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ОБЗОРЫ
СИНДРОМ SAPHO
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Российская медицинская академия последипломного образования, Москва

В группу серонегативных спондилоартритов (СНСА), 
наряду с идиопатическим анкилозирующим спондилоарт- 
ритом (болезнью Бехтерева), реактивными артритами, 
псориатическим артритом, воспалительными заболевани­
ями кишечника (болезнь Крона, неспецифический язвен­
ный колит), острым передним увеитом, недифференциро­
ванным спондилоартритом и серонегативной энтезопати- 
ческой артропатией, входит и синдром SAPHO [3,4, 
26,40]. СНСА имеют общие морфологические, клинико­
рентгенологические и иммуногенетические стигматы. Од­
ной из основных особенностей этой группы болезней яв­
ляется первичная локализация воспалительного процесса 
в костях и местах прикрепления к костям сухожилий, свя­
зок или капсулы суставов, что приводит к развитию осте­
ита и энтезита [26,40]. Синовит при этом носит вторич­
ный характер. Что касается вовлечения в орбиту патоло­
гических изменений крестцово-подвзош ных суставов 
и/или позвоночника, то этот признак при СНСА имеет 
чрезвычайно важное значение, но не является облигат­
ным, что и предусмотрено классификационными крите­
риями. Все вышесказанное в равной степени относится к 
синдрому SAPHO.

Вопросы номенклатуры и эпидемиологии синдрома SAPHO
Впервые взаимосвязь поражения костно-суставного ап­

парата и кожи отметили в 1961 г R.E. Windom и соавт. [41]. 
Позже Т. Sasaki описал больного с асептическим гиперос- 
тозом ключиц и ладонно-подошвенным пустулезом [30]. В 
1987г группа французских исследователей во главе с 
M.-F.Kahn, на основании собственных наблюдений и изу­
чения литературных данных о 85 больных, выделили син­
дром SAPHO (аббревиатура от Synovitis, Acne, Pustulosis, 
Hyperostosis, Osteitis), характеризующийся изменениями в 
опорно-двигательном аппарате и коже, как самостоятель­
ную нозологическую форму [10]. В зарубежной литературе 
к 1995г было описано всего 250 случаев этого синдрома, 
преимущественно в Японии, Скандинавских странах, Гер­
мании и Франции [25]. В США к 2002г было известно о 12 
больных с синдромом SAPHO [34]. В отечественной лите­
ратуре наблюдения больных с этим синдромом не пред­
ставлены. Эпидемиологические данные свидетельствуют о 
преимущественном развитии рассматриваемой патологии у 
лиц молодого возраста и крайне редко у людей старше 60 
лет.

Существует около 50 названий патологического процес­
са, который именуется синдромом SAPHO. Используются 
такие термины, как артрит, ассоциированный с акне; арт­
рит, ассоциированный с hydradenitis suppurativa; пустулез­
ный артроостеит; грудино-ключичный артроостеит с ла­
донно-подошвенным пустулезом; хронический рецидиви­
рующий мультифокальный остеомиелит, атипичный псо- 
риатический артрит, синдром M .-F.Kahn и т.д.

Поражение структур опорно-двигательного аппарата
Кардинальным признаком синдрома SAPHO является 

воспалительный асептический (стерильный) остеит, кото­
рый, как правило, ассоциируется с гиперостозом
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[19,23,32]. Характерной особенностью этого синдрома яв­
ляется также заинтересованность хрящей и суставов груд­
ной клетки. Остеит локализуется прежде всего в ключи­
цах, грудине и ребрах, что наряду с вовлечением в воспа­
лительный процесс грудино-ключичных и грудино-ребер­
ных суставов, а также синхондроза между рукояткой и те­
лом грудины создает картину симптомокомплекса перед­
ней грудной клетки [6,7,14,24,30]. Клинически это выра­
жается в появлении болей и припухлости грудино-ребер­
ных и грудино-ключичных суставов и/или области груди­
ны, как это наблюдается при идиопатическом синдроме 
Титце. Нередко отмечается припухлость и в области клю­
чиц, однако далеко не во всех случаях наблюдается пора­
жение грудино-ключичных и грудино-реберных суставов, 
грудины, ключицы [22].

Более того, при синдроме SAPHO в патологический 
процесс могут вовлекаться кости тазового пояса, перифе­
рические суставы, позвоночник. Костные изменения воз­
можны у больных и без поражения кожи, что обычно 
встречается у детей [8], но бывает и у взрослых. В этих слу­
чаях используется термин "хронический рецидивирующий 
мультифокальный остеомиелит". Необходимо подчеркнуть, 
что патологические изменения локализуются в различных 
областях скелета, но прежде всего в плоских костях. Ино­
гда встречается атипичная локализация костных измене­
ний. Так, в течение многих лет стоматологи описывают 
"диффузный склерозирующий остеомиелит нижней челюс­
ти", который распознается у 10% больных синдромом 
SAPHO [15, 35].

Нередко при синдроме SAPHO наблюдается острый, а 
также хронический олиго- или полиартрит пястнофаланго­
вых и плюснефаланговых суставов с возможным развити­
ем деструкции суставных поверхностей, что чаще встреча­
ется у больных с тяжелым течением гидраденита [34]. Для 
описываемого синдрома характерно вовлечение в воспали­
тельный процесс как диафизов, так и эпифизов костей, 
прилежащих непосредственно к пораженным суставам. Эти 
изменения отмечаются не только в области грудино-ребер­
ных и грудино-ключичных, но и лучезапястных, тазобед­
ренных, крестцово-подвздошных суставов. При костной 
биопсии находят морфологические изменения двух видов. 
На ранней стадии заболевания в костном мозге наблюдает­
ся полиморфное воспаление с инфильтрацией полинуклеа- 
рами, моноцитами, плазмоцитами ("плазмоклеточный ос­
теомиелит") и, в меньшей степени, гигантскими клетками. 
Спустя несколько лет от начала болезни в биоптатах пре­
обладает инфильтрация костного мозга моноцитами, и вы­
являются склеротические изменения ("склерозирующий ос­
теомиелит") [21].

При иммуноморфологическом исследовании синовии 
наблюдается выраженная инфильтрация плазматическими 
клетками, с небольшим числом макрофагов и отложением 
иммунных комплексов. Депозитам иммунных комплексов 
придают важное патогенетическое значение в развитии си­
новита и его персистенции, способствующих эрозированию 
суставных поверхностей. Синовиальная жидкость обычно 
носит умеренно воспалительный характер, количество лей­
коцитов достигает 30000/мм3, при этом обнаруживают пре­
обладание полиморфноядерных клеток и лимфоцитов [34]. 
В синовиальной жидкости не выявляются ни хламидии, ни 
какие-либо другие микроорганизмы.
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При синдроме SAPHO в патологический процесс вовле­
кается и осевой скелет. Воспалительный процесс в крест- 
цово-подвздошных суставах возникает относительно редко, 
причем обычно он бывает односторонним. В позвоночнике 
возможно формирование синдесмофитов, близких по своей 
рентгеноморфологии к синдесмофитам при анкилозирую- 
щем спондилоартрите. Введение в клиническую практику 
методов высокой технологии позволило уточнить характер 
и локализацию патологических изменений в осевом скеле­
те. При синдроме SAPHO в позвонках выявляются как ло­
кальные, так и диффузные изменения [27, 31]. В некоторых 
случаях отмечается вовлечение мягких тканей, расположен­
ных вокруг пораженных позвонков. В этом же аспекте сле­
дует рассматривать и спондилодисциты, которые развива­
ются вторично по отношению к поражению позвонков с 
картиной хронического асептического остеомиелита. Чаще 
всего изменения локализуются в грудном отделе позвоноч­
ника, но возможно и поражение шейного отдела [36]. Ино­
гда воспалительный процесс в позвоночнике быстро про­
грессирует. В литературе представлено наблюдение больно­
го с хроническим рецидивирующим мультифокальным ос­
теомиелитом, у которого развилась компрессия спинного 
мозга спустя 6 месяцев после появления первых болей и 
скованности в позвоночнике [16].

Рентгенологическая картина при синдроме SAPHO 
имеет важное значение для определения распространенно­
сти воспалительного процесса и тех особенностей, которые 
присущи этому синдрому. Y.Maugars и соавт. наблюдали 21 
больного с синдромом SAPHO с давностью заболевания от
1 г до 35 лет [25]. Среди них поражения грудной клетки 
обнаружены у 5, позвоночника у 5, крестцово-подвздош- 
ных суставов у 2, периферических суставов у 2. При рент­
генологическом исследовании были выявлены следующие 
изменения (табл.1):

Таблица 1
РЕНТГЕНОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ 

ПРИ СИНДРОМЕ SAPHO [25] (п = 21)

Кожные проявления синдрома SAPHO
Вторым основным проявлением синдрома SAPHO яв­

ляется поражение кожи. Оно характеризуется полиморфиз­
мом и вместе с остеоартикулярной симптоматикой создает 
клиническую картину этого своеобразного заболевания. По 
частоте встречаемости и значимости кожных проявлений 
при синдроме SAPHO целесообразно их подразделение на 
характерные и нехарактерные (табл. 2).

Таблица 2
КОЖНЫЕ ПРОЯВЛЕНИЯ СИНДРОМА SAPHO [6,10,34]

Характерные:
акпе vulgaris 
acne conglobata 
acne fulminans
ладонно-подошвенный пустулез 
псориаз ладонно-подошвенный пустулезный 
псориаз вульгарный 
hydradenitis suppurrativa

Нехарактерные:
акнеподобный фолликулит 
гангренозная пиодермия 
симптом патаргии

В основе акне лежит воспаление сальных и потовых же­
лез. Acne conglobata (шаровидные угри) представляют собой 
хроническую, наиболее тяжело протекающую и трудно под­
дающуюся лечению форму угревой сыпи. Большие комедо- 
ны закупоривают устья сально-волосяных фолликулов. 
Кожные высыпания нагнаиваются, образуют поверхност­
ные и глубокие абсцессы, нередко с фистулами, заканчива­
ющиеся рубцеванием. Acne fulminans, так же как и acne 
conglobata, характеризуются быстрым нагнаиванием и изъ­
язвлением воспаленных узлов и бляшек, ведущим к обра­
зованию язв и формированию рубцов. При этом проявля­
ется общая реакция организма в виде лихорадки, потери 
веса, лейкоцитоза, высоких значений СОЭ [1]. Hydradenitis 
suppurativa представляет собой хронический гнойный реци­
дивирующий процесс апокриновых желез в подмышечных 
впадинах, реже на лобке, вокруг сосков, в области половых 
органов и промежности. Гидраденит чаще встречается у 
мужчин афроамериканского происхождения и обычно ас­
социируется с гангренозной пиодермией [34]. Последняя 
является предиктором неблагоприятного течения синдрома 
SAPHO, приводя в некоторых случаях к развитию генера­
лизованного васкулита, синдрома Рейно, склеродактилии и 
поражению глаз [19].

Наиболее характерным кожным проявлением синдро­
ма является пустулезный дерматоз. Пустулез ладоней и по­
дошв локализуется чаще в средней части ладоней, характе­
ризуется появлением пустул на внешне неизмененной ко­
же, а затем - венчика эритемы вокруг них, в то время как 
при псориазе пустулы формируются на фоне папулезных 
элементов. Иногда для постановки диагноза требуется дли­
тельное наблюдение за динамикой кожных высыпаний, но 
отсутствие других признаков псориаза позволяет диффе­
ренцировать эти заболевания. Однако существует мнение, 
что пустулез ладоней и подошв представляет собой одну из 
разновидностей псориаза [1]. Различные виды кожной сы­
пи могут наблюдаться одновременно у одного и того же 
больного (например, пустулезные элементы и акне). На­
много реже встречаются акнеподобный фолликулит, ганг­
ренозная пиодермия и симптом патергии, аналогичный 
симптому при болезни Бехчета (появление пустул на мес­
тах инъекций). Характер кожных проявлений в известной 
степени определяет особенности поражения костно-сустав- 
ной системы.

У больных синдромом SAPHO в европейской популя­
ции ладонно-подошвенный пустулез встречается в 50% слу­
чаев, псориаз - в 25% и тяжелые акне - в 19%. У 16% боль­
ных этот синдром протекает без поражения кожи, что 
обычно наблюдается у детей и подростков [10]. В этих слу­
чаях его диагностика строится на особенностях суставного 
синдрома и требует более тщательного проведения диффе­
ренциации со сходными заболеваниями.

Костно-суставные и кожные проявления при синдроме 
SAPHO могут существовать синхронно, но чаще они не 
связаны друг с другом [23, 25]. Несмотря на выраженный 
полиморфизм кожных проявлений, морфологический суб­
страт вомногом идентичен и характеризуется выраженной 
нейтрофильной инфильтрацией.

Диагностика синдрома SAPHO
Синдром SAPHO характеризуется многолетним хрони­

ческим течением с периодами обострений и ремиссий. Со 
временем в процесс вовлекаются все новые и новые сус­
тавы, а также кости. Эти изменения нередко протекают 
субклинически, и для их выявления необходимо исполь­
зовать не только рентгенологический метод, но более чув­
ствительные сцинтиграфическое сканирование и магнит- 
но-резонансную томографию. Каких-либо характерных 
биохимических или иммунологических маркеров при син­
дроме SAPHO не найдено. Частота обнаружения HLA-B27

Остеолиз и/или гиперостоз грудины, ключиц 10

Деструкция грудино-ключичных 
и грудино-реберных суставов 6

Эрозирование манубриостернального сочленения 1

Дисцит 3

Сакроилеит, чаще односторонний 7

Синдесмофиты 6

Гиперостоз подвздошной и берцовой костей 6

Остеолиз лопатки 2
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не превышает 15%, нет ассоциации с HLA - DR3 и DR4 
[29].

Общепринятых критериев диагностики синдрома 
SAPHO, которые были бы апробированы на синдромосход­
ных заболеваниях с определением чувствительности, спе­
цифичности и диагностического веса, пока нет. Но 
в 1987 г A.M.Chamot и соавт. [10] представили клинические 
варианты этого синдрома, которые они назвали диагности­
ческими критериями (табл. 3).

Таблица 3
ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ 

СИНДРОМА SAPHO [10]
Стерильный мультифокальный хронический остеит с:
□  вовлечением грудной клетки, позвоночника, костей таза 
и длинных костей
□  отсутствием поражения кожи

Острый псевдосептический хронический артрит в сочетании с:
□  ладонно-подошвенным пустулезом
□  ладонно-подошвенным пустулезным псориазом
□ гидраденитом suppurativa

Стерильный моно- или полиостеит , ассоциированный с :
□  ладонно-подошвенным пустулезом
□  ладонно-подошвенным пустулезным псориазом
□  тяжелыми акне
□  гидраденитом suppurativa
□  фолликулитом

Вопросы этиологии и нозологической сущности 
синдрома SAPHO

В этиология синдрома SAPHO предполагается значе­
ние низковирулентной инфекции. Е. Edlung и соавт. [14] 
выделили Propionibacterium acnes у 7 из 15 больных с ла­
донно-подошвенным пустулезом и грудино-ключичным 
остеитом, при этом материал для исследования получали 
при проведении открытой биопсии суставов. В дальнейшем 
этот микроорганизм обнаружили в коже больных с гидра­
денитом suppurativa и гангренозной пиодермией [34]. Вве­
дение Propionibacterium acnes в полость сустава экспери­
ментальным животным приводило к развитию подострого 
артрита. Значение бактериальной инфекции подтверждает­
ся наличием гнойного отделяемого из очагов поражения 
кожи при некоторых вариантах синдрома SAPHO. В то же 
время обсуждается вопрос о синдроме SAPHO как о свое­
образном реактивном артрите, в генезе которого принима­
ет участие маловирулентная инфекция, а ее персистирова- 
ние в тканях организма приводит к хроническому течению 
заболевания. В то же время I.Rosner [29] рассматривает этот 
синдром как аутоиммунное заболевание соединительной 
ткани.

Наиболее интересным во всей проблеме синдрома 
SAPHO является вопрос о его нозологической принадлеж­
ности. Является ли этот синдром самостоятельным заболе­
ванием?

Концепция синдрома SAPHO объединила остеоартику- 
лярные изменения при многих формах, которые раньше 
рассматривались в качестве самостоятельных заболеваний. 
Это в равной степени относится к хроническому рецидиви­
рующему мультифокальному остеомиелиту, пустулезному 
артро-остеиту, изолированному грудино-ключичному ги- 
пер-остозу, атипичному псориатическому артриту [20,42]. 
Часть больных с синдромом Титце и болезнью Бехчета так­
же, по-видимому, могут быть отнесены к синдрому SAPHO 
[29].

Анализ литературных данных позволяет выделять пер­
вичный (идиопатический) и вторичный синдром SAPHO, 
протекающий в рамках какого-либо заболевания, напри­
мер, псориатического артрита, воспалительных заболева­
ний кишечника или болезни Бехчета, тем более что при 
этих заболеваниях описывается рассматриваемый симпто- 
мокомплекс [9,17, 43].

F.Schilling и E.Marker-Hermann из 138 больных с синд­
ромом SAPHO выделили 5 пациентов, у которых наблюда­
лось сочетание хронического рецидивирующего мультифо­
кального остеомиелита и болезни Крона (у 4) или неспеци­
фического язвенного колита (у 1), назвав такие комбини­
рованные варианты энтеропатическим хроническим реци­
дивирующим остеомиелитом. Двое из этих 5 больных дебю­
тировали синдромом передней грудной клетки. В этой ра­
боте подчеркивается сходство энтеропатического хроничес­
кого рецидивирующего мультифокального остеомиелита с 
энтеропатическими спондилоартритами, прежде всего с по- 
стэнтероколитическим реактивным артритом [33]. Инте­
ресно, что гистологические изменения в кишечнике близ­
ки изменениям в синовиальной оболочке, что свидетельст­
вует о едином патогенезе процесса при синдроме SAPHO, 
объединяемого осью "кишечник - синовия". Аналогичные 
изменения наблюдал и M.-F. Kahn [22].

Еще более веские основания позволяют расматрения 
синдрома SAPHO как один из вариантов псориатического 
артрита, тем более что ладонно-подошвенный пустулез при 
этом синдроме практически не отличим от пустулезного 
псориаза. Более того, в некоторых случаях синдрома 
SAPHO наблюдаются не пустулезные элементы, а вульгар­
ный псориаз [22]. D. McGonagle и соавт. относят синдром 
SAPHO к редким вариантам псориатического артрита, на­
ряду с ладонно-подошвенным пустулезом, спондилодисци- 
том, мутилирующим артритом, онихо-пахидермо-периос- 
титом, хроническим рецидивирующим остеомиелитом и 
синдромом передней грудной клетки [26]. В основе этой 
патологии лежит, прежде всего, воспалительный процесс в 
энтезах (генерализованная энтезопатия), который и создает 
столь полиморфную картину. Пустулезный артроостеит и 
синдром SAPHO рассматривают в рамках псориатического 
артрита и другие авторы [40].

Не только псориатический артрит, но и другие заболе­
вания, входящие в группу СНСА, имеют много общих черт 
с синдромом SAPHO (табл.4).

Таблица 4
О БЩ И Е ЧЕРТЫ  СЕРОНЕГАТИВНЫХ

СПОНДИЛОАРТРИТРОВ И СИНДРОМА SAPHO
□  Локализация патологических изменений (энтезы, хрящ, 
кость)
□  Поражение осевого скелета (сакроилиит, формирование 
синдесмофитов, оссификация связок позвоночника, заин­
тересованность позвонков и межпозвонковых дисков)
□  Асимметричный олигоартрит мелких и крупных суста­
вов конечностей
□  Частое поражение суставов со скудной синовиальной 
оболочкой (грудино-реберные, грудино-ключичные суста­
вы)
□  Ассоциация с HLA-B27
□  Наличие перекрестных симптомов (поражение кожи - 
пустулезные элементы, гангренозная пиодермия; латент­
ный энтероколит)
□  Семейная агрегация заболеваний из группы СНА
□  Клинико-рентгенологические проявления синдрома 
SAPHO отвечают диагностическим критериям СНА

Однако имеются и отличительные черты между синдро­
мом SAPHO и СНСА [25]. Так, при синдроме SAPHO не 
бывает ярко выраженного спондилита с функциональной 
недостаточностью позвоночника и обычно не развивается 
коксит. Нет при этом и системных проявлений, столь ха­
рактерных для СНСА, таких как аортит, болезнь Берже, 
амилоидоз или воспалительные заболевания глаз. Следует 
отметить и низкую частоту выявления HLA-B27, включая и 
больных с вовлечением крестцово-подвздошных суставов 
и/или позвоночника.

Терапия больных с синдромом SAPHO
Этиологическая терапия синдрома SAPHO не разрабо­

тана и воздействия на потенциальные инфекционные аген­
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ты не дают положительного результата. Наиболее часто на­
значаются нестероидные противовоспалительные препара­
ты (НГ1ВП), но далеко не все больные отвечают на эту те­
рапию. В тяжелых случаях применяются глюкокортикоиды 
(ГК) в умеренных дозах, которые дают быстрый и яркий 
положительный эффект. Суточную дозу ГК следует сни­
жать только после достижения частичной клинико-лабора- 
торной ремиссии и существенного снижения выраженнос­
ти как костно-суставных, так и кожных проявлений забо­
левания. Локальная терапия, направленная на разрешение 
кожной сыпи, включая ароматические ретиноиды, не вли­
яет на активность заболевания в целом и его исходы.

Лечение болезнь-модифицирующими препаратами 
(БМП) широко применяется при синдроме SAPHO. Выра­
женная инфильтрация нейтрофилами очагов поражения 
кожи, костей и суставов дала основание к использованию 
колхицина. Однако этот препарат не оправдал ожиданий, 
также как и сульфасалазин [21]. Не всегда приводят к от­
четливому положительному результату такие БМП как цик- 
лофосфан или циклоспорин-А. Последний оказывает от­
четливый эффект только у больных с пустулезным псориа­
зом. Лучшим препаратом второй линии является метотрек­
сат, который, как правило, способствует подавлению ак­
тивности заболевания и сдерживанию прогрессирования 
[22].

Преобладающее большинство исследователей дают вы­
сокую оценку препаратам, воздействующим на метаболизм 
костной ткани. Сообщалось о положительном эффекте 
кальцитонина и бисфосфонатов второго поколения при 
синдроме SAPHO [11,18,31]. Эта терапия обосновывается 
тем, что бисфосфонаты обладают не только антиостеоре- 
зорбтивным, но также и отчетливым антивоспалительным 
действием. При внутривенном введении памидроната поло­
жительный эффект наблюдался у преобладающего боль­
шинства больных с синдромом SAPHO уже к концу перво­
го месяца лечения. Р.М.Vails и соавт. [38] внутривенно вво­
дили памидронат в 1,7,14, 28, 56 дни больным,
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