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ФЕНОТИПИЧЕСКАЯ ПЛАСТИЧНОСТЬ БРОНХОЛЕГОЧНОГО 
ЭПИТЕЛИЯ В РАЗВИТИИ ЛЕГОЧНОЙ ОССИФИКАЦИИ 
У ШАХТЕРОВ (АНАЛИТИЧЕСКИЙ ОБЗОР, АНАЛИЗ КЛИНИЧЕСКИХ 
СЛУЧАЕВ, ОБОСНОВАНИЕ МЕТОДА ИССЛЕДОВАНИЯ)

Остеопластическая пульмопатия представляет собой крайне редкое, но серьезное осложнение профессиональных заболеваний 
легких, характеризующееся формированием костной ткани в легочной паренхиме. Данный обзор посвящен изучению клеточных 
механизмов развития остеопластической пульмопатии у шахтеров, подверженных длительному воздействию угольно-породной 
пыли, с особым вниманием к роли фенотипической пластичности бронхолегочного эпителия. Это специфическая, актуальная 
тема, учитывая особенности профессиональных рисков в шахтерской деятельности.
Цель обзора – представить современные данные о крайне редкой патологии – остеопластической пульмопатии как одного из 
вариантов, которые могут быть связаны с профессиональной патологией шахтеров.
Заключение. Данные литературы и собственное наблюдение в сочетании с отсутствием специфических для остеопластической 
пульмопатии рентгенологических признаков и возможностью ее клинически бессимптомного течения дают основание предпо-
лагать более широкую распространенность остеопластической пульмопатии, которая у работников пылевых профессий может 
протекать под маской кальцификации легких, являясь, по сути дела, формой пневмокониоза.
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PHENOTYPIC PLASTICITY OF BRONCHOPULMONARY EPITHELIUM IN THE DEVELOPMENT OF PULMONARY OSSIFICATION  
IN MINERS (ANALYTICAL REVIEW, ANALYSIS OF CLINICAL CASES, SUBSTANTIATION OF THE RESEARCH METHOD)

Osteoplastic pulmonopathy is an extremely rare but serious complication of occupational lung diseases, characterized by the formation 
of bone tissue in the lung parenchyma. This review is dedicated to studying the cellular mechanisms of osteoplastic pulmonopathy 
development in miners exposed to long-term effects of coal-rock dust, with particular attention to the role of phenotypic plasticity of the 
bronchopulmonary epithelium. This is a specific, relevant topic, taking into account the peculiarities of professional risks in mining activ-
ities.
Objective of the review was to present current data on the extremely rare pathology of osteoplastic pulmonopathy as one of the 
variants that may be associated with the occupational pathology of miners.
Conclusion. Literature data and our own observation, combined with the absence of radiological signs specific to osteoplastic pulmon-
opathy and the possibility of its clinically asymptomatic course, give reason to assume a wider prevalence of osteoplastic pulmonopathy, 
which in workers of dust professions may occur under the guise of lung calcification, being, in fact, a form of pneumoconiosis.
Keywords: osteoplastic pulmonopathy; pneumoconiosis; miners; epithelial-mesenchymal transition; osteogenesis in lungs; coal-rock 
dust; cellular mechanisms of fibrosis; osteogenesis factors
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Остеопластическая пульмопатия (ОП), впервые 
описанная в 1856 году Рудольфом Вирховым, 

остается малоизученным заболеванием. По данным 
различных авторов, в мировой литературе описано 
около 140 случаев. Наш анализ выявил 119 публи-
каций по ОП, из которых около половины были до-
ступны для детального изучения. В отечественной 
литературе за последние десятилетия опубликованы 
описания только 5  случаев авторских наблюдений 

ОП и три обзора по проблеме легочных кальци- и 
оссификаций.

Классификация ОП разделяет данный патологи-
ческий процесс на два типа: диффузную легочную 
оссификацию (ДЛО) и узловую легочную оссифи-
кацию (УЛО). Важно отметить, что в данном обзо-
ре мы не включаем в понятие ОП такие состояния, 
как остеохондропластическая трахеобронхопатия, 
торакальный (микро)литиаз и легочная кальцифи-
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кация без достоверных гистологических доказа-
тельств наличия костной ткани.

Собственные наблюдения
Наши наблюдения за последние 5 лет по шахте-

рам Кузбасса включают 2 случая ОП.
Случай 1. Мужчина, 1950 г.р., работал в под-

земных условиях в разных профессиях (горнорабо-
чий очистного забоя, подземный электрослесарь, 
горный мастер) с 1971 по 2005 год. Несмотря на ре-
гулярные профосмотры на предмет профессиональ-
ной патологии органов дыхания, он не обследовал-
ся. Осенью 2011 г. при обследовании по поводу де-
формирующего остеоартроза рентгенологически 
были выявлены изменения в легких. СКТ органов 
грудной клетки обнаружила диффузные участки 
уплотнения легочной ткани по типу «матового стек-
ла», утолщение междольковых перегородок и уве-
личенные лимфоузлы средостения. Клинически из-
менения протекали бессимптомно. В связи с неяс-
ностью клинической ситуации, в апреле 2013 года 
была выполнена диагностическая торакотомия с 
краевой резекцией легкого.

Случай 2. Мужчина, 1945 г.р., с 40-летним под-
земным стажем работы в угольной отрасли 
Кемеровской области. На протяжении трудового 
стажа регулярно проходил профосмотры, по резуль-
татам которых признавался годным к работе. После 
выхода на пенсию у него отмечалась одышка, рент-
генологически определялась кардиомегалия, при-
знаки хронического бронхита. В феврале 2023 года 
при очередной госпитализации наступил неблаго-
приятный исход на фоне прогрессирующей легоч-
но-сердечной недостаточности.

Патоморфологические исследования установили 
следующие патологические изменения.

При световой микроскопии в обоих случаях в ле-
гочной ткани были обнаружены диффузно распре-
деленные многочисленные костные балки в виде 
одиночных структур или их скоплений. Костные 
балки содержали элементы клеточного костного 
мозга или жировую ткань. Наличие в костных бал-
ках клеток хондроидного типа свидетельствовало о 
несовершенном остеогенезе. Большая часть костных 
структур находилась в зоне массивных пылевых от-
ложений.

Иммуногистохимическое исследование выявило 
антитела к виментину как у отдельных клеток брон-
хиального эпителия, так и у клеток, располагавших-
ся в зоне фиброза, а также в остеоцитах. Результаты 
исследования однозначно указывали на процесс 
эпителиально-мезенхимальной трансформации 
(ЭМТ), который мы считаем причастным и к интер-
стициальному фиброзу, и к развитию ОП.

Этиология и факторы риска
Этиология ОП остается не до конца изученной, 

но часто ассоциируется с хроническими заболевани-
ями легких, сердечной недостаточностью и другими 
системными заболеваниями. Особый интерес пред-
ставляет потенциальная связь ОП с профессиональ-

ными заболеваниями легких, в частности с пневмо-
кониозом.

Профессиональные факторы риска играют клю-
чевую роль в развитии ОП у шахтеров. Длительное 
воздействие угольной и кварцевой пыли, а также 
вибрации, характерные для шахтерской деятельно-
сти, могут приводить к хроническому воспалению 
легочной ткани, фиброзным изменениям и актива-
ции остеогенных сигнальных путей. Подземный 
стаж от 30 до 40 лет, по нашим наблюдениям, зна-
чительно повышает риск развития заболевания.

В литературе описано несколько случаев ОП, 
связанных с профессиональным воздействием пыли, 
включая случай 83-летнего бывшего дантиста, слу-
чай 77-летнего мужчины, подвергавшегося воздей-
ствию асбеста, а также воздействия редкоземельных 
металлов с дендриформной оссификацией легких у 
38-летнего мужчины [1-3].

Патогенез
Патогенез ОП у шахтеров представляет собой 

сложный процесс, в котором ключевую роль игра-
ют три основные линии клеток: резидентные проге-
ниторные клетки фибропластического фенотипа, 
пришлые из костного мозга мезенхимальные стро-
мальные клетки (МСК) и клетки фибропластиче-
ской ориентации, образовавшиеся на месте при 
ЭМТ.

Инициация патологического процесса начинает-
ся с хронического воздействия угольной и кварце-
вой пыли на дыхательные пути шахтеров. 
Мельчайшие частицы пыли, проникая глубоко в 
альвеолы, вызывают активацию альвеолярных ма-
крофагов, которые начинают выделять провоспа
лительные цитокины, такие как интерлейкин-1β 
(IL-1β), фактор некроза опухоли-α (TNF-α) и интер-
лейкин-6 (IL-6). Это приводит к развитию хрониче-
ского воспаления и оксидативного стресса [4-7].

Резидентные прогениторные клетки фибропла-
стического фенотипа, постоянно присутствующие в 
легочной ткани, могут активироваться и дифферен-
цироваться в направлении остеобластов под влияни-
ем провоспалительных цитокинов и факторов роста. 
МСК, мигрирующие из костного мозга в ответ на 
повреждение, также вносят вклад в развитие ОП, 
дифференцируясь в остеобласты и секретируя фак-
торы, стимулирующие остеогенез [8-10].

Особое внимание в нашем исследовании было 
уделено роли ЭМТ в развитии ОП. При ЭМТ эпи-
телиальные клетки теряют свои характерные свой-
ства и приобретают черты мезенхимальных клеток. 
Этот процесс включает потерю межклеточных кон-
тактов, реорганизацию цитоскелета, изменение экс-
прессии генов и активацию ключевых транскрипци-
онных факторов. В контексте ОП эти клетки могут 
трансформироваться в клетки с фибропластическим 
фенотипом, далее дифференцироваться в остеоб-
ластоподобные клетки, создавать провоспалитель-
ное и профиброзное микроокружение, а также вза-
имодействовать с другими клеточными популяция-
ми.
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Формирование костной ткани в легких является 
ключевым этапом патогенеза ОП. Этот процесс ха-
рактеризуется повышенной экспрессией остеоген-
ных транскрипционных факторов, таких как Runx2 
и Osterix, которые активируют гены, ответственные 
за синтез костных белков. Далее происходит мине-
рализация внеклеточного матрикса с отложением 
гидроксиапатита и формированием костных спикул 
в легочной паренхиме [11-13].

Клинические проявления
ОП часто характеризуется бессимптомным тече-

нием, особенно на ранних стадиях заболевания. Это 
связано с тем, что процесс оссификации легочной 
ткани происходит постепенно и на начальных эта-
пах может не вызывать значительных функциональ-
ных нарушений. В результате заболевание нередко 
обнаруживается случайно при проведении рутин-
ных рентгенологических исследований, как это 
было в первом описанном нами случае.

Однако по мере прогрессирования заболевания 
могут появляться следующие симптомы:

-	одышка: начинается постепенно и усиливается 
со временем;

-	кашель: обычно сухой, непродуктивный;
-	кровохарканье: встречается в тяжелых случаях;
-	боль в грудной клетке: может возникать из-за 

механического воздействия костных структур на 
плевру или межреберные нервы;

-	снижение толерантности к физической нагрузке;
-	общие симптомы: слабость, утомляемость, сни-

жение работоспособности.
Важно отметить, что эти симптомы неспецифич-

ны и могут наблюдаться при других профессиональ-
ных заболеваниях легких, таких как пневмокониоз 
или ХОБЛ, что затрудняет клиническую диагности-
ку ОП.

Диагностика
Диагностика ОП требует комплексного подхода 

и включает в себя несколько ключевых методов:
1.	Рентгенография грудной клетки: является 

первичным методом визуализации при подозрении 
на ОП. Выявляет диффузные или очаговые затем-
нения, которые могут иметь линейную, сетчатую 
или узловую структуру. Характерно двустороннее 
поражение, преимущественно в средних и нижних 
отделах легких. Однако рентгенография имеет огра-
ниченную чувствительность, особенно на ранних 
стадиях заболевания.

2.	Компьютерная томография высокого разре-
шения (КТВР): является «золотым стандартом» в 
диагностике ОП. Позволяет визуализировать мель-
чайшие костные образования в легочной ткани. 
Характерные признаки включают ветвящиеся ли-
нейные и узловые уплотнения с четкими контура-
ми, кальцификацию этих уплотнений и преимуще-
ственное расположение в периферических и базаль-
ных отделах легких. В наших случаях КТВР выя-
вила характерные изменения, которые не были оче-
видны при обычной рентгенографии.

3.	Функциональные легочные тесты: спироме-
трия может выявить рестриктивные нарушения вен-
тиляции, диффузионная способность легких часто 
снижена из-за нарушения газообмена, бодиплетиз-
мография позволяет оценить общую емкость легких 
и остаточный объем.

4.	Лабораторные исследования: общий анализ 
крови может быть в норме или показывать призна-
ки воспаления. Биохимический анализ крови позво-
ляет оценить уровень кальция, фосфора, щелочной 
фосфатазы для исключения системных нарушений 
минерального обмена.

5.	Биопсия легкого: трансбронхиальная биопсия 
или видеоторакоскопическая биопсия легкого могут 
быть выполнены для гистологического подтвержде-
ния диагноза. Гистологически определяются кост-
ные структуры в легочной паренхиме с наличием 
костного мозга.

6.	Дополнительные методы: сцинтиграфия ко-
стей может выявить повышенное накопление ради-
офармпрепарата в легких. МРТ менее информатив-
на, чем КТ, но может быть полезна для оценки мяг-
ких тканей и исключения других патологий.

Гистологическое исследование играет ключевую 
роль в диагностике ОП. В наших случаях биопсия 
легкого подтвердила наличие зрелой костной ткани 
в легочной паренхиме с элементами костного мозга. 
Кроме того, мы наблюдали признаки активного 
остеогенеза: наличие остеобластов и остеокластов, а 
также экспрессию остеокальцина и костных морфо-
генетических белков.

Обсуждение результатов
Анализ наших наблюдений и данных литерату-

ры позволяет сделать несколько важных выводов:
1.	ОП может быть проявлением пневмокониоти-

ческого процесса. Значительная запыленность лег-
ких угольно-породной пылью, содержащей двуо-
кись кремния, запускает макрофагальное воспале-
ние, которое является триггером для мезенхималь-
ных клеток. А морфологическая избыточность от-
ветной реакции соединительной ткани, характерная 
для пневмокониозов, наблюдается и при ОП.

2.	ЭМТ играет ключевую роль в развитии легоч-
ного фиброза и ОП. Наличие фибробластоподоб-
ных клеток среди бронхиального эпителия и экс-
прессия виментина в этих клетках подтверждают 
этот процесс.

3.	ОП у работников пылевых профессий может 
протекать под маской кальцификации легких, явля-
ясь, по сути, формой пневмокониоза.

4.	Распространенность ОП может быть выше, 
чем считалось ранее. Это связано с возможностью 
бессимптомного течения и отсутствием специфиче-
ских рентгенологических признаков.

В обоих наших случаях пациенты имели дли-
тельный стаж работы в условиях повышенной запы-
ленности (более 30 лет). Это подтверждает гипоте-
зу о том, что длительное воздействие угольно-по-
родной пыли является ключевым фактором риска 
развития ОП у шахтеров.
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Интересным аспектом наших наблюдений явля-
ется отсутствие значимых нарушений кальций-фос-
форного обмена у пациентов с ОП. Это согласует-
ся с данными литературы и подчеркивает локаль-
ный характер остеогенеза при ОП, который, по-ви-
димому, не оказывает существенного влияния на си-
стемный метаболизм кальция и фосфора.

Наши наблюдения также подтверждают важ-
ность КТВР в диагностике ОП. В обоих случаях 
КТВР позволила выявить характерные изменения, 
которые не были очевидны при обычной рентгено-
графии. Это подчеркивает необходимость включе-
ния КТВР в алгоритм обследования шахтеров с дли-
тельным стажем работы, даже при отсутствии яв-
ных клинических симптомов.

Несмотря на ценность полученных результатов, 
наше исследование имеет ряд ограничений:

1.	Малое количество наблюдений (2 случая) не 
позволяет делать широких обобщений.

2.	Отсутствие длительного наблюдения за паци-
ентами ограничивает наше понимание естественного 
течения ОП у шахтеров.

3.	Мы не имели возможности провести деталь-
ный анализ состава вдыхаемой пыли, что могло бы 
дать дополнительную информацию о факторах ри-
ска развития ОП.

Перспективы дальнейших исследований
На основе полученных результатов и выявлен-

ных ограничений можно наметить несколько на-
правлений для дальнейших исследований:

1.	Проведение масштабного эпидемиологическо-
го исследования для уточнения истинной распро-
страненности ОП среди шахтеров и других работ-
ников пылевых профессий.

2.	Изучение молекулярных механизмов ЭМТ и 
остеогенеза в легочной ткани при воздействии раз-
личных типов производственной пыли.

3.	Разработка и валидация биомаркеров ранней 
диагностики ОП, которые могли бы использоваться 
при профилактических осмотрах шахтеров.

4.	Исследование потенциальных терапевтиче-
ских подходов, направленных на предотвращение 
или замедление прогрессирования ОП, в том числе 
с использованием таргетных препаратов, влияющих 
на процессы ЭМТ и остеогенеза.

5.	Проведение долгосрочных проспективных ис-
следований для оценки влияния ОП на качество 
жизни и трудоспособность шахтеров.

6.	Детальное изучение состава вдыхаемой пыли 
и ее влияния на развитие ОП.

7.	Исследование генетических факторов, кото-
рые могут предрасполагать к развитию ОП при воз-
действии производственной пыли.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Остеопластическая пульмопатия у шахтеров 
представляет собой сложное и недостаточно изучен-
ное заболевание, в патогенезе которого ключевую 
роль играет фенотипическая пластичность бронхо-
легочного эпителия. Наши наблюдения подтвержда-
ют связь ОП с длительным воздействием уголь-
но-породной пыли и указывают на важную роль 
ЭМТ в развитии этого состояния.

Полученные результаты подчеркивают необхо-
димость повышенного внимания к возможности 
развития ОП у работников пылевых профессий, 
особенно с длительным стажем работы. Комплекс
ный подход к диагностике, включающий КТВР и, 
при необходимости, гистологическое исследование, 
может способствовать более раннему выявлению 
ОП.

Дальнейшие исследования в этой области имеют 
важное значение не только для улучшения диагно-
стики и лечения ОП, но и для более глубокого по-
нимания механизмов адаптации и патологических 
изменений в легочной ткани при воздействии про-
изводственных факторов. Это, в свою очередь, мо-
жет привести к разработке новых стратегий профи-
лактики и лечения профессиональных заболеваний 
легких в целом.

Данные литературы и собственное наблюдение 
в сочетании с отсутствием специфических для ОП 
рентгенологических признаков и возможностью ее 
клинически бессимптомного течения дают основа-
ние предполагать более широкую распространен-
ность ОП, которая у работников пылевых профес-
сий может протекать под маской кальцификации 
легких, являясь, по сути дела, формой пневмоко-
ниоза.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов:

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.
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