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Поводом для данного сообщения явилась крайняя ред-

кость такой атипичной формы деструктивного мастоидита, 

как зигоматицит. КТ височных костей позволила установить 

распространенность патологического процесса, визуализиро-

вать область деструктивных изменений и выбрать необходи-

мый объем оперативного вмешательства.
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Zygomatic abscess is a very rare complication of acute suppurative otitis media. 
In the present case, this complication was concurrent with the development of 
osteomyelitis of the zygomatic process of the temporal bone. 
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Описан случай беременности у пациентки с несовершенным остеогене-

зом (НО). Как отечественной, так и зарубежной медициной данное стра-

дание признается противопоказанием к вынашиванию беременности в 

связи с высоким риском осложнений у матери и плода. Приведены дан-

ные о современных методах лечения НО с использованием препаратов, 

подавляющих резорбцию костной ткани. Отмечено, что их применение у 

женщин детородного возраста должно рассматриваться в аспекте пре-

гравидарной подготовки; даже в случае их отмены во время беремен-

ности они способствуют улучшению перинатального исхода, внутриу-

тробной консолидации возникших переломов. Данный вывод сделан на 

основании предыдущего клинического наблюдения. Подлежит изучению 

безопасность применения бифосфанатов, терипаратида, деносумаба 

и ранелата стронция во время беременности у пациенток с НО, а воз-

можно – и в период лактации.

Ключевые слова: гинекология, беременность, несовершенный остеогенез, 

лечение.

из практики

Несовершенный остеогенез (НО) (osteogenesis imperfecta) 

или болезнь ломких костей (brittle bone disease) пред-

ставляет собой орфанное заболевание: 1 случай на 15–20 

тыс. населения [1]. В основе заболевания лежит первичный 

дефект белкового матрикса костей и соединительной ткани, 

обусловливающий остеопению. Основными признаками за-

болевания являются хрупкость костной ткани и высокий 

риск переломов костей. Пациенты характеризуются невысо-

ким ростом, причиной которого являются компрессионные 

переломы позвоночника, его сколиоз. Отмечаются треуголь-

ная конфигурация лица (большой свод нёба, недоразвитые 

челюсти), деформация черепа и снижение слуха. Уменьше-

ние содержания коллагена, приводящее к видимой пигмен-

тации сосудистой оболочки глаз, обусловливает голубой 

цвет склер. 

Молекулярной основой заболевания является наслед-

ственнообусловленный синтез аномального коллагена 1-го 

типа. Коллаген 1-го типа имеет структуру тройной спи-

рали, в состав которой входят две α
1
-цепи и одна α

2
-цепь; 

α
1
-цепь контролируется геном COL1A1 в 17-й хромосоме, а 

α
2
-цепь – геном COL1A2 в 7-й хромосоме. Любые аутосомно-

доминантные мутации этих 2 генов ведут к синтезу аномаль-

ного коллагена 1-го типа.

В 2004 г. F. Rauch и F. Glorieux описали пациентов с НО 

без генетических модификаций указанных генов [2], а в 2006 г. 
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A. Barnes и соавт. привели случай аутосомно-рецессивной му-

тации, также не имеющей связи с этими генами [3]. Выявлены 

Х-сцепленные мутации, являющиеся основой 6–8% случаев 

НО и приводящие к изменению проколлагена, нарушению 

созреванию нитей фибрина, а также – к патологии формиро-

вания костей и их минерализации [4]. Кроме того, в патогенез 

НО могут вовлекаться нарушения синтеза хрящеассоцииро-

ванного протеина (CRTAP), циклофилина и ряда других суб-

станций [5, 6].

Таким образом, учитывая множественность генов, вовле-

ченных в патогенез НО, классификация заболевания, осно-

ванная на этом принципе, не имеет клинического значения. 

Клинически выделяют 8 подгрупп; наиболее часто встречают-

ся подгруппы I–IV [1]. 

В журнале «Альманах клинической медицины» (№37, 

2015) нами было опубликовано наблюдение, касающееся ве-

дения беременности и родов, а также особенностей анесте-

зиологического пособия у пациентки с НО, не принимающей 

до беременности бифосфанаты (БФ) [7]. Пациентка ранее по-

лучала препараты кальция, витамин D
3
. Оперативные роды у 

беременной ростом 130 см (рис. 1), со сколиозом позвоноч-

ника II–III степени, состоянием после 3 операций по поводу 

переломов бедренных костей закончились рождением живой 

доношенной девочки массой 2520 г с внутриутробным пере-

ломом левого бедра.

Приводим клиническое наблюдение с последующим ана-

лизом патогенетических методов лечения НО в порядке пре-

гравидарной подготовки. 

Больная М., 33 лет (рис. 2), поступила для подго-

товки к родам и родоразрешения в МОНИИАГ 22.11.16 

с диагнозом: беременность 37–38 нед; тазовое пред-

лежание; НО 1-го типа; аутосомно-доминантный по-

ясничный сколиоз II–III степени; кососуженный таз; 

врожденный порок развития плода: НО (скелетная 

дисплазия, внутриутробный перелом левой бедренной 

кости).

В возрасте 6 лет пациентка перенесла винтоо-

бразный перелом проксимального метафиза левой 

бедренной кости, в 2002 г. – перелом левой коленной 

чашечки, в 2006 г. – правого запястья, в 1985, 2008 

и 2012 г. – переломы позвоночника Th
IV

–Th
XI

, L
I
, L

II
. 

Рентгенологически определяются компрессионные 

переломы позвоночника с исходом в клиновидную де-

формацию.

С 2012 г. получает бивалос и ризендрос, с этого вре-

мени переломов не отмечает. В связи с наступлением 

беременности прием препаратов прекратила.

Настоящая беременность – первая, наступи-

ла спонтанно. Наблюдалась в женской консульта-

ции с 7 нед беременности. При проведении скрининга 

в I триместре беременности патологии плода не выяв-

лено. В 23 нед при УЗИ у плода обнаружен внутриутроб-

ный перелом левой бедренной кости. В III триместре 

беременности у женщины наблюдались отеки, патоло-

гическая прибавка массы тела.

Объективно: состояние удовлетворительное, жа-

лоб нет, рост средний – 160 см, масса тела – 77 кг; 

макроцефалия; череп треугольной формы, нижняя че-

люсть недоразвита; склеры голубого оттенка; наруше-

ние осанки (ходит, опираясь на трость); выраженное 

плоскостопие. В легких с обеих сторон дыхание везику-

лярное, хрипов нет. Частота дыхания – 16 в минуту. 

Тоны сердца громкие, ритмичные, шумов нет. Частота 

сердечных сокращений – 72 в минуту, АД – 110/70 мм 

рт. ст.

Клинический и биохимический анализы крови, ана-

лиз мочи, ЭКГ – без патологии.

Консультирована генетиком. Отмечена спорадиче-

ская форма заболевания (мать и отец здоровы).

УЗИ плода: предполагаемая масса тела – 2800–

3000 г, визуализация левых конечностей затруднена в 

связи с положением плода; определяются кампомиелия 

левой бедренной кости, непропорциональные размеры 

длинных трубчатых костей, незначительное снижение 

эхогенности костной массы. Плацента – по передней 

стенке матки.

В связи с тяжелой врожденной патологией кост-

ной ткани роды через естественные родовые пути со-

пряжены с высоким риском травматизации матери и 

плода. Было решено родоразрешить пациентку путем 

кесарева сечения в плановом порядке при доношенной 

беременности.

Была родоразрешена 29.11.16 в срок 38 нед бе-

ременности. С целью бережного извлечения плода 

выполнено нижнесрединное чревосечение. Так как 

плацента располагалась на передней стенке матки, 

кесарево сечение произведено в нижнем маточном сег-

менте поперечным разрезом по Дерфлеру. Учитывая 

многочисленные переломы позвоночника в анамнезе, 

применялась общая анестезия с искусственной вен-

тиляцией легких по стандартной схеме. Для исклю-

чения переразгибания в шейном отделе позвоночника 

во время интубации трахеи использовано улучшенное 

положение Джексона с применением ларингоскопа 

Makintosh-flex.

Извлечена живая доношенная девочка с массой 

тела 3130 г, длина тела – 49 см. Оценка по шкале Ап-

гар – 5 и 7 баллов. Дыхательных и гемодинамических 

нарушений не отмечалось. В неврологическом стату-Рис. 1. Больная Р., 26 лет Рис. 2. Больная М., 33 лет
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се – синдром угнетения центральной нервной систе-

мы без очаговой неврологической симптоматики. При 

рождении обращало на себя внимание вынужденное 

положение левой нижней конечности, которая была 

приведена к туловищу и согнута в коленном суставе. 

Отмечалось ограничение объема активных движений. 

В 1-е сутки жизни ребенку проведено рентгеноло-

гическое обследование, при котором диагностиро-

ваны консолидированные переломы левого бедра, ІХ 

и Х ребер. При исследовании тазобедренных суста-

вов выявлены эхо-признаки незрелости: справа – 

типа 1В, слева – 2А. Ребенок был консультирован 

травматологом-ортопедом и генетиком. Заключе-

ние: сросшийся перелом ІХ и Х ребер слева; варусная 

деформация левого бедра; НО 1-го типа. На фоне по-

синдромной инфузионной терапии состояние ребенка 

нормализовалось. У пациентки послеоперационный 

период протекал без осложнений. Выписана домой 

с ребенком в удовлетворительном состоянии на 6-е 

сутки после операции.

Мультидисциплинарный подход к лечению НО позволя-

ет существенно улучшить качество жизни пациентов. Лечение 

включает в себя применение физиотерапевтических методов, 

лекарственных препаратов, а при необходимости – ортопеди-

ческую помощь.

Традиционно используются препараты витамина D
3
 и 

кальция. Наиболее широко при умеренных или выраженных 

симптомах НО в детском и подростковом возрасте исполь-

зуются БФ, а препаратами выбора являются алендронат и 

ризендронат (ризендрос). БФ, назначаемые не только при 

НО, но и при остеопорозе другой этиологии, болезни Пед-

жета, злокачественной гиперкальциемии, метастатических 

переломах костей, являются синтетическими аналогами 

естественных пирофосфатов, устойчивых к действию соб-

ственных ферментов организма. Они составляют костный 

матрикс, ингибируют резорбцию костной ткани остео-

кластами, а также, возможно, увеличивают минеральную 

плотность костной ткани (МПКТ). Механизм, с помощью 

которого они подавляют костную резорбцию, до конца не 

выяснен. Показанием к использованию БФ у детей старшего 

возраста являются >3 переломов одновременно или >2 пере-

ломов за год в сочетании с T-критерием при рентгеновской 

денситометрии <-2 SD [8]. Продолжительность лечения у 

детей вызывает споры, так как лучший эффект (увеличение 

плотности костной ткани на 72%) отмечается лишь в течение 

5,5 года терапии, а в дальнейшем этот показатель увеличива-

ется только на 24% [9].

Вызывает интерес совместное использование эстроге-

нов и БФ неридроната при лечении НО у детей. Такая те-

рапия дает существенно лучший эффект, чем монотерапия 

БФ [10].

Из серьезных побочных эффектов длительного приема 

БФ следует отметить некроз костной ткани челюстей, а также 

так называемые атипичные переломы бедренной кости, при-

чина которых до конца неясна [11–13].

До начала терапии БФ рекомендуется максимально уве-

личить поступление в организм кальция и витамина D
3
, так 

как их высокая концентрация необходима для достижения 

лучшего терапевтического эффекта [14].

Как отечественная, так и зарубежная медицина считают 

НО противопоказанием к беременности [15, 16], однако ряд 

авторов рекомендуют выбор индивидуальных схем наблюде-

ния лишь при 2-м (фатальном) типе НО [5]. В последние годы 

подход к беременности и родоразрешению таких пациенток 

стал существенно более оптимистичным [17].

Уникальность фармакокинетики БФ, а также частота их 

использования и увеличение числа женщин репродуктивно-

го возраста делают актуальным вопросы о их безопасности 

во время беременности и лактации. Препараты этой группы 

проходят через плацентарный барьер, а эксперименты на жи-

вотных свидетельствовали о их неблагоприятном воздействии 

на плод, хотя используемые дозировки превышали таковые 

у человека [18]. I. Stathopoulos и соавт. (2011) проанализиро-

вали течение родов и беременности, а также перинатальный 

прогноз у 78 беременных, получавших БФ до или во время 

беременности, в том числе у 7 – и во время лактации. Серьез-

ных побочных эффектов как со стороны матери, так и плода 

не выявлено. Отмечено несколько случаев преждевременных 

родов, синдрома задержки роста плода и преходящей гипо-

кальциемии у новорожденного [18].

В 2009 г. S. Levy и соавт. опубликовали результаты мно-

гоцентрового проспективного когортного исследования о 

безопасности приема БФ во время беременности. В иссле-

дование была включена 21 женщина, получавшая БФ ме-

нее чем за 3 мес до беременности или во время нее, а также 

21 пациентка без факторов тератогенности. Первичной 

конечной точкой являлись врожденные дефекты плода, а 

вторичной – другие исходы беременности, например вы-

кидыши. У женщин, получавших БФ, отмечено 18 живо-

рождений, 2 спонтанных аборта и 1 терапевтический аборт. 

Значимых различий между группами по этим и другим ана-

лизируемым показателям не выявлено. У ребенка одной 

из пациенток, получавших БФ, определен синдром Апера 

(врожденная аномалия развития черепа, сочетающаяся с 

отклонением от нормы развития кистей рук) [19]. Авторы 

считают, что применение БФ в порядке прегравидарной 

подготовки и в I триместре беременности не представляет 

опасности для плода.

Новая терапевтическая тактика лечения НО предусма-

тривает применение терипаратида (рекомбинантного чело-

веческого паратиреоидного гормона – ПТГ) и деносумаба, 

снижающего активность остеокластов путем уменьшения их 

числа.

Основным механизмом действия эндогенного ПТГ при 

регуляции кальциевого и фосфорного метаболизма в костях 

и почках является стимуляция формирования костной ткани 

путем преимущественного усиления активности остеобла-

стов по отношению к активности остеокластов. Биологиче-

ское действие ПТГ осуществляется вследствие связывания со 

специфическими рецепторами на поверхности клеток, кото-

рые являются аналогичными и для терипаратида. Препарат 

способствует формированию молодой костной ткани, а сфор-

мированная костная ткань имеет нормальное строение (без 

образования ретикулофиброзной костной ткани и фиброза 

костного мозга).

Лечение в течение 18 мес взрослого пациента c НО 1-го 

типа терипаратидом сопровождалось увеличением МПКТ 

и уровня других маркеров формирования костной ткани 

[20], что позже было подтверждено результатами двойного 

слепого плацебоконтролируемого исследования [21]. Кро-

ме того, терипаратид рассматривается как препарат, спо-

собный снизить неблагоприятное действие БФ на костную 

ткань [22].

Деносумаб – новый антирезорбтивный препарат для 

лечения НО 6-го типа, устойчивого к терапии БФ [23]. Этот 

тип НО связан с мутацией гена SERPINF1, кодирующего пиг-
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мент эпителийзависимого фактора (ЭЗФ). При изменении в 

результате мутации структуры гена ЭЗФ в крови отсутствует. 

В свою очередь, ЭЗФ ингибирует дифференциацию остеокла-

стов и, следовательно, резорбцию кости через так называемый 

рецептор-активатор ядерного траскрипционного каппа-В-

фактора (NF-κB) – RANKL (Receptor activator of nuclear factor 

kappa-B ligand), являющийся мембранным белком семейства 

факторов некроза опухоли и лигандом для рецепторов при-

родного антагониста RANKL – остеопротегерина (ORG) и 

RANK [24]. Отношение RANKL/ORG по-разному регулиру-

ется в физиологических и патологических условиях, а с на-

рушениями баланса в системе RANK/RANKL/ORG связаны 

многие патологические процессы, характеризующиеся как 

нарушения ремоделирования костной ткани – остеопороз, 

артрит и др.

RANKL является ключевым фактором дифференциров-

ки и активации остеокластов – клеток, которые обеспечи-

вают резорбцию костной ткани [25]. Кроме этого, RANKL 

участвует в регуляции иммунитета. Белок экспрессируется на 

Т-хелперах и вовлечен в созревание и выживание дендритных 

клеток. Активация Т-лимфоцитов приводит к индукции экс-

прессии цитокина, повышению остеокластогенеза и потере 

костной ткани.

Деносумаб – моноклональное антитело, блокирующее 

RANKL, ингибирующее образование остеокластов, деграда-

цию костной ткани и увеличивающее массу. Получены пер-

вые обнадеживающие результаты лечения детей с НО 6-го 

типа, в том числе – в проспективном исследовании 2016 г. 

[26, 27].

Кроме препарата розендрос, пациентка М. получала би-

валос, являющийся ранелатом стронция, стимулирующим 

репликацию предшественников остеобластов, синтез кол-

лагена в культуре костных клеток, а также уменьшающим 

резорбцию костной ткани путем подавления дифференци-

ровки остеокластов и их резорбтивной активности. Препа-

рат применяется в основном для лечения постменопаузаль-

ного остеопороза [28], однако в последние годы появились 

сообщения (пока – являющиеся только результатом экспе-

риментов) об успешном его применении при лечении НО 

[29]. Тем не менее данный препарат пациентка М. получала 

с 2012 г.

Инновационные методики, включающие в себя транс-

плантацию мезенхимальных стволовых клеток [30], а также 

костного мозга, находятся в процессе изучения [31].

Таким образом, современные походы к дифференциро-

ванному лечению НО позволяют не только улучшить качество 

жизни пациентов, но и подавить резорбцию костной ткани, 

увеличить ее плотность. Длительное лечение девочек с НО со-

временными препаратами, разными путями подавляющими 

резорбцию костной ткани, должно рассматриваться как эле-

мент прегравидарной подготовки, а такое их использование 

даже в случае отмены во время беременности способствует 

лучшему перинатальному исходу и внутриутробной консоли-

дации возникших переломов. Актуально дальнейшее изуче-

ние безопасности применения БФ, терипаратида, деносумаба 

и ранелата стронция во время беременности, а возможно – и 

в период лактации.
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OSTEOGENESIS IMPERFECTA TREATMENT AS AN ELEMENT OF PREGRAVID 
PREPARATION 
Professor S. Mravyan, MD; S. Novikova, MD; I. Shuginin, MD; E. Upryamova; 
N. Biryukova; I. Bocharova, MD 
Moscow Regional Research Institute of Obstetrics and Gynecology, Moscow

The paper describes a case of pregnancy in a patient with osteogenesis 
imperfecta (OI). Both Russian and foreign medicine recognizes this disorder 
as a contraindication to pregnancy due to the high risk of maternal and fetal 
complications. The paper gives data on current treatments for OI with drugs 
that inhibit bone resorption. It is noted that their use in women of childbearing 
age should be considered as an element of pregravid preparation; even in case 
of their discontinuation during pregnancy, they contribute to the improvement 
a perinatal outcome and to the intrauterine consolidation of resulting fractures. 
This conclusion is based on a previous clinical observation. The safety of using 
bisphosphonates, teriparatide, denosumab, and strontium ranelate in patients 
during pregnancy and, possibly, lactation is to be investigated.
Key words: gynecology, pregnancy, osteogenesis imperfecta, treatment.
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В работе описывается математический индекс оценки риска развития ге-

моррагических форм рожи как один из точных методов раннего (в 1–2-е 

сутки) прогноза степени тяжести заболевания. 
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из практики

Рожа – заболевание стрептококковой этиологии, которое 

протекает в острой и рецидивирующей форме, характери-

зуется очаговым серозным или серозно-геморрагическим 

воспалением кожи и слизистых оболочек; сопровождается 

общетоксическими проявлениями и лихорадкой. Многие ав-

торы описывают часто рецидивирующую и повторную рожу 

нижних конечностей (НК), ассоциированную с наличием 

фоновой соматической патологии: ожирением, сахарным 

диабетом (СД) типа 2, варикозной болезнью вен с хрониче-

ской венозной недостаточностью, грибковой инфекцией 

гладкой кожи стоп и ногтей [1–6].

С учетом важности в развитии этого заболевания общих 

и местных факторов предрасположенности большинство 

исследователей придерживаются устоявшейся точки зре-

ния, согласно которой клиническая форма рожи (эритема-

тозная – ЭР, эритематозно-буллезная – ЭБ, эритематозно-

геморрагическая – ЭГ и буллезно-геморрагическая – БГ) 

определяется инфекционно-аллергическим механизмом вос-

паления. В последние годы увеличивается доля наиболее тя-

желых – геморрагических форм рожи, особенно у больных с 

сопутствующей соматической патологией. Развитие гемор-

рагического синдрома сопровождается повышением риска 

осложнений и затягиванием сроков реконвалесценции [2, 

5–9].

Многие исследователи считают, что инфекционный про-

цесс увеличивает вероятность тромботических событий, а ге-

моррагический синдром чаще развивается на фоне изменен-

ного состояния клеточного звена гемостаза у больных рожей 

[3, 5, 7–9]. Указывают также на снижение уровня нитратов и 

нитритов в остром периоде БГ рожи как на предиктор после-

дующей хронизации инфекционного воспаления и замедле-

ние сроков репарации тканей [10].

Наблюдаемая клиницистами первичная картина рожи в 

виде локального отека и горячей на ощупь эритемы с четки-

ми границами в дальнейшем может быстро трансформиро-

ваться в обширную буллезно-эрозивную поверхность. Ме-




