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Возможности таргетной терапии при-
влекли внимание не только к муко-
полисахаридозу (МПС), но и к нарас-
тающему тренду улучшения качества 
жизни, в том числе за счет своевремен-
ного выполнения нейрохирургиче-
ских и ортопедических вмешательств.

С момента формирования межэк-
спертной группы по лечению пациен-
тов с МПС в рамках ассоциации трав-
матологов-ортопедов России прошло 
более полутора лет. Пришло время 
подвести промежуточные итоги.

Кратко опишем основные положе-
ния, которые стояли перед экспертами 
группы:

1) привлечение мультидисципли-
нарной команды экспертов (генетиков, 
педиатров, терапевтов, ортопедов, ней-
рохирургов, анестезиологов, невроло-
гов, реабилитологов) для оценки син-
дромального статуса нозологической 
группы в целом и каждого пациента 
в частности, обоснование тактики реа-
билитации по направлениям, включая 
хирургическое;

2) формирование проекта феде-
ральных клинических рекомендаций;

3) согласование междисциплинар-
ной логистики пациентов;

4) планирование мультицентро-
вых и обзорных работ, построенных 

по принципу внутри- и межэксперт-
ной оценки.

В рамках XI Всероссийского съез-
да травматологов-ортопедов Рос-
сии 11–13 апреля 2018 г. в Санкт-
Петербурге состоялся второй круглый 
стол по вопросам синдромальной 
оценки статуса пациентов с МПС 
и обсуждению аспектов ранней диаг-
ностики и тактики лечения ортопе-
дической патологии. Предложенная 
работа является первым продуктом 
сформированной экспертной группы. 
Авторы с благодарностью примут все 
замечания и дополнения.



82
Приглашение к дискуссии Invitation for discussion

Hirurgia Pozvonochnika (spine surgery) 2019;16(2):81–91 ХИРУРГИЯ ПОЗВОНОЧНИКА 2019. Т. 16. № 2. С. 81–91 

С.О. Рябых и др. вертебральный синдром при различных типах мукополисахаридоза

S.O. Ryabykh et al. the vertebral syndrome in various types of mucopolysaccharidosis 

Общая методология рекомендаций

Клинические рекомендации по диаг-
ностике и лечению патологии позво-
ночника при различных типах МПС 
разрабатывала группа экспертов 
с учетом принципов доказательной 
медицины. Поиск информации про-
водился в электронных базах данных 
Medline (Pubmed version), Embase 
(Dialog version) и Cochrane Library 
databases по дизайну систематиче-
ского обзора литературы, с исполь-
зованием в том числе и консенсуса 
мнений авторов работы.

МПС относят к группе орфанных 
заболеваний, что исключает прове-
дение больших когортных и рандо-
мизированных исследований, по-
этому для создания протоколов 
диагностики и лечения поражения 
позвоночника можно использовать 
лишь мнения экспертов, опублико-
ванные в последние два десятилетия.

Дизайн

Анализ публикаций, посвященных 
данной проблеме, показал, что прак-
тически все они основаны на сери-
ях клинических наблюдений. Работ, 
которые могли бы быть отнесены 
к уровню, превышающему по систе-
ме АСМОК 2+, а по уровню дока-
зательности – ко II или I классу, 
не найдено. Соответственно, все 
рекомендации в данном докумен-
те следует рассматривать как имею-
щие силу по уровню доказательно-
сти не более С.

Цель исследования – алгоритмиза-
ция лечения вертебрального синдрома 
у пациентов с различными типами МПС.

Стиль изложения выдержан в мак-
симально наглядном представлении 
материала – в виде таблиц. Эту фор-
му авторы уже использовали ранее, 
и, на наш взгляд, она очень удобна 
для восприятия и практического 
применения. Особенности подбора 
и анализ материала в рамках пред-
ставленных рекомендаций созна-
тельно не рассматриваются.

Методы, используемые для оценки 
качества и силы доказательств:

– консенсус экспертов;
– оценка уровня доказательности 

в соответствии с рейтинговой схемой 
(табл. 1).

Определение понятий, 
классификация

МПС представляет собой группу 
сложных гетерогенных прогресси-
рующих заболеваний, вызванных 
дефицитом лизосомальных фермен-
тов, участвующих в каскаде реакций 
деградации гликозаминогликанов [1].

В ы д е л я ю т  с е м ь  о с н о в н ы х 
типов МПС (табл. 2) в зависимо-
сти от дефекта одного из 11 лизо-
сомальных ферментов (хондро-
итинсульфата, дерматансульфата, 
гепарансульфата, кератансульфата 
и/или гиалуроната). Проявления 
связаны с нарушением утилизации 
и аккумуляции гликозаминогликанов 
в лизосомах клеток всех органов [2]. 
Согласно международной классифи-
кации наследственных заболеваний 

скелета [3], все типы МПС относят 
к группе лизосомных болезней нако-
пления с вовлечением скелета (мно-
жественный дизостоз).

Мультисистемные фенотипиче-
ские проявления. Продукты аномаль-
ного обмена веществ вызывают задерж-
ку физического развития, огрубение 
черт лица, умственную отсталость, ске-
летную дисплазию, гепатоспленоме-
галию, частые респираторные инфек-
ции, приводящие к дыхательной недо-
статочности, нарушения со стороны 
сердечно-сосудистой системы, пора-
жение глаз, рост жестких волос, изме-
нение кожных покровов [4, 5]. Все типы 
МПС, за исключением, возможно, МПС 
III, связаны с данными соматическими 
симптомами. 

Нейрокогнитивные расстройства 
(в том числе снижение интеллекта, 
адаптивное поведение и приобре-
тение двигательных навыков, ухуд-
шение внимания и памяти, задерж-
ка развития речи), обычно связанные 
с нарушениями сна и эпилептически-

Таблица 1

Рейтинговая схема для оценки значимости публикации

Уровень 

доказательности

Характеристика

А Высококачественный метаанализ, систематический обзор РКИ 

или крупные РКИ с очень низкой вероятностью систематической 

ошибки, результаты которых могут быть распространены 

на соответствующую российскую популяцию

В Высококачественный обзор, или систематический обзор когортных 

исследований, или исследование случай-контроль, или высококачественное 

когортное исследование, или исследование случай-контроль с очень 

низким уровнем систематической ошибки, или РКИ с невысоким 

риском систематической ошибки, результаты которых могут быть 

распространены на соответствующую российскую популяцию

С Когортное исследование, или исследование случай-контроль, 

или контролируемое исследование без рандомизации с невысоким 

уровнем систематической ошибки, результаты которого могут быть 

распространены на соответствующую российскую популяцию, 

или РКИ с очень низким или невысоким риском систематической 

ошибки, результаты которых не могут быть распространены 

на соответствующую российскую популяцию

D Описание серии случаев, или неконтролируемое исследование, 

или мнение экспертов

РКИ – рандомизированные клинические исследования.
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ми припадками, часто наблюдающие-
ся при МПС III, могут встречаться и у 
пациентов с МПС I, II и VII [6].

Неврологическая симптоматика, 
чаще в виде моторного дефицита, 
возникает вторично в следующих 
случаях [7–10]:

1 )  п р и  р а з в и т и и  с т е н о з а 
на уровне большого затылочного 
отверстия с компрессией спинного 
мозга, гидроцефалии, мальформа-
ции Chiari I;

2) при кифотической (кифоско-
лиотической) деформации грудо-
поясничного отдела позвоночника, 
нередко приводящей к вертеброме-
дуллярному конфликту;

3) из-за поражения перифериче-
ских нервов при туннельных син-
дромах (наиболее частое проявление –  
синдром карпального канала).

Лечение перечисленных симпто-
мов обычно требует хирургическо-
го вмешательства.

Клинико-лучевые особенности 
вертебрального синдрома при МПС 
[17–25]:

– недоразвитие осевой мускулатуры;

– увеличение физиологического 
кифоза;

– протрузия дисков, передняя гры-
жа диска;

– гипоплазия, клиновидность апи-
кальных позвонков;

 – гипермобильность позвоноч-
но-двигательных сегментов;

– прогрессирующий кифоз/кифо-
сколиоз на уровне грудопояснично-
го перехода;

– цервикальный стеноз (нетипи-
чен для типов МПС III и VII).

Клинико-лучевые особенности 
цервикального стеноза при МПС:

– гипоплазия дужек позвонков 
(особенно C1);

– утолщение мягких тканей в обла-
сти краниовертебрального перехода 
(твердой мозговой оболочки, связок, 
клетчатки);

– дисплазия/гипоплазия, ретро-
флексия зубовидного отростка С2;

– нестабильность С1–С2;
– истинный стеноз позвоночного 

канала;
– стеноз большого затылочного 

отверстия;
– компрессия спинного мозга;

– протрузия дисков;
– сирингомиелия, Arnold – Chiari I;
– сочетание факторов.
Дисплазия/гипоплазия, ретро-

флексия зубовидного отростка С2 
и нестабильность С1–С2 обусловли-
вают сегментарную нестабильность 
[8, 10, 16–18, 26–28].

Обзор изменений со стороны поз-
воночника при МПС, которые могут 
вызывать вторичные неврологические 
проявления, представлен в табл. 3.

Цели и основные принципы кон-
сервативного лечения детей с раз-
личными типами МПС сформулиро-
ваны в табл. 4.

Протокол наблюдения пациентов 
с МПС описан в табл. 5.

Система оценки компрессии 
шейного отдела спинного мозга 
для определения показаний к опера-
ции у пациентов с МПС VI на основа-
нии клинического неврологического 
статуса, соматосенсорных вызван-
ных потенциалов срединного нерва 
и данных МРТ краниоцервикально-
го перехода представлена в табл. 6. 
Общий балл >3 является показани-
ем для хирургической декомпрессии. 

Таблица 2

Ортопедические проявления патологии в зависимости от типа мукополисахаридоза (МПС) [8, 10–17]

Тип / синдром Клинические проявления

МПС I / Гурлера Множественный дизостоз, диспропорциональный нанизм, множественные контрактуры в суставах, синдром 

карпального канала, зубовидная кость, атлантоаксиальная нестабильность, дисплазия вертлужной впадины, 

coxa valga bilateralis, genu valgum, стенозирующий лигаментит

МПС I / Гурлера – Шейе, Шейе Более мягкие проявления синдрома Гурлера

МПС II / Хантера Множественный дизостоз, диспропорциональный нанизм, множественные контрактуры в суставах, синдром 

карпального канала, зубовидная кость, атлантоаксиальная нестабильность, дисплазия вертлужной впадины, 

coxa valga bilateralis, genu valgum, стенозирующий лигаментит

МПС III / Санфилиппо Только легкие соматические проявления, субнанизм, умеренные контрактуры (в основном в локтевых суставах)

МПС IV / Моркио Тяжелая дисплазия скелета, множественный дизостоз, диспропорциональный нанизм, гипермобильность 

суставов, зубовидная кость, атлантоаксиальная нестабильность, coxa valga bilateralis, дисплазия вертлужной 

впадины с нарушением соотношений в тазобедренных суставах, genu valgum, деформации стоп, деформации 

грудной клетки

МПС VI / Марото – Лами Множественный дизостоз, диспропорциональный нанизм, контрактуры в суставах, синдром карпального 

канала, зубовидная кость, атлантоаксиальная нестабильность, дисплазия вертлужной впадины, coxa valga 

bilateralis, genu valgum, стенозирующий лигаментит, деформация грудной клетки

МПС VII / Слая Множественный дизостоз, диспропорциональный нанизм, контрактуры в суставах, зубовидная кость, 

атлантоаксиальная нестабильность, дисплазия вертлужной впадины, деформация грудной клетки

МПС IX / дефицит 

гиалуронидазы

Субнанизм, гипертрофия околосуставных масс, узловатые синовиальные массы с выпотом в суставах, эрозии 

вертлужной впадины
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Цели и основные принципы 
хирургического лечения детей с раз-
личными типами МПС:

– купирование, профилактика 
неврологического дефицита (устра-
нение стеноза и/или нестабильности 
на уровне С1–С2, коррекция кифо-
сколиоза) [40–44];

– профилактика дыхательных рас-
стройств (коррекция кифосколиоза) 
[40, 45–50];

– поддержание возможности ходь-
бы (коррекция деформации ниж-
них конечностей, контрактур) [49, 
51–57];

– улучшение или сохранение 
функционального, ортопедическо-

го и неврологического статусов 
пациентов [40–44, 46–47, 50, 52–54, 
57–58];

– улучшение качества жизни (устра-
нение дисбаланса туловища, стеноза 
карпального канала) [40–50, 59–60];

– увеличение продолжительности 
жизни [40–44, 46–47, 50, 53–54, 57–60].

Таблица 3

Изменения со стороны позвоночника при мукополисахаридозе (МПС) [17–25, 29–30]

Тип МПС / синдром Краниовертебральный 

стеноз

Окципито-цервикальная 

нестабильность

Грудопоясничный 

кифоз

Сколиоз

МПС I / Гурлера ++* + ++ +

МПС I / Гурлера – Шейе, Шейе ++ – + +

МПС II / Хантера ++ – +

МПС IV / Моркио + +++ ++ +

МПС VI / Марото – Лами +++ + ++ +

 – отсутствует; + редко; ++ нередко; +++ часто.

 * Без трансплантации костного мозга (+ для пациентов после трансплантации гемопоэтических стволовых клеток).

Таблица 4

Цели и основные принципы консервативного лечения детей с различными типами мукополисахаридоза [31–34]

Улучшение неврологического состояния* Антихолинэстеразные препараты, антиконвульсанты, дегидратация. В настоящее время 

эффективной терапии неврологических осложнений нет

Улучшение ортопедического статуса Корсетотерапия, массаж, ЛФК, ортезирование, ортопедическая коррекция патологических 

установок, контрактур и т.д.

Социальная адаптация** Физиофункциональная реабилитация, обучение пользования вспомогательными 

устройствами – вертикализаторами, шинами, аппаратами

* Наиболее валидными для оценки неврологического статуса пациентов с различными типами мукополисахаридоза являются модифицированная 

шкала Японской ортопедической ассоциации mJOA (JOA Scоre), шкала Нурика (Nurick scale), тест 6-минутной ходьбы, тест 3-минутного подъ-

ема по лестнице. 

** Балльную интегрирующую оценку нарушений жизнедеятельности и ролевых ограничений часто проводят по шкале FIM (Functional Independence 

Measure – мера функциональной независимости).

Таблица 5

Рекомендованный протокол наблюдения пациентов с различными типами мукополисахаридоза [8, 17, 36–39]

Исследование Периодичность

Клинический осмотр неврологом, ортопедом 6 мес.

Рентгенография шейного отдела позвоночника (прямая, боковая проекции, сгибание, разгибание) 2–3 года

Рентгенография грудного и поясничного отделов позвоночника с захватом тазобедренного 

сустава (при прогрессировании)

2–3 года (каждые 6 мес.)

МРТ проводящих путей головного и спинного мозга (при возможности – трактография) 1 год

Функциональное МРТ шейного отдела позвоночника со сгибанием и разгибанием 1–3 года

КТ краниовертебрального перехода + шейного + грудного + поясничного отделов позвоночника 

+ КТ верхних дыхательных путей и легких

Перед операцией
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Основные принципы и тактика 
хирургического лечения патологии 
позвоночника при МПС представлены 
в табл. 7, 8.

На рис. 1 представлена тактика опе-
ративного лечения патологии позво-
ночника у пациентов с МПС различ-
ных типов.

Хирургическую коррекцию патоло-
гии позвоночника при МПС проводят 
с учетом особенностей вертебрально-
го синдрома (табл. 9).

Ограничения к применению ре-
комендаций по хирургическому 
лечению патологии позвоноч-
ника при МПС

Основной целью применения изло-
женных подходов является сохране-
ние двигательной активности пациен-
та, качества его жизни и социальной 
адаптации. Таким образом, можно 
выделить основные противопоказа-
ния к применению рекомендаций:

– декомпенсированная сопут-
ствующая патология, в том числе 
обусловленная течением основно-
го заболевания, угрожающая жизни 
или имеющая существенные ограни-
чения по предполагаемому периоду 
дожития;

– отсутствие взаимопонимания 
с родителями относительно цели ори-
ентированной стратегии лечения;

– инфекционные процессы в пери-
од обострения.

Заключение

Патология позвоночника является 
одним из ведущих синдромальных 
проявлений МПС. Синдромокомплекс 
спинальной дизморфии включает 

Таблица 6

Система оценки компрессии спинного мозга на уровне краниовертебрального перехода для определения необходимости оперативного лечения 

[35]

Баллы Результаты теста

Клиническое неврологическое обследование

0

1

2

3

– нормальные неврологические данные;

– увеличение/уменьшение сухожильных рефлексов, боковые различия мышечных рефлексов;

– наличие признаков пирамидного тракта: рефлекс Бабинского, рефлекс Гордона, рефлекс Оппенгейма, подергивание мышц;

– парез или слабость верхних и/или нижних конечностей

Соматосенсорные вызванные потенциалы срединного нерва

0

1

2

3

– нормальные;

– расширение по меньшей мере одной из межпиковых задержек: N9/P13, N9/N13b или N13a/N20 (>2,5 SD)*;

– недостаток P13 и/или N13b (подкорковый);

– недостаток N20 (корковый)

МРТ

0

1

3

– нет компрессии спинного мозга;

– компрессия спинного мозга (отсутствие CSF в любом направлении);

– признаки миеломаляции

 * N9/P13: плечевое сплетение – хвостатое ядро; N9/N13b: плечевое сплетение – хвостатое ядро; N13a/N20: каудальные отделы спинного мозга – кора.

Таблица 7

Основные принципы хирургического лечения патологии позвоночника на фоне различных 

типов мукополисахаридоза [40–50]

Принципы хирургического лечения Показания

Декомпрессия и стабилизация Стеноз, нестабильность и сочетание стеноза 

с нестабильностью на уровне краниовертебрального 

перехода, механическая неврологическая 

нестабильность

Коррекция деформации 

с инструментальной стабилизацией 

позвоночника

Прогрессирование деформации позвоночника, 

отягощение соматического и неврологического 

статусов

Таблица 8

Особенности тактики хирургического лечения патологии позвоночника при мукополисахари-

дозе [22, 46–47, 50, 61–62]

Отдел позвоночника Коррекция деформации Декомпрессия 

спинного мозга

Шейный +/– +

Грудной + +/–

Поясничный + –
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три типичных синдрома: стеноз кра-
ниоцервикального перехода, наибо-
лее характерный для МПС типов I, II, 
VI, краниоцервикальную нестабиль-
ность (часто сочетается со стенозом) – 
при МПС IV и кифоз, кифосколиоз – 
при МПС I, IV, VI.

Ключевым компонентом раннего 
скрининга вертебрального синдро-
ма является оценка неврологическо-
го и двигательного статусов пациента. 
Наиболее валидными приняты моди-
фицированная шкала Японской орто-
педической ассоциации mJOA (JOA 
Scоre), шкала Нурика (Nurick scale), 
тест 6-минутной ходьбы, тест 3-минут-
ного подъема по лестнице.

Отягощение неврологического ста-
туса и качества жизни на фоне под-
твержденного стеноза и нестабильно-
сти, а также прогрессирование дефор-
мации позвоночника обусловливают 
прогностически жизненные показа-
ния для хирургической коррекции.

Декомпрессия и окципитоспонди-
лодез показаны пациентам с неста-
бильностью и стенозом на уровне кра-
ниовертебрального перехода.

Стабильная  посегментарная 
фиксация позвоночника показана 
при локальных кифотических/кифо-
сколиотических дугах в пределах пяти 
позвоночно-двигательных сегментов.

Фиксация позвоночника динами-
ческими системами предпочтитель-
на при протяженных деформациях 
позвоночника.

За рамками рекомендаций остается 
возможность возрастной и междисци-
плинарной преемственности, деталь-
ного планирования тактики лече-
ния с оценкой периоперационного 
риска, стремление к решению орто-
педических и нейрохирургических 
задач в одну сессию. Эти обстоятель-
ства обусловливают необходимость 
проведения мультидисциплинарных 
и мультицентровых исследований.  

Рис. 1
Тактика оперативного лечения патологии позвоночника у пациентов с различными 
типами мукополисхаридоза [63–66]: ФВД – функция внешнего дыхания; ИОНМ – интра-
операционный нейромониторинг

Оценка синдромального статуса 
и риска оперативного лечения

Контроль показателей на всех этапах операции: 
после интубации, при перевороте и укладке, 
при декомпрессии, коррекции, фиксации
(в зависимости от типов вмешательства), экстубации

Обсуждение ступенчатого протокола операции 
с оценкой функционального состояния пациента 
(ЭКГ, АД, сатурация, ФВД, объем кровопотери) 
и спинного мозга (динамика спонтанных 
соматосенсорных и моторных вызванных 
потенциалов по данным ИОНМ)

Особенности анестезиологического протокола 
и интенсивной терапии:
– ИОНМ до переворота после интубации;
– сложность укладки с фиксацией головы 
  (Mayfield frame, halo);
– готовность к сложной      интубации с применением 
  фиброоптики, видеоларингоскопа;
– ультразвуковой контроль при катетеризации 
   центральных вен;
– наблюдение в послеоперационном периоде 
   в палате интенсивной терапии

– возможность 
   завершения 
   на каждой 
   ступеньке;
– согласованные 
   действия 
   мультидисцип-
   линарной 
   команды 

Рис. 2
МРТ (а) и КТ до (б) и после (в) операции ребенка 6 лет с цервикальным стенозом 
на фоне мукополисахаридоза IV (Morquio A) типа: спастический тетрапарез

а б в
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Рис. 3
Внешний вид и данные лучевых методов обследования ребенка 
3 лет с кифозом на фоне мукополисахаридоза IH типа: а – до опе-
рации; б – структурные изменения тел вершинных позвонков; 
в – признаки компрессии спинного мозга; г – после коррекции 
и инструментальной фиксации деформации на уровне Th9–L4; 
д – после операции

Рис. 4
Внешний вид и данные лучевых методов обследования ребенка 
6 лет со сколиотической деформацией на фоне мукополисаха-
ридоза IVA типа: а – до операции; б – после коррекции и зад-
ней инструментальной динамической фиксации деформации 
на уровне Th5–L2

Таблица 9

Варианты хирургической коррекции патологии позвоночника с учетом особенностей вертебрального синдрома

Патология позвоночника Особенности ортопедической коррекции

Нестабильность, стеноз и сочетание нестабильности и стеноза 

на уровне краниовертебрального перехода, очаги миелопатии 

(рис. 2)

Декомпрессия и задняя инструментальная фиксация (окципитоспондилодез)

Локальные (не более пяти позвоночно-двигательных 

сегментов) деформации позвоночника, локальный кифоз 

более 20° и сколиоз более 40° (рис. 3) 

Стабильная посегментарная фиксация позвоночника 

Протяженные (более пяти позвоночно-двигательных 

сегментов) деформации позвоночника, кифоз более 20° 

и сколиоз более 40° (рис. 4)

Фиксация позвоночника динамическими системами

Исследование не имело спонсорской поддержки. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

а

а

г д

б в

б
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