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Резюме
Гиперостоз у взрослых на фоне аутосомно-доминант-
ного остеопетроза (АДОП) представляет собой редкую 
патологию скелета, характеризуемую формировани-
ем избыточной костной ткани, высокой вероятностью 
возникновения переломов и неврологической симпто-
матикой. В литературе имеются единичные сведения 
о переломах позвонков на фоне ОП. Представлены 
клинические случаи вторичного стеноза позвоночного 
канала и нестабильности позвоночника на фоне АДОП. 
В исследовании подчеркивается важность проведения 
своевременного морфологического и генетических ис-
следований для верификации диагноза. Поскольку этио-
патогенетического лечения АДОП пока не существует, 
при переломах пациентам проводится симптоматиче-
ское лечение и выполняются хирургические вмешатель-
ства на позвоночнике, исходя из ведущих синдромов.

Ключевые слова: генетическое исследование, остео-
петроз, остеоартроз, инфекционные спондилиты, му-
тация гена CLCN7, хирургическое лечение

Summary
Hyperostosis in adults against the background of 
autosomal dominant osteopetrosis, ADOP) is a rare 
skeletal pathology characterized by the formation of 
excess bone tissue, a high probability of fractures and 
neurological symptoms. There is isolated information in 
the literature about vertebral fractures on the background 
of OP. Clinical cases of secondary spinal canal stenosis and 
spinal instability are presented. The study emphasizes 
the importance of conducting timely morphological and 
genetic studies to verify the diagnosis. Since there is no 
etiopathogenetic treatment for ADOP yet, patients with 
fractures undergo symptomatic treatment and syndromic 
surgical interventions.

Keywords: genetic research, osteopetrosis, osteo-
arthritis, infectious spondylitis, CLCN7 gene mutation, 
surgical treatment
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формирующего фактора роста клетки-β1 (TGF-β1) [15]. 
Вследствие дисбаланса костного ремоделирования 
ткань уплотняется и становится избыточной, но при 
этом кость теряет упругость, становится хрупкой 
[2, 16]. Остеосклеротические изменения развиваются 
преимущественно за счет эндостальной ткани. При 
этом могут наблюдаться разрастания периоста, из-за 
которых на поверхности костей образуются участки 
не плотного, как в норме, а губчатого костного веще-
ства [4]. Помимо этого, при остеосклерозе отмечается 
замещение внутрикостной полости трубчатых костей 
и губчатого вещества плоских костей соединительной 
тканью. Вследствие незавершенного остеогенеза кости 
становятся непрочными, что приводит к возникнове-
нию патологических переломов, которые нуждаются 
в хирургическом лечении [15–18].

Клинические проявления. Клинические проявле-
ния ОП зависят от генетической формы заболевания 
[16]. Злокачественная форма (ювенильный ОП) имеет 
тяжелое прогрессирующее течение, которое может 
проявляться уже внутриутробно. У новорожденных 
и грудных детей наблюдаются прогрессирующая ане-
мия, гепатоспленомегалия, гидроцефалия, а также 
сдавление черепных нервов, приводящие к слепоте 
и тугоухости [3, 4, 17, 19]. Дети, страдающие злокаче-
ственной формой ОП, обычно не доживают до 5–10 лет 
[2, 14, 17, 20].

Доброкачественный ОП длительное время про-
текает бессимптомно, и уплотнение костей становится 
случайной находкой при проведении рентгенологиче-
ского исследования по поводу другого заболевания. 
Костные переломы могут возникать даже при незна-
чительных травмах и нередко бывают единственным 
проявлением заболевания у взрослых. Как правило, 
они срастаются медленно. На основании рентгено-
логических биохимических и клинических признаков 
выделяют два типа АДOП [20]. Для I типа AДОП харак-
терно утолщение свода черепа, в то время как при его 
II типе обнаруживают включения остеосклероза в тела 
позвонков и крылья подвздошных костей, появляется 
«мраморность» по типу «кость в кости») и уплотнение 
губчатого вещества костей. Из-за неравномерной пе-
рестройки кортикального слоя и образования шеро-
ховатостей на внутренней поверхности черепа мо-
гут возникать эпидуральные, реже  — субдуральные 
крово излияния [20]. В некоторых случаях при АДОП 
в области перелома развивается остеомиелит [21]. 

Диагностика. Небольшое количество наблюдений 
и отсутствие патогномоничных критериев заболева-
ния снижают возможность разработать алгоритмы 
раннего выявления АДОП. Важным является исследо-
вание минерального обмена [21]. У взрослых уровень 
кальция и активность щелочной фосфатазы в плазме 
обычно нормальные. У детей могут наблюдаться гипо-

Введение

Остеопетроз (ОП), или «мраморная болезнь» пред-
ставляет собой редкую патологию скелета, который 
характеризуется гиперостозом и нарушением диффе-
ренцировки остеокластов, на фоне которой с высокой 
вероятностью встречаются переломы различных ко-
стей осевого скелета. Болезнь впервые описана в на-
чале XX в. немецким хирургом Н.Е. Albers-Schönberg, 
поэтому нередко ее называют «синдром Альберс-Шен-
берга» [1]. ОП объединяет многочисленную группу 
наследственных и спорадических заболеваний с раз-
личными клиническими проявлениями, в основе ко-
торых лежит нарушение костного ремоделирования, 
приводящего к диффузному остеосклерозу и очаго-
вой резорбции костной ткани. Согласно генетической 
классификации нарушений костно-суставной систе-
мы, Classification of Genetic Skeletal Disorders, 2010) 
остеопетроз относится к группе скелетных дисплазий 
(Skeletal dysplasias — SKD). Их особенностью является 
увеличение денситометрической плотности [2, 3]. 

ОП может выявляться у женщин и мужчин любого 
возраста — от младенческого до старческого. Однако 
наиболее драматичной формой является «злокаче-
ственный ювенильный остеопетроз», симптомы кото-
рого появляются в детском возрасте. Ранняя форма 
аутосомно-рецессивного остеопетроза (аutosomal 
recessive osteopetrosis — ARO) до 50–80% случаев об-
условлена мутациями в генах TCIRG1, SLC29A3, CLCN7 
и др. [3–8]. Общая заболеваемость ранней формой 
остео петроза оценивается в 1:250 000 населения [6]. 

Аутосомно-доминантный остеопетроз (АДОП, 
Autosomal dominant osteopetrosis — ADO) встречается 
в 10 раз чаще — 1: 20 000 населения [2, 9]. Большинство 
авторов при этой поздней форме ОП взрослых описы-
вают мутации в гене CLCN7 в локусах V289L и A542V [3, 
6, 9–11]. Х-сцепленный ОП (остеопетроз с эктодермаль-
ной дисплазией и иммунным дефектом  — OLEDAID) 
встречается крайне редко [12]. Эта форма ОП развив а-
ется на фоне мутаций в гене IKBKG [13]. При этом забо-
левании, помимо остеосклероза, имеется отек тканей, 
обусловленный дисплазией сосудов и лимфедемой. 
Кроме того, в этой группе пациентов встречается пер-
вичный иммунодефицит, при котором возникают тяже-
лые рецидивирующие инфекции. 

Этиология и патогенез. Происхождение ОП до 
конца не ясно. Предполагается, что в основе данной 
патологии лежат генетические факторы (в настоящее 
время выявлено более 10 генов), которые связаны с 
уменьшением количества или неправильным функцио-
нированием остеокластов 2-го типа на фоне наслед-
ственного дефицита карбоангидразы II [14]. Некоторые 
авторы считают, что формирование остеорезорбции 
через опосредованное влияние на остеокласты транс-
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фосфатемия и умеренная гипокальциемия [2, 3, 19]. 
Тем не менее даже при отсутствии характерных кли-
нико-лабораторных критериев заболевания в клини-
ческих рекомендациях 2017 г. предлагается опирать-
ся на характерные лучевые методы диагностики [20]. 
Лучевые методы исследования играют важную роль 
в оценке зоны поражения костно-суставной системы 
[22]. Сцинтиграфия скелета с Тс-99(m)-метилен дифос-
фонатом помогает выявить очаги патологической пе-
рестройки костной ткани при АДОП [23]. Генетическое 
тестирование добавляет важную информацию за счет 
выявления мутаций в генах TCIRG1, SLC29A3, CLCN7, 
IKBKG [9, 11, 13, 16, 20]. Высока вероятность наличия 
признаков АДОП и у родителей (дети больных имеют 
высокую вероятность рождения потомков, страдаю-
щих остеопетрозом). Таким образом, при постановке 
диагноза ОП следует полагаться на анамнестические 
данные, клинические особенности заболевания (пора-
жение черепных нервов, анемию, лейкопению и сто-
матологические заболевания), характерные лучевые 
особенности, а также на генетическое типирование 
заболевания. 

В научной литературе описаны серии наблюдений 
переломов трубчатых костей при ОП [24, 25] и имеются 
единичные сведения о переломах позвонков [17, 26–
30]. Однако авторы предлагают различные подходы в 
оказании специализированной хирургической помо-
щи этой категории больных.

Цель исследования
Представить результаты клинического течения и 

особенности диагностики АДОП и систематизировать 
данные литературы по тактике хирургического лече-
ния поражений позвоночника.

Материалы и методы исследования

Дизайн — малая клиническая серия и обзор ли-
тературы. В исследование включены два клинических 
наблюдения пациентов с АДОП, проходивших лечение 
в ФГБУ «Санкт-Петербургский НИИ фтизиопульмоно-
логии» Минздрава России, СПб НИИФ). Клинико-лабо-
раторная характеристика пациентов с учетом анам-
нестических и клинико-лабораторных особенностей 
представлена в табл. 1. 

В структуре анализируемых параметров изучали: 
длительность заболевания и диагностической пау-
зы (время от момента появления первых симптомов 
ВБС до верификации диагноза), показатель систем-
ного воспалительного ответа в крови (уровень СОЭ и 
С-реактивного белка), щелочной фосфатазы, уровень 
кальция крови. Также проводили изучение ВБС по ви-
зуальной аналоговой шкале (ВАШ), функциональную 
оценку позвоночника с использованием опросников 
Oswestry Disability Index (ODI), неврологические на-
рушения по шкале ASIA/ISIOP. Пациентам выполняли 
рентгенографическое исследование позвоночника и 
костей таза, спиральную, компьютерную томографию 
(Aquilion Prime фирмы Toshiba) и магнитно-резонанс-
ную томографию (Magnetom Amira 1.5Т компании 
Siemens). 

Клинический случай

Пациентка К., 68 лет, поступила с жалобами на вы-
раженные боли в спине (8 баллов по ВАШ), слабость в 
ногах, нарушение походки.

Anamnesis morbi: считает себя больной около 
1 года, когда на фоне относительного благополучия 
появились боли в спине. В анамнезе за 5 лет было ДТП, 
после которого у пациентки долгое время болела спи-
на. Однако лучевые исследования позвоночника не 
проводились. Через 8 мес от появления вертеброген-
ного болевого синдрома (5 баллов по ВАШ) она отме-
тила слабость в нижних конечностях, из-за которой 
не смогла самостоятельно передвигаться. Госпитали-
зирована в неврологическое отделение по месту жи-
тельства, где при МРТ выявлена деструкция тел ThIX-XI, 
стеноз позвоночного канала и признаки миелопатии. 
При трепанобиопсии и гистологическом исследова-
нии обнаружены дистрофические изменения костной 
ткани, которые трактовались как «последствия крово-
излияния в костную ткань». С диагнозом «неспецифи-
ческий спондилит Th IX-XI» направлен в СПб НИИФ для 
оперативного лечения.

Проведено обследование. Общий анализ крови: 
Нb 128 г/л, лейкоциты 3,6×109/л, эритроциты 4,1×1012, 
тромбоциты 210×106/л; СОЭ 28 мм/ч. Биохимические 
анализы крови: билирубин общий 16,2 мкмоль/л, мо-
чевина 4,9 ммоль/л, сахар крови 5,5 ммоль/л, общий 

Таблица 1

Клинико-лабораторна я характеристика пациентов с патологией скелета

№ Возраст/пол Локализация ДП, мес ХП, мес СРБ, мг/л СОЭ, мм/ч ЩФ, ед./л ODI ASIA / ISIOP

1 39/м ThYI-X 24 14 8,7 35 128  66 78/86

2 68/ж Th IX-XI 12 4 12,0 28 122 78 86/62

Примечание. ДП — диагностическая пауза; СОЭ — скорость оседания эритроцитов; ХП — хирургическая пауза; ЩФ — щелочная фосфатаза; СРБ — С-ре-

активный белок; ODI — опросник Oswestry Disability Index.
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Рис. 1. Сагиттальные (а, б) и фронтальная (в) МРТ пациентки К., 68 лет, до операции. Имеются двусторонние паравертебральные 

образования, содержащие секвестры, компрессионный перелом и субтотальная деструкция тел ThIX и ThXI со снижением их высоты 

на 2/3 и формированием костно-фиброзного блока, стеноз позвоночного канала до 2–3 мм, признаки миелопатии



МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС, том 13, № 1, 2025 67

Хирургия, травматология и ортопедия

белок 62 г/л, АСТ 21, АЛТ 16 ЕД, щелочная  фосфатаза 
122  ед/л, кислая фосфатаза 13,4 МЕ/л, СРБ 12 мг/л, 
КФК — отрицательный результат.

При поступлении у пациентки была выявлена бо-
лезненность в области остистых отростков нижнегруд-
ных тел позвонков ТXI–XII. Нагрузка по оси позвоночника 
болезненная. Со стороны ЧН без особенностей. Сим-
птомы Ласега отрицательные. Мышечная сила в прок-
симальных отделах нижних конечностей 3 балла, боль-
ше снижена справа, проводниковые нарушениями с 
уровня ThX. Имелись патологические стопные знаки и 
спастика по Ашфорту 3 балла (табл. 2). 

Таблица 2

Клинические особенности пациентки К., 68 лет, с остео-
петрозом

Показатель До операции
После 

операции

Визуально-аналоговая шкала 8 2

ODI 78 36

SINS 15 0

Frankel D D

ASIA/ISIOP 86/92 96/108

При лучевой диагностике органов грудной клетки 
и позвоночника, МРТ (рис. 1, а–в), КТ (рис. 1, г–е). МРТ, 
режимы Т2 W) выявлено двустороннее параверте-
бральное образование, содержащее секвестры. Име-
ется субтотальная деструкция тел ThIX и ThX на 1/3 их 
высоты, стеноз позвоночного канала ThX–ХI 3 ст. и при-
знаки миелопатии на этом уровне. Эпиконус сужен до 
2–3 мм. 

В клинике выполнена декомпрессивно-стабили-
зирующая операция на позвоночнике: ламинэктомия 
ThIX-X декомпрессия твердой мозговой оболочки и ме-
нинголиз, ТПФ на уровне ThVII–LII, 8 опорными элемен-
тами (рис. 2). 

Послеоперационное течение без особенностей. 
Поставлена в корсете на 2-е сутки после операции. 
На  фоне проведенного лечения отмечалось увели-
чение силы в нижних конечностях до 3–4 баллов, 
ASIA 96/108). Пациентка выписана из клиники в удо-
влетворительном состоянии, ODI=36). В дальнейшем 
проводилась ЛФК, пациентка получала бисфосфонаты.

При проведении гистологического исследо-
вания выявлено увеличение массы и нарушение 
архитектоники костного вещества. Костные клетки 
беспорядочно нагромождены и образуют харак-
терные округлые слоистые структуры, неравномер-
но располагающиеся в областях энхондрального 

а б

Рис. 2. Сагиттальная (а) и аксиальная (б) КТ пациентки К., 68 лет, после декомпрессивно-стабилизирующей операции. Сохраняются дву-

сторонние паравертебральные разрастания костной ткани, костно-фиброзный блок тел ThIX и ThXI
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роста.  Остеокласты имеют обычную форму, признаки 
резорбции кости (лакуны Хаушипа) не определяются. 
В остео цитах определяются дистрофические и некро-
тические изменения (рис. 3).

Обсуждение

Аутосомно-доминантный тип остеопетроза яв-
ляется редким генетическим заболеванием, которое 
долгое время протекает достаточно благоприятно. Ки-
фосколиотические деформации позвоночника могут 
проявляться даже при незначительных травмах опор-
но-двигательной системы и является по большей мере 
случайной находкой. 

В клинических примерах «диагностическая» и «хи-
рургическая» паузы составляли более 1 года. Выяв-
ленные у пациента № 1 при МРТ и КТ деструктивные 
изменения в позвонках с экзофитным ростом и стено-
зированием позвоночного канала в грудном отделе 
были трактованы врачами в пользу «инфекционного 
спондилита», в одном случае пациенту была назначе-
на противотуберкулезная терапия ex uvantibus. Подоб-
ные лучевые и клинические проявления могли быть 
не только при инфекционных спондилитах, но и при 
опухолевых и опухолеподобных заболеваниях. В диф-
ференцируемую группу заболеваний также следует 
включать и другие варианты гиперостоза: остеоскле-
ротические метастазы, болезнь Педжета, миелофи-
броз, болезнь Эрдгейма–Честера (нелангергансовый 
тип гистиоцитоза), серповидноклеточная болезнь, ги-
первитаминоз D, гипопаратиреоз и т.д. [17].

Проведение трепанобиопсии, после выявленной 
при МРТ деструкции грудных позвонков, не позво-
лило врачам вовремя верифицировать заболевание. 
Тем не менее отказываться от закрытой или открытой 

гистологической верификации не стоит. Повторные 
гистологические исследования в рассматриваемых 
клинических случаях помогли исключить опухолевую 
и воспалительную природу заболевания. При мор-
фологическом исследовании были выявлены фиброз 
костного мозга, замещение его жировой тканью, очаги 
рассасывания костной ткани и гигантские остеокласты. 
В план возможного дообследования следовало вклю-
чить сцинтиграфию скелета с технецием-99 или га-
лием-65, позитронно-эмиссионную томографию, что 
позволило бы выявить дополнительные локусы кост-
ных поражений [20, 23]. 

Генетическое тестирование дает важную инфор-
мацию врачам при постановке диагноза, поскольку 
позволяет исключить наследственные остеосклеро-
зирующие дисплазии (такие как нейропатический 
инфантильный остеопетроз, инфантильный остеопе-
троз с почечно-канальцевым ацидозом, остеопойки-
лии, синдром Бушке–Оллендорфф), пикнодизостоз, 
инфантильный остеопетроз с иммунодефицитом 
(инфантильный остеопетроз с дефицитом адгезии 
лейкоцитов  — синдром ЛАД-III), прогрессирую-
щие диафизарные дисплазии (болезнь Камуратти– 
Энгельманна), врожденное нарушение развития ко-
стей (оsteopathia striata with cranial sclerosis — OSCS) 
[26]. Важность проведения этого исследования обу-
словлена необходимостью выявления «группы ри-
ска» и профилактики АДОП у родственников пациен-
та, поскольку вероятность его проявления имеется 
у 25–50% детей. 

Небольшое количество наблюдений и опубли-
кованных исследований по АДОП уменьшает воз-
можность разработать научно обоснованные реко-
мендации по ведению этих пациентов. Пациентам 
выполняются различные паллиативные хирургиче-

а б

Рис. 3. Гистологическое исследование пациента с АДОП II типа: а — уплотнение костной ткани, очаговая петрификация; б — остеопетроз: 

костная ткань уплотнена, дистрофические изменения остеоцитов, фиброз липоидного костного мозга, группы остеокластов без форми-

рования резорбционных лакун. Окраска гематоксилином и эозином, ×200 
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ские вмешательства с синдромным подходом [27–31]. 
В соот ветствии с ведущими синдромами заболевания 
в рассматриваемых клинических случаях были выпол-
нены декомпрессивно-стабилизирующие вмешатель-
ства, которые позволили в ближайшем послеопера-
ционном периоде получить регресс неврологической 
симптоматики. Поскольку этиологического лечения в 
настоящее время не существует в качестве вспомога-
тельной консервативной терапии, предлагаются ле-
чение ингибиторами костной резорбции, угнетение 
активности остеокластов, гипербарическая оксигена-
ция, терапия мезенхимальными стволовыми клетками 
[20, 25, 32].

Заключение

Таким образом, остеопетроз представляет со-
бой редкую патологию скелета, характеризуемую 

избыточной минеральной плотностью костной ткани, 
высокой вероятностью возникновения переломов и 
своеобразной неврологической симптоматикой. Рас-
сматриваемые клинические случаи представляют инте-
рес не только с точки зрения сложности диагностики, но 
и определения тактики лечения. Поскольку этиологиче-
ского лечения не существует при переломах тел позвон-
ков, пациентам выполняют симптоматическое лечение 
и «паллиативные» хирургические вмешательства. 

Ограничение. Небольшое количество наблюде-
ний и опубликованных исследований по ОП снижают 
возможность разработать научно обоснованные реко-
мендации по ведению этих пациентов. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов. Исследование проводи-
лось без внешнего финансирования

Все участники исследования подписывали инфор-
мированное со гласие.
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