин D, 
нмоль/л 27,70–107,00 47,63 ± 1,84 35,06 ± 2,38* 38,19 ± 1,27* 29,34 ± 1,91*

Примечание: * —  р ≤ 0,05 статистически достоверно в сравнении с показателями пациентов группы сравнения (критерий Ньюмена-
Кейлса, критерий Данна).
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ние минеральной плотности кости 
(Z-score ≤ 1SD), а в структуре костной 
ткани преобладают критерии «в пре-
делах ожидаемой возрастной нормы» 
и «низкая минеральная плотность от-
носительно средневозрастной нормы». 
Статистически значимое уменьшение 
минеральной плотности кости у детей 
со стажем СД I типа свыше пяти лет, 
по нашему мнению, свидетельствует 
об абсолютной инсулиновой недо-
статочности β-клеток поджелудочной 
железы и раннем дебюте эндокрин-
ной патологии на этапе роста и раз-
вития костной ткани, являясь толчком 
в формировании остеопенического 
синдрома.

Состояние кальций-фосфорного 
обмена и параметры кальций-регули-
рующих гормонов в сыворотке крови 
у детей исследуемых групп представ-
лены в табл. 3.

Результаты исследований сыворо-
точных показателей фосфорно-каль-
циевого метаболизма у детей с СД 
I типа выявили разнонаправленную 
динамику изменений с учетом ста-
жа эндокринопатии. С увеличением 
продолжительности СД I типа в сы-
воротке крови отмечается снижение 
показателей общего (Саобщий) и иони-
зированного кальция (Са2+) ниже ре-
ференсных величин при нормальном 
уровне неорганического фосфора (Р), 
находящегося в пределах физиоло-
гических значений. При увеличении 
стажа СД I типа отмечается прирост 
соотношений Саобщий/Р и Са2+/Р, одна-
ко зависимость Саобщий/Р варьирует 
в референсных интервалах, а Са2+/Р —  
выходит за нормативные величины, 
коррелируя с выраженностью мета-
болических нарушений. Полученные 
результаты согласуются с данными 
специалистов о том, что при сниже-
нии минеральной плотности костной 
ткани у детей с СД I типа отмечает-
ся компенсаторное повышение ин-
тенсивности костеобразования, что 
подтверждается прогрессирующим 
снижением уровня Са2+ в крови. Вол-
нообразные колебания уровня ще-
лочной фосфатазы (ЩФ) в пределах 
нормативных величин свидетельству-
ют, что на ранних стадиях эндокри-
нопатии скорость ремоделирования 
костной ткани возрастает. На поздних 
стадиях развития СД I типа зафик-

сировано снижение активности ЩФ, 
являющейся маркером формирования 
костной ткани и параметром оценки 
состояния костного метаболизма, что 
указывает на сокращение интенсивно-
сти костеобразования и постепенного 
превалирования в организме процес-
сов костной резорбции.

Регулирование процессов ремо-
делирования костной ткани является 
чрезвычайно сложным и многоуров-
невым, а к наиболее значимым факто-
рам регуляции относятся паратгормон, 
остеокальцин и кальцитонин. У детей 
со стажем СД I типа до года уровень 
паратгормона и кальцитонина прак-
тически не отличается от показателей 
здоровых детей, что доказывает со-
хранность механизмов гормональной 
регуляции на ранних стадиях эндо-
кринопатии. Резкий подъем уровня 
паратгормона у детей со стажем СД 
I типа от 1 года до 5 лет целесо-
образно рассматривать в качестве 
компенсаторного гиперпаратиреоза, 
способствующего поддержанию в кро-
ви адекватного содержания кальция 
путем торможения экскреции каль-
ция с мочой и стимуляции активно-
сти остеокластов. Кроме того, наряду 
с дефицитом инсулина и гипокаль-
циемией, увеличение продукции па-
ратгормона является одним из клю-
чевых факторов патогенеза диабети-
ческой остеопении. Существенное 
снижение содержания паратгормона 
у детей со стажем СД I типа старше 
пяти лет до референсных величин 
указывает на недостаточную ответ-
ную реакции кальций-регулирую-
щего гормона на гипокальциемию. 
Уровень кальцитонина, являющего-
ся функциональным антагонистом 
паратгормона, у детей со стажем СД 
I типа от 1 года до 5 лет находится 
в пределах физиологических значений. 
Резкий подъем уровня кальцитонина 
у детей со стажем СД I типа старше 
пяти лет необходимо рассматривать, 
с одной стороны, как компенсаторную 
реакцию, направленную на снижение 
резорбции костной ткани, с другой —  
как суммарный результат дискоорди-
нации механизмов, обеспечивающих 
процессы костного ремоделирования.

Выраженный прирост содержа-
ния остеокальцина (биохимического 
маркера костеобразования) у детей 

со стажем СД I типа до года и от 1 года 
до 5 лет, по нашему мнению, указыва-
ет на усиление метаболической актив-
ности остеобластов и одонтобластов, 
стимулирование процессов минерали-
зации костной ткани, потенцирование 
гистоморфометрической перестройки 
и скорости образования «молодой» 
кости. Значительное уменьшение 
уровня остеокальцина, как прогно-
стического индикатора усиления осте-
опороза и деминерализации у детей 
с продолжительностью эндокринопа-
тии более пяти лет, свидетельствует 
о пониженном костеобразовании, пре-
обладании костной резорбции в ус-
ловиях дефицита образования «не-
зрелой» кости, нарушении процессов 
оссификации (окостенения, формиро-
вания костной ткани). Уменьшение 
содержания 25-гидроксивитамина D 
у детей с СД I типа при увеличении 
стажа эндокринопатии в пределах ре-
ференсных интервалов подтверждает 
наличие «напряжений» в механиз-
мах, обеспечивающих поддержание 
кальций-фосфорного и костного ме-
таболизма. Снижение уровня 25-ги-
дроксивитамина D до минимальных 
пороговых величин потенцирует нару-
шение процессов всасывания кальция 
в кишечнике, увеличивая тем самым 
уровень паратгормона (вторичный 
гиперпаратиреоз) и активность осте-
окластов.

С нашей точки зрения, основ-
ным патогенетическим механизмом 
в развитии диабетической остео-
патии и нарушении метаболизма 
костной ткани при СД I типа явля-
ется инсулиновая недостаточность. 
Доказано, что инсулин стимулиру-
ет рост клеток в различных тканях, 
транспорт аминокислот, биосинтез 
белка, оказывает прямой стимулиру-
ющий эффект на синтез гиалуроната 
и коллагена, а также анаболическое 
действие на процессы метаболизма 
костной ткани. Кроме того, инсулин 
участвует в процессе дифференци-
ровки остеобластов, пролонгирует 
всасывание кальция и аминокислот 
в кишечнике, усиливает их включение 
в костную ткань. Абсолютный дефи-
цит инсулина при СД I типа угнетает 
активность остеобластов, сокращает 
выработку остеобластами коллаге-
на, необходимого для формирования 
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костного матрикса и его минерали-
зации, потенцирует метаболический 
ацидоз, который повышает активность 
остеокластов. Результаты биохимиче-
ских исследований маркеров костного 
метаболизма у детей со стажем СД 
I типа старше пяти лет выявили, с од-
ной стороны, разобщение процессов 
костного ремоделирования в сторо-
ну замедления костного метаболизма, 
с другой —  преобладание процессов 
резорбции при снижении интенсив-
ности костного формирования. Ком-
плекс установленных метаболических 
нарушений при длительном течении 
эндокринопатии у детей можно от-
нести к раннему проявлению пора-
жения костной ткани.

Уровень С‐концевого телопептида 
коллагена I типа (β-CrossLaps), как 
маркера деградации коллагена I типа 
и дезорганизации внеклеточного ма-
трикса, в сыворотке крови у детей ис-
следуемых групп представлен в табл 4.

Прогрессивное нарастание уровня 
β-CrossLaps, коррелирующее с повы-
шением содержания остеокальцина 
у детей со стажем СД I типа до года 
и от 1 года до 5 лет свидетельствует 
об активации механизмов костного 
ремоделирования с преобладанием 
резорбции, усилении процессов дегра-
дации интерстициального коллагена 
I типа по мере нарастания клини-
ческих проявлений эндокринопатии 
и структурно‐функциональных де-
структивных изменений инсулин-
продуцирующих β-клеток островков 
Лангерганса поджелудочной железы. 
Существенное уменьшение уровня 
β-CrossLaps, сопровождающееся 
понижением содержания остеокаль-
цина у детей с длительностью эндо-
кринной патологии более пяти лет, 
указывает на развитие необратимых 
дегенеративно-дистрофических из-
менений в β-островковых клетках 
поджелудочной железы, снижение 
во внеклеточном матриксе активных 

процессов деструкции, сокращение 
скорости костного обмена, преобла-
дание резорбтивных процессов над 
процессами костеобразования, а также 
дефицит формирования «молодой» 
костной ткани, сочетающийся с на-
рушением процессов окостенения 
(оссификации).

Выводы
1.  В сыворотке крови у детей на ран-

них стадиях развития СД I типа 
отмечается увеличение градиен-
тов соотношения Саобщий/Р и Са2+/Р, 
активности щелочной фосфатазы, 
уровня кальцитонина, остеокаль-
цина, паратгормона, β-CrossLaps 
при снижении содержания каль-
ция (общего, ионизированного) 
и 25-гидроксивитамина D, что 
свидетельствует об увеличении 
скорости ремоделирования кост-
ной ткани, коррелирующей с по-
вышением интенсивности кост-
ного формирования. На поздних 
стадиях развития эндокринопатии 
установлено дальнейшее повы-
шение Саобщий/Р и Са2+/Р,  уров-
ня кальцитонина при снижении 
содержания  кальция  (общего, 
ионизированного), активности 
щелочной фосфатазы, остеокаль-
цина, паратгормона и 25-гидрок-
сивитамина D, β-CrossLaps, что 
указывает на замедление процес-
сов костного ремоделирования 
с преобладанием процессов кост-
ной резорбции над процессами 
костеобразования.

2. У детей, страдающих СД I типа, 
при увеличении длительности 
эндокринопатии  зафиксирова-
но  существенное уменьшение 
минеральной плотности кости 
(Z-score ≤ 1SD) с преобладанием 
в структуре костной ткани кри-
териев «в пределах ожидаемой 
возрастной нормы» и «низкая 
минеральная плотность относи-

тельно средневозрастной нормы». 
Статистически значимое сниже-
ние минеральной плотности кости 
у детей со стажем СД I типа более 
пяти лет свидетельствует об абсо-
лютной инсулиновой недостаточ-
ности β-клеток поджелудочной 
железы, раннем дебюте эндокри-
нопатии на этапе роста и развития 
костной ткани, являясь толчком 
в формировании остеопеническо-
го синдрома.

3. С увеличением стажа СД I типа 
у детей отмечается существенное 
ухудшение пародонтологического 
статуса, что обусловлено гормо-
нальными сдвигами, расстрой-
ствами водно-солевого обмена, 
метаболическими нарушениями. 
Доказано, что при прогрессиро-
вании СД I типа у детей умень-
шается рентгенологическая плот-
ность костной ткани в области 
угла (тела) нижней челюсти, сни-
жается высота межальвеолярных 
перегородок и ширина (толщина) 
кортикального слоя нижней че-
люсти, нарушается микроархи-
тектоника костной ткани тела че-
люстей (увеличение прозрачности 
костного вещества, истончение 
костных трабекул, фиброзно-во-
локнистая перестройка; нечеткось, 
порозионность, многослойность 
кортикальной пластинки на всем 
протяжении; крупноячеистый ри-
сунок губчатой кости), повышает-
ся доля больных детей с незначи-
тельно поврежденным (тип С2) 
или сильно поврежденным (тип 
С3) кортикальным слоем нижней 
челюсти.

4. У детей с диагнозом «СД I типа» 
на поздних стадиях развития эн-
докринопатии отмечается наруше-
ние метаболизма костной ткани, 
характеризующееся низким уров-
нем костного обмена, снижением 
активности процессов костной 

Таблица 4
Уровень С-концевого телопептида коллагена I типа в сыворотке крови у детей исследуемых групп (М ± m), нг/мл

Референсные интервалы
Группы исследований

Группа сравнения I группа II группа III группа

0,101–0,580 0,106 ± 0,030 0,187 ± 0,026* 0,266 ± 0,049* 0,127 ± 0,014*

Примечание: * —  р ≤ 0,05 статистически достоверно в сравнении с показателями пациентов группы сравнения (критерий Ньюмена-Кейлса, 
критерий Данна).
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резорбции и костеобразования, 
изменением структуры внекле-
точного матрикса, обусловленного 
нарушением сбалансированного 
равновесия между процессами 
синтеза и деградации белков кост-
ной ткани с развитием необрати-
мых дистрофических изменений. 
Увеличение продолжительности 
СД I типа, сочетающееся с неудов-
летворительным метаболическим 
контролем, повышает риск разви-
тия не только диабетической осте-
опении, но и других специфичес-
ких диабетических осложнений.
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