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В последние годы все чаще обращает на себя вни-

мание исследователей состояние соединитель-

ной ткани у детей. Соединительная ткань находится 

во всех системах и органах, больше всего ее содержат 

кости, сухожилия, связки и хрящи; они, главным 

образом, выполняют опорную функцию. Мезенхи-

мальное происхождение имеют кровь и сосуды, глад-

кие мышцы, структурные компоненты различных 

органов.

Соединительная ткань состоит из клеток и меж-

клеточного вещества — матрикса, который придает 

ей прочность и эластичность. Клеточные элементы 

представлены фибробластами и их разновидностями, 

макрофагами, тучными клетками. Экстрацеллюляр-

ный матрикс состоит из волокон коллагена и эла-

стина, а также аморфного вещества, включающего 

протеогликаны, гликозаминогликаны. Коллагеновые 

волокна придают соединительной ткани прочность 

и позволяют растягиваться, а эластические волокна 

возвращают ткань в исходное положение после ее 

растяжения.

Сегодня известно о существовании 28 типов кол-

лагена, кодируемых более чем 40 генами. Типы кол-

лагена отличаются друг от друга по аминокислотной 

последовательности, а также по степени модифика-

ции — интенсивности гидроксилирования или гли-

козилирования. Многие из недавно обнаруженных 

типов коллагена присутствуют в организме человека 

в таком ничтожно малом количестве, что их выделе-

ние на белковом уровне затруднительно. Более 90 % 

всего коллагена приходится на I — IV тип. Наиболее 

широко представлен в организме человека коллаген 

I типа. Он находится повсеместно: в мягких и твер-

дых тканях, костях, коже; механически он самый 

прочный. Коллаген II типа в основном отражает со-

стояние связочного аппарата, хрящевой ткани. Кол-

лаген III типа реагирует на изменения, происходящие 

в дыхательной, сердечно-сосудистой системах.

Термин «дисплазия» в переводе с греческого языка 

означает «отклонение в формировании». Дисплазия 

соединительной ткани — генетически обусловленная 

аномалия развития мезенхимального матрикса орга-

низма, приводящая к снижению прочности соеди-
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НАСЛЕДСТВЕННЫЕ И ВРОЖДЕННЫЕ БОЛЕЗНИ

нительной ткани органов и систем. В. В. Чемоданов 

и Е. Е. Краснова предлагают понятие фибропласти-

ческого диатеза со следующим определением. Это 

полигенно наследуемая аномалия обмена веществ, 

суть которой заключается в нарушении формиро-

вания и созревания структур соединительной ткани 

организма вследствие генетически обусловленного 

дефекта ферментных систем, что приводит к разви-

тию диспластических изменений тканей, готовности 

к возникновению заболеваний опорно-двигательно-

го аппарата и внутренних органов [1].

Дисплазии соединительной ткани разделяются 

на дифференцированные и недифференцированные 

формы. Дифференцированная дисплазия соедини-

тельной ткани представлена рядом синдромов — Мар-

фана, Элерса — Данло, Стиклера, несовершенный 

остеогенез и др. В их основе лежит определенный 

генный дефект синтеза коллагена. Чаще встречаются 

недифференцированные формы дисплазии соедини-

тельной ткани. В настоящей статье приведены сведе-

ния литературы об этиологических факторах и меха-

низмах влияния недифференцированной дисплазии 

соединительной ткани на течение различных патоло-

гических процессов.

По данным разных авторов, недифференцирован-

ная форма дисплазии соединительной ткани может 

встречаться у 20 % и более детей в популяции [1, 2]. 

Считается, что этот вариант дисплазии соедини-

тельной ткани имеет полигенную мультифакторную 

природу. Доказана роль мутации генов, кодирующих 

синтез и пространственную организацию коллагена, 

а также многочисленных ферментов, принимающих 

участие во внутри- и внеклеточном созревании кол-

лагена и процессах фибриллогенеза. Удлинение (ин-

серция) или укорочение (делеция) цепи коллагена, 

разнообразные точковые мутации, сопровождающие-

ся заменой даже одной аминокислоты, вызывают на-

рушение образования поперечных связей в молекуле 

и возрастание количества легкорастворимых фрак-

ций. Нарушается формирование пространственной 

структуры коллагена, замедляется спиралеобразова-

ние молекулы. Все это приводит к уменьшению ста-

бильности волокон коллагена при повышении тем-

пературы, изменении рН и механических нагрузках, 

усиливает их внутриклеточную дезорганизацию [2].

Связь дисплазии соединительной ткани с на-

следственностью прослеживается в работах многих 

авторов [1—3]. Так, признаки недифференцирован-

ной дисплазии соединительной ткани обнаружены 

у родственников 55,2 % детей с дисплазией соедини-

тельной ткани. Тяжелые формы дисплазии встреча-

лись чаще у детей с отягощенной наследственностью 

(у 37,7 % против 29,8 % без таковой) [3]. Сравнитель-

ный анализ наследственных факторов в трех поко-

лениях родственников пробандов показал, что гене-

тический груз выше в семьях детей с хроническим 

гастродуоденитом и дисплазией соединительной тка-

ни.

В настоящее время появились сведения о роли 

экзогенных факторов в развитии дезорганизации 

соединительной ткани. B. Steinmann и соавт. выска-

зали мнение о том, что разнообразие клинических 

проявлений дисплазии соединительной ткани мож-

но объяснить не только мутацией различных генов 

или вариабельной экспрессивностью одного из них, 

но и действием средовых факторов, в частности не-

благоприятным течением беременности у матери, 

особенно на ранних сроках гестации [4]. В большин-

стве случаев у матерей детей с дисплазией соедини-

тельной ткани отягощен акушерско-гинекологиче-

ский анамнез. У 74,5 % женщин отмечалась гипоксия 

на всем протяжении беременности, у 30,9 % — раз-

вился гестоз. У 55,4 % женщин беременность протека-

ла на фоне анемии [5]. На момент рождения ребенка 

с дисплазией соединительной ткани женщины часто 

были старше 25 лет, имели выкидыши в анамнезе, 

во время беременности у них нередко отмечались 

обострение пиелонефрита, прием лекарств, роды но-

сили стремительный характер [6].

Исследователи видят также роль кишечного 

дисбиоза в развитии дисплазии соединительной тка-

ни. По их мнению, микроорганизмы, продуцирую-

щие ферменты, участвуют в метаболизме соедини-

тельной ткани и ее дезорганизации, таким образом, 

влияя на развитие дисплазии [7, 8].

Клинически недифференцированная дисплазия 

соединительной ткани проявляется внешними фе-

нотипическими маркерами, гипермобильностью су-

ставов и гиперрастяжимостью кожи, деформацией 

позвоночника, а также изменениями со стороны 

внутренних органов. Установлена связь дисплазии 

соединительной ткани с возникновением у детей та-

ких изменений, как пролапс митрального и других 

клапанов сердца, перегибы и деформация желчного 

пузыря, нефро- и гастроптоз, гастроэзофагеальный 

и дуоденогастральный рефлюксы, миопия.

Имеющаяся патология в большинстве случаев 

сопровождается нарушениями гомеостаза. Изучение 

структуры и процесса образования коллагена про-

водится при исследовании биологических жидко-

стей (моча, сыворотка), тканей (хрящ, кость, кожа) 

и культуры кожных фибробластов. Биохимические 

методы позволяют определить состояние обмена со-

единительной ткани, уточнить диагноз, прогнозиро-

вать течение заболевания и оценивать эффективность 

терапии.

Важной составляющей органных дисфункций 

при дисплазии соединительной ткани является нару-

шенный синтез коллагена, обнаруживаемый у боль-

шинства больных. О его состоянии на практике обыч-

но судят по уровню оксипролина и гидроксипролина 

в биологических жидкостях (сыворотка крови, моча, 
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желудочный сок, синовиальная жидкость). Оксипро-

лин — одна из основных аминокислот коллагена; это 

позволяет считать ее маркером, отражающим ката-

болизм данного белка. Чаще всего дезорганизация 

коллагена возникает вследствие нарушения межмо-

лекулярных связей. Белково-связанный оксипролин 

отражает процессы как распада, так и биосинтеза 

коллагена. Для анализа процессов биосинтеза колла-

гена пользуются коэффициентом свободный / белко-

во-связанный оксипролин.

У детей в период выраженных проявлений ди-

спластикозависимой патологии внутренних органов 

установлено значительное повышение в сыворотке 

крови содержания оксипролина и снижение уров-

ня гликозаминогликанов ІІІ вида в структуре общих 

гликозаминогликанов независимо от того, в какой 

системе организма преобладают изменения [5, 9]. 

При этом суточная экскреция оксипролина с мочой 

увеличивается, уровень кератансульфатов в структуре 

общих гликозаминогликанов в моче резко снижается 

[9]. Повышение количества оксипролина в суточной 

моче коррелирует с тяжестью дисплазии соедини-

тельной ткани и повышенным содержанием других 

аминокислот в крови — гидроксипролина, лизина, 

пролина [2, 10].

Гидроксипролин — еще одна аминокислота, со-

ставляющая небольшую часть (12–14 %) аминоки-

слотных остатков коллагена. При ее определении 

следует учитывать, что она также входит в состав 

С1-субкомпонента комплемента, пропептида про-

коллагена (5 % от общего состава аминокислот), 

в меньшем количестве содержится в эластине и аце-

тилхолинэстеразе, что, в известной степени, мо-

жет искажать получаемые результаты. Тем не менее 

при обострении гастродуоденита и язвенной болезни 

двенадцатиперстной кишки у детей наблюдается зна-

чительный рост уровня фракций гидроксипролина 

в моче и слюне, причем наибольший — при язвенной 

болезни. Анализ фракций данной аминокислоты по-

казал значительное увеличение уровня свободного 

гидроксипролина и снижение отношения белково-

связанный / свободный гидроксипролин в сыворотке 

крови с 1,1 при гастродуодените до 0,5 при язвенной 

болезни [11]. Это свидетельствует о нарушении ди-

намического равновесия между деструкцией и био-

синтезом коллагена в сторону относительного пре-

валирования процессов его деградации у пациентов 

с дисплазией соединительной ткани.

Отсутствие единой методики биохимических 

исследований аминокислот, различие норм в зави-

симости от пола и возраста детей заставляет иссле-

дователей использовать разные методы подсчета 

и оценки. Так, некоторые авторы нарушения мета-

болизма рассматривают как легкие при повышении 

показателей не более чем на 50 % от нормы, как сред-

ней степени тяжести, если превышение показателей 

составляет от 50 до 100 %, как тяжелые, если показа-

тели превышают норму на 100 % и более. Считается, 

что превышение имеет место, если даже один по-

казатель из группы вышел за пределы нормы [12]. 

Другие исследователи вводят понятие биохимиче-

ского порога (БП) относительной стабильности ди-

спластического процесса, рассчитывая его по фор-

муле: БП = 0,755 – 0,0044 · оксипролин (мг / л в сутки) 

+ 0,025 · ІІІ фракция гликозаминогликанов в сыво-

ротке крови (усл.ед.) [9]. Такие способы не общепри-

няты и требуют дальнейшей проверки на практике.

Наряду с указанными биохимическими марке-

рами предприняты попытки определения и дру-

гих показателей: лизина, пролина, фибронектина, 

N-терминального пропептида коллагена ІІІ типа 

в сыворотке крови, экскретируемых коллагеновых 

пептидов с мочой [2, 10]. Иммуногистохимическое 

исследование с антисыворотками выявило выражен-

ную экспрессию коллагена III типа и фибронектина 

в измененных участках мочеточника при врожден-

ном мегауретере. По мнению авторов, в данном слу-

чае они являются основными маркерами мезенхи-

мальной дисплазии [13]. К сожалению, эти методики 

пока не нашли широкого применения.

Развивающийся при метаболизме коллагена им-

мунный ответ в виде циркулирующих антител к это-

му белку — физиологический процесс, отражающий 

элиминацию продуктов жизнедеятельности коллаге-

новых волокон. Он может характеризовать уровень 

активности иммунной системы, косвенно указывая 

на вовлеченность в процесс отдельных типов колла-

гена. Содержание антител к коллагену I и II типов 

у детей с дисплазией соединительной ткани умеренно 

повышено, причем наиболее достоверны изменения 

уровня антител к коллагену II типа [14].

Гликозаминогликаны — природные полисахари-

ды, входящие в состав межклеточного вещества по-

чти всех видов соединительной ткани. В свободном 

состоянии в организме не встречаются, образуют 

комплекс с белками. Гликозаминогликаны могут свя-

зывать большие количества воды, в результате чего 

межклеточное вещество приобретает желеобразный 

характер. По их уровню судят о процессах распада 

протеогликанов межклеточного вещества соедини-

тельной ткани [2, 10]. Наиболее информативным 

является определение уровня гликозаминогликанов 

или протеогликанов в суточной моче.

Гликопротеины — белки, включающие гликоза-

миногликаны, входят в состав различных клеточных 

мембран, слизистых секретов. В эпителии желудка 

синтезируются нейтральные гликопротеины, входя-

щие в состав защитного слоя слизи. У детей с дис-

плазией соединительной ткани в цитоплазме эпи-

телиоцитов их содержание снижено, что указывает 

на дисфункцию данных клеток с нарушением сли-

зеобразования и ведет к снижению резистентности 
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слизистой оболочки гастродуоденальной зоны [6]. 

Состояние обмена гликопротеинов можно оценить 

по уровню их метаболитов: сиаловых кислот, фуко-

зы. В желудочном соке пациентов с дисплазией со-

еди ни тель ной ткани обнаружено повышение уровня 

свободных и белково-связанных сиаловых кислот, 

снижение содержания связанной с белками фукозы 

в базальной и стимулированной порциях, что отра-

жает дестабилизацию защитных функций слизистых 

оболочек. Снижение уровня связанной с белками фу-

козы на фоне увеличения содержания белков может 

свидетельствовать о возможности частичного распада 

гликопротеинов еще до выхода их в желудочный сок 

и выработки бедного гликопротеинами, «незрелого» 

желудочного секрета [2, 10, 11].

Кроме того, имеют значение ферменты обмена 

гликопротеинов — α-D- и β-D-маннозидазы. Из-

вестно, что остатки α- и β-D-манноз входят в состав 

углеводных компонентов гликопротеинов, гликопеп-

тидов и гликолипидов плазмы крови, слизистых обра-

зований и тканей. В реакциях катаболизма маннозо-

содержащих гликопротеинов в организме участвуют 

лизосомальные ферменты α-D- и β-D-маннозидазы. 

У детей при обострении эрозивного гастродуодени-

та, ассоциированном с дисплазией соединительной 

ткани, в сыворотке крови и слюне однонаправлено 

увеличивается активность α- и β-маннозидаз. Уро-

вень β-маннозидазы прямо коррелирует с большим 

диаметром эрозий и наличием множественных эро-

зий, что свидетельствует о более выраженном распаде 

гликопротеинов слизистых оболочек при эрозивном 

процессе [11].

У детей с дисплазией соединительной ткани вы-

явлены значительные нарушения в энергетическом 

обмене, вторичный энергодефицит, признаки оки-

слительного стресса и гипоксии. Все это способствует 

прогрессированию основной симптоматики. Изме-

нения газотранспортной функции выражаются в уве-

личении уровня 2,3-дифосфоглицерата, что является 

сигналом недостаточной оксигенации. Наряду с этим 

наблюдается снижение уровня пировиноградной ки-

слоты, отражающее срыв адаптационных возможно-

стей эритроцитов в обеспечении тканей адекватным 

содержанием кислорода. У детей с дисплазией соеди-

нительной ткани отмечено повышение уровня лакта-

та (нередко с развитием лактат-ацидоза), лактатдеги-

дрогеназы, снижение уровня сукцинатдегидрогеназы 

лимфоцитов [15]. Развитие окислительного стресса 

подтверждается снижением резистентности мембран 

эритроцитов, увеличением содержания активных 

продуктов тиобарбитуровой кислоты в сыворотке 

крови [16].

Исследование системы антиоксиданты — проок-

сиданты показало, что при дисплазии соединитель-

ной ткани отмечается активация ферментов первой 

линии защиты — супероксиддисмутазы и каталазы 

в эритроцитах и церулоплазмина, что очевидно яв-

ляется реализацией действия механизмов долговре-

менной адаптации систем антиоксидантной защиты 

крови в условиях гипоксии и окислительного стресса. 

Оценка спектра липопротеинов указывает на глубо-

кие нарушения транспорта липидов: увеличение оки-

слительной модификации липопротеинов и сниже-

ние содержания β-фракции. Изменения активности 

лейкоцитарной эластазы, α
2
-макроглобулина, сум-

марной активности сериновых протеиназ и антипро-

теолитического потенциала крови несут информа-

цию о наличии повреждения и могут рассматриваться 

как диагностические маркеры дисплазии соедини-

тельной ткани [16].

Современные достижения биохимии открыли 

для ученых новый спектр ферментов, активно уча-

ствующих в метаболизме соединительной ткани, 

— коллагеназы, матриксные металлопротеиназы. 

Указанные ферменты входят в семейство внекле-

точных цинкзависимых эндопептидаз (их 28 видов), 

способных разрушать все типы белков внеклеточного 

матрикса: интерстициальные коллагены и коллагены 

базальной мембраны, протеогликаны, декорин, фи-

бромодулин, фибронектин. Активность матриксных 

металлопротеиназ находится под влиянием ионов 

магния, дефицит которого, вероятно, приводит к по-

вышению активности коллагеназ [17]. Работы по из-

учению металлопротеиназ у детей с дисплазией со-

еди ни тель ной ткани немногочисленны, полученные 

данные иногда противоречивы [17, 18].

Подтверждена роль матриксных металлопротеи-

наз 2-го и 9-го типов и ингибиторов металлопротеи-

наз 1-го и 2-го типов в патогенезе пузырно-мочеточ-

никового рефлюкса у детей. При этом наблюдается 

изменение соотношения уровня металлопротеиназ 

и их ингибиторов в сторону последних, что указывает 

на активность фиброзирующих процессов [18]. Боль-

шинство авторов считают, что активность многих ви-

дов матриксных металлопротеиназ повышена у детей 

с дисплазией соединительной ткани [17, 19].

Ряд исследователей посвятили свои работы из-

учению роли трансформирующего фактора роста β
1
 

(TFR-β
1
) — цитокина, синтезируемого активирован-

ными макрофагами, в возникновении почечной па-

тологии на фоне дисплазии соединительной ткани 

[13, 20—22]. Доказано его участие в продукции бел-

ков экстрацеллюлярного матрикса (фибронектина, 

коллагенов I — IV типа, эластина, протеогликанов, 

гиалуроновой кислоты и др.). Это достигается его 

сложным взаимодействием с другими цитокинами 

и фактором роста соединительной ткани (CTGF). 

Показано, что TFR-β
1
 вызывает гипертрофию и ги-

перплазию клеток гладкой мускулатуры сосудов 

почек, что усугубляет нарушения внутриорганной 

почечной гемодинамики [20]. Доказано, что TFR-β
1
 

ингибирует дифференцировку миобластов, стиму-
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лирует синтез и ингибирует деградацию экстрацел-

люлярного матрикса, способствует апоптозу [13]. 

В результате усиление его экспрессии приводит к на-

рушению нефрогенеза. Иммуногистохимические ис-

следования позволили выявить активизацию указан-

ного цитокина и его рецепторов на клетках гладких 

мышц лоханки и прилоханочной части мочеточника 

при врожденном гидронефрозе, в дистальной части 

мочеточника при врожденном мегауретере [13].

В литературе нет единого мнения о значимости 

определения количества TFR-β
1
 в моче для выясне-

ния степени повреждения почечной паренхимы. 

По мнению одних авторов, его уровень повышается 

при обострении хронического обструктивного пи-

елонефрита и мегауретере. По мнению других, этот 

цитокин быстро разрушается в присутствии мочеви-

ны [20, 22].

При морфологических исследованиях у детей 

с дисплазией соединительной ткани выявляются па-

тологические изменения в виде изменения архитек-

тоники волокнистого остова дермы с нарушением 

компоновки коллагеновых волокон, их беспорядоч-

ным расположением, появлением зон разрыхления 

и разволокнения. У больных с дисплазией соеди-

нительной ткани и хроническим гастродуоденитом 

при морфометрии биоптатов обнаружено снижение 

толщины слизистой оболочки желудка [6]. В других 

работах анализ биоптатов слизистой оболочки же-

лудка и двенадцатиперстной кишки выявил распро-

страненные поверхностные изменения слизистой, 

повышенную секрецию слизи [11]. При врожденном 

мегауретере в стенке мочеточника имеет место гипер-

плазия соединительной ткани вплоть до тотального 

замещения всех слоев стенки мочеточника, гиперпла-

зия коллагеновых и эластических волокон, сегмен-

тарная гипоплазия мышечного слоя, что приводит 

к функциональной обструкции в дистальном сегмен-

те мочеточника [10, 23].

Как известно, клетки крови и кроветворная ткань 

эмбриогенетически имеют мезенхимальное проис-

хождение и являются разновидностью соединитель-

ной ткани. В настоящее время достаточно подробно 

исследовано состояние сосудисто-тромбоцитарно-

го и коагуляционного звеньев системы гемостаза 

при дисплазии соединительной ткани. К симптомо-

комплексу геморрагических гематомезенхимальных 

дисплазий относят разнонаправленные нарушения 

гемостаза, включающие тромбоцитопатии, снижение 

активности факторов свертывающей системы, нару-

шения конечного этапа свертывания крови [24].

У большинства детей с дисплазией соединитель-

ной ткани наблюдается снижение уровня макро- и ми-

кроэлементов в тканях. По данным Т. И. Кадуриной, 

Л. Н. Аббакумовой, у детей с дисплазией соедини-

тельной ткани часто встречается дефицит кремния 

(у 100 %), селена (у 95,6 %), калия (у 83,5 %), кальция 

(у 64,1 %), меди (у 58,7 %), марганца (у 53,8 %), маг-

ния (у 47,8 %) и железа (у 46,7 %) [25]. Все указанные 

макроэлементы, как известно, принимают активное 

участие в минерализации костной ткани, синтезе 

и созревании коллагена.

Магний является четвертым (после натрия, калия 

и кальция) по распространенности ионом в орга-

низме человека. Он выполняет множество функций, 

в том числе стабилизирует структуру транспортной 

РНК. При дефиците магния снижается синтез бел-

ков, в соединительной ткани замедляется синтез 

всех структурных молекул: протеогликанов, гликоз-

аминогликанов, коллагена и эластина. В результате 

механические свойства соединительной ткани ухуд-

шаются. Кроме того, дефицит магния может приво-

дить к снижению активности гиалуронансинтетаз 

и повышению активности гиалуронидаз (вследствие 

прекращения действия ингибиторов при недостатке 

магния), что приводит к частичной деградации геля 

экстрацеллюлярного матрикса [17].

Как известно, кремний является кофактором 

синтеза гликозаминогликанов, эластина, коллагена, 

необходим для образования внеклеточного матрик-

са соединительной ткани, минерализации костной 

и хрящевой ткани, построения эпителиальных кле-

ток. Хром обеспечивает транспорт глюкозы через 

клеточные мембраны, участвует в синтезе лецитина, 

холестерина, жирных кислот, детоксикации орга-

низма, способствует увеличению мышечной массы 

и силы сокращения мышц. Медь — незаменимый 

микроэлемент внеклеточного созревания коллагена. 

Марганец необходим для построения плотной и рых-

лой соединительной ткани, активации ферментов 

митохондрий, повышения содержания в организме 

аскорбиновой кислоты. Дефицит железа чреват раз-

витием анемии, сухости кожи, ломкости ногтей, на-

рушением синтеза цитохромов. Цинк входит в состав 

более 200 металлоферментов организма, в том числе 

матриксных металлопротеиназ. Содержится преиму-

щественно в мышечной и костной тканях. При его 

дефиците отмечаются нарушение минерализации 

костной ткани, состояния кожи, волос, ногтей.

У детей с дисплазией соединительной ткани ги-

пермобильность суставов ассоциируется со сниже-

нием содержания кальция, кремния и повышением 

содержания алюминия в тканях; гиперрастяжимость 

кожи чаще наблюдается у детей с дефицитом крем-

ния, селена, железа и повышением уровня алюминия; 

геморрагический синдром — с дефицитом магния 

в сыворотке крови, серы и хрома в волосах. При этом 

наиболее выраженные нарушения наблюдаются у де-

тей 12–18 лет [25]. Интересно, что исследователями 

не получено подтверждения взаимосвязи содержания 

магния и кальция в волосах и уровня данных макро-

элементов в сыворотке крови, что следует учитывать 

в практической деятельности врача [25].
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На вооружении ученых сейчас имеются генетиче-

ские методы исследования. При врожденной патоло-

гии соединительной ткани на мембранах лейкоцитов 

определяется повышенное представительство ан-

тигенов гистосовместимости HLA — А28, В35, Cw5, 

Cw52, сниженное — А2, В12, Cw3 [26]. HLA B35 

и В12 обнаружены у детей с пролапсом митрального 

клапана и гипермобильностью суставов. Повышен-

ная экспрессия антигена В35 системы HLA приво-

дит к нарушению метаболизма коллагена вследствие 

низкого содержания внутритканевого магния. Анти-

гены гистосовместимости I и II классов не только 

ассоциированы с предрасположенностью к развитию 

дисплазии соединительной ткани и особенностями 

ее клинических проявлений, но и определяют нали-

чие отклонений в иммунной системе, что указывает 

на важную роль генетических факторов в патогенезе 

данного состояния [26, 27]. В то же время не все ис-

следуемые гены связаны с проявлениями диспла-

зии соединительной ткани. Проведенный анализ 

G — T полиморфизма генов коллагена I типа COL1а1 

у 35 детей с дисплазией соединительной ткани выя-

вил наличие функционально неполноценного аллеля 

s лишь у 37,1 % из них, что не отличается от частоты 

в популяции [28].

Принципы ведения детей с дисплазией соедини-

тельной ткани в настоящее время четко не разработа-

ны. Лечение должно быть направлено на ликвидацию 

выявленных изменений. Детям показаны продукты, 

богатые белком, витаминами, макро- и микроэле-

ментами. Так как только диета не может восполнить 

дефицит указанных веществ, то рекомендуется ис-

пользовать поливитаминные препараты (аскорбино-

вая кислота, витамины А, Е, РР, группы В) и препа-

раты, содержащие макро- и микроэлементы (магний, 

медь, цинк, марганец, селен и др.) [10, 27, 29—31]. 

Большинство из них является кофакторами биохи-

мических реакций на путях внутри- и внеклеточного 

созревания коллагена и других структурных элемен-

тов соединительной ткани.

Для коррекции хронического дефицита магния 

показаны препараты, содержащие соли данного 

металла. Преимущество следует отдавать органи-

ческим солям, таким как магния оротат, магния ци-

трат, магния глюконат, магния лактат, которые луч-

ше усваиваются, всасываясь из кишечника в кровь 

путем простой диффузии, легче переносятся детьми, 

чем неорганические соли (сернокислая магнезия). 

Биодоступность магния выше, если он поступает 

в организм в комплексе с фиксатором, роль которого 

могут выполнять витамины или витаминоподобные 

вещества.

С учетом описанных выше патогенетических из-

менений для биоэнергетической коррекции пока-

зано назначение лекарств, содержащих фосфорные 

соединения (АТФ, фосфаден, фитин, рибоксин, 

инозит). Предлагаются разные схемы назначения 

препаратов, например, рибоксин, лимонтар, куде-

сан 1,5 мес для стимуляции энергопродукции; далее 

1,5 мес олиговит, магнерот, элькар с целью восполне-

ния дефицита коферментов и субстратов; на третьем 

этапе — предуктал в течение 3 мес для накопления 

синтезированной энергии в виде АТФ [15]. Терапия, 

включающая Магнерот®, у детей и подростков с со-

единительнотканной дисплазией сердца приводит 

к уменьшению признаков пролапса клапанов, ча-

стоты выявления митральной регургитации, умень-

шению выраженности клинических проявлений 

вегетативной дисфункции, частоты желудочковых 

аритмий, сопровождается повышением уровня внут-

риэритроцитарного магния [32—36].

Медикаментозная терапия должна быть направле-

на на стимуляцию коллагенообразования (хондрои-

тин, структум, хондроксид, ДОНА), коррекцию нару-

шений синтеза и катаболизма гликозаминогликанов, 

стабилизацию минерального обмена, коррекцию 

уровня свободных аминокислот крови, улучшение 

биоэнергетического состояния организма [2]. Детям 

с дисплазией соединительной ткани показан адекват-

ный режим, минимизирующий риск травм, лечебная 

физкультура, массаж, плавание для улучшения тро-

фики мышц. Желательно обеспечить постоянное ме-

дицинское наблюдение за детьми и их семьями.

Таким образом, при изучении современной ли-

тературы мы сталкиваемся с высоким интересом 

исследователей к проблеме влияния дисплазии со-

единительной ткани на состояние здоровья. Мно-

гочисленные работы доказали, что дисплазия сое-

динительной ткани является фактором, влияющим 

на формирование патологии различных систем 

органов у детей. Биохимические методы исследо-

вания выявили значительные изменения в обмене 

соединительной ткани и энергетическом обмене. 

Изменения лабораторных показателей нередко 

выявляются на доклинических стадиях развития 

дисплазии соединительной ткани и могут служить 

маркерами для ранней диагностики патологиче-

ских состояний. В то же время результаты иссле-

дований неоднозначны, порой противоречивы. 

Различия в результатах могут быть обусловлены 

отсутствием единой общепринятой классификации 

дисплазии соединительной ткани у детей, исполь-

зованием различных исследовательских методик. 

Предпринятые попытки изучения механизмов реа-

лизации влияния дисплазии соединительной ткани 

на развитие различной патологии у детей не раз-

решили все имеющиеся вопросы и предполагают 

продолжение исследований. Помочь медицинско-

му сообществу выработать единые подходы к про-

блеме могли бы единые рекомендации, формулиру-

ющие четкие диагностические критерии дисплазии 

соединительной ткани у детей.
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