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Дисплазия соединительной ткани 
(ДСТ) – наследственные нарушения соеди-
нительной ткани, объединенные в синдромы 
и фенотипы на основе общности внешних и/
или висцеральных признаков и характери-
зующиеся генетической неоднородностью и 
многообразием клинических проявлений от 
доброкачественных субклинических форм 
до развития полиорганной и полисистем-
ной патологии с прогредиентным течением. 
По самым скромным подсчетам показате-
ли распространенности ДСТ сопоставимы с 
распространенностью основных социально-
значимых неинфекционных заболеваний [2, 
5, 7].

Всеобъемлющее распространение в ор-
ганизме соединительной ткани определя-
ет полиорганность поражений при ДСТ: 
костно-суставные изменения, кожные, 
мышечные, глазные, сердечно-сосудистые 
и бронхо-легочные проявления, патоло-
гия желудочно-кишечного тракта, почек и 
органов малого таза, внешние малые ано-
малии развития (дисморфии). Диспла-
зия соединительной ткани условно разде-
ляется на дифференцированные формы 
(с выявленным типом наследования и 
очерченной клинической симптомати-
кой – синдром Марфана, несовершенный 
остеогенез, синдром Элерса-Данлоса и 
др.) и недифференцированные (НДСТ) 
– набор фенотипических признаков, не 
укладывающихся ни в одно  из известных 
заболеваний. 

В современной литературе име-
ется достаточное количество работ, 
доказывающих усугубляющую роль ДСТ 
в формировании различных видов сомати-
ческой патологии [1, 3, 4]. Несмотря на су-
ществующее единство взгляда на остеоге-
нез здоровых людей, до сих пор остают-

ся неизученными отдельные вопросы кост-
ного метаболизма разных клинических ва-
риантов недифференцированных диспла-
зий соединительной ткани. В связи с этим 
целью нашего исследования было про-
вести сравнительную оценку костного об-
мена, метаболизма соединительной тка-
ни и минеральной плотности костной тка-
ни при выбранных вариантах внешних и 
висцеральных проявлений НДСТ (НДСТ с 
поражением органов желудочно-кишечного 
тракта и НДСТ без  данной висцеральной 
патологии). 

Материалы и методы. При выявлении 
у обследованных пациентов соединитель-
нотканной дисплазии использовали кри-
терии, представленные в рекомендаци-
ях по наследственным нарушениям соеди-
нительной ткани [3]. Диагноз НДСТ бази-
ровался на основании углубленного ана-
лиза анамнестических и антропометри-
ческих данных, результатов клиничес-
кого обследования с учетом количества и 
выраженности фенотипических признаков и 
лабораторно-инструментальной верифика-
ции висцеральных диспластикозависимых 
нарушений. НДСТ устанавливали при на-
личии у пациента шести и более признаков 
дисплазии соединительной ткани. Мета-
болизм соединительной ткани оценивался 
биохимическим методом по определению 
уровня маркеров распада коллагена: окси-
пролина и гликозоаминогликанов (ГАГ) в 
суточной моче (уровень общих соедине-
ний ГАГ сульфатов и их фракционный со-
став: І фракция – хондроитин-6-сульфат, 
ІІ фракция – хондроитин-4-сульфат 
и ІІІ фракция – плохо растворимые 
высокосульфатированные ГАГс, преиму-
щественно кератансульфаты). Исследова-
ние костного обмена проводилось биохи-
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мическим методом на основании опреде-
ления уровня общего кальция и фосфо-
ра в сыворотке крови, активности марке-
ра костного формирования (ЩФ – щелоч-
ной фосфатазы и ее костного изофермен-
та – КИЩФ) и маркера костной резорб-
ции (ТРКФ – тартратрезистентной кислой 
фосфатазы).

Результаты. Проведено комплексное ис-
следование 41 пациента в возрасте 42–57 
лет (17 мужчин и 24 женщины) с НДСТ. 
Все больные были разделены на 2 группы. 
В І группу вошло 19 человек с преиму-
щественно висцеральными симптома-
ми НДСТ со стороны ЖКТ (дивертику-
лез кишечника, долихосигма, недостаточ-
ность илеоцекального запирательного ап-
парата, колоптоз, дуодено-гастральный 
рефлюкс). ІІ группа пациентов (22 чело-
века) без аномалий со стороны органов 
ЖКТ, с преимущественными фенотипи-
ческими признаками, у которых были вне-
шние кожные проявления (повышенная 
растяжимость кожи, тонкая, легко рани-
мая кожа, обилие пушковых волос, широ-
кие атрофические рубцы в виде папирос-
ной бумаги), костно-суставные (сколиоз/
кифоз, остеохондроз позвоночника, неста-
бильность, межпозвонковые грыжи, спон-
дилез, спондилолистез, килевидная/ворон-
кообразная деформация грудной клетки), 
пролапс митрального клапана.

Для получения нормативных показате-
лей была обследована группа практически 
здоровых лиц (20 человек) соответствую-
щего возраста. 

Исследование костного обмена базирова-
лось на изучении минерального гомеоста-
за и определении маркеров костного ремо-
делирования. Нами выявлены следующие 

особенности фосфорно-кальциевого обмена 
у обследуемых больных. В обеих группах 
пациентов отмечались однотипные измене-
ния – нормальный уровень кальция крови 
в сочетании с гиперфосфатемией, причем 
уровень повышения сывороточного фосфо-
ра существенно отличался между группа-
ми пациентов: более высокие цифры пре-
обладали во второй группе больных. Кон-
центрация данного элемента в крови была 
повышена на 12,5% в первой и на 29,2% – 
во второй группе больных в сравнении с 
практически здоровыми лицами (табл. 1). 

Изучение маркеров костного метаболиз-
ма осуществлялось в двух направлениях 
– оценивалось образование новой костной 
ткани и резорбция старой кости (табл. 1). В 
норме интенсивность этих двух процессов у 
взрослых сбалансирована, а разобщение их 
лежит в основе развития остеодефицита. У 
всех обследованных прациентов мы отме-
чали незначительное повышение уровня 
общей ЩФ, которое было более существен-
но и статистически достоверно в группе па-
циентов с НДСТ с желудочно-кишечными 
аномалиями (повышение показателя на 
15,3% в сравнении с группой практически 
здоровых лиц). В то же время активность 
костного изофермента ЩФ оказалась выше 
в 1,2 раза (на 18,3%) в группе пациентов 
с НДСТ без проявлений со стороны ЖКТ. 
Интенсивность резорбтивных процессов 
в костной ткани оказалась выше нормы у 
всех пациентов с НДСТ, причем активность 
ТРКФ была повышена в 2,2 раза во второй 
группе больных, в то время как в первой 
отмечалось повышение в 1,9 раза. Таким 
образом, у пациентов с НДСТ выявлено ра-
зобщение процессов костного ремоделиро-
вания – повышение костной резорбции на 

Таблица 1. Показатели минерального гомеостаза и костного ремоделирования в сыворотке крови 
обследованных пациентов

Изучаемые показатели Группа контроля, n=20 І группа, n=19 ІІ группа, n=22

Общий кальций, ммоль/л 2,62±0,03 2,58±0,02 2,60±0,03

Фосфор, ммоль/л 1,44±0,07 1,62±0,05*,** 1,86±0,06*

ЩФ общая, Ед/л 112,63±5,97 129,82±4,91* 124,74±5,21

ЩФ костная фракция, Ед/л 84,31±4,45 89,20±3,91 99,76±4,52*

ТРКФ, нмоль/(с∙л) 12,74±0,36 23,51±0,63*,** 28,6±0,69*

Пр  и м е ч а н и я : * – различия достоверны (р<0,05) при сравнении с аналогичными показателями лиц 
контрольной группы, II и III групп, ** – различия достоверны (р<0,05) при сравнении с аналогичными по-
казателями лиц II группы.
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фоне умеренного повышения костного фор-
мирования в группе пациентов без фено-
типических проявлений со стороны орга-
нов ЖКТ.

Оксипролин — одна из основных амино-
кислот коллагена; определяя его количество 
в моче, мы оценивали распад и выведение 
из организма этого белка. О катаболиз-
ме межклеточного вещества соединитель-
ной ткани судили по величине экскреции 
гликозаминогликанов (в виде соединений с 
сульфатами) в суточной моче. При иссле-
довании данных показателей у пациентов 
обеих групп изменения были однотипные – 
увеличение экскреции оксипролина, а так-
же увеличение концентрации ГАГ суль-
фатов в сыворотке крови, указывающие 
на гиперкатаболизм соединительной тка-
ни. Уровни повышения показателей суще-
ственно отличались между группами паци-
ентов: концентрация ГАГ сульфатов уве-
личилась в 1,4 и 1,8 раза, а экскреция окси-
пролина с мочой – в 1,6 и 2 раза в І и ІІ 
группе пациентов соответственно в сравне-
нии с группой контроля. Повышение уров-
ня ГАГ отмечалось преимущественно за 
счет третьей фракции у обеих групп паци-
ентов, но доля данной фракции во ІІ груп-
пе больных была достоверно выше, чем в І 
группе (табл. 2).

Дефицит кальция лежит в основе прак-
тически любого типа остеопороза. Наруше-
ния гомеостаза кальция приводят к при-
влечению в процесс костной ткани, кото-
рая является основным депо кальция в ор-
ганизме. Обеднение костных запасов каль-
ция приводит к возникновению остеопоро-
за. Но описанный механизм развития осте-
одефицита актуален для патологии ЖКТ, 
не связанной с ДСТ. Отсутствие изменений 
кальциевого гомеостаза в группах больных 
с НДСТ указывает на иной механизм нару-
шений костного обмена. Данную особенность 
минерального метаболизма, в сочетании с 

умеренным повышением активности кост-
ного формирования, существенной актива-
цией костной резорбции и одновременным 
существованием остеопении, возможно, 
можно объяснить следующим. У пациентов 
с НДСТ имеются дефекты минерализации 
скелета, причина которых кроется не в де-
фиците содержания кальция в организме, 
а в генетически детерминированной колла-
генопатии, степень выраженности которой 
более существенна у пациентов с НДС без 
аномалий со стороны ЖКТ, но с преоблада-
нием внешних кожных и костно-суставных 
проявлений. Увеличение экскреции свобод-
ного оксипролина у лиц с ДСТ отражает 
интенсивность катаболизма коллагена, а в 
сочетании с увеличением концентрации в 
сыворотке крови ГАГ – наличие структур-
ного дефекта экстрацеллюлярного матрик-
са соединительной ткани. Повышение ГАГ 
преимущественно за счет доли ІІІ фракции 
свидетельствует о более раннем старении 
соединительной ткани с деструктивными 
изменениями в тканях суставов и позво-
ночника. Выявленные изменения более 
ярко проявляют себя во ІІ группе больных 
(без аномалий ЖКТ).

Выводы. Костный обмен и метабо-
лизм соединительной ткани у больных с 
НДСТ претерпевают изменения, степень 
выраженности которых зависит от кли-
нических вариантов заболевания – нали-
чия/отсутствия висцеральных патологий, 
вовлечения той либо иной системы. Бо-
лее существенные изменения в гомеоста-
зе наблюдаются при доминирующей ло-
кализации соединительно-тканных анома-
лий в костно-суставном аппарате, внешних 
кожных проявлениях на фоне отсутствия 
аномалий со стороны ЖКТ. 
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