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Инфантильная форма остеопетроза (злокачественный остеопетроз) – самая тяжелая форма остеопетроза. Специфическая 
рентгенологическая картина при этом заболевании позволяет не только заподозрить, но и подтвердить диагноз. 
Нами были проанализированы данные 17 пациентов с инфантильной формой остеопетроза. У 13 из 17 пациентов была выявлена 
мутация с.807+5 G>A в гене TCIRG1 (наиболее часто встречаемая мутация остеопетроза у чувашей и марийцев). Рентгеноло-
гическое исследование было выполнено всем пациентам, при этом специфические признаки остеопетроза были описаны в 100 % 
случаев. В исследуемой группе у всех детей независимо от возраста при рентгенологическом исследовании отмечалось повышение 
рентгенологической плотности костей и ранняя оссификация. Детали рентгенологической картины в значительной степени 
различались в разных возрастных группах. 
Вероятнее всего, «чувашская» мутация обуславливает и более мягкое течение заболевания, чем другие варианты злокачественной 
формы остеопетроза. Продолжительность жизни без лечения может достигать 6–8 лет, что позволяет обнаружить рентге-
нологические признаки, ранее описанные только при взрослой (доброкачественной) форме остеопетроза.
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Infantile form of osteopetrosis (malignant osteopetrosis) is the most severe form of the disease. Specific radiological signs allow to suspect and 
confirm the diagnosis. 
We analyzed the data of 17 patients with infantile osteopetrosis. In 13 from 17 patients we detected с.807+5 G>A mutation in TCIRG1 gene 
(most commonly seen in Chuvash and Mari). In all patients X-ray examination was performed with specific osteopetrosis signs in 100 % of 
cases. Regardless of age increased bone density and early ossification in this group of children were described. Details of radiological picture 
were significantly differing in different age groups. 
Most probably «Chuvash» mutation causes a less severe disease than other types of malignant osteopetrosis. Without treatment patients can 
survive 6–8 years that can detect radiological signs previously described only in adult (benign) osteopetrosis. 

Key words: osteopetrosis, mutation, radiological examination, children

Введение
Инфантильная форма остеопетроза (злокачествен-

ный остеопетроз) – генетически детерминированное 
заболевание, характеризующееся неспособностью 
остеокластов осуществлять резорбцию костной ткани. 
На сегодняшний день описаны наиболее часто встре-
чаемые мутации, что делает возможным проведение 
пренатальной диагностики [1–5]. Клиническая пре-
зентация заболевания начинается в первые месяцы 
жизни. Развивается депрессия костно-мозгового кро-
ветворения, гепатоспленомегалия, неврологические 
нарушения, изменение формы черепа и лицевого ске-
лета [6–8]. При рентгенологическом исследовании 

выявляются патогномоничные признаки остеопетро-
за. Специфическая рентгенологическая картина поз-
воляет с высокой достоверностью предположить ос-
новной диагноз и оценить динамику развития 
осложнений заболевания [9, 10]. Скорость прогресси-
рования заболевания зависит от варианта генетичес-
кого нарушения. В большинстве случаев продолжи-
тельность жизни пациентов со злокачественной 
формой остеопетроза без лечения составляет 2–3 года. 
Тактика лечения нацелена на максимально быстрое 
проведение трансплантации гемопоэтических стволо-
вых клеток (ТГСК), до развития необратимых ослож-
нений [11, 12].
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В настоящей работе нами систематизированы рент-
генологические данные 17 пациентов с инфантильной 
формой остеопетроза различных возрастных групп 
(рис. 1).

Пациенты и методы
В исследуемую группу вошло 17 пациентов с ин-

фантильной формой остеопетроза, диагностированных 
в РДКБ Республики Чувашия (n = 10), РДКБ Респуб-
лики Марий Эл (n = 5), Федеральном научно-клини-
ческом центре детской гематологии, онкологии и им-
мунологии (n = 1), РДКБ Республики Бурятия (n = 1). 

Средний возраст больных составил 3,5 года 
(39,8 мес; от 6 месяцев до 7,5 лет). Мальчики состави-
ли 70,6 % (n = 12), а девочки – 29,4 % (n = 5). Средний 
возраст детей на момент установления диагноза соста-
вил 6,5 месяцев (от 1 до 20 месяцев). 

При оценке симптомов заболевания было установ-
лено, что преобладающими признаками были: гема-
тологические нарушения (n = 17), наличие гепато-
спленомегалии (n = 17), нарушения зрения (n = 17), 
гидроцефалия (n = 17). У большинства пациентов при-
сутствовало нарушение дыхания в виде периодических 
эпизодов апноэ, храпящего дыхания (n = 13). В 12 слу-
чаях отмечалось отставание психомоторного развития. 
Нарушение слуха к моменту диагностики наблюдалось 
только у 7 больных.

Четырнадцати пациентам из 17 было выполнено 
молекулярно-биологическое исследование ДНК 
на наличие мутации с.807+5 G>A в гене TCIRG1. В 13 
случаях была выявлена данная мутация, ответственная 
за развитие аутосомно-рецессивного остеопетроза сре-
ди чувашей и марийцев. У 1 ребенка азербайджанской 
национальности данная мутация обнаружена не была, 

но при молекулярно-генетическом анализе всего гена 
TCIRG1 методом секвенирования были выявлены 2 ра-
нее не описанные мутации в гомозиготной форме: 
c.479G>A и c.2415-1G>C, что подтвердило основной 
диагноз у этого пациента.

Рентгенологическое исследование было выполне-
но всем пациентам, при этом специфические призна-
ки остеопетроза были описаны в 100 % случаев.

Результаты
В описываемой группе у всех детей независимо от 

возраста при рентгенологическом исследовании отме-
чалось повышение рентгенологической плотности кос-
тей и ранняя оссификация. Детали рентгенологической 
картины при злокачественном остеопетрозе в значи-
тельной степени зависят от возраста пациента, что 
связано с врожденным характером заболевания. 

В первые месяцы жизни наибольшие изменения 
отмечались в костях с преобладанием губчатого 
вещест ва: основания черепа, позвоночника, ребер, 
верхних и нижних конечностей. У пациентов старше 
6 месяцев повышение рентгенологической плотности 
носило уже генерализованный характер (рис. 2). 

В 16 случаях из 17 определялся патогномоничный 
признак остеопетроза – двойной контур трубчатых 
костей, описываемый как «кость в кости» (рис. 3). У са-
мого старшего пациента (7,5 лет) четких признаков 
данного симптома не наблюдалось, что связано с пос-
тепенным разрастанием и перестройкой костной ткани. 

При оценке динамики развития рентгенологиче-
ской картины нам удалось отследить постепенное 
 сужение костномозгового канала, начиная с 3-месяч-
ного возраста вплоть до полного его закрытия 
к 2–3 годам жизни (рис. 4).

Повышенная плотность

 Ранняя оссификация

Кость внутри кости

Сужение  
костно-мозгового канала

Диффузный склероз

Трубчатые кости по типу 
«колбы Эрленмейера»

Позвоночник  
по типу «сэндвича»

Неоднородность  
костной ткани

Есть

Нет
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                                                             17

                                                             17

                                                             16                                                                           1

                                                             16                                                                           1
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Рис. 1. Частота встречаемости рентгенологических признаков инфантильной формы остеопетроза (n = 17) 
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Повышенная ломкость костей во многом может 
объясняться диффузным склерозом и нарушением стро-
ения балок остеоидов костной ткани, которые отме-
чались в 16 из 17 случаев. Частой находкой были не 
только очаги остеосклероза, но и патологические 
 переломы с разрастанием толстой костной мозоли 
в местах повреждения (рис. 5). Последнее объясняет-
ся отсутствием процесса резорбции и ремоделирова-
ния костной ткани в ходе регенерации. 

В губчатых костях: основания черепа, костей та-
за и в особенности позвоночника с большей часто-
той отмечались участки фокального склероза. В бо-
ковой проекции позвонки с фокальным склерозом 

Рис. 2. Рентгенография грудной клетки маль-
чика в возрасте 6 месяцев с остеопетрозом. 
Генерализованный характер поражения кост-
ной системы, повышение рентгенологической 
плотности костей

Рис. 3. Рентгенограмма нижних конечностей 
мальчика в возрасте 1 год с инфантильной фор-
мой остеопетроза. Признак «кость в кости», 
начало формирования «колб Эрленмейера»

Рис. 4. Рентгенография нижних конечностей 
мальчика в возрасте 1,5 лет с инфантильной 
формой остеопетроза. Сужение костномозго-
вого канала

выглядят как «два эллипсоида, нависающие друг над 
другом» и описываются как «симптом сэндвича» 
(рис. 6). Этот признак присутствовал у 8 из 17 паци-
ентов. 

В длинных трубчатых костях развитие костного 
склероза чаще про исходит от эпифизарного хряща 
в направлении к диафизу. В рентгенологическом 
изображении подобное развитие процесса выгляде-
ло в виде ряда чередующихся участков уплотнения 
и участков нормальной кости, расположенных па-
раллельно эпифизарной линии (рис. 7). В некоторых 
случаях определялась осевая слоистость с полосами 
различной ширины. 

Рис. 5. Рентгенография нижних конечностей 
мальчика в возрасте 1 год с инфантильной фор-
мой остеопетроза. Костная мозоль на месте 
перелома правой берцовой кости

 6. Рентгенография позвоночника мальчика 
в возрасте 1 год 9 месяцев с инфантильной 
формой остеопетроза. Позвоночник – «симп-
том сэндвича»

Рис. 7. Рентгенография нижних конечностей 
мальчика в возрасте 3 года 8 месяцев с инфан-
тильной формой остеопетроза. Костный скле-
роз от эпифизарного хряща к диафизу в виде 
чередующихся участков уплотнения и участки 
нормальной кости
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Изменение формы трубчатых костей по типу «кол-
бы Эрленмейера» было описано только при взрослой 
(доброкачественной) форме остеопетроза, презенти-
рующей не раньше подросткового возраста [6]. В на-
шем исследовании данный признак присутствовал 
более чем в половине случаев – у 9 пациентов из 17, 
у пациентов начиная с 2,5 лет, т. е. существенно рань-
ше подросткового возраста (рис. 8). 

Обсуждение 
Остеопетроз относят к группе орфанных (редких)

заболеваний. Частота встречаемости инфантильной 
(злокачественной) формы в общей популяции состав-
ляет 1 случай на 250 000 новорожденных (в эндемич-
ных зонах до 1 на 4000), встречаемость доброкачест-
венной формы 1 случай на 20 000 новорожденных 
[2, 5, 6].  Тяжесть течения, прогноз и подходы к лече-
нию прин ципиально отличаются в зависимости от 
формы остео петроза. Инфантильная (злокачествен-
ная) форма  наследуется по аутосомно-рецессивному 
типу, развивается с рождения, без лечения пациенты 
погибают в раннем возрасте [13, 14]. Взрослая (добро-
качественная) форма остеопетроза имеет аутосомно-
доминантный тип наследования, диагностируется 
в подростковом возрасте. Характерны менее выражен-
ные структурные изменения в костях, значительно 
более мягкое клиническое течение [6, 15]. Однако 

многие рентгенологические признаки, которые опи-
саны при доброкачественной форме, были нами най-
дены у пациентов со злокачественной формой в воз-
расте старше 2–3 лет. 

В подавляющем большинстве случаев (n = 13)в ис-
следуемой группе заболевание было обусловлено на-
иболее часто встречаемой («чувашской») мутацией 
гена TCIRG1 – с.807+5 G>A. Трем пациентам генети-
ческое исследование не проводилось, однако все трое 
по национальности чуваши. Один ребенок азербай-
джанской национальности 1 года 3 месяцев имел дру-
гую мутацию. В связи с тем, что ТГСК вошедшим в эту 
группу пациентам не проводилась, нам удалось про-
следить развитие заболевания до поздних стадий. Ве-
роятнее всего, «чувашская» мутация приводит к более 
мягкому течению заболевания, чем при других вари-
антах злокачественной формы остеопетроза. Продол-
жительность жизни без лечения может достигать 
6–8 лет, что позволяет обнаружить рентгенологиче-
ские признаки, ранее описанные только при взрослой 
форме остео петроза. Атрофия зрительных нервов 
у этих больных наступала примерно к двум годам жиз-
ни, т. е. позже «стандартной» инфантильной формы 
заболевания. 

Из-за отсутствия резорбции происходит разрас-
тание костной ткани в сторону костного канала 
[16, 17], что рентгенологически видно с одной сторо-
ны, как сужение его просвета, а с другой стороны, 
виден второй, «внутренний» контур кости (признак 
«кость внутри кости»). Подтверждением данного 
предположения может служить то, что, по нашим на-
блюдениям, с возрастом к моменту полной облите-
рации костного мозга этот признак становится менее 
выраженным, а вещество кости становится однород-
ным и компактным. В ходе естественной прогрессии 
заболевания процесс разрастания начинает затраги-
вать в большей степени диафизы костей, постепенно 
формируя форму «колбы Эрленмейера». Эти этапы 
развития занимают около 5–7 лет. У детей, прошед-
ших ТГСК, процесс резорбции восстановлен, поэто-
му дальнейшего патологического разрастания кост-
ной ткани не происходит [18, 19]. 

Таким образом, в зависимости от возраста паци-
ента и формы заболевания рентгенологическая карти-
на остеопетроза значительно отличается. При этом 
нам удалось показать, что у всех детей независимо от 
возраста при рентгенологическом исследовании отме-
чаются патогномоничные признаки остеопетроза: 
 повышение рентгенологической плотности костей 
и ранняя оссификация. Подобная специфическая рент-
генологическая картина позволяет не только заподоз-
рить, но и подтвердить диагноз. 

Рис. 8. Рентгенография нижних конечностей мальчика в возрасте 
6 лет с инфантильной формой остеопетроза (слева). Длинные труб-
чатые кости по типу «колбы Эрленмейера» (справа)
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