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РЕФЕРАТ
В статье представлен обзор литературы и клиническое наблюдение пациентки с редко встречающимся и, как прави-
ло, наследственно обусловленным так называемым синдромом «голубых склер» (СГС), или Лобштейна – Ван-дер-Хо-
ве. Как известно, характерную триаду данного синдрома составляют проявляющиеся во младенчестве, помимо син-
дрома «голубых склер», такие симптомы как патология костной системы и тугоухость. Несмотря на характерные кли-
нические симптомы, затруднение с диагностикой может вызывать неполное, а также позднее проявление клиниче-
ских симптомов, составляющих СГС, в частности, у пациентов во взрослом состоянии. Авторы делают акцент на ас-
социацию имеющегося у пациентки глаукомного процесса и данного синдрома и подтверждают факт рефрактерно-
сти глаукомы при СГС, которая потребовала максимальной гипотензивной терапии и последующей радикальной но-
жевой хирургии. К сожалению, на сегодняшний момент пока не существует эффективного лечения многих инвалиди-
зирующих генетических заболеваний, в частности, таких как СГС и несовершенный остеогенез. Лечение пациентов 
с СГС остается симптоматическим и является сложной задачей, учитывая известные и серьезные сопутствующие из-
менения костной системы и слуха, требующей комплексного мультидисциплинарного подхода. Есть надежда, что до-
стижения, полученные в результате накопления научных данных, в недалеком будущем могут способствовать повы-
шению эффективности лечения таких состояний.
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ABSTRACT
The article presents a literature review and a case presentation of the rare and often hereditary condition «blue sclera», 
which is also called Lobstein – Van der Hoeve syndrome. As is known, the triad of this syndrome – blue sclera, bone patholo-
gies and hearing impairment – is manifested in infancy. Despite its typical clinical signs, difficulty with diagnosis can cause 
incomplete and late clinical manifestation, in particular in adult patients. The authors emphasize associations of glaucoma 
process and the syndrome and confirm the fact of refractory glaucoma in blue sclera syndrome, which required maximum 
hypotensive therapy and subsequent radical knife surgery. Unfortunately, to date there is no effective treatment for many 
disabling genetic conditions, including the blue sclera syndrome and osteogenesis imperfecta. Treatment strategies for the 
blue sclera remain symptomatic and present real challenges; given the known and severe concomitant changes in the skele-
ton system and hearing, require interdisciplinary approach. There is hope that advancements obtained at the course of clin-
ical trials will contribute to improving the treatment of these conditions.
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ВВЕДЕНИЕ

Как известно, в норме у новорожденных белки глаз 
имеют легкую голубизну, которая полностью исчезает 
примерно через полгода. Стойкий и интенсивно-голу-
боватый (реже даже синий) цвет белочной оболочки яв-
ляется довольно редким явлением и встречается в одном 
случае на 40–60 тыс. новорожденных. Как правило, он 
говорит о наличии синдромных или системных забо-
леваний, а также в редких случаях – о воздействии не-
которых химических соединений и медикаментозных 
средств, в частности, таких как антибиотики и иммуно-
депрессанты (причем как цитостатики, так и глюкокор-
тикостероиды). 

Что касается заболеваний, то подавляющее число 
случаев двустороннего синдрома «голубых склер» (СГС), 
или синдрома Лобштейна – Ван-дер-Хове, приходится 
на наследственно обусловленный вариант болезни. На-
следование данного синдрома может быть как по ауто-
сомно-рецессивному и аутосомно-доминантному, так и 
Х-сцепленному типам. При этом СГС отличается 70% ве-
роятностью фенотипического проявления признака при 
наличии соответствующего гена. Генетически обуслов-
ленное нарушение развития ткани склеры приводит к 
ее истончению за счет уменьшения количества колла-
геновых и эластических волокон и, как следствие это-
го, просвечиванию сосудистой оболочки (важно, что 
при этом размеры глазных яблок не изменены). Имен-
но это обстоятельство и ведет к возникновению более 
интенсивной голубизны склеры, которая к тому же не 
исчезает обычно примерно через полгода жизни ново-
рожденных, как это происходит у здоровых детей [1, 2]. 
При этом СГС является постоянным фенотипическим 
признаком при несовершенном остеогенезе (синдром 
Экмана – Лобштейна – доброкачественная форма на-
следственной ломкости костей) I типа – наследствен-
ном и, главным образом, аутосомно-доминантном забо-
левании, обуславливающим существенное уменьшение 
(в 2 раза) выработки коллагена I типа [3, 4].

В остальных случаях (примерно 30%) СГС отмеча-
ется при синдромах Каплана (первично-хронический 
артрит и прогрессирующий пневмокониоз) и POEMS 
(аббревиатура первых букв симптомов, куда входят Р –
полинейропатия, O – органомегалия и E – эндокрино-
патия, М – наличие в крови М-протеина, S – кожные по-
ражения), Марфана (поражение сердечно-сосудистой 
системы, кифосколиоз, арахнодактилия, деформация 
грудной клетки, высокая миопия, подвывих хрустали-
ка), заболеваниях аргирии (состояние, вызванное чрез-
мерным воздействием химических соединений сере-
бра или серебряной пыли, при котором покровы при-
обретают синий или сине-серый оттенок), гиперго-
моцистеинемии (заболевание, характеризующееся 
аномально высоким уровнем гомоцистеина в крови, 
что провоцирует развитие инсульта, инфаркта, атеро-
склероза, тромбоза), миастении Грависа (аутоиммун-
ное прогрессирующее нервно-мышечное заболевание, 
характеризующееся патологически быстрой утомляе-
мостью поперечнополосатых мышц), невусе Ота (од-
носторонний дермальный меланоцитоз, возникаю-
щий на лице в области иннервации тройничного 

нерва и чаще всего на склере глаза), а также при же-
лезодефицитной анемии [5–9]. 

В очень редких случаях голубое окрашивание склер 
может быть также следствием своеобразной патологи-
ческой нежелательной реакции на использование, как 
правило, высоких доз иммунодепрессантов или неко-
торых антибиотиков из группы тетрациклинов. В науч-
ной литературе представлены аналогичные поражения 
глаз на фоне применения некоторых противосудорож-
ных средств [10, 11]. 

Надо отметить, что глазные изменения в виде СГС 
являются не единственными. Наряду с СГС, преимуще-
ственно в детском возрасте, диагностируют также оф-
тальмопатологию в виде близорукости, астигматизма, 
«тонкую» роговицу кератоконуса или кератоглобуса, 
дистрофии роговицы, чаще пятнистой, эмбриотоксо-
на, глаукомы (которая носит вторичный характер), ка-
таракты, нередко с эктопией хрусталика, отслойки сет-
чатки [12–15]. 

Даже при наличии генетически обусловленной «тон-
кой» роговицы (снижение показателей корнеальной 
толщины и корнеального гистерезиса в сравнении с ее 
толщиной и указанными показателями у здоровых лю-
дей) и несовершенном остеогенезе некоторые исследо-
ватели не находят какой-либо тесной связи между СГС и 
глаукомой, указывая на то, что имеющиеся на сегодняш-
ний момент времени данные, неоднозначны, и послед-
нюю они рассматривают как одно из глазных проявле-
ний несовершенного остеогенеза [14]. 

Напротив, другие авторы [16] рассматривают «ано-
мальный коллаген» как фактор риска развития у та-
ких пациентов первичной открытоугольной глаукомы 
(ПОУГ), а некоторые [17] даже считают связь этих забо-
леваний новой фенотипической ассоциацией на осно-
вании выявления 2 новых мутаций в гене COL1A1. Также 
у пациентов с тонкими роговицами и ПОУГ были уста-
новлены изменения в гене COL8A2 [18–20]. Считается, 
что измененная биомеханика фиброзной капсулы гла-
за приводит к искажению показателей тонометрии, при-
чем существенному в ряде случаев, при этом псевдонор-
мальный офтальмотонус является причиной позднего 
диагностирования глаукомы у пациентов данной кате-
гории [4, 21]. Если офтальмотонус повышен, то чаще все-
го у пациентов диагностируют наличие гониотрабеку-
лодисгенеза [22]. Интересно, что лечение глаукомы при 
СГС часто требует интенсивной местной медикамен-
тозной терапии с привлечением многих гипотензив-
ных препаратов, а нередко и в сочетании с лазерным 
лечением и антиглаукомными операциями (гониотоми-
ей, трабекулотомией, трабекулэктомией), которые не-
редко нуждаются в повторном применении, в т.ч. с при-
менением дренажей [14, 24, 25].

Другими сопутствующими СГС изменениями явля-
ются патология у пациентов костной системы и туго-
ухость. При несовершенном остеогенезе, наблюдаемом 
при СГС, в процесс вовлекаются органы с высоким со-
держанием коллагена. В частности, для таких пациентов 
характерны ломкость или хрупкость костей вследствие 
гипоплазии, связанной со значительной порозностью 
кости и недостатка известковых соединений. Нередко 
переломы костей сочетаются со слабостью связочного 
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аппарата и изменениями суставов, что приводит к раз-
витию их вывихов или подвывихов.

 Многочисленные переломы обычно возникают в 
младенчестве (дифференциально-диагностический 
признак) и часто приводят со временем к обезображива-
ющей деформации скелета. Это происходит вследствие 
того, что переломы возникают наиболее часто в прок-
симальных отделах конечностей, что приводит к укоро-
чению верхних и удлинению нижних, а также нормаль-
ному росту трубчатых при торможении роста в толщи-
ну диафизарных; отмечается также умеренный малый 
рост пациентов. Следует отметить, что хирургическое 
лечение переломов и деформаций конечностей сопро-
вождается частыми осложнениями [1, 12, 25].

Примерно у трети детей переломы появляются в воз-
расте 2–3 лет и в дальнейшем опасность их возникно-
вения существенно снижается. Нарушение оссифика-
ции приводит также и к прогрессирующей тугоухости 
(отосклерозу) у 50–90% пациентов за счет истончения 
и/или неправильного формирования слуховых косто-
чек барабанной перепонки, недоразвитости лабирин-
та внутреннего уха. Часто отмечаемые при СГС сопут-
ствующие неврологические изменения в виде астени-
ческого синдрома, тревоги и когнитивных нарушений 
не входят в триаду, поскольку нередко присутствуют и 
при глаукоме [26–28].

Что касается дифференциальной диагностики, то 
ее затруднять может выявление новых синдромальных 
глазных проявлений и заболеваний, развивающихся на 
фоне диспластических процессов, распознавание веду-
щих клинических признаков болезни, например, у под-
ростков и взрослых пациентов ввиду их позднего ма-
нифестирования. При дифференциальной диагности-
ке СГС, необходимо иметь в виду, что повышенная лом-
кость костей и снижение слуха в той или иной степе-
ни и в разных сочетаниях имеет место при синдромах 
Ван-дер-Хове – Клейна или Адаир – Дайгтона, Лобштей-
на, Эддовса, Фролика, Элерса – Данлоса, Лове и некото-
рых других.

Представилось целесообразным привести собствен-
ное клиническое наблюдение данного синдрома, соче-
тающегося с глаукомой. 

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациентка М., 57 лет, впервые обратилась в УфНИИ 
глазных болезней 05.05.2023 в связи с ухудшением зре-
ния правого глаза, жалобами на периодическое появ-
ление чувства инородного тела за веками, иногда рези, 
чувство сухости в обоих глазах. Со слов больной, впер-
вые проблемы с глазами появились 2 года назад, когда у 
нее в 2021 г. в процессе консультации офтальмолога по 
поводу ухудшения остроты зрения была выявлена гла-
укома (у ближайших родственников ее нет). Была на-
значена местная гипотензивная терапия: в начале ле-
чения в правый глаз – азарга 2 раза в сутки, а через год 
добавлен дуотрав 1 раз в день. На этой терапии внутри-
глазное давление (ВГД) правого глаза было стабильно 
компенсировано в пределах 16–20 мм рт.ст. В апреле 
2023 г. врачом-офтальмологом по месту жительства был 
зафиксирован повышенный уровень ВГД правого гла-

за  `– 32 мм рт.ст. на фоне капель азарга 2 раза в день, ду-
отрав на ночь. При этом офтальмотонус левого глаза на 
фоне инстилляций дуотрава был в норме – 18 мм рт.ст. 
В связи с некомпенсированным ВГД и прогрессирова-
нием глаукомы OD на фоне максимальной медикамен-
тозной терапии была рекомендована антиглаукомная 
операция. По настоянию пациентки она была проведе-
на в ФГБНУ «НИИГБ им. М.М. Краснова» (г. Москва). На 
правом глазу была успешно выполнена синустрабеку-
лоэктомия с имплантацией рассасывающегося дренажа.

Из анамнеза, со слов матери пациентки, стало также 
известно, что впервые спонтанный перелом левой ниж-
ней конечности, связанный с началом самостоятельной 
ходьбы, был диагностирован в возрасте 1 года и 3 меся-
цев. После этого у пациентки до подросткового возрас-
та отмечались неоднократные переломы и вывихи, глав-
ным образом, нижних конечностей. Будучи единствен-
ным ребенком в семье, девочка родилась в срок 38 недель.

При осмотре пациентки обращала на себя внимание 
явная диспропорция в соотношении верхней и нижней 
половины тела, которая была значительно укорочена 
преимущественно за счет нижних конечностей. Рост 
пациентки оказался 121 см, масса тела – 57 кг. 

При исследовании острота зрения правого глаза – 
0,05 sph. –3,75 D cyl. –0,75 D ах113 = 0,3, левого глаза 
– 0,08 sph. –4,25 D cyl. –0,75 D ax4 = 0,7; уровень ВГД 
соответственно – 10,6 (без лекарственной нагрузки) и 
12,4 мм рт.ст. (на фоне медикаментозной терапии). Тол-
щина роговицы была уменьшена и составляла в цен-
тральной ее части на OD – 451 мкм, на OS – 453 мкм 
(рис. 1). 

Передне-задняя ось правого глаза – 26,02 мм, лево-
го – 26,47 мм. По данным кинетической периметрии, 
поле зрения OD сужено в нижне-носовом сегменте до 
15°, в верхне-носовом – до 25°, OS – с назальной сторо-
ны – на 15–20°. Проба Ширмера: смачивание 12-мм те-
стовой полоски. Гониоскопия: угол передней камеры от-
крыт, 3-я степень, пигментация трабекулы незначитель-
ная, мезодермальная ткань отсутствует.

При объективном осмотре обращал на себя внима-
ние необычный оттенок склер обоих глаз – они были 
«голубоватого» цвета (рис. 2). При этом конъюнктива 
была инъецирована и несколько тускловата из-за име-
ющихся умеренных проявлений синдрома «сухого гла-
за» и нарушения стабильности слезной пленки. 

По периферии роговицы фиксировали arcus senilis. 
На правом глазу в верхнем векторе на 12 часах визуа-
лизировалась разлитая фильтрационная подушка. При 
биомикроскопии в хрусталиках обоих глаз определя-
лись кортикальные помутнения, более выраженные на 
правом глазу. Офтальмоскопическая картина правого 
глаза выявила следующие глаукомные изменения: диск 
зрительного нерва (ДЗН) гиалинового цвета, границы 
его четкие, визуализировалась краевая экскавация; ле-
вый глаз – ДЗН бледноват, границы четкие, расширение 
физиологической экскавации, соотношение Э/Д = 0,7. 
Артерии умеренно сужены, вены полнокровны, извиты. 

Диагноз: OD – оперированная открытоугольная глау-
кома III «а», послеоперационный астигматизм, OS – II «а». 
OU – неполная осложненная катаракта, миопия средней 
степени, синдром «сухого глаза».
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Рекомендовано: продолжить местную гипотензив-
ную терапию в виде инстилляций в левый глаз не толь-
ко дуотрава – на ночь, но и дополнительно азарги 2 раза 
в день для достижения «целевого давления» ниже 18 мм 
рт.ст. Кроме того, назначено постоянное использование 
бесконсервантной слезозамещающей терапии 3–4 раза 
в день и регулярное проведение 2 раза в год комплекс-
ного нейропротективного лечения (пептидные биорегу-
ляторы, антиоксиданты и т.п.) с диспансерным контро-
лем ВГД, периметрических и офтальмоскопических па-
раметров 4 раза в год. 

Таким образом, приведенное наблюдение из клини-
ческой практики подтверждает тот факт, что лечение 
глаукомы при СГС часто носит рефрактерный харак-
тер. В частности, оно потребовало максимальной гипо-
тензивной терапии, но даже это не гарантировало успех, 
и тогда пришлось прибегнуть к наиболее радикальной 
ножевой хирургии.

В качестве заключения хочется сказать, что, к сожале-
нию, на сегодняшний день не существует эффективного 
лечения многих инвалидизирующих генетических забо-
леваний, в частности, таких как СГС и несовершенный 
остеогенез. Лечение пациентов с СГС во многом остается 
пока симптоматическим (за небольшим исключением, 
например, использования препарата воритеген непар-
вовек при врожденном амаврозе Лебера 2-го типа и при 
пигментном ретините 20-го типа) и является сложной 

задачей. Учитывая известные и серьезные сопутствую-
щие изменения костной системы и слуха, лечение требу-
ет комплексного мультидисциплинарного подхода. Ос-
новное направление лекарственной терапии синдрома 
Экмана – Лобштейна заключается в применении бис-
фосфонатов, которые повышают минеральную плот-
ность кости. Есть надежда, что достижения, полученные 
в результате накопления научных данных, в недалеком 
будущем могут способствовать улучшению лечения та-
ких состояний [29, 30]. 
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