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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Болезнь Альцгеймера – социально значимая проблема, поскольку она является одной из 

ведущих причин инвалидизации пациентов, значительно снижает качество их жизни. Существует необходи-

мость найти способ диагностики, который позволил бы выявлять мозговые морфологические нарушения на 

додементных этапах заболевания. Высокая вовлеченность гиппокампальных структур в альцгеймеровскую 

патологию детерминирует необходимость её изучения в целях ранней нейродегенеративных заболеваний. 

Актуальной научной задачей является поиск биологической ткани, получаемой малоинвазивно, имеющей 

эмбриональную общность с гиппокампом, что детерминирует структурную схожесть клеток в норме и при 

дегенерации. Ткань буккального эпителия (БЭ) и ЦНС имеют эктодермальное происхождение в эмбриогене-

зе, это позволяет рассматривать гистологическое исследование буккального эпителия как неинвазивный ме-

тод изучения дегенеративных процессов в ЦНС. Цель: описательный обзор онтогенетической общности 

и морфофункционального сходства тканей гиппокампа и буккального эпителия, их участия в генезе нейроде-

генеративных заболеваний для дальнейшей разработки малоинвазивных методов диагностики БА. Материа-

лы и методы: описательный обзор научных работ из текстовой базы данных медицинских публикаций Pub-

Med и научной электронной библиотеки eLibrary по ключевым словам. Поэтапный отбор информации произ-

веден в декабре 2024 г. Объем поиска не ограничивался давностью публикации. В соответствии с критериями 

включения и исключения для данного обзора было отобрано 13 статей, опубликованных с 2012 по 2024 г. 

Результаты и выводы. Клеточная структура БЭ подвергнута возрастным изменениям, в условиях нейроде-

генерации объем признаков «старения» в клеточных структурах БЭ увеличивается. Буккальный эпителий 

представляет собой многообещающую периферическую ткань для выявления потенциальных маркеров БА, 

поскольку, подобно клеткам мозга, происходит из дифференцированной эктодермальной ткани. Метод полу-

чения клеток буккального эпителия малотравматичный, быстрый и экономичный. В диагностической процес-

се необходимо учитывать исключительную важность параллельной оценки собственно когнитивных функций 

пациентов и результатов нейровизуализационных исследований. 

Ключевые слова: буккальный эпителий, болезнь Альцгеймера, гиппокамп, диагностические методы. 

ВВЕДЕНИЕ 

Болезнь Альцгеймера – социально значимая 

проблема, характеризующаяся широким распро-

странением, большой социальной нагрузкой, по-

скольку она является одной из ведущих причин 

инвалидизации, значительно снижает качество 

жизни пациентов и членов их семей. Болезнь Аль-

цгеймера считается лидирующей причиной демен-

ции (около 60-70% всех случаев). Ранее нами под-

черкивалось, что увеличение доли пожилого насе-

ления ставит перед национальными правитель-

ствами задачу разработки механизмов по сниже-

нию экономического бремени болезней, решению 

социальных и психологических проблем старею-

щего населения и содействующих сохранению 

здоровья в пожилом возрасте [1]. Нами рекомен-

дована система обучения и адаптации пожилых 

к новому уровню жизни, её новым условиям, свя-

занным с процессом старения, в виде специальных 

многопрофильных центров, реализующих задачи 

по укреплению здоровья [2]. Более 20 лет внима-

ние ученых сосредоточено на поиске малоинва-

зивных методов с минимальным вмешательством 

для раннего выявления болезни Альцгеймера. 

В связи с трудностями и ограниченностью прове-

дения прижизненного биопсийного исследования 

существует необходимость найти способ струк-

турной диагностики, который позволил бы выяв-

лять мозговые морфологические нарушения на 

додементных этапах заболевания. 
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Решение этой задачи большинством исследова-

телей связывается с попытками изучить морфо-

функциональное состояние гиппокампальных 

структур, поскольку они тесно связаны с когни-

тивной функцией и нейрогенезом в мозге и оказы-

ваются одними из наиболее уязвимых локусов 

мозга уже на ранних этапах развития БА [3]. Были 

предложены различные гипотезы для понимания 

причины уязвимости гиппокампа, такие как агре-

гация белков, митохондриальный стресс, кальцие-

вая нагрузка. Выявлено наличие аномалий в цито-

хромоксидазах и митохондриальной морфологии 

нейрона гиппокампа при БА, уменьшение числа 

митохондрий вызывает снижение энергетического 

потенциала клетки, что определяет связь митохон-

дриальных аномалий и окислительного поврежде-

ния с развитием БА [4]. Уменьшенный объем гип-

покампа рассматривается как причинный меха-

низм риска развитии БА с поздним началом. Избы-

точное образование или сниженное выведение бе-

та-амилоида при БА ведет к нейрональной дегене-

рации гиппокампа [5]. Хотя дегенерация гиппо-

кампа отмечается и при других нейродегенератив-

ных заболеваниях (деменция с тельцами Леви), 

степень патологических изменений в гиппокампе 

выше при БА. При прогрессировании БА атрофия 

медиальной, височной и гиппокампальной обла-

стей является структурным маркером при МРТ. 

Отсутствие экспрессии сиртуина в нейронах гип-

покампа ухудшает когнитивные функции, включая 

недавнюю память и пространственное обучение. 

Пронейрогенный образ жизни может задержать 

нейродегенерацию [6]. Нейропатологические ано-

малии при БА включают потерю нейронов и глиоз 

в гиппокампе [7]. Объемы слоев гиппокампа (stra-

tum radiatum, stratum lacunosum, stratum moleculare, 

subiculum, stratum pyramidale) двусторонне утрачи-

ваются у пациентов с БА. Потеря объема в слоях 

гиппокампа определяется с помощью технологии 

сегментации 7 Т МРТ ‒ перспективного инстру-

мента исследования БА [8]. Хотя этиология БА до 

конца не изучена, патофизиология БА демонстри-

рует нейровоспаление, накопление пептидов Aβ 

и фосфорилированного тау и окислительный 

стресс. Накопление mAPP и Aβ вызывает мито-

хондриальные, синаптические, ауто- и митофаги-

ческие аномалии в нейронах гиппокампа, что при-

водит к нейрональной дисфункции [9]. На ранней 

стадии БА тау-белок накапливается в энториналь-

ной коре и позже распространяется в гиппокамп, 

играющий главную роль в сохранении памяти [10]. 

Визуализация Ca2+ in vivo у мышей с дефицитом 

кластерных протокадгеринов (cPCDH) выявила 

измененную активность нейронных ансамблей. 

Одна из функций PCDHβ ‒ модуляция активности 

нейронного ансамбля в гиппокампе для содействия 

различению контекста [11]. 

Анатомические и гистологические исследова-

ния аутопсий мозга больных БА показали, что 

нейродегенерация начинается во втором слое эн-

торинальной коры и постепенно распространяет-

ся на гиппокамп, височную кору, лобно-

теменную кору и подкорковые ядра. При БА 

нейрофибриллярные клубки сначала аккумули-

руются в области CA1 гиппокампа, а затем посте-

пенно поражают регионы гиппокампа (субику-

люм, CA2, CA3 и зубчатую извилину) [12]. Тау-

положительные нейроны связаны с отложениями 

Aβ через их аксональные проекции в мозге при 

БА. Отложение тау первоначально охватывает 

входные области гиппокампа и проекционные 

зоны с антероградной прогрессией через гиппо-

кампальную схему. Распространение нарушения 

тау происходит через нейроанатомические пути 

при старении гиппокампа [13]. На более поздних 

стадиях заболевания наблюдается разъединение 

между зубчатой извилиной и субрегионами гип-

покампа, что приводит к когнитивным расстрой-

ствам [7]. По мнению ряда исследователей, столь 

высокая заинтересованность гиппокампальных 

структур при БА детерминирует необходимость 

изучения в целях ранней нейродегенеративных 

заболеваний. Атрофия гиппокампа менее выра-

жена при деменции с тельцами Леви (ДТЛ), чем 

при БА. Дегенерация гиппокампа и толщина коры 

медиальной височной доли связаны с тяжестью 

когнитивных симптомов, т.е. атрофия этих струк-

тур рассматривается как потенциальный показа-

тель БА и может частично опосредовать специ-

фические когнитивные симптомы ДТЛ [14]. Изу-

чение морфофункциональных особенностей гип-

покампа перспективно для понимания механиз-

мов нормального и патологического старения. 

Чтобы иметь более точные представления об 

объеме поражения гиппокампа и головного мозга, 

необходимо найти и исследовать такой материал, 

который будет доступен для изучения менее ин-

вазивным путем и способен демонстрировать па-

тологические преобразования, идентичные изме-

нениям в гиппокампе. В последние годы опреде-

лился интерес к исследованию буккального эпи-

телия. Нами изучены корреляции про- и противо-

воспалительных факторов ротовой жидкости, ци-

тологических изменений БЭ с результатами 

нейропсихологического тестирования. Получен-

ные результаты свидетельствуют о специфично-

сти патологических изменений в ротовой жидко-

сти и БЭ, что позволяет использовать их исследо-

вание как диагностический маркер БА. В рамках 

гипотезы нейродегенеративного поражения цере-

бральных структур нами предлагается алгоритм 

исследований состояния полости рта для наибо-

лее раннего выявления и прогноза когнитивного 

дефицита [15, 16]. 
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Одна из причин ‒ ЦНС и БЭ в процессе эм-

бриогенеза происходят из одного зародышевого 

листка и имеют эктодермальное происхождение. 

Знание откуда и когда развивается конкретная 

часть нервной системы и какие морфогены задей-

ствованы, позволит идентифицировать артериове-

нозные мальформации и определить причинно-

следственную связь [17]. Первичная эктодерма ‒ 

эпибласт дифференцируется на зародышевую и 

внезародышевую эктодерму. Из зародышевой эк-

тодермы образуются кожная эктодерма, нейроэк-

тодерма, плакоды, прехордальная пластинка, мате-

риал первичной полоски и первичного узелка. 

Внезародышевая эктодерма является источником 

образования эпителиальной выстилки амниона. 

Меньшая часть зародышевой эктодермы, располо-

женная над хордой (нейроэктодерма), дает начало 

дифференцировке нервной трубки и нервного 

гребня. Кожная эктодерма запускает процесс мно-

гослойного плоского эпителия кожи (эпидермис) и 

её производных, эпителия органов полости рта, 

эмали и кутикулы зубов [18]. Сходство онтогене-

тического развития и строения может играть важ-

ную роль в поиске прижизненного малоинвазивно-

го метода диагностики БА. Другая причина – до-

ступность и неинвазивность получения БЭ для ла-

бораторного исследования. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Описательный обзор онтогенетической общно-

сти и морфофункционального сходства тканей 

гиппокампа и буккального эпителия, их участия 

в генезе нейродегенеративных заболеваний с це-

лью дальнейшей разработки малоинвазивных ме-

тодов диагностики БА. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

При составлении описательного обзора темати-

ческих исследований был проведен поиск научной 

литературы, размещенной в текстовой базе данных 

медицинских публикаций PubMed и в научной 

электронной библиотеке eLibrary, по отобранным 

ключевым словам: буккальный эпителий, болезнь 

Альцгеймера, гиппокамп (buccal epithelium, Alz-

heimer's disease, hippocampus). По результатам си-

стематического поиска было найдено 150 публи-

каций. 

Критерии включения: полнотекстовые публи-

кации (метаанализы, оригинальные исследования, 

описательные обзоры), выбранные с использова-

нием ключевых слов. Публикации, включенные 

в обзор, должны были содержать описание, анализ 

или результаты исследований, в которых участво-

вали пациенты с болезнью Альцгеймера, диагно-

стированной по критериям МКБ-10 или DSM-5. 

Критерии исключения: участники, входившие 

в группы выборочного наблюдения, которые не 

были верифицированы как пациенты с диагности-

рованной болезнью Альцгеймера в соответствии 

с критериями МКБ-10 и DSM-5. 

Источники информации: поэтапный отбор ин-

формации произведен в декабре 2024 г. Найдено 

150 публикаций, из них 78 полнотекстовых статей. 

В соответствии с критериями включения и ис-

ключения в материалах обзора использовалось 13 

публикаций (табл. 1). 

Используя комбинацию вышеуказанных клю-

чевых слов, которая обеспечивает высококаче-

ственное описание контента и повышает эффек-

тивность поиска публикаций, проведен описа-

тельный систематизированный обзор научных 

публикаций на основе обобщения информации, 

полученной из различных источников. Публика-

ции были отобраны с использованием критериев 

включения. Материалами исследования были 

публикации, включенные в электронную поиско-

вую систему биомедицинской литературы Pub-

Med и российскую научную электронную биб-

лиотеку eLIBRARY. Объем поиска не ограничи-

вался временем с момента публикации статьи, 

поскольку одной из задач настоящего обзора бы-

ло определение онтогенетического и морфофунк-

ционального сходства гиппокампа и БЭ. В ре-

зультате в список литературы включены не толь-

ко работы 5-летней и менее давности, но и опуб-

ликованные 10 и более лет назад. Обзор 13 ста-

тей, опубликованных с 2012 по 2024 г. и иденти-

фицированных в базе данных PubMed в соответ-

ствии с указанными выше ключевыми словами, 

представлен в разделах «Результаты» и «Обсуж-

дение», где приводится анализ и интерпретация 

данных. 

Т а б л и ц а  1. Процесс отбора публикаций для анализа и систематического обзора 

Общее количество тематических 

публикаций для контент-анализа 

Всего найдено 150 публикаций, из кото-

рых PubMed ‒ 6, eLibrary ‒ 144 

Исключены 3 дублирующиеся 

(тождественные) публикации 

Общее количество отобранных 

публикаций 

Отобрано78 полнотекстовых отече-

ственных и зарубежных публикаций 

Исключены не соответствующие 

аннотации и тематике исследования 

66 публикаций 

Критерий соответствия Отобраны в соответствии с аннотацией и 

тематикой исследования 17 публикаций 

Исключены не соответствующие 

критериям исследования 

39 публикаций 

Критерий включения Включены в материалы литературного 

обзора 13 публикаций 
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РЕЗУЛЬТАТЫ 

Многие исследователи стремятся найти и раз-

работать малоинвазивный, экономичный, быст-

рый, безопасный и информативный метод доде-

ментной диагностики БА. Особую ценность пред-

ставляет диагностика, выполняемая на раннем 

клиническом этапе заболевания – при синдроме 

мягкого когнитивного снижения (Mild Cognitive 

Impairment, MCI), результатом которой является 

формирование групп высокого риска прогредиент-

ного течения когнитивного расстройства. Перифе-

рические ткани эктодермального происхождения 

уже не одно десятилетие вызывают интерес уче-

ных как потенциальный материал для изучения 

морфологических нарушений, коррелирующих 

с нейродегенерацией, что в перспективе позволит 

положить начало интеграции лечебно-

профилактических мероприятий на доклиническом 

этапе развития заболевания. Буккальный эпителий 

рассматривается большинством специалистов как 

доступный и информативный биоматериал для 

изучения и исследования. С целью оценки исполь-

зуют три лабораторных метода. Цитологический 

анализ буккальных цитограмм позволяет выявить 

кариологические и цитоплазматические аномалии. 

Иммуноцитохимический метод способен опреде-

лить экспрессию различных регуляторных моле-

кул в клетке и на её поверхности. Молекулярно-

биологическое исследование направлено на выяв-

ление генетических аномалий, длины теломер 

и т.д. В таблице 2 представлены основные измене-

ния БЭ при БА. 

Т а б л и ц а  2. Онтогенетическая общность гиппокампа и буккального эпителия 

Автор, год публикации, 

идентификатор цифрового объекта 

Концепция авторов 

François M, Leifert W, Hecker J et al., 

2014 [19] 

https://doi.org/10.1002/cyto.a.22453 

Исследование продемонстрировало значительные изменения в буккальных 

клетках, выделенных от обследованных, включая соотношение типов бук-

кальных клеток, повышенное содержание ядерной ДНК, ядерную циркуляцию 

и соотношение содержания ДНК/нейтральных липидов у лиц с мягким когни-

тивным расстройством и БА по сравнению с контролем 

Siddiqui MS, Francois M, Rainey-Smith 

S et al., 2020 [20] 

https://doi.org/10.3390/life10080141 

Регенеративный потенциал мозга, который, как было обнаружено, изменяется 

при БА, может отражаться в слизистой оболочке щек. Изучение клеток слизи-

стой оболочки щек у здоровых лиц выявило уменьшение диаметра ядра и 

диаметра клеток с увеличением возраста 

Базарный В.В., Сиденкова А.П., 

Резайкин А.В. и др., 2021 [15] 

https://doi.org/10.34922/AE.2021.34.4.007 

Исследование связано с предположением об общности эктодермального про-

исхождения нервной ткани и БЭ, чем могут быть обусловлены системные па-

тологические изменения в тканях единого зародышевого эмбрионального 

листка. Получены результаты, свидетельствующие о специфичности патоло-

гических изменений в БЭ для БА, что позволяет использовать исследование 

этих материалов для получения дополнительных диагностических маркеров 

Мякотных В.С., Сиденкова А.П., 

Харитонова М.П. и др., 2022 [16] 

https://doi.org/10.34922/AE.2022.35.3.014 

Клеточные структуры БЭ ротовой полости человека демонстрируют цитоло-

гическое и ядерное морфологическое строение, которое может свидетельство-

вать об ускоренном старении и/или нейродегенеративных расстройствах, та-

ких как БА, при этом они доступны для исследования минимально инвазив-

ным способом 

Мякотных В.С., Сиденкова А.П., 

Базарный В.В. и др., 2022 [22] 

https://doi.org/10.26617/1810-3111-

2022-1(114)-5-36 

Связь деградации клеточных структур БЭ и грубого нейродегенеративного 

дефекта когнитивных функций соотносится с результатами зарубежных пуб-

ликаций. По мнению многих авторов, это свидетельствует о снижении про-

цессов регенерации головного мозга, т.е. регенеративного потенциала бук-

кальных клеток при БА 

Пальцев М.А., Зуев В.А., 

Кожевникова Е.О. и др., 2017 [23] 

БЭ представляет собой многообещающую периферическую ткань для выявле-

ния потенциальных маркеров БА, поскольку, подобно клеткам мозга, проис-

ходит из дифференцированной эктодермальной ткани. В обонятельном эпите-

лии у пациентов с БА выявлено повышении экспрессии гиперфосфорилиро-

ванной формы τ-протеина и пептида Аβ. В БЭ при БА показано снижение 

длины теломер и повышение синтеза τ-протеина 

Лобзин В.Ю., Григорьев С.Г., 

Емелин А.Ю. и др., 2016 [24] 

Способ позволяет просто, с высокой чувствительностью и специфичностью 

осуществить дифференциальную диагностику различных форм деменции за 

счет комплексной оценки оптимальных показателей клинико-

нейропсихологических и ликворологических данных 

Лобзин В.Ю., 2015 [25] 

https://doi.org/10.17116/jnevro201511511

172-79 

ПЭТ с 18-ФДГ как метод инструментальной диагностики позволяет за длитель-

ное время до манифестации выраженных когнитивных расстройств определять 

зоны церебрального гипометаболизма. Спектроскопические и волюметрические 

методики, доступные при проведении МРТ, подтверждают значимость оценки 

метаболических и минимальных объемных изменений поясной извилины, лоб-

ных и височных отделов мозга 

https://doi.org/10.1002/cyto.a.22453
https://doi.org/10.3390/life10080141
https://doi.org/10.34922/AE.2021.34.4.007
https://doi.org/10.34922/AE.2022.35.3.014
https://doi.org/10.26617/1810-3111-2022-,1(114)-5-36
https://doi.org/10.26617/1810-3111-2022-,1(114)-5-36
https://doi.org/10.17116/jnevro201511511172-79
https://doi.org/10.17116/jnevro201511511172-79
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Kose Ozlece H, Findik Guvendi G, 

Huseyinoglu N et al., 2018 [26] 

https://doi.org/10.2147/NDT.S157731 

Выявлено нарушение ядерно-цитоплазматического соотношения в клетках БЭ 

при болезнях Альцгеймера и Паркинсона в сравнении с нормой 

François M, Fenech MF, Thomas P et 

al., 2016 [27] 

https://doi.org/10.2174/15672050136661

60315112151 

Уровень Aβ, измеренный по частоте встречаемости клеток, содержащих сиг-

нал Aβ, а также по площади и интегралу сигнала Aβ, оказался значительно 

выше в группе лиц с БА по сравнению с контрольной группой 

Mathur S, Glogowska A, McAvoy E et 

al., 2014 [28] 

https://doi.org/10.3233/JAD-130866 

По данным трёхмерного (3D) анализа теломер в клетках слизистой оболочки 

полости рта у здоровых людей 3D-профили теломер значительно отличаются 

от профилей пациентов с лёгкой, умеренной и тяжёлой формами БА. Для 

групп пациентов с БА разной степени тяжести характерны свои профили. 

Увеличение количества теломер и их агрегация, снижение длины теломер от 

нормальной до тяжёлой формы БА определяют отдельные стадии заболевания 

Thomas P, Hecker J, Faunt J et al., 2007 

[29] 

https://doi.org/10.1093/mutage/gem029 

Обнаружены статистически значимые (р<0,0001) более низкие частоты 

базальных клеток, клеток конденсированного хроматина и кариолитических 

клеток у пациентов с БА 

Bolognesi C, Bonassi S, Knasmueller S 

et al., 2015 [30] 

https://doi.org/10.1016/j.mrrev.2015.07.002 

Повышенное количество клеток БЭ с микроядрами встречается у пациентов с 

хроническими заболеваниями, БА и синдромом Дауна в сравнении со здоро-

выми добровольцами 

 

Изложенные нами представления об эмбрио-

нальной общности БЭ и гиппокампа как о тканях 

эктодермального развития позволяет исследова-

телям предположить схожесть строения клеток 

этих тканей и прогнозировать аналогичные 

структурные нарушения при дегенеративном 

процессе, что обусловливает возможность комби-

нированного диагностического подхода, оцени-

вающего как морфологический клеточный суб-

страт, так и имеющийся дефицит познавательных 

функций [15]. 
Лабораторные результаты исследований 

Возрастные изменения размера ядра и диаметра 

клеток слизистой оболочки щек у лиц с феномено-

логически нормативным старением исследователи 

соотносят с возраст-ассоциированным снижением 

регенеративного потенциала мозга. Ядерная 

округлость (мера нерегулярной формы ядра) была 

выше в ядрах буккальных клеток при БА, чем при 

легких когнитивных нарушениях и в контроле [20]. 

При патологическом ускоренном старении, приме-

ром которого является БА, изменения в буккаль-

ных клетках значимо отличаются по выраженно-

сти патологии (содержание ядерной ДНК, ядерная 

циркуляция, соотношение содержания ДНК 

и нейтральных липидов) от биоматериала субъек-

тов с нормальным старением [19]. Вовлеченность 

в единый патологический процесс периферических 

и центральных тканей доказана вкладом идентич-

ных биомаркеров ‒ повышение экспрессии гипер-

фосфорилированной формы τ-протеина и пептида 

Аβ, укорочение теломер и интенсивный синтез τ-

протеина в эпителиальных клетках. Авторы указы-

вали на патологию гиппокампов, учитывая откло-

нения в результатах когнитивных тестов [15, 16, 

21, 22]. Оценка концентрации Sirt1, Sirt3, Sirt6 

в слюне у долгожителей может применяться как 

критерий ранней прижизненной молекулярной 

диагностики БА [23]. Изменения «белковой исто-

рии» БЭ (снижение экспрессии бета-амилоида, 

NF-kB, тау-протеина, клаудина, белка S100) соот-

носится с известными белковыми маркерами кро-

ви, выявляемыми при когнитивных расстройствах, 

что рассматривается исследователями как доказа-

тельство вовлечения БЭ в патологический процесс 

при нейродегенерации. Авторами научных публи-

каций выявлено несколько типов нарушений БЭ 

у пациентов с БА. К ним отнесены снижение уров-

ня базальных, кариолитических клеток и клеток 

с конденсированным хроматином, рост числа кле-

ток БЭ с микроядрами, нарушение ядерно-

цитоплазматического соотношения, включения β-

амилоидов в клетках БЭ у больных БА, увеличение 

количества теломер и их агрегация в сочетании со 

снижением длины теломер клеток БЭ. Типы этих 

патологий различаются в сопоставимых по возрас-

ту группах здоровых пожилых, лиц с легкими ко-

гнитивными нарушениями, больных с альцгейме-

ровской деменцией. 
ОБСУЖДЕНИЕ 

Несмотря на очевидную актуальность вопро-

сов неинвазивной диагностики БА и доступность 

ткани БЭ для анализа, встречается мало исследо-

ваний, посвященных изучению его диагностиче-

ского потенциала при нейродегенерации. В еди-

ничных публикациях сопоставляются результаты 

буккальной цитограммы и традиционных нейро-

психологических шкал [31]. Концептуальная ос-

нова планирования таких исследований ‒ пони-

мание онтогенетической общности и морфофунк-

ционального сходства гиппокампа и БЭ и предпо-

ложение о том, что патологические изменения 

в одной из этих тканей при старении совпадают 

с подобными изменениями в другой ткани. Это 

было показано, например, в совместной публика-

ции канадских и нидерландских авторов, указав-

ших, что характер изменения теломер в клетках 

БЭ отражает стадию БА [28]. 
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Рассматривая значение исследования БЭ в ди-

агностике БА, необходимо учитывать существу-

ющие подходы в оценке клинической ценности 

лабораторных тестов. Обычно для этих целей 

рассчитывают диагностическую чувствитель-

ность и диагностическую специфичность. Для 

того чтобы появились основания рассматривать 

патологию БЭ как биомаркер БА, необходимо 

оценить точность предсказаний этой диагности-

ческой модели, например посредством суммарной 

оценки диагностической эффективности буккаль-

ной цитограммы с применением ROC-анализа 

(Receiver Operating Characteristic), заключающе-

гося в построении ROC-кривой, отображающей 

чувствительность и специфичность модели логи-

стической регрессии, и в определении площади 

под ней ‒ AUC (Area Under Curve) [32]. Основы-

ваясь на таком подходе, следует констатировать, 

что диагностические характеристики параметров 

БЭ при БА не были определены ни в одном из 

обсуждаемых выше исследований. 

Потенциально можно использовать и другой 

подход, допускающий возможность применения 

БЭ в диагностическом процессе при нейродегене-

рации, для этого необходимо подтвердить нали-

чие уже известных биомаркеров БА в этой ткани. 

Отечественные авторы не только выявили нали-

чие идентичных белковых маркеров БА в лимфо-

цитах крови и БЭ, но и полагают, что эти находки 

указывают на наличие нейрокогнитивного забо-

левания или на риск развития такого заболевания 

[24, 25]. Кроме того, следует отметить, что иссле-

дование экспрессии сигнальных молекул в пери-

ферических тканях является лишь частью диагно-

стической процедуры БА и должно быть допол-

нено другими методами [14]. 

Исследуя БЭ, некоторые авторы задались во-

просом, может ли состояние ротовой полости хотя 

бы косвенно указывать на вероятность развития 

в самое ближайшее время и/или уже присутствие 

легкого когнитивного нарушения в конкретном 

случае? В этом плане весьма интересными пред-

ставляются исследования, посвященные поиску 

маркеров или же предикторов старения, присут-

ствующих в полости рта, таких как состояние зуб-

ного ряда, патология пародонта. В ряде исследова-

ний подтверждены этиопатологические связи 

между возраст-ассоциированными заболеваниями 

парадонта и структурной патологией БЭ, что без-

условно, требует дальнейшего изучения в свете 

темы настоящей статьи [33]. Ограничениями ис-

следований, подвергнутых выполненному нами 

анализу, является особенность описываемых вы-

борок, часто представленных пациентами с высо-

кой коморбидностью различных соматических 

заболеваний. Это требует дифференцировки изме-

нений в БЭ при нейродегенерации и вследствие 

соматических, инфекционных и иных причин, по-

скольку эти факторы, в равной мере как и непо-

средственно фактор старения, могут приводить 

к структурным изменениям БЭ [34]. Изолирован-

ное использование той или иной диагностической 

методики, вероятнее всего, не даст целостного 

представления о наличии предикторов или наибо-

лее ранних, в том числе доклинических, признаков 

дегенеративного процесса, что детерминирует 

необходимость разработки комплексного диагно-

стического подхода [31]. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Описательный анализ научных публикаций, по-

священный онтогенетической общности и морфо-

функциональному сходству тканей гиппокампа 

и БЭ и их участию в генезе нейродегенеративных 

заболеваний, аргументированно показал, что БЭ 

может рассматриваться как перспективный биоло-

гический материал для использования в ранней 

диагностике БА. Результаты исследований выяви-

ли, что клеточная структура БЭ подвергнута воз-

растным изменениям, в условиях нейродегенера-

ции объем признаков «старения» в клеточных 

структурах БЭ увеличивается. Соответственно БЭ 

представляет собой многообещающую перифери-

ческую ткань для выявления потенциальных мар-

керов БА, поскольку, подобно клеткам мозга, про-

исходит из дифференцированной эктодермальной 

ткани. Метод получения клеток БЭ малотравма-

тичный, быстрый и экономичный. Однако следу-

ет отметить, что до сих пор не получены доказа-

тельства эффективности использования БЭ в ран-

ней диагностике БА. В диагностическом процессе 

целесообразно учитывать исключительную важ-

ность параллельной оценки собственно когнитив-

ных функций пациентов и результатов нейрови-

зуализационных исследований. 
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The importance of ontogenetic community and morphological-

functional similarity of the hippocampus and buccal epithelium 

for the development of minimally invasive methods for diagnosing 

Alzheimer's disease (literature review) 

Melnik A.A., Bazarnyi V.V., Dik K.P., Sidenkova A.P. 

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Ural State Medical University” 

of the Ministry of Health of the Russian Federation 

Repin Street 3, 620128, Yekaterinburg, Russian Federation 

ABSTRACT 

Background. Alzheimer's disease is a socially significant problem, since it is one of the leading causes of patients’ 

disability, which significantly reduces their quality of life. There is a need to find a diagnostic method that would allow 

identifying brain morphological disorders at pre-dementia stages of the disease. High involvement of hippocampal struc-

tures in Alzheimer's pathology determines the need to study it for the purpose of early neurodegenerative diseases. An 

urgent scientific task is to search for biological tissue obtained minimally invasively, having an embryonic community 

with the hippocampus, which determines the structural similarity of cells in health and degeneration. Buccal epithelial 
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tissue and the central nervous system have an ectodermal origin in embryogenesis, which allows considering histological 

examination of the buccal epithelium as a non-invasive method for studying degenerative processes in the central nerv-

ous system. Objective: to describe ontogenetic community and morphofunctional similarity of the hippocampal and 

buccal epithelium tissues, their participation in the genesis of neurodegenerative diseases for the further development of 

minimally invasive methods for diagnosing AD. Materials and Methods: a descriptive review of scientific papers from 

the PubMed text database and the eLibrary scientific electronic library with the use of keywords. A step-by-step selec-

tion of information was carried out in December 2024. The search volume was not limited by the year of the publication. 

In accordance with the inclusion and exclusion criteria, 13 articles published from 2012 to 2024 were selected for this 

review. Results and Conclusions. The cellular structure of BE is subject to age-related changes; under conditions of 

neurodegeneration, the volume of signs of “aging” in the cellular structures of BE increases. Buccal epithelium is a 

promising peripheral tissue for identifying potential markers of AD, since, like brain cells, it originates from differentiat-

ed ectodermal tissue. The method for obtaining buccal epithelial cells is low-traumatizing, fast and cost-effective. In the 

diagnostic process, it is necessary to take into account the exceptional importance of parallel assessment of the patient's 

cognitive functions and the results of neuroimaging studies. 

Keywords: buccal epithelium, Alzheimer's disease, hippocampus, diagnostic methods. 
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