
У К Р А Ї Н С Ь К И Й  Р Е В М А Т О Л О Г І Ч Н И Й  Ж У Р Н А Л  •  №  1  ( 4 7 )  •  2 0 1 2  1 9

Довольно длительное время считалось, что не-
классифицированная (недифференцированная) дис-
плазия соединительной ткани (ДСТ) в основном про-
является в детском и юношеском возрасте [5, 19, 
29, 30]. Однако по мере накопления данных иссле-
дований пришло понимание, что ДСТ имеют место 
во всех возрастных группах [13, 22, 40]. В процессе 
роста и развития организма накапливаются дефекты 
в системе соединительной ткани (СТ): белках внекле-
точного матрикса, ферментах, клетках [29]. С учетом 
полигенности ДСТ, многочисленности структур, во-
влеченных в патологический процесс, отмечают, что 
конкретные клинические проявление ДСТ могут ме-
няться с возрастом. И время появления клинических 
признаков наследственных нарушений соединитель-
ной ткани (ННСТ) зависит от закономерностей генной 
экспрессии, пенетрантности генов и факторов внеш-
ней среды. Важно, что чем большее число признаков 
ДСТ имеется у конкретного индивидуума, чем рань-
ше они проявляются, тем достовернее диагноз ДСТ 
и хуже прогноз [13].

Признаки ДСТ в возрасте новорожденности мини-
мальны и проявляются отставанием в росте, недоста-
точной массой тела, долихостеномелией, маленькой 
верхней челюстью, дисплазией тазобедренных су-
ставов и т.д. [19]. Рост признаков ДСТ наблюдается 
в дошкольном возрасте, отличий по полу не наблю-
дается. Максимальный рост признаков происходит 
в возрасте 11–14 лет [30, 36]. В этот же период по-
являются различия в частоте признаков ДСТ в зави-
симости от пола. После «возрастного рубежа» — 16–
17 лет — нарастание частоты и выраженности при-
знаков ДСТ идет медленнее.

Влияние половых гормонов на метаболизм СТ из-
вестно [29]. Так, тестостерон стимулирует фибропла-
стические реакции, ускоряя синтез СТ, обусловливая 
ее бόльшую прочность и меньшую растяжимость. Ве-
роятно, именно поэтому при гиперандрогении у де-
вушек «слабость» СТ не столь выражена. Эстрогены, 
напротив, увеличивают количество тучных клеток, 
способствуя отечности СТ и формированию экссу-
дативных реакций. Под действием женских половых 

гормонов происходит преждевременное созревание 
фибробластов и разрушение части клеток с продук-
цией легкорастворимого, эластичного коллагена. Так, 
в подростковом возрасте у девушек по сравнению 
с юношами отмечается более быстрое прогрессиро-
вание сколиоза. Гипермобильность суставов и кож-
ные проявления ДСТ также чаще выявляют у девочек.

В детском и подростковом возрасте наиболее 
характерными проявлениями ДСТ являются раз-
нообразные аномалии строения скелета, гипермо-
бильность суставов, малые аномалии сердца (МАС), 
и прежде всего — пролапс митрального клапа-
на (ПМК), миопия [ 2, 14, 19, 27, 36, 41].

Наибольшей чувствительностью и специфично-
стью для клинической диагностики ДСТ обладают 
костные признаки: астеническое телосложение, до-
лихостеномелия, арахнодактилия, килевидная и во-
ронкообразная грудная клетка, сколиоз, кифоз и лор-
доз позвоночника, синдром «прямой спины», пло-
скостопие и др. [23]. Начальные признаки скелетных 
деформаций формируются в 5–6-летнем возрасте. 
Во всех случаях воронкообразная деформация отме-
чается на 2–3 года раньше, чем килевидная. Обычно 
к 10–12 годам четко формируется деформация груд-
ной клетки. В этом же возрасте отмечаются корриги-
руемые деформации позвоночника. В дальнейшем 
выраженность и количество костно-мышечных при-
знаков увеличивается, деформации позвоночника 
становятся фиксированными, не поддаются актив-
ной и пассивной коррекции.

Статический сколиоз позвоночника, развившийся 
в подростковом возрасте, в среднем и пожилом воз-
расте приводит к более ранним и выраженным деге-
неративным изменениям в суставах позвонков с раз-
витием корешкового синдрома.

С возрастом на фоне усиления выраженности де-
формаций скелета может страдать бронхолегочная 
система [33]. При развитии тугоподвижности в ре-
берно-позвоночно-грудинных сочленениях начина-
ет страдать торакодиафрагмальный аппарат. По-
следнее способствует рестриктивным нарушени-
ям функции внешнего дыхания, которые считаются 
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специ фической формой диспластикозависимых на-
рушений и механики дыхания у лиц с ДСТ.

Поперечная распластанность стопы с подростко-
вого и юношеского возраста в большинстве случаев 
приводит к hallux valgus и предрасполагает к разви-
тию гонартроза в среднем и пожилом возрасте [22].

Гипермобильность суставов относится к явным 
проявлениям неклассифицированной ДСТ у де-
тей [36, 41]. Частота выявляемости гипермобиль-
ности суставов достоверно выше среди пациентов 
с наличием других проявлений ДСТ, неоднородна 
в разных популяциях. Реже она определяется у ев-
ропейцев, чаще — у индейцев. Наибольшая подвиж-
ность суставов выявляется у детей в возрасте 13–
14 лет; к 25–30 годам она уменьшается в 3–5 раз. 
В подростковом возрасте имеется наиболее высокое 
содержание эластина. По-видимому, именно за счет 
нарастания удельного веса эластических волокон 
развивается типичная для подростков гипермобиль-
ность суставов, уменьшающаяся по мере взросления.

Отмечено, что у лиц, у которых имелся гипермо-
бильный синдром, во второй половине жизни рань-
ше и чаще, чем у лиц без такого синдрома, развива-
ются разнообразные поражения околосуставных мяг-
ких тканей. Такое положение объясняется тем, что 
на уже имеющийся дефект СТ более легко наклады-
ваются инволютивные процессы в сухожильно-свя-
зочном аппарате [22, 41].

МАС обычно диагностируют в раннем детском 
возрасте. Часть МАС может подвергнуться обратному 
развитию уже в среднем возрасте: увеличенный ев-
стахиев клапан, пролабирующие гребенчатые мыш-
цы в правом предсердии, ПМК, закрытие открытого 
овального окна, нормализация длины хорд митраль-
ного клапана и диаметра магистральных сосудов [19, 
22, 37, 43]. Другие МАС сохраняются в течение жиз-
ни, и с возрастом могут приобретать самостоятель-
ное клиническое значение, способствуя развитию 
патологии или становясь фактором риска кардиаль-
ной патологии: экстрасистолии при ложных хордах 
левого желудочка, парадоксальной эмболии при от-
крытом овальном окне, стеноза аорты при асимме-
трии трехстворчатого аортального клапана, тромбо-
эмболических осложнений при аневризме межпред-
сердной перегородки. Миксоматозная дегенерация 
створок и хорд прогрессирует с возрастом и может 
являться причиной перфорации створок и/или раз-
рыва хорд митрального клапана в старшем возрасте.

Установлены половые различия в распространен-
ности ПМК: соотношение девочек и мальчиков в под-
ростковом возрасте определяют как 3:1, а женщин 
и мужчин до 50 лет — 2:1. Прогноз при ПМК благопри-
ятный, только в очень редких случаях при выражен-
ной регургитации, истончении и дегенерации ство-
рок клапана показана консультация кардиохирурга.

В прошлом столетии при описании клиники ПМК 
как обязательную составляющую описывали «астено-
вегетативный» синдром [16]. Авторы объясняли при-
чину появления этого синдрома «неполноценностью 
развития структур гипоталамуса», связанного с ПМК. 
Данное положение подтверждалось с помощью анке-
тирования, но не нейровизуализации. Можно пред-

положить, что такие результаты обследования паци-
ентов являются установочными, когда у ребенка диа-
гностируют «заболевание сердца», а прогноз неясен 
вследствие недостаточности информации. К настоя-
щему времени в клинику ПМК астенический или синд-
ром вегетативной дисфункции не включается [7, 25].

Нередко в отношении МАС подчеркивается, что 
они могут служить причиной тромбоэмболии, ин-
фекционного эндокардита (ИЭ). В настоящее вре-
мя первичный ПМК исключен из причин, вызываю-
щих инсульт или транзиторную ишемическую ата-
ку [7]. В плане ИЭ хотим привести следующие данные: 
из 106 наблюдавшихся пациентов с ИЭ только у 4 диа-
гностирован ПМК и у 1 — миксоматозная дегенерация 
митрального клапана [32]. Если учесть, что распро-
страненность ПМК в популяции составляет 3–10%, 
до 22%, то у пациентов с ИЭ наличие ПМК, скорее 
всего, не является существенным фактором риска 
последнего.

В отношении ИЭ принципиален вопрос его про-
филактики. В рекомендациях Европейского обще-
ства кардиологов по инфекционному эндокардиту 
(2009) [39] указывается, что проведение антибио-
тикопрофилактики должно быть рассмотрено толь-
ко у пациентов самого высокого риска развития ИЭ. 
Больные с ПМК с регургитацией или выраженным 
утолщением створок клапана относятся к пациентам 
среднего риска развития ИЭ. В связи с этим экспер-
ты считают, что ввиду отсутствия доказательств эф-
фективности профилактики ИЭ у этой категории па-
циентов антибиотикопрофилактика им не показана.

Синдром внезапной смерти часто включается 
в клинику ДСТ, особенно у людей молодого возрас-
та, связывается с наличием ПМК, МАС. К настояще-
му времени признано, что ПМК — чрезвычайно ред-
кая причина внезапной смерти [7, 11, 25, 38]. В этом 
плане проведено специально организованное иссле-
дование [23]. Автор наблюдала учащихся трех школ 
города Омска в возрасте от 7 до 17 лет (n=950), кро-
ме этого, в течение 15 лет проводилось наблюдение 
400 пациентов с ДСТ (конечными точками исследо-
вания были смерть или первичный выход на инвалид-
ность), оценены результаты патолого-анатомическо-
го исследования 25 умерших и судебно-медицинских 
исследований 164 внезапно умерших людей молодо-
го возраста (средний возраст — 27,5±3,1 года) с при-
знаками ДСТ. Автор приходит к следующим выводам: 
фенотипические проявления ДСТ и биохимические 
нарушения, наиболее информативные в отношении 
наступления инвалидизации или являющиеся пред-
вестниками ранней и внезапной смерти, располага-
ются в порядке убывания информативности следу-
ющим образом:

• воронкообразная деформация грудной клетки 
III степени;

• килевидная деформация корпорокостального 
и костального типов;

• кифосколиоз III–IV степени;
• воронкообразная деформация II степени;
• уровень общего оксипролина в суточной моче 

>3 норм;
• кифосколиоз II степени;
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• килевидная деформация манубриостернально-
го типа;

• содержание гликозаминогликанов в суточной 
моче >3 норм;

• снижение индекса массы тела (<18,5).
Образцом изменений специальных видов СТ 

при ДСТ служат повреждения органа зрения [5, 40]. 
Известно частое сочетание проявлений ДСТ с миопи-
ей. Миопия проявляется в различные периоды жиз-
ни, но у большинства — в школьные годы (8–15 лет), 
и далее прогрессирует. В некоторых случаях может 
приводить к осложнению диспластикозависимых из-
менений — отслойке сетчатки.

Если в детском возрасте ДСТ преимуществен-
но выступает как ведущая причина патологии, то 
в среднем возрасте ДСТ может выступать и как ве-
дущая причина, так и фактором, изменяющим тече-
ние «классических» заболеваний. Наиболее веро-
ятной патологией в среднем возрасте, при которой 
ДСТ является ведущей причиной, можно считать сле-
дующее [27]:

• Ломкость костей (>2 переломов в анамнезе 
при падении).

• Абдоминальные грыжи и пролапсы внутренних 
органов.

• Расширение ствола легочной артерии при от-
сутствии клапанного или периферического ле-
гочного стеноза или другой очевидной причины, 
в возрасте <40 лет; обызвествление митрально-
го кольца в возрасте <40 лет; расширение либо 
расслоение стенки аорты в возрасте <50 лет.

• Спонтанный пневмоторакс.
• Птозы органов брюшной полости и почек, поли-

кистоз почек.
• Аномалии формы и расположения желудка, две-

надцатиперстной кишки и желчного пузыря.
Признанная градация в отношении ДСТ и возрас-

та: при развитии определенной патологии в более 
молодом возрасте она, скорее всего, обусловлена 
ДСТ, а в более старшем — другими причинами. Экс-
перты [32] в некоторых случаях ограничивают вероят-
ность связи ДСТ и некоторых заболеваний возрастом. 
Однако существуют и другие мнения. Так, К.Н. Мили-
ца [17] у 240 пациентов изучал связь ДСТ с возникно-
вением грыж передней брюшной стенки в экспери-
ментальных и клинических условиях. Автор при мор-
фологическом исследовании выявил существенные 
изменения состава гликозаминогликанов, коллагена 
I и III типа передней брюшной стенки, которые про-
грессируют по мере нарастания признаков ДСТ. Кли-
нически это проявлялось в увеличении доли после-
операционных грыж в 6 раз, рецидивирующих грыж 
в 7 раз по сравнению с лицами без ДСТ. При этом од-
ним из прогностических факторов развития после-
операционных грыж автор приводит возраст >49 лет.

Сосудистый синдром, как правило, манифести-
рует в подростковом возрасте, прогрессируя с года-
ми. Патология венозной системы нередко сочетает-
ся с ПМК в 78% случаев [15, 18, 34, 42].

О взаимосвязи варикозной болезни вен и некла-
сифицированной ДСТ можно утверждать при нали-

чии семейного анамнеза, при появлении заболева-
ния, а также геморроя в раннем возрасте [28].

Варикозное расширение вен малого таза часто 
возникает в молодом возрасте, имеет прогредиент-
ное течение. Так, эта патология у девочек в возрас-
те 3–17 лет отмечается в 19,4%, у женщин репродук-
тивного возраста — уже в 80% случаев [1, 12]. Счи-
тается, что заболевание манифестирует у девочек 
с врожденной слабостью СТ в пубертатном возрасте, 
когда под действием эстрогенов происходит физио-
логическая и морфологическая перестройка веноз-
ной стенки органов малого таза с дальнейшим раз-
витием клинической картины заболевания.

Имеются разнообразные свидетельства влияния 
ДСТ на течение многих заболеваний и состояний 
у взрослых молодого и среднего возраста. Такое по-
ложение зафиксировано в отношении дуоденальных 
язв [26], в акушерстве и гинекологии [1, 9], при пато-
логии бронхолегочной системы [33].

В старшем возрасте трудно дифференцировать 
инволютивные изменения и проявления ДСТ [22, 29]. 
Дифференциация их на основании клинических про-
явлений затруднена. Изменения СТ генетически де-
терминированы и при старении, и при врожденной 
патологии. Однако морфологические аспекты старе-
ния и ДСТ различаются. Так, при старении происхо-
дит разрастание СТ в сосудах, развивается их скле-
роз, погибшие клетки замещаются СТ. Нарушается 
структура костной и хрящевой тканей, развивается 
деформация скелета («старческая осанка»). Уплот-
нение СТ ведет к клеточной гипоксии, ухудшению 
питания, что способствует гибели паренхиматозных 
элементов. При старении возрастает масса волок-
нистых структур, повышается плотность «упаковки» 
коллагена, наряду с утолщенными волокнами появ-
ляются истонченные, изменяются их тинкториаль-
ные свойства. Резистентность коллагена к воздей-
ствию ферментов (трипсина, пепсина) повышается. 
В макромолекуле коллагена образуются ковалент-
ные поперечные сшивки, снижающие его раство-
римость, повышается содержание плохораствори-
мого коллагена («старческий коллаген»). При ДСТ, 
напротив, в молекулах коллагена уменьшено коли-
чество поперечных сшивок, он более растворимым, 
легко разрушается.

При старении уменьшается число эластических 
волокон, происходит их конденсация, разволокнение, 
повышается их сродство к солям кальция. При ДСТ 
наблюдается фрагментация эластина аорты и даже 
его исчезновение, объясняемое избыточным уров-
нем эластазы и дефицитом десмозиновых связей.

Для инволютивных сдвигов внеклеточного ма-
трикса характерно уменьшение объема клеточных 
элементов; меняется их качественный состав, взаи-
модействие с коллагеном. При ДСТ наоборот, описы-
вается скопление кислых мукополисахаридов.

Можно констатировать, что в настоящее время 
отсутствуют свидетельства того, что у лиц старших 
возрастных групп проявления ДСТ имеют самосто-
ятельное клиническое значение [22]. Однако име-
ются многочисленные свидетельства того, что на-
личие признаков ДСТ, особенно их значительного 
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числа, оказывает влияние на течение заболеваний, 
развивающихся в этом возрасте [3, 10, 24]. Напри-
мер, в отношении течения острой церебральной па-
тологии у лиц с ДСТ показано, что у них чаще разви-
вается геморрагический инсульт, более выражена па-
тология брахиоцефальных сосудов. При нарушении 
мозгового кровообращения достоверно в сравнении 
с пациентами без ДСТ отмечается более выраженная 
положительная динамика в виде уменьшения тяже-
сти клинических проявлений и лучшее восстановле-
ние утраченных функций [8, 35].

Высказывается мнение, что у лиц с ДСТ артери-
альная гипертензия (АГ) чаще имеет черты симпто-
матической [5]. Как причину АГ чаще называют па-
тологию почек (нефроптоз, гипоплазия, ротация, 
врожденные аномалии почечных сосудов), а также на-
рушение кровотока по артериям позвоночника вслед-
ствие гипоплазии или нарушения вхождения в канал 
шейных позвонков, дисплазии брахиоцефальных со-
судов [3, 4, 20, 21]. Однако подтверждения такого по-
ложения нам не удалось выявить [31].

Можно предположить, что, поскольку основным 
морфофункциональным признаком ДСТ является по-
вышение эластичности тканей, в том числе и сосудов, 
и, соответственно, уменьшение их жесткости, то те-
чение эссенциальной АГ на фоне ДСТ должно быть 
более благоприятным. Для выяснения этого момен-
та нами обследовано 35 пациентов с АГ І–ІІ стадии 
з разной степенью повышения артериального давле-
ния высокого и очень высокого риска 47,9±7,7 года. 
У наблюдаемых лиц выявлен нефроптоз в 15% случа-
ев. Изучались показатели упругоэластичных свойств 
сосудов эластического типа на примере общей сон-
ной артерии: модули Петерсона, Юнга, линейной 
растяжимости, коэффициент податливости, индекс 
жесткости методом сонографии высокого разреше-
ния [6]. Установлено, что у пациентов с АГ и призна-
ками ДСТ изучаемые показатели существенно отли-
чаются в сторону повышения эластичности и умень-
шения жесткости от таковых у пациентов с АГ, но без 
ДСТ. Необходимо подчеркнуть, что нами определена 
корреляционная зависимость между показателями 
жесткости и наличием нефроптоза. Эти связи слабо 
отрицательные, но достигали достоверной величи-
ны (р<0,05). Мы делаем вывод, что у пациентов с АГ 
и ДСТ эластичность сосудов (как основного патоге-
нетического звена АГ) повышена, жесткость — сни-
жена. Однако АГ у них все равно развивается. Ина-
че говоря, механизмы реализации повышения АД 
у лиц с и без ДСТ отличаются. И при этом присут-
ствуют определенные элементы симптоматической 
нефрогенной АГ.

При анализе строения общих сонных и позвоноч-
ных артерий по данным сонографии высокого разре-
шения нами установлено следующее [6]. У пациен-
тов с АГ и ДСТ, в отличие от лиц без ДСТ, достоверно 
чаще отмечались S-образная извитость и гипоплазии 
позвоночных артерий, и реже — общей сонной. Сле-
довательно, пациенты с АГ и фенотипическими, вис-
церальными, признаками ДСТ отличаются от лиц со-
ответствующего возраста без ДСТ направленностью 
патологии экстракраниальных артерий. Последнее, 

безусловно, оказывает влияние на течение и прогноз 
АГ. Такой вывод обоснован, поскольку есть доказа-
тельства, что патология экстракраниальных сосудов 
в значительной степени связана с риском развития 
сердечно-сосудистых заболеваний.

Таким образом, клинические проявления и про-
гноз ДСТ зависит от возраста. В детском и подрост-
ковом возрасте существенны проявления самой ДСТ. 
У лиц в возрасте старше 20 лет сохраняется клиниче-
ское значение проявлений ДСТ как таковых. При этом 
вступает в силу другое правило — наличие ДСТ ока-
зывает влияние на течение других, интеркуррентных 
относительно ДСТ, заболеваний. В старшей возраст-
ной категории превалирует влияние ДСТ на течение 
основной патологии. Еще раз подчеркнем, что мор-
фологические основы ДСТ и старения различны.
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ПРОЯВИ НЕКЛАСИФІКОВАНОЇ ДИСПЛАЗІЇ 

СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ ЗАЛЕЖНО 

ВІД ВІКУ: ПРОГНОЗ

М.Я. Доценко, Л.В. Герасименко, С.С. Боєв, 

І.О. Шехунова, В.О. Дєдова

Резюме. У статті наведено огляд літератури, при-
свячений клінічним проявам дисплазії сполучної 
тканини залежно від віку. Максимальне зростан-
ня ознак дисплазії сполучної тканини визначено 
у шкільному віці. У старшому віці відзначено труд-
нощі диференціювання інволютивних змін і про-
явів дисплазії сполучної тканини.

Ключові слова: сполучна тканина, дисплазія 
сполучної тканини, вікові зміни, інволютивні 
зміни.

MANIFESTATIONS UNCLASSIFIED 

CONNECTIVE TISSUE DYSPLASIA 

IN FUNCTION OF AGE: PROGNOSIS

N.Ya. Dotsenko, L.V. Gerasymenko, S.S. Boev, 

I.A. Shekhunova, V.O. Dedova

Summary. This article provides an overview of the 
literature on the clinical manifestations of connective 
tissue dysplasia, depending on age. The maximum 
increase in symptoms of connective tissue dysplasia 
identified at school age. At older ages, given the dif-
ficulties of differentiation of involutive changes and 
manifestations of connective tissue dysplasia.

Key words: connective tissue, connective tissue 
dysplasia, age-related changes, involutive changes.
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