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РЕЗЮМЕ. Дисплазия соединительной ткани (ДСт) — это гетерогенная группа заболе-
ваний многофакторной природы, обусловленная вовлечением в патогенез общих фер-
ментных систем и различных структурных белков внеклеточного матрикса Ст. В осно-
ве формирования данной патологии лежит сочетанное действие двух ведущих факторов: 
генетической предрасположенности, обусловленной суммирующим действием функцио-
нальных полиморфных аллелей большого числа генов, и провоцирующим действием раз-
личных внешних факторов. На сегодняшний день известно более 250 видов ДСт. Своев-
ременная диагностика и лечение ДСт остается одним из сложнейших разделов педиатрии, 
представляя не только медицинскую, но и серьезную социальную проблему.
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SUMMARY. Connective tissue disorders (CTD) — a heterogeneous group of diseases caused by 
mutations of extracellular matrix protein genes or protein genes involved in the morphogenesis 
of connective tissue. Today, more than 250 types of hereditary connective tissue disorders are 
known. Timely diagnosis and treatment of CTD remains one of the most difficult sections of 
pediatrics, presenting not only a medical, but also a serious social problem.
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введение 

ДСт — это гетерогенная группа заболеваний 
многофакторной природы, обусловленная вов-
лечением в патогенез общих ферментных си-
стем и различных структурных белков внекле-
точного матрикса соединительной ткани. В ос-
нове формирования данной патологии лежит 

сочетанное действие двух ведущих факторов: 
генетической предрасположенности, обуслов-
ленной суммирующим действием функцио-
нальных полиморфных аллелей большого числа 
генов, и провоцирующим действием различных 
внешних факторов. Диагностика данных забо-
леваний трудна. отсутствие конкретных знаний 
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практических врачей о клинических проявле-
ниях ДСт, прогредиентного развития симпто-
мов, возможной трансформации в аутоиммун-
ную патологию, некомпетентность в использо-
вании лабораторной и инструментальной 
диагностики усугубляет ситуацию. Неверно 
выставленный или несвоевременно поставлен-
ный диагноз влекут за собой отсутствие направ-
ленного лечения, полипрагмазию, как следствие 
вышесказанного — возникновение осложнений 
и формирование инвалидности у данных паци-
ентов, ухудшая качество их жизни.

Целью обзора является освещение совре-
менного представления о клинических прояв-
лениях и принципах диагностики таких на-
следственных заболеваний соединительной 
ткани, как синдром Элерса-Данло, синдром 
марфана, синдром Лоис-Дитца и несовер-
шенный остеогенез.

матеРиалы и методы 

С помощью международных баз (Pubmed, 
E-library, NCBI) проведен поиск литературы с 
помощью ключевых слов (Наследственные на-
рушения соединительной ткани/Connective 
tissue disease, Синдром Элерса-Данло/Ehlers 
Danlos Syndrome, Синдром марфана/Marfan 
syndrome, Несовершенный остеогенез/osteo-
genesis imperfecta, Синдром Лоис-Дитца/ 
Loeys-Dietz syndrome, дисплазия соединитель-
ной ткани/connective tissue dysplasia) за 10 лет. 
Найдено 25104 источника. Для проведения ли-
тературного обзора отобрано 43 источника.

Результаты 

Дисплазия соединительной ткани (ДСт) — 
это гетерогенная группа заболеваний много-
факторной природы, которая обусловлена 
вовлечением в патогенез общих ферментных 
систем и различных структурных белков вне-
клеточного матрикса соединительной ткани. 
В основе возникновения и формирования 
данной патологии лежит сочетанное действие 
двух главных факторов: генетической пред-
расположенности, обусловленной суммирую-
щим действием функциональных полиморф-
ных аллелей большого числа генов, и прово-
цирующим действием различных факторов 
внешней среды [4, 8, 9, 14]. На сегодняшний 
день известно более 250 видов ДСт.

термин «недифференцированная дисплазия 
соединительной ткани» обычно используется 
для описания клинических объектов, характе-
ризующихся клиническими и серологически-

ми проявлениями системных аутоиммунных 
заболеваний, но не соответствующих критери-
ям для определенных заболеваний соедини-
тельной ткани [2, 3, 10, 15, 18, 19, 21, 23].

Диагностика большинства ДСт на сегод-
няшний день затруднена вследствие большо-
го разнообразия клинических проявлений, 
связанных с её дефектами, и сходства симпто-
мов, что затрудняет дифференциальную диа-
гностику различных видов ДСт [9, 20].

Наследственные нарушения структуры и 
функции соединительной ткани широко рас-
пространены; знание основных клинических 
симптомов и принципов их диагностики 
необходимо врачам самых разных специаль-
ностей. В данном литературном обзоре пред-
ставлено современное представление о кли-
нических проявлениях наиболее часто встре-
чающихся и изученных на сегодняшний день 
ДСт — Синдроме Элерса-Данло, синдроме 
марфана, несовершенном остеогенезе и син-
дроме Лоис-Дитца.

синдРом элеРса-данло (EDs) 

EDS — является группой ДСт, которая 
клинически проявляется гиперрастяжимо-
стью кожи, гипермобильностью суставов, 
хрупкостью сосудов и атрофическим рубце-
ванием [11, 24, 26, 27, 33–35].

Чаще всего, EDS наследуется по аутосом-
но-доминантному типу, но у некоторых пациен-
тов (до 50%) EDS может выявляться «De novo».

Диагностика данного синдрома вплоть до 
1997 года основывалась на Вильфраншских 
критериях, в которых выделялось шесть ти-
пов EDS — классический, сосудистый, гипер-
мобильный, артрохалазический, кифосколио-
тический и дерматоспараксис.

В 2017 г. опубликована новая международ-
ная классификация EDS. В ней описано 13 под-
типов EDS (табл. 1) [16, 24, 26, 28, 33, 35].

Классический тип EDS включает аутосом-
но-доминантный тип наследования, а ассоци-
ированные мутированные гены включают 
COL5A1 и/или COL1A1, которые кодируют 
коллаген типа V и типа I соответственно. ос-
новные клинические критерии включают 
атрофическое рубцевание, гиперрастяжи-
мость кожи и генерализованную гипермо-
бильность суставов. малые клинические кри-
терии включают эпикантические складки, хруп-
кость кожи, мягкую «рыхлую» кожу, легкое 
возникновение экхимозов, грыжу в наличии 
или в анамнезе, моллюскоподобные псевдоо-
пухоли, подкожные сферулы и аналогичную 
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клиническую симптоматику у родственника 
первой степени родства [5, 35].

Классически-подобный тип EDS включает 
аутосомно-рецессивный тип наследования и 
связан с мутацией в гене TNXB, который ко-
дирует тенасцин Х. основные клинические 
критерии включают гиперрастяжимость, бар-
хатистость и атрофические рубцы кожи, гене-
рализованную гипермобильность суставов и 
легкое возникновение экхимозов. малые кли-
нические критерии включают некардиогенный 
отек нижних конечностей, умеренную прок-
симальную и дистальную мышечную сла-
бость, атрофию мышц кисти и стопы, акроге-
рию, аксонную полинейропатию, деформиро-
ванные стопы и пролапсы матки, влагалища, 
прямой кишки [5, 35].

Сердечно-клапанный тип EDS наследуется 
по аутосомно-рецессивному типу и связан с му-
тациями в генах COL1A2 и/или NMD, которые 
кодируют коллаген I типа. основные клиниче-
ские критерии включают гиперрастяжимость 
кожи с атрофическим рубцеванием и легкостью 
образования синяков, ограниченную или генера-
лизованную гипермобильность суставов и про-
грессирующие сердечно-клапанные нарушения. 
малые клинические критерии включают дефор-

мации стоп, деформации грудной клетки, выви-
хи суставов и паховые грыжи [5, 35].

Сосудистый тип EDS имеет аутосомно-до-
минантный характер наследования и связан с 
мутациями в гене COL3A1 и/или COL1A1, ко-
торые кодируют коллаген типа III и типа I со-
ответственно. основные клинические крите-
рии включают — разрыв аорты в молодом 
возрасте, спонтанный разрыв матки (в част-
ности, в третьем триместре без факторов рис-
ка), спонтанная перфорация сигмовидной 
кишки в отсутствие дивертикулов и другой 
патологии, образование каротидно-каверноз-
ной фистулы без травмы и семейный анамнез, 
подтвержденный генетическим тестировани-
ем. Синяки, не связанные с травмой и/или в 
необычных местах (таких как щеки и спина), 
тонкая полупрозрачная кожа с видимым ве-
нозным рисунком, акрогерия, характерный 
внешний вид лица, деформация стоп, гипер-
мобильность мелких суставов, врожденный 
вывих бедра, кератоконус, рецессия, хруп-
кость десен, раннее развитие варикозной бо-
лезни и спонтанный пневмоторакс являются 
малыми критериями, которые должны быть 
разумно идентифицированы для применения 
дальнейших диагностических мер [5, 35].

Таблица 1 
международная классификация EDS, 2017 г.

Подтип Аббре-
виатура тип наследования Ген Белок

Классический cEDS аутосомно-доминантный COL5A1/2
COL1A1

Коллаген V типа
Коллаген I типа (p. (Arg312Cys))

Классически-подобный clEDS аутосомно-рецессивный TNXB тенасцин Х

Клапанно-сердечный cvEDS аутосомно-рецессивный COL1A2
NMD

Коллаген I типа (полное отсут-
ствие α2 цепи)

Сосудистый vEDS аутосомно-доминантный COL3A1
COL1A1

Коллаген III типа
Коллаген I типа

Гипермобильный hEDS аутосомно-доминантный неизвестно неизвестно
Артрохалазийный aEDS аутосомно-доминантный COL1A1/2 Коллаген I типа
Дерматоспараксисный dEDS аутосомно-рецессивный ADAMTS2 ADAMTS2

Кифосколиотический kEDS аутосомно-рецессивный PLOD1
FKBP14

LH1
FKBP22

Синдром хрупкой  
роговицы BCS аутосомно-рецессивный ZNF469

PRDM5
ZNF469
PRDM5

Спондилодиспластиче-
ский spEDS аутосомно-рецессивный

B4GALT7
B3GALT6
SLC39A13

β4GalT7
β3GalT6

ZIP13

мышечно-контрактурный mcEDS аутосомно-рецессивный CHST14
DSE

D4ST1
DSE

миопатический mEDS аутосомно-доминантный/ 
аутосомно-рецессивный COL12A1 Коллаген XII типа

Периодонтальный pEDS аутосомно-доминантный C1R/S C1r and C1s
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Гипермобильный тип EDS включает ауто-
сомно-доминантный тип наследования и не 
имеет известных связанных мутаций генов на 
момент публикации системы классификации 
2017 года [5, 35]. Для постановки данного ди-
агноза необходимо сочетание трех больших 
критериев: генерализованная гипермобиль-
ность суставов, системное вовлечение соеди-
нительной ткани и мышечно-скелетные ос-
ложнения. Диагноз ставится при исключении 
других известных заболеваний соединитель-
ной ткани, проявляющихся синдромом гипер-
мобильности суставов.

Артрохалазийный тип EDS имеет аутосом-
но-доминантный тип наследования и связан с 
мутациями в гене COL1A1/2, кодирующем кол-
лаген I типа. Большими критериями данного 
типа являются: врожденный двусторонний вы-
вих бедра, тяжелая гипермобильность суста-
вов с множественными вывихами/подвывиха-
ми и гиперрастяжимость кожи. Дополнитель-
ные критерии — мышечная гипотония, 
кифосколиоз, хрупкость тканей, включая атро-
фические рубцы, легко травмируемая кожа [5].

Дерматоспараксисный тип EDS — имеет ау-
тосомно-рецессивное наследование, обуслов-
лен нарушением в гене ADAMTS2. Данный тип 
проявляется чрезвычайной хрупкостью кожи с 
врожденными или приобретенными разрывами, 
характерными черепно-лицевыми особенностя-
ми, которые проявляются при рождении, в ран-
нем младенчестве или развиваются позже, из-
быточной слабой кожей со складками на запя-
стьях и щиколотках, морщинистыми ладонями, 
выраженной синячковостью, подкожными ге-
матомами и кровоизлияниями, пупочной гры-
жей, задержкой физического развития [5].

Кифосколиотический тип EDS представ-
ляет собой аутосомно-рецессивное заболева-
ние соединительной ткани, характеризую-
щееся ранним началом, прогрессирующим 
кифосколиозом, гипотонией, задержкой мо-
торики, повышенной растяжимостью кожи, 
ломкостью кожи и гипермобильностью суста-
вов. Другие особенности включают микрокор-
нею, хрупкость глаз и склеры, хабитус Mar-
fanoid, атрофические рубцы на коже и разрыв 
артерии. Расстройство возникает в результате 
дефицита фермента коллагена лизилгидрок-
силазы I из-за мутаций в гене PLOD1 [5, 39].

Синдром хрупкой роговицы — имеет ауто-
сомно-рецессивный тип наследования и обу-
словлен дефектом гена ZNF469 (цинк-прово-
дящий протеин с неизвестной функцией) 
и/или PRDM5 (ДНК-транскрипционный фак-
тор семейства PR/SET). Синдром чаще всего 

проявляется ранним дебютом прогрессирую-
щего кератоглобуса, синими склерами, тон-
кой роговицей и ранним началом прогрессиру-
ющего кератоконуса [5].

Спондилодиспластический тип EDS (ауто-
сомно-рецессивное наследование) проявляет-
ся прогрессирующей задержкой физического 
развития, тяжелой врожденной мышечной ги-
потонией, переразгибанием конечностей. До-
полнительно могут определяться — повышен-
ная эластичность, мягкость, истончение, полу-
прозрачность кожи, плоскостопие, задержка 
моторного развития, остеопения и задержка ког-
нитивного развития. Заболевание обусловлено 
мутацией гена B4GALT7 (галактозилтрансфе-
раза I) и/или B3GALT6 (галактозилтрансфера-
за II) и/или SLC39A13 (гомодимерный транс-
мембранный протеин 13 (ZIP13)) [5].

мышечно-контрактурный тип EDS имеет 
аутосомно-рецессивное наследование, вызван 
мутациями в гене карбогидратсульфотрансфе-
разы 14/дерматан-4-O-сульфотрансферазы 1 
(CHST14/D4ST1, mcEDS-CHST14) или в гене 
дерматансульфатэпимеразы (DSE, mcEDS-
DSE). К настоящему времени в литературе опи-
сан 41 пациент из 28 семей с mcEDS-CHST14 и 
пять пациентов из четырех семей с mcEDS-
DSE. Клинические признаки включают мульти-
системные врожденные пороки развития и про-
грессирующие проявления, связанные с хруп-
костью соединительной ткани. Выявлено, что 
при мутации гена mcEDS-DSE проявляются 
более легким фенотипом, чем при мутации гена 
mcEDS-CHST14 [5, 29, 30].

миопатический тип EDS вызывается му-
тацией гена COL12A1, отвечающего за кол-
лаген XII типа и проявляется врожденной мы-
шечной гипотонией и/или атрофией, прок-
симальными суставными контрактурами 
(колено, бедро, локоть), гипермобильностью 
периферических суставов. также могут иметь 
место мягкая рыхлая кожа, атрофические руб-
цы, задержка моторного развития, миопатия 
по данным биопсии мышц [5].

Периодонтальный (зубной) тип EDS про-
является тяжелым периодонтитом, характери-
зующимся ранним началом, слабостью закре-
пления зубов в деснах, гипермобильностью 
суставов, гиперрастяжимостью, хрупкостью 
кожи, аномальными рубцами (широкие или 
атрофические), марфаноподобными чертами 
лица. Вызван мутацией гена C1R или C1S — 
субъединицы C1r и C1s первого компонента 
классического пути комплемента [5].

Пациенты с EDS, особенно с гипермобиль-
ным типом EDS, часто неправильно диагно-
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стируются с такими состояниями, как фибро-
миалгия, синдром хронической усталости 
или депрессия, учитывая совпадение симпто-
мов и психосоциальное воздействие, которое 
они оказывают на пациента [34].

несовеРшенный остеогенез (oi) 

OI — генетически гетерогенное наслед-
ственное заболевание соединительной ткани, 
которое проявляется повышенной ломкостью 
костей и высокой частотой переломов вслед-
ствие травм несоответствующей им силы. Дру-
гие клинические симптомы (такие как голубые 
склеры, несовершенный дентиногенез, гипер-
мобильность суставов и прогрессирующая ту-
гоухость) встречаются в зависимости от типа и 
степени тяжести заболевания. Первые научные 
описания болезни появились в 1788 г., однако 
только в последние 10 лет отмечается значи-
тельный прогресс в понимании ее генетической 
и патогенетической природы [25, 36, 43].

Заболевание встречается с частотой 
1:10000 в общей популяции. OI характеризу-

ется широким спектром клинических прояв-
лений — от самых легких типов течения до 
перинатально-летальной формы и тяжелых 
деформаций костей. В большинстве случаев 
заболевание наследуется аутосомно-доми-
нантно и вызвано мутацией в гене коллагена I 
типа. Классификация и основные клиниче-
ские проявления по каждому типу представ-
лены в таблице 2 [42, 43].

Несовершенный остеогенез (оI) типа I 
можно спутать с некоторыми подтипами син-
дрома EDS из-за гипермобильности суставов. 
тем не менее, комбинация симптоматики, в 
дополнение к генетическому тестированию, 
позволяют дифференцировать эти два син-
дрома [34].

синдРом маРфана (mfs) 

Это наследственное заболевание соедини-
тельной ткани, характеризующееся эктопией 
хрусталика, расширением и расслоением кор-
ня аорты и специфическими особенностями 
скелета [22, 24, 27, 34, 37, 40].

Таблица 2 
Классификация OI 

тип OI основные проявления
I тип — легкий,  

недеформирующий
Голубые склеры, умеренная деформация конечностей, компрессионные перело-
мы позвонков в школьном возрасте, гипермобильность суставов, несовершен-

ный дентиногенез и тугоухость возможны
II тип — перинатальный,  

до летального исхода
тяжелые деформации конечностей, внутриутробные переломы, нарушение 
 минерализации костей черепа, висцеральные грыжи, рахитические четки. 

III тип — тяжелый,  
деформирующий

Короткие искривленные конечности, короткое туловище, внутриутробные  
и перинатальные переломы, в т.ч. позвонков, характерная треугольная форма 

лица, несовершенный дентиногенез, темно-голубые или серые склеры,  
гиперпластические костные мозоли, телескопические переломы

Умеренная задержка роста, внутриутробные переломы, несовершенный денти-
ногенез, белые или серые склеры, телескопические переломы

IV тип — средней тяжести, 
деформирующий

Умеренная задержка роста, рахитоподобные изменения метафизов, выявляемые 
при рождении, позже линии склероза в метафизах. Кальцификация межкостных 

мембран предплечья и голени, гипертрофические костные мозоли
V тип — средней тяжести, 

деформирующий
Гипертрофические костные мозоли в местах переломов и остеотомий.  

Белые склеры, несовершенный дентиногенез не характерен
VI тип — средней тяжести/
тяжелый, деформирующий

Умеренная задержка роста. Белые склеры, несовершенный дентиногенез  
не характерен. Накопление остеоида в местах переломов и остеотомий.  

Плохой ответ на терапию бисфосфонатами
VII тип — средней тяжести, 
деформирующий (до леталь-

ного исхода)

Внутриутробные переломы, coxa vara, белые склеры, ризомелия.  
Несовершенный дентиногенез не характерен. Напоминает Но III типа

VIII тип — тяжелый,  
деформирующий  

(до летального исхода)

Выраженная задержка роста, выраженная деминерализация скелета,  
платиспондилия, сколиоз, расширение метафизов, длинные фаланги,  

белые склеры 
IX тип — тяжелый,  
деформирующий  

(до летального исхода)

Грубая задержка роста, серые или голубые склеры, короткие,  
искривленные конечности
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В 1991 году мутации FBN1 были иденти-
фицированы как генетическая причина 
MFS. MFS обычно имеет аутосомно-доми-
нантный тип наследования и вызывается гете-
розиготными мутациями в FBN1. однако в 
очень редких случаях были выявлены гомози-
готные или сложные гетерозиготные мутации. 
Приблизительно 95% пробандов марфана 
объясняются мутациями FBN1, и к настояще-
му времени описано более 1800 различных 
мутаций. Примерно у трети пациентов причи-
ной заболевания является мутация «De novо». 
Существует также неонатальная форма MFS 
(nMFS). Неонатальная MFS обычно харак-
теризуется ранним началом, тяжелыми сер-
дечно-сосудистыми проявлениями, что может 
привести к сердечной недостаточности — 
час той причине смерти у пациентов с nMFS.

FBN1 кодирует белок фибриллин-1. мута-
ции в фибриллине-1 не только вызывают ос-
лабление структуры соединительной ткани, 
но также влияют на регуляцию цитокина 
TGFβ. В тканях аорты пациентов с MFS пере-
дача сигналов TGFβ повышена, и это приво-
дит к измененной транскрипции генов-мише-
ней, включая фактор роста соединительной 
ткани и матричные металлопротеиназы.

В прошлом диагноз MFS ставился на осно-
ве нозологии Берлина и Гента. В настоящее 
время диагноз ставится на основе пересмотрен-
ной нозологии Гента, созданной в 2010 году — 
исключены синдром гипермобильности суста-
вов, арковидное небо и грыжи в связи с неспец-
ифичностью данных проявлений. Выделено 
два наиболее специфичных для MFS симпто-
ма — расширение аорты и эктопия хрустали-
ка. Для лиц моложе 20 лет постановка диагно-
за основывается на Z-критерии, семейном ана-
мнезе и таблице баллов системного вовлечения 
соединительной ткани [31].

Люди с синдромом марфана обычно очень 
высокого роста с длинными конечностями, 
длинным лицом и длинными пальцами рук и 
ног, гипомускулатурой, а также деформация-
ми грудной клетки, позвоночника, бедра и 
стопы. Важным и потенциально опасным для 
жизни аспектом синдрома марфана является 
аневризма корня аорты с риском последую-
щего разрыва. Другие клинические признаки 
включают пролапс митрального клапана, 
пневмоторакс, миопию. ткани, пораженные 
синдромом марфана (аорта, костно-мышеч-
ные ткани, твердая мозговая оболочка, легкие 
и роговица), богаты фибриллинами. Эктопия 
хрусталика является еще одной характеристи-
кой синдрома марфана, присутствующей 

примерно у 60% пациентов. она вызвана сла-
бостью связки хрусталика. Со стороны дыха-
тельной системы у пациентов с MFS часто 
(42%) наблюдается обструктивное и цент-
ральное апноэ во сне, спонтанный пневмо-
торакс.

Синдром марфана имеет много сходных 
характеристик с различными подтипами син-
дрома EDS (в частности, тип гипермобильно-
сти), однако общий диагноз синдрома мар-
фана можно разделить как клинически, так 
и генетически. Генетически, мутации часто 
идентифицируются в гене фибриллина-1. 
Клинически, когда гипермобильность суста-
вов присутствует у пациента с marfanoid-ха-
битусом, эктопией хрусталика и/или патоло-
гией корня аорты, следует подозревать EDS и 
синдром марфана, однако при EDS патология 
корня аорты выражена меньше и вряд ли бу-
дет прогрессировать с возрастом, в отличие 
от MFS [34].

синдРом лоис-дитца (lDs) 

LDS был впервые описан в 2005 году 
 Бартом Лоисом и Гарри Дитцем. Синдром вы-
зван мутацией в генах, кодирующих рецепто-
ры трансформирующего фактора роста 
(TGFBR1 или TGFBR2). Наследуется LDS по 
аутосомно-доминантному типу. Синдром 
Лойса-Дитца в зависимости от подтипа мо-
жет протекать в легкой или тяжелой формах. 
Существует 6 подтипов LDS (таблица 3).

основными клиническими проявлениями 
являются — особенности лицевой части че-
репа (гипертелоризм, раздвоение твердого 
неба или небного язычка), поражение сердеч-
но-сосудистой системы (врожденные пороки 
сердца (оАП, ДмПП), аортальные и артери-
альные аневризмы), поражение костно-су-
ставной системы (сколиоз, деформации груд-
ной клетки, деформации пальцев кистей и 
стоп, гипермобильность суставов, возможен 
краниостеноз).

Клинически LDS во многом схож с MFS 
(сколиоз, плоскостопие, деформация передней 
части грудной клетки, спонтанный пневмото-
ракс), отличительной особенностью LDS явля-
ется наличие гипертелоризма, раздвоения 
язычка и расщелины неба, а также широко 
 распространенной аневризмы и извилистости 
аорты и артерий [32, 35, 40]. Важные дополни-
тельные симптомы, которые отличают LDS от 
MFS, включают краниосиностоз, косолапость, 
контрактуры суставов и нестабильность шей-
ного отдела позвоночника. По сравнению с 
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MFS сердечно-сосудистые проявления явля-
ются более серьезными, и аневризмы аорты 
имеют тенденцию расслаиваться или разры-
ваться при меньшем диаметре и в более моло-
дом возрасте. Кроме того, аневризмы аорты не 
ограничиваются корнем или восходящей аор-
той, часто затрагивают боковые ветви аорты и 
сосуды головного мозга. Кроме того, дополни-
тельно могут проявляться такие малые крите-
рии, как паховая, пупочная грыжа, тонкая по-
лупрозрачная кожа, плохое заживление ран и 
атрофические рубцы (в отличие от MFS). На-
против, нет никакой связи между LDS и экто-
пией хрусталика (которая является отличи-
тельной особенностью MFS) [34, 40].

Синдром Лоис-Дитца можно спутать с 
синдромом Элерса-Данлоса из-за его аутосо-
мно-доминантного типа наследования и ран-
ней диагностики патологии аорты, особенно 
аневризм. тем не менее, существует клиниче-
ская триада, которая характерна для LDS, ко-
торая помогает врачу поставить диагноз. три-
ада включает раздвоение язычка/расщелину 
неба, гипертелоризм и аневризму аорты [34].

Помимо поражения кожной, костной, мы-
шечной, суставной, глазной систем, которые 
были описаны выше, при ДСт с такой же час-
тотой поражаются органы бронхолегочной 
системы, сердечно-сосудистой, мочевыводя-
щей системы и желудочно-кишечного тракта 
[2, 4, 8, 9, 14, 19].

Наибольшее количество изменений, вы-
званных ДСт, наблюдалось со стороны сосу-
дистой системы (n=76; 79,1%) и сердца (n=35; 
36, 45%) [3].

У больных ДСт отмечается деформация 
сердца по типу «капельного», несостоятель-
ность внеклеточного матрикса сердца и сосу-
дов, миксоматозная дегенерация створок хорд 
и подклапанных структур, аневризма 
межпредсердной перегородки, аномалии про-
водящей системы (к примеру — миграция во-
дителя ритма встречается у каждого 3–4 па-
циента с ДСт), гипоплазия аорты, гипоплазия 

легочного ствола, опухоли сердца (миксома, 
рабдомиома), системная несостоятельность 
венозной стенки (варикозное расширение вен 
верхних и нижних конечностей, малого таза, 
варикоцеле) — данные изменения являются 
также факторами риска для возникновения 
хронической сердечной недостаточности у 
таких пациентов.

Синдром ДСт нередко сочетается с патоло-
гией мочевыводящей системы: аномалии раз-
вития (такие как удвоение почки или мочевы-
водящих путей), поликистоз, дивертикулез 
мочевого пузыря, атония чашечно-лоханочной 
системы, пузырно-мочеточниковый рефлюкс, 
нейрогенный мочевой пузырь, дисметаболи-
ческие нефропатии. На фоне данных наруше-
ний повышается частота развитий острых и 
хронических пиелонефритов, гломерулонеф-
ритов, циститов. Инфекционные процессы 
протекают тяжелее и требуют как правило бо-
лее частой и серьезной терапии. Кроме того, 
пиелонефрит у детей на фоне врожденных 
аномалий развития органов мочевой системы 
имеет характерные особенности течения: 
чаще протекает скрытно и малосимптомно, 
как правило, проявляется изолированным мо-
чевым синдромом, двусторонностью пораже-
ния, наличием мембрано-деструктивного про-
цесса, недостаточностью пиридоксина.

Нарушение структуры соединительной 
ткани приводит к существенным морфологи-
ческим и функциональным изменениям орга-
нов дыхания — нарушение формирования 
эластического каркаса легких (образование 
эмфизематозных булл, поликистоза, спон-
танного пневмоторакса, гипоплазия легких); 
дефект хрящевого и соединительнотканного 
каркаса трахеи и бронхов (повышение их под-
вижности — трахеобронхиальная дискине-
зия, трахеобронхомаляция, трахеобронхоме-
галия, возникновение бронхоэктазов) [17, 38].

Результаты последних исследований сви-
детельствуют о том, что ДСт диагностирует-
ся примерно у 75% пациентов с первичным 
спонтанным пневмотораксом (СП). также у 
пациентов с ДСт выявляется экспираторный 
пролапс с высокой частотой развития бронхо-
обструктивного синдрома (БоС) с эпизодами 
обструктивного апноэ во сне [21, 35, 36]. ти-
пично присоединение БоС при пневмониях. 
Аномалии строения бронхолегочной системы 
на фоне ДСт способствуют ухудшению эли-
минации патогенных агентов в условиях из-
мененной иммунной реактивности, что ведет 
к увеличению частоты пневмоний, вызван-
ных атипичной флорой. Интерстициальная 

Таблица 3 
Классификация LDS 

Подтипы LDS Ген Частота встречаемости
LDS тип 1 TGFBR1 20–25%
LDS тип 2 TGFBR2 55–60%
LDS тип 3 SMAD3 5–10%
LDS тип 4 TGFB2 5–10%
LDS тип 5 TGFB3 1–5%
LDS тип 6 SMAD2 1–5%
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болезнь легких является одним из наиболее 
серьезных легочных осложнений заболева-
ний соединительной ткани и характеризуется 
большим процентом смертности [16, 41]. 
особо тяжелое клиническое течение бронхо-
легочной патологии и быстрое формирование 
осложнений наблюдаются у больных с мар-
фаноподобным и элерсоподобным фенотипа-
ми ДСт [1].

Патология желудочно-кишечного тракта у 
детей с ДСт встречается в 70% случаев (чаще 
всего у пациентов с синдромом гипермобиль-
ности). Нарушение в структуре соединитель-
ной ткани приводит к возникновению диа-
фрагмальных грыж, птозам органов брюшной 
полости и почек, дивертикулам различных 
отделов кишечника, долихосигме, пролапсу 
прямой кишки и органов малого таза, полики-
стозу почек и т.д. [4, 8, 27].

ДСт часто сопровождается хронически-
ми гастритами и гастродуоденитами. одна-
ко по результатам исследований отмечается, 
что у подростков с ДСт инфекция H.pylori 
как причина хронического гастрита выявля-
ется существенно реже, чем у подростков 
без ДСт и в общей популяции больных хро-
ническим гастритом. Это может говорить о 
других, например, аутоиммунных механиз-
мах развития хронического гастрита у дан-
ной категории подростков или о возможно-
сти инфицирования этих пациентов только 
высокопатогенными штаммами микроба, 
что требует дальнейшего изучения [6, 7, 12, 
13, 27].

также ДСт часто сопровождаются нару-
шениями со стороны центральной и вегета-
тивной нервной системы, геморрагическими 
и тромботическими нарушениями в системе 
гемостаза, нарушениями системы иммунной 
защиты. Есть данные о высокой частоте диа-
гностики синдромов вторичного иммуноде-
фицита — аутоиммунного и аллергического 
[8, 14, 19, 21].

выводы 

У пациентов с ДСт отчетливо представле-
ны коморбидные состояния с вовлечением од-
новременно нескольких органов и систем; 
большое количество узких специалистов и их 
рекомендаций, которые не всегда совместимы 
между собой, говорят об отсутствии ком-
плексного подхода к терапии ДСт и влекут за 
собой возникновение осложнений, формиро-
вание инвалидности. отсутствие конкретных 
знаний практических врачей о клинических 

проявлениях ДСт, прогредиентного течения 
(на начальных этапах ДСт может проявляться 
моносимптомно или влиять на одну систему 
органов, но в дальнейшем в большинстве слу-
чаев затронет и остальные органы и систе-
мы — данный факт необходимо помнить для 
ранней диагностики нарушений и профилак-
тики возникновения осложнений). Некомпе-
тентность в использовании лабораторной и 
инструментальной диагностики  усугубляет 
ситуацию. Диагностика и лечение ДСт оста-
ется одним из сложнейших разделов педиа-
трии, представляя не только медицинскую, но 
и серьезную социальную проблему [4, 8, 10, 
14, 19, 21]. Возможности генно-молекуляр-
ных исследований для большей части населе-
ния России малодоступны. В связи с этим 
умение врача педиатра диагностировать ДСт, 
диспластические фенотипы, используя совре-
менные клинические, лабораторные и ин-
струментальные методы; консультации раз-
личных специалистов при коморбидных со-
стояниях, совместно согласуя план 
наблюдения пациента с определением прио-
ритетных патологических изменений со сто-
роны органов и систем; а также терапию и 
исключение полипрагмазии; поможет избе-
жать возникновения серьезных осложнений, 
инвалидизации пациентов, значительно улуч-
шить качество их жизни.
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