
58	 “Ïðîáëåìè îñòåîëîã³¿”

Короткі повідомлення

Історично прийнято відносити патоло-
гічну ламкість кісток (ПЛК) до однієї з ге-
нералізованих форм недосконалого ос-
теогенезу (НО), під яким розуміють гру-
пу диспластичних захворювань із сис-
темною вадою диференційованої сполуч-
ної тканини, а саме кісткової, яка харак-
теризується вродженою недостатністю ме-
зенхіми, складними процесами порушен-
ня метаболізму кістки, її ремоделювання 
та структурно-функціонального стану, змі-
нами нормальної рівноваги між процеса-
ми кісткоутворення й остеорезорбції, неві-
рним формуванням кісток, розвитком осте-
опорозу чи остеосклерозу кісток та, як на-
слідок, їх підвищеною ламкістю. ПЛК - це 
різновид НО, при якому в кістці переважа-
ють процеси остеорезорбції над процесами 
кісткоутворення, він є найбільш розповсю-
дженим: 1-7,2:10000-1:20000 новонародже-
них (H.W. Lehmann, 2000). 

На сьогоднішній день чітко встановлена 
етіологія ПЛК – рзноманітні мутації генів, 
які кодують колаген I типу, призводять до 
порушення формування колагенових воло-
кон, їх мінералізації, створення кристалів 
гідроксиапатиту, внаслідок цих процесів 
формується механічно неповноцінна кістка, 
що проявляється її патологічною ламкістю. 
Сучасні дослідники віднесли ПЛК до гру-
пи спадкових колагенопатій (Т.И. Кадури-
на, 2009), що не протирічить, на нашу дум-
ку, розумінню її як однієї з форм НО.

Незважаючи на те, що ПЛК має різно-
манітні клінічні прояви, «візитною карт-
кою» цього захворювання є остеопороз, зу-
мовлений глибокими порушеннями мікро-
архітектоніки кісткової тканини, знижен-
ням кісткової щільності, що призводить до 
виникнення численних низькоенергетич-
них переломів, які є основною клінічною 
ознакою захворювання. Внаслідок синтезу 
дефектного колагену остеобласти у хворих 

на ПЛК продукують значно менше кістко-
вого матриксу. Змінюється баланс між ре-
зорбцією та формуванням кістки в бік пе-
реваги першої, хоча в нормі під час рос-
ту дитини переважає формування кістко-
вої тканини, що, у свою чергу, призводить 
до збільшення об’єму та міцності кістко-
вих трабекул. Спроби хірургічного лікуван-
ня деформацій при НО використовувались 
давно. Однак тяжкість стану хворих, їх різ-
ке відставання у фізичному розвитку, гли-
бокі зміни структури кісткової тканини об-
межували покази до оперативного лікуван-
ня та погіршували його результати.

Актуальність роботи обумовлена про-
блемами, що стосуються лікування ПЛК, 
відсутністю патогенетично обумовлено-
го медикаментозного лікування, великою 
кількістю патологічних переломів та де-
формацій кінцівок, тяжкими екстраскелет-
ними проявами захворювання, незадовіль-
ними результатами хірургічного лікуван-
ня та недосконалістю сучасних технологій 
і методів, що застосовуються при хірургіч-
ному лікуванні цієї патології.

Метою нашого дослідження була роз-
робка схем та режиму дозування препара-
тів, що поліпшують стан кісткової ткани-
ни  при ПЛК шляхом антирезорбтивної дії 
або стимуляції кісткоутворення з подаль-
шою хірургічною корекцією наявних де-
формацій.

Для розробки оптимальної медикамен-
тозної терапії нами проводилось спосте-
реження за 29 хворими на вроджену лам-
кість кісток віком від 5 до 16 років. Засто-
совувались рентгенологічний, біохімічний 
та денситометричний методи дослідження. 
Стан кісткової тканини в динаміці дослі-
джували з використанням рентгенівської 
денситометрії поперекового відділу хребта 
та проксимального відділу стегнової кістки 
(рентгенденситометр «Prodigy»). Визначав-
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ся рівень кальцію (Са), фосфору (Р), луж-
ної фосфатази в сироватці крові, рівень Са 
й Р у сечі. У 4-х хворих проведене дослі-
дження маркерів кісткового обміну: β-Cross 
Laps, total P1NP, Osteocalcin на аналізато-
рі “Roche». Проводилось рентгенометрич-
не дослідження: остеопоротичний індекс та 
індекс Barnet-Nordin, які були відповідно 
0,43–0,51 та 0,27–0,37. Показники рівня Са 
та Р сироватки крові були в межах віко-
вої норми, в 9 випадках рівень Са пере-
вищував норму, а рівень лужної фосфата-
зи крові значно перевищував норму в усіх 
хворих. Денситометричні показники в усіх 
хворих вказували на тяжкий остеопороз 
(Z-критерій у межах від -2,9 до -4,9 SD). 
Стан опорно-рухової системи дітей оціню-
вався на тлі лікування за частотою перело-
мів, руховою активністю до та після прове-
деної терапії, ступенем  больового синдро-
му та його динамікою на тлі лікування. 

Хоча на сьогодні відомо, що в лікуван-
ні остеопорозу препарати Са не відіграють 
самостійної ролі, однак практично жод-
на  антиостеопоротична програма не пла-
нується без призначення солей кальцію. Це 
зумовлено як гіпокальціємічною дією біль-
шості антирезорбентів, так і можливим по-
рушенням мінералізації кісткової ткани-
ни при застосуванні деяких стимуляторів 
кісткоутворення. Відомо, що проліферація 
та диференціювання остеобластів та осте-
окластів, синтез специфічних білків, фер-
ментів, мінеральний обмін кістки регулю-
ється в першу чергу активними метаболі-
тами вітаміну D3, вони зменшують резорб-
цію кісткової тканини, сприяють мобіліза-
ції Са в кістку. При цьому стимулюється 
кишкова та ниркова реабсорбція Са, в ре-
зультаті підсилюється мінералізація кіст-
кової тканини та стимулюється кісткоутво-
рення.

Всім хворим ми призначали препара-
ти вітаміну D (оксидевит, алфакальцидол, 
альфафоркал) у поєднанні із препарата-
ми кальцію: остеогенон по 1 капс 2 рази на 
добу або кальцемін по 1-2 таб на добу. 

Серед сучасних антирезорбтивних пре-
паратів у дітей застосовуються тільки міа-
кальльцик та один з бісфосфонатів – гене-
рик памідронової кислоти «Паміред». Ан-
тирезорбтивна ефективність міакальци-

ку достатньо висока, при інтраназальному 
введенні майже відсутня побічна дія, але 
препарати кальцитоніну мають коротко-
строкову дію в зв’язку зі швидким руйну-
ванням гормону. Кальцитонін лише інгібує 
остеокласти й потребує повторного введен-
ня, тому що перерва в застосуванні при-
зводить до відновлення  активності при-
гнічених остеокластів, втрати ефекту. Біс-
фосфонати незворотньо руйнують актив-
ні остеокласти, пригнічують міграцію попе-
редників остеокластів у кісткову тканину 
та забезпечують стабільне підвищення мі-
неральної щільності кісткової тканини, зо-
крема «Паміред», зв’язуючись із криста-
лами фосфату кальцію (гідроксиапатитом), 
інгібує розчинення останнього. Тобто він не 
викликає порушень мінералізації кісткової 
тканини й надмірного пригнічення  кістко-
вого моделювання.

Умовою призначення міакальцику та 
«Паміреду» був рівень Са сироватки вище 
2,3 моль/л. Міакальцик був застосований у 
10 хворих – двом хворим міакальцик вво-
дився інтраназально в поєднанні з остео-
геноном у віковій дозі. «Паміред» застосо-
вувався в 16 хворих у дозі 30-60-90 мг за-
лежно від віку шляхом разових в/венних 
інфузій кожні 3 міс. на тлі обов’язкового 
призначення препаратів Са в дозі 500-1000 
мг/добу. В 9 випадках було виконано 4 ін-
фузії, в 6 випадках – 3. Основним крите-
рієм ефективності проведеного лікування 
було покращення рентгенденситометрич-
них показників. Застосування  міакальци-
ку в поєднанні з остеогеноном за нашими 
даними достатньо ефективне - відзначене 
покращення показників щільності кістко-
вої тканини в динаміці через 12-18 міс. на 
0,064±0,014 г/см2. Поєднання міакальцику 
з альфакальцидолом (стимулятор колаге-
ну І типу) в 4 хворих дозволило збільшити 
щільність кісткової тканини в ті ж строки 
на 0,071±0,011 г/см2 (р<0,01), зменшилась 
частота переломів. При застосуванні «Па-
міреду» вже через 3 міс після першого вве-
дення було відзначене покращення показ-
ників щільності кісткової тканини в серед-
ньому на 0,032±0,012 г/см2 та Z-показника 
на 0,2-0,4, а після 4-х інфузій (12 міс від 
початку лікування) щільність кісткової 
тканини зростала на 0,097±0,012 г/см2. У 
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3-х із 4-х обстежуваних хворих уже піс-
ля першої інфузії паміреду спостерігалось 
зниження рівня кісткових маркерів, у пер-
шу чергу - β-Cross Laps (маркеру резорбції 
кістки). Після проведення  чотирьох інфу-
зій надалі хворих переводили на лікування 
міакальциком у зв’язку з небажаним три-
валим призначенням бісфосфонатів у ди-
тячому віці. В усіх хворих цієї групи зна-
чно покращилась рентгенологічна картина, 
в 9 випадках припинились патологічні пе-
реломи, а в 5 тяжких випадках значно ско-
ротилась їх кількість (констатовано по од-
ному перелому), що дозволило перевести 
хворих у вертикальне положення та ста-
вити питання про проведення хірургічних 
втручань на кістках із застосуванням ме-
талевих конструкцій. 

У зв’язку із вищевикладенним, нами 
вперше на теренах колишнього СРСР за-
стосований у 5 хворих при лікуванні па-
тологічного перелому стегна та виконанні 
коригуючої остеотомії стегна при варусній 
деформації для МОС телескопічний інтра-
медулярний стрижень, який «росте». Дана 
конструкція передбачає проходження дис-
тальної зони росту стегнової кістки. Спо-
стереження за оперованими пацієнтами в 
динаміці через рік після операції не вия-
вило негативних наслідків застосування 
стрижня, який «росте»: ріст стегнової кіст-
ки в довжину здійснювався нормально, в 
оперованих пацієнтів були відсутні пато-
логічні переломи та розвиток деформацій 
стегнової кістки.

Таким чином на тлі терапії, що прово-
дилась, в усіх хворих відзначена позитивна 
клінічна динаміка, яка проявлялась у зни-
женні частоти переломів у 2-3 рази, змен-
шенні або зникненні больового синдрому, 
наростанні рухової активності. Клінічні по-
казники підтверджували дані об’єктивного 
дослідження (рентгенівська денситометрія). 
За нашими даними «Паміред» з подальшим 

призначенням міакальцику в поєднанні з 
остеогеноном можуть бути з успіхом засто-
совані в дітей з недосконалим остеогене-
зом, а застосування конструкцій, що «рос-
туть», при хірургічному лікуванні дозволяє 
попередити виникнення патологічних пере-
ломів та рецедив деформацій кісток. 
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