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Дискуссионная статья посвящена анализу данных литературы по проблеме лёгочной оссификации 
с описанием собственного наблюдения у шахтёра, включающего иммуногистохимическое исследование 
лёгочного биоптата на феномен эпителиально-мезенхимальной трансформации. Развитие зон лёгочного фи-
броза, локализация костной ткани преимущественно в этих зонах, периоссальное расположение угольной 
пыли и гетеротопический характер оссификации, предполагающей избыточность морфогенетической реак-
ции клеток фибропластического фенотипа, свойственную пневмокониозам, рассматривается аргументацией 
в пользу лёгочной оссификации как формы пневмокониоза в случае сочетания её с воздействием на орга-
низм повышенной запылённости. Выявление в бронхиальном эпителии и клетках зон лёгочного фиброза ви-
ментина как маркера менее дифференцированного состояния клеток мезенхимальной природы указывает на 
причастность к фиброзу не резидентных прогениторных клеток лёгких или циркулирующих стволовых кле-
ток костно-мозгового происхождения, а специализированных эпителиальных клеток бронхов, изменивших 
свой фенотип в процессе эпителиально-мезенхимальной трансформации. Делается предположение о том, 
что легочная оссификация в целом и у работников пылевых профессий в частности, проходящая под маской 
кальцификации лёгких, встречается чаще, чем это принято считать.
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The debatable article is devoted to the analysis of the literature on the problem of pulmonary ossifi cation and 
a description of the own observations of the miner, that includes an immunohistochemical research of the lung 
biopsy on the phenomenon of epithelial-mesenchymal transition. A development of pulmonary fi brosis areas, a 
localization of bone mainly in these areas, a periosteal location of the coal dust and a heterotopic character of 
the ossifi cation, that suggests a redundancy a morphogenetic reaction of cells of the fi broblastic phenotype that 
characterizes pneumoconiosis, is considered as an arguments in favor of ossifi cation as a manifestation of coal 
worker pneumoconiosis. The identifi cation of the vimentin as a marker of the less differentiated state of cells of the 
mesenchymal affi liation in the bronchial epithelium and cells of zones of pulmonary fi brosis indicates involvement 
to coal worker pneumoconiosis of specialized epithelial cells of the bronchi, which changed their phenotype but no 
of resident progenitor cells of lung or circulating stem cells of the bone marrow origin.
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Лёгочная оссификация (ЛО) – разви-
тие в лёгких костной ткани (resp. – поня-
тие «кость» и «костная ткань» здесь и да-
лее будут употребляться как синонимы) 
с или без очагов миелопоэза – до настоя-
щего времени привлекает к себе внима-
ние только своей редкостью и неясностью 
механизма развития. В мировой литерату-
ре описано по разным авторам от 140 до 
200 случаев этой патологии. В отечествен-
ной литературе за последние десятилетия 
опубликовано пять описаний авторских на-
блюдений лёгочного окостенения [3, 8, 10, 
11, 13] и три обзора по проблеме лёгочных 
кальци- и оссификаций [6, 8, 13]. 

Неясность патогенетических представ-
лений объясняет описание лёгочной осси-

фикации то вместе с кальцификацией (каль-
циноз, обызвествление) лёгких, поскольку 
обоим состояниям свойственно отложение 
кальция в тканях [15, 18], то в группе бо-
лезней накопления вместе с амилоидозом 
и протеинозом лёгких [12]. Порой призна-
ние патогенетической содружественности 
кальци- и оссификации доходит до трактов-
ки лёгочной оссификации как естественно-
го продолжения кальцификации [18]. Эта 
точка зрения созвучна представлениям ис-
следователей прошлых лет, объединявших 
кальцификацию и оссификацию лёгких 
в группу известковых дистрофий и пола-
гавших, что процесс обызвествления ткани 
вообще способствует метапластическому 
образованию в ней костной ткани [1].
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Лёгочная оссификация в зарубежной 
литературе описывается чаще как дендри-
формная (ветвистая, древовидная, коралло-
видная) ЛО [17, 20, 23, 27, 31, 35, 40, 42], 
в отечественной – как остеопластическая 
пульмопатия [3, 6, 8, 10, 11]. Встречают-
ся и другие дефиниции этой патологии – 
«диффузная», «идиопатическая диссемини-
рованная», «гетеротопическая» ЛО.

В настоящее время имеется достаточно 
оснований отказаться от критерия отложе-
ния кальция в тканях как сущностного для 
объединения лёгочных кальци- и оссифика-
ции и трактовать ЛО феноменом, принципи-
ально отличающимся от кальциноза лёгких. 

Лёгочная кальфицикация относится 
к области метаболических нарушений каль-
ций-фосфорного обмена на уровне либо 
целостного организма, либо клеток. Много-
численность причин гомеостатических и/
или внутриклеточных нарушений этого об-
мена объясняет разнообразие форм лёгочно-
го кальциноза [15, 16]. Только торакальный 
(альвеолярный, лёгочный) микролитиаз как 
одна из его форм остаётся необъяснённым 
с точки зрения метаболических нарушений.

ЛО как процесс образования костной 
ткани относится к явлениям цито- и гисто-
генеза соединительной ткани. Её развитие 
подчиняется закономерностям формиро-
вания тканей и детерминации путей кле-
точной дифференциации, в данном случае 
выходящих за рамки онтогенетического 
развития, поскольку она носит гетеротопи-
ческий характер и неизбежно должна быть 
сопряжена с процессом метаплазии, то есть 
с феноменом превращения специализиро-
ванных клеток одного типа в гистогенети-
чески другой тип клеток.

Эмпирические наблюдения о метапла-
стическом образовании костной ткани в зо-
нах воспаления и фиброза до последней 
четверти минувшего столетия схематизи-
рованно объяснялись развитием костной 
ткани из камбиальных клеток, из клеток ме-
зенхимального резерва, оставшихся в ткани 
с периода эмбрионального развития и по 
непонятным причинам уклоняющихся во 
взрослом организме в сторону остеопласти-
ческого вместо фибропластического разви-
тия. Выражение «метапластическое образо-
вание» костной ткани в лёгких того периода 
имело метафорический, иносказательный 
характер, поскольку метаплазия клеток лё-
гочной ткани как высоко специализирован-
ных считалась, исключая онкологическую 
ситуацию, невозможной [2]. «…даже в пре-
делах обширной, сборной группы эпите-
лиальных тканей у позвоночных не бывает 
взаимопревращений кожного и кишечного 
эпителиев или кишечного и целомическо-

го эпителиев, то есть взаимопревращений 
тканей. Тем более следует считать окон-
чательно ушедшими в область прошлого 
представления о превращениях эпителиев 
в соединительную ткань и обратно, веду-
щее начало ещё от Вирхова» [9].

Прогресс науки привел к кардинально-
му пересмотру представлений о специали-
зации клеток, их дифференцировке, транс-
детерминации, трансдифференцировке 
и метаплазии. В настоящее время доказано, 
что дифференцировка является обратимым 
процессом, генетическая программа любой 
клетки любого уровня дифференцировки 
и специализации доступна перепрограм-
мированию. Нобелевская премия 2012 года 
по физиологии и медицине была вручена 
Д. Гёрдону и С. Яманаке за «открытие воз-
можности перепрограммирования диффе-
ренцированных клеток в плюрипотентные». 

Физиологические и патогенетические 
каскады, определяющие вектор клеточной 
дифференциации клеток и состоящие из 
про- и противовоспалительных, ростовых 
факторов, факторов миграции, рецепто-
ров к ним, молекул адгезии и сигнальной 
трансдукции, регуляторов трансляции (ак-
тивирующих и ингибирующих) оказались 
путями, по которым лежащие на поверхно-
сти «причины» – нозологии и различные со-
стояния (воспаление, гипоксия, оксидатив-
ный стресс, излучения и проч.) – получают 
доступ к геному, репрессируя одни и экс-
прессируя другие его участки, тем самым 
приводя не только к гистогенетически детер-
минированному развитию клеток, но и к из-
менению их гистогенетических фенотипов. 

Сказанное было доказано на патогенезe 
фиброзирующих и оссифицирующих забо-
леваний как в целом [21, 34, 39], так и при 
патологии системы органов дыхания [19, 
25, 33, 41], а также при таких клинически 
значимых заболеваниях, как гетеротопи-
ческая оссификация мягких тканей опор-
но-двигательного аппарата у обездвижен-
ных пациентов с ожогами, обширными 
травмами скелета, черепно-мозговыми или 
спинальными травмами [32, 36, 37] и при 
прогрессирующей оссифицирующей фи-
бродисплазии [22, 26, 29].

Обнаружившаяся в патогенезе фиброза 
закономерность гистогенетических превра-
щений оказалась тождественной наблюда-
ющейся в период эмбриогенеза и известной 
в биологии развития как эпителиально(или 
эндотелиально)-мезенхимальная трансфор-
мация как способа изменения гистогенети-
ческого фенотипа клеток путем их дедиф-
ференцировки. 

В условиях патологии эпителиальные или 
эндотелиальные клетки под воздействием 
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механизмов патогенетического каскада так-
же реверсируют в фенотип клеток своих ги-
стогенетических предшественников, то есть 
в фенотип мезенхимальных клеток [19, 21, 25, 
30, 34, 38, 39], гистогенетической потенцией 
которых является способность образовывать 
различные диффероны (клеточные линии): 
фибропластической, мио-хондро-остео- и ади-
поцитарной направленности. Морфофунк-
циональная гетерогенность фибробластов, 
объясняемая существованием нескольких 
гистогенетических линий, объединённых об-
щим термином «популяция фибробластов» 
[4], расширила круг претендентов на проме-
жуточные и конечные клетки эпителиальной 
или эндотелиальной трансформации вплоть 
до мезенхимальных клеток [28].

В клинических условиях эпителиально-
мезенхимальная трансформация ЭМТ мо-
жет быть отслежена при обычной световой 
микроскопии не только по исчезновению 
полярности клеток, изменению их внеш-
него вида, затрудняющих отличие их от 
фибробластов, но и по выявлению появив-
шейся у них миграционной способности. 
Иммуногистохимически и иммунофермен-
тативно у реверсируемых эпителиальных 
клеток начинают обнаруживаться маркёры, 
свойственные мезенхимальным клеткам. 
При ЭМТ исчезают многие специфичные 
для эпителиев белки кератиновой группы, 
из которых построены промежуточные фи-
ламенты, типичные для всех эпителиев. Эти 
кератины заменяются виментином – белком 
промежуточных филаментов, типичным для 
всех клеток мезенхимального происхожде-
ния. Мезенхимальные и мезенхиподобные 
клетки начинают экспрессировать, помимо 
виментина, другие свои маркёры: немы-
шечный актин, десмин, α-гладкомышечный 
актин (α-SMA), фибронектин, а также начи-
нают синтезировать коллаген и гликозамино-
гликаны, указывающие на менее зрелый ха-
рактер соединительной ткани. Полнота ЭМТ 
(полная или неполная) зависит, скорее всего, 
от глубины дерепрессии генома.

Таким образом, к продукции коллагена, 
развитию фиброза, мышц, хряща или костной 
ткани в очагах гетеротопической оссификации 
в любом месте, в том числе и при ЛО, могут 
оказаться причастными клетки трёх линий: 

1) резидентные прогениторные клетки 
мезенхимального фенотипа;

2) пришлые из костного мозга мезенхи-
мальные стромальные клетки;

3) образовавшиеся на месте при ЭМТ 
мезенхимоподобные клетки фибропласти-
ческой, остеопластической или хондропла-
стической ориентации. 

Однако изучение интимных механиз-
мов лёгочного фиброза находится ещё 

в стадии накопления фактов [24], а пред-
ставление о роли ЭМТ в её генезе считает-
ся недостаточно изученными [7]. Поэтому 
в представившемся нам случае лёгочной 
дендриформной оссификации мы изучи-
ли существование при ней феномена ЭМТ. 
А поскольку представления о патогенезе 
пневмокониоза остаются дискутабельными 
[5, 14], мы попутно озадачились вопросом 
о возможности проявления его в форме ЛО.

Из 119 найденных нами публикаций 
о ЛО только в двух [3, 42] сообщалось об 
ассоциации её с пневмокониозом, развив-
шимся от воздействия редкоземельных 
металлов. Авторы первого из них говори-
ли о сочетании двух нозологий, во второй 
трактовали оссификацию как осложнение 
или проявление пневмокониоза. 

Приводим описание собственного на-
блюдения. Мужчина, 1950 г.р., в 1971-2005 
годах работал в подземных условиях шах-
тёром в Кемеровской области в разных 
профессиях: горнорабочий очистного за-
боя, подземный электрослесарь, горный 
мастер. Проходил профосмотры, призна-
вался годным к работе. На предмет про-
фессиональной патологии органов дыхания 
не обследовался. С 2005 года перестал под-
вергаться воздействию пылевого фактора. 
Осенью 2011 года госпитализирован в те-
рапевтическое отделение в связи с болями 
в голеностопных и коленных суставах, ока-
завшимися связанными с деформирующим 
остеоартрозом. Тогда рентгенологически 
выявлено снижение пневматизации лёгоч-
ной ткани в верхних и средних отделов 
лёгких за счёт резко усиленного лёгочного 
рисунка с нечёткими контурами, местами 
сливающимися; деформация лёгочного ри-
сунка по смешанному типу; малоструктур-
ность корней; местами буллёзные вздутия. 
По СКТ органов грудной клетки с болюс-
ным контрастированием: в лёгких диффуз-
но, практически симметрично обнаружи-
вались участки уплотнения лёгочной ткани 
по типу «матового стекла», чередующиеся 
с немногочисленными небольшими участ-
ками альвеолярной консолидации, на фоне 
которых отчётливо были видны просветы 
бронхов; интерстиций был изменён в виде 
утолщения междольковых перегородок; 
наибольшая выраженность изменений при-
ходилась на средние отделы; в средостении 
выявлялись отдельные увеличенные лим-
фоузлы с максимальным их размером до 
14×15 мм. Выявленные изменения в лёгких 
протекали клинически бессимптомно. Ха-
рактер заболевания оставался до 2013 года 
неясным. Предполагался ревматоидный 
артрит с синдромом Каплана, недифферен-
цированное заболевание соединительной 
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ткани с поражением суставов и лёгких. Ра-
бочим диагнозом был саркоидоз лимфати-
ческих узлов и лёгких, в связи с чем про-
водилась стероидная терапия. СКТ органов 
грудной клетки в апреле 2013 – практиче-
ски без существенной динамики. В связи 
с неясностью клинической ситуации и не-
эффективностью стероидной терапии па-
циенту в апреле 2013 года в туберкулезном 
отделении выполнена диагностическая тора-
котомия слева с краевой резекцией лёгкого.

Макроскопически во время операции 
были выявлены участки уплотнения ткани 
лёгкого; в резецированном участке разме-
ром 4×2×2 см определялась зона уплотнения 
лёгочной ткани 1,5×2,0 см местами камени-
стой плотности с отложениями угольной 
пыли; на разрезе зона уплотнения была ча-
стично кальцинированной. При световой 
микроскопии в зоне уплотнения диффузно 
обнаруживались многочисленные костные 
балки в виде одиночных структур или их 
скоплений (рис. 1). Последние распола-
гались среди зон перибронхиального или 

периваскулярного склероза, а также между 
участками бронхиально-респираторной 
ткани лёгких с её сдавлением и атрофией, 
в том числе и внутриальвеолярно. Кост-
ные балки содержали элементы клеточного 
костного мозга или жировую ткань. Нали-
чие в костных балках клеток хондроидного 
типа свидетельствовало тем не менее о не-
совершенном остеогенезе. Таким образом, 
выявленные изменения не оставляли сомне-
ние в принадлежности их к ЛО. 

Аргументациями в пользу феномена 
ЭМТ при световой микроскопии являлись, 
во-первых, фибробластноподобные клет-
ки среди бронхиального эпителия и, во-
вторых, данные иммуногистохимического 
исследования, выполненного по методике 
мультимерной безбиотиновой системы де-
текции – REVEAL Biotin-Free Polyvalent 
DAB (Производитель – Spring Bioscience, 
США). Оно выявило антитела к виментину 
как у отдельных клеток бронхиального эпи-
телия (рис. 2), так и у клеток, располагав-
шихся в зоне фиброза (рис. 3).

Рис. 1. Компактная кость в окружении угольной пыли в зоне фиброза (справа) и в респираторной 
структуре лёгкого (слева); в кости определяются хондроидные элементы (внизу) и очаг 

миелопоэза (вверху); ×100; окраска гематоксилином и эозином

Рис. 2. Экспрессия виментина в эпителии бронха; ×400
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Рис. 3. Экспрессия виментина в недифференцированных клетках соединительной ткани в зоне 
перибронхиального склероза; ×100

Результаты исследования однозначно 
указывали на феномен ЭМТ, который мы 
считаем причастным и к интерстициально-
му фиброзу, и к развитию ЛО. Но и фиброз, 
и ЛО мы трактуем как проявление пневмо-
кониотического процесса, исходя из совре-
менных представлений о гетеротопической 
оссификации как феномена трансформации 
прогениторных мезенхимальных клеток 
в остеобласты и об ЛО как частном его (фе-
номена) случае, при котором клетки остео-
генной ориентации образуются путём ЭМТ. 

В представленном нами случае зна-
чительная запылённость лёгких угольно-
породной пылью, содержащей двуокись 
кремния и облигатно запускающей макро-
фагальное воспаление, в свою очередь не-
избежно являющего триггером для всех 
клеток, а также локализация этой пыли 
в зонах оссификации позволяют говорить 
о причастности её к развитию и ЭМТ, 
и остеогенной направленности ответной 
реакции образовавшихся при ней мезенхи-
моподобных клеток. Аргументацией пнев-
мокониотической трактовки выявленной 
оссификации является, помимо её локали-
зации в зонах, содержащих угольную пыль, 
морфологическая избыточность ответной 
реакции соединительной ткани. Для гете-
ротопических оссификаций, являющихся 
клинической проблемой, таких как про-
грессирующая оссифицирующая фибро-
дисплазия, оссификация крупных суставов 
у ортопедически или неврологически обе-
здвиженных больных, характерна, поми-
мо их биологической неуместности, ещё 
и морфологическая неуёмность (избыточ-
ность) соединительнотканных разрастаний. 
Но избыточность образования коллагено-
вых волокон характерна и для пневмокони-
озов, особенно узелковых его форм, в ко-

торых она резко контрастирует со слабым 
развитием соединительной ткани в случаях 
запылённости лёгких интактной пылью. 

Данные литературы и собственное на-
блюдение, несмотря на его единичность, 
в сочетании с отсутствием специфических 
для ЛО рентгенологических признаков 
и возможностью её клинически бессим-
птомного течения дают основание пред-
полагать её более широкую распростра-
нённость, которая у работников пылевых 
профессий может протекать под маской 
кальцификации лёгких, являясь, по сути 
дела, формой пневмокониоза. 

Список литературы 

1. Абрикосов А.И., Струков А.И. Патологическая ана-
томия. Часть I. Общепатологические процессы. – М.: Мед-
гиз, 1953. – С. 141–144.

2. Алов И.А., Брауде А.И., Аспиз М.Е. Основы функ-
циональной морфологии клетки. – М.: Медицина, 1966. – 
С. 379–396.

3. Бердников Р.В., Филатов Е.А., Баженов А.В. и др. 
Клиническое наблюдение остеопластической пневмопа-
тии // Уральский медицинский журнал. – 2013. – № 2. – 
С. 114–115.

4. Бозо И.Я., Деев Р.И., Пинаев Г.П. Фибробласт – спе-
циализированная клетка или функциональное состояние 
клеток мезенхимального происхождения? // Цитология. – 
2010. – Т. 52. – № 2. – С. 99–109.

5. Величковский Б.Т. Патогенетическая классификация 
профессиональных заболеваний органов дыхания, вызван-
ных воздействием фиброгенной пыли // Пульмонология. – 
2008. – № 4. – С. 93–101.

6. Гольдштейн В.Д. Остеопластическая пневмопатия // 
Болезни органов дыхания / под ред. Н.Р. Палеева. – М.: Ме-
дицина, 1990. – C. 538–542.

7. Дыгай А.М., Скурихин Е.Г., Першина О.В. и др. 
Стволовые и прогениторные клетки в патогенезе пневмофи-
броза // Патогенез. – 2013. – Т. 11. – № 1. – С. 36–51. 

8. Илькович И.И. Остеопластическая пневмопатия // 
Интерстициальные заболевания лёгких. Руководства для 
врачей / под ред. И.И. Ильковича, А.Н. Кокосова. – СПб.: 
Нормизадат, 2005. – C. 465–469.



1645

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    № 10, 2014

НАУЧНЫЕ ОБЗОРЫ
9. Кнорре А.Г. Эмбриональный гистогенез (морфоло-

гические очерки). – Л.: Медицина, 1971. – 432 с.
10. Непомнящая Е.М., Мороз М.С., Дюжиков А.А. 

Остеопластическая пневмопатия при митральном стенозе // 
Арх. пат. – 1983. – Т. 45. – № 3. – С. 82–84.

11. Новикова Л., Двораковская И., Сперанская А. Остео-
пластическая пневмопатия // Врач. – 2010. – № 7. – С. 66–68.

12. Новикова Л.Н., Илькович М.М. Болезни накопле-
ния // Интерстициальные заболевания легких. Руководство 
для врачей / под ред. М.М. Ильковича, А.Н. Кокосова. – 
СПб.: Нормизадат; 2005. – С. 451–459.

13. Постникова Л.Б., Бащенко М.А., Коротаева Л.А. 
и др. Редкий случай диффузной оссификации лёгких // 
Пульмонология. – 2014. – № 1. – C. 116–119.

14. Разумов В.В., Бондарев О.И. Методологические 
проблемы изучения пневмокониоза и пылевого бронхита: 
прошлое и настоящее. – Новокузнецк, 2012. – 160 с.

15. Самсонова М.В., Черняев А.Л., Бубнова Н.И. 
Кальцификация и оссификация лёгких // Арх. пат. – 2011. – 
№ 5. – С. 16–18.

16. Серов В.В., Шехтер А.Б Соединительная ткань 
(функциональная морфология и общая патология). – М.: 
Медицина, 1981. – С. 203–210.

17. Abe J., Oura H., Niikawa H. et al. Dendriform pulmo-
nary ossifi cation: unusual cause of spontaneous pneumothorax // 
Thorax. – 2014 – Vol. 69. – № 1. – Р. 97–98.

18. Chan ED, Morales DV, Welsh CH, McDermott MT, 
Schwarz MI. Calcium deposition with or without bone forma-
tion in the lung // Am. J. Respir. Crit. Care. Med. – 2002. – Vol. 
165. – P. 1654–69.

19. Hashimoto N., Phan S.H., Imaizumi K.et al. Endothelial-
mesenchymal transition in bleomycin-induced pulmonary fi brosis // 
Am. J. Respir. Cell. Mol. Biol. – 2010. – Vol. 43. – P. 161–172.

20. Joines R.W., Roggli V.L. Dendriform pulmonary ossi-
fi cation. Report of two cases with unique fi ndings // Am. J. Clin. 
Pathol. – 1989. – Vol. 91. – P. 398–402.

21. Kalluri R., Neilson E.G. Epithelial-mesenchymal tran-
sition and its implications for fi brosis // J. Clin. Invest. – 2003. – 
№ 112. – P. 1776–1784.

22. Kaplan F.S., Shen Q., Lounev V. et al. Skeletal meta-
morphosis in fi brodysplasia ossifi cans progressiva (FOP) // J. 
Bone Miner. Metab. – 2008. – № 26. – P. 521–530.

23. Kato T., Ishikawa K., Kadoya M. et al. Spontaneous pneu-
mothorax in a patient with dendriform pulmonary ossifi cation: re-
port of a case // Surg. Today. – 2012. – Vol. 42. – № 9. – P. 903–908.

24. Kim D.S. Classifi cation and natural history of the id-
iopathic interstitial pneumonias // Jr. Proc. Am. Thorac. Soc. – 
2006. – Vol. 3. – № 4. – P. 285–92.

25. Kim K.K., Kugler M.C., Wolters P.J. et al. Alveolar epithe-
lial cell mesenchymal transition develops in vivo during pulmonary 
fi brosis and is regulated by the extracellular matrix // Proc. Natl. 
Acad. Sci. USA. – 2006. – Vol. 103. – № 35. – P. 13180–13185.

26. Lounev V.Y., Ramachandran R., Wosczyna M.N. et al. 
Identifi cation of progenitor cells that contribute to heterotopic skel-
etogenesis // J. Bone Joint. Surg. Am. – 2009. – № 91. – P. 652–663.

27. Martinez J.B., Ramos S.G. Dendriform pulmonary os-
sifi cation // Lancet. – 2013. – Vol. 382. – P. e22.

28. Medici D., Kalluri R. Endothelial-mesenchymal transi-
tion and its contribution to the emergence of stem cell phenotype // 
Semin. Cancer Biol. – 2012. – Vol. 22. – № 5–6. – P. 379–84.

29. Medici D., Olsen B.R. The role of endothelial-mesen-
chymal transition in heterotopic ossifi cation // J. Bone Miner. 
Res. – 2012. – Vol. 27. – № 8. – P. 1619–1622.

30. Medici D., Shore E.M., Lounev V.Y. et al. Conversion 
of vascular endothelial cells into multipotent stem-like cells // 
Nat. Med. – 2010. – № 16. – P. 1400–6.

31. Müller K.M., Friemann J., Stichnoth E. Dendriform 
pulmonary ossifi cation // Res. Pract. – 1980. – Vol. 168. – 
№ 1–3. – P. 163–172.

32. Nelson E.R., Wong V.W., Krebsbach P.H. et al. Hetero-
topic ossifi cation following burn injury: the role of stem cells // 
J. Burn. Care. Res. – 2012. – Vol. 33. – № 4. – P. 463–470.

33. Peros-Golubicic T., Tekavec-Trkanjec J. Diffuse pul-
monary ossifi cation: An unusual interstitial lung disease // Curr. 
Opin. Pulm. Med. – 2008. – № 14. – P. 488–492.

34. Piera-Velazquez S., Li Z., Jimenez S.A. Role of endotheli-
almesenchymal transition (EndoMT) in the pathogenesis of fi brotic 
disorders // Am. J. Pathol. – 2011. – Vol. 179. – № 3. – P. 1074–1080.

35. Reddy T.L., von der Thüsen J., Walsh S.L. Idiopathic 
dendriform pulmonary ossifi cation // J. Thorac. Imaging. – 
2012. – Vol. 27. – № 5. – P. 108–110.

36. Reznik J.E, Biros E., Marshall R et al. Prevalence and 
risk-factors of neurogenic heterotopic ossifi cation in traumatic 
spinal cord and traumatic brain injured patients admitted to 
specialised units in Australia // J. Muscl. & Neur. Interactions. – 
2014. – Vol. 14. – № 1. – P. 19–28.

37. Suda R.K., Billings P.C., Egan K.P. et al. Circulating 
osteogenic precursor cells in heterotopic bone formation // Stem 
Cells. – 2009. – № 27. – P. 2209–2219.

38. Susienka M.J., Medici D. Vascular endothelium as 
a novel source of stem cells for bioengineering // Biomatter. – 
2013. – Vol. 3. – № 3. – P. e24647-1–3.

39. Thiery J.P., Acloque H., Huang R.Y. et al. Epithelial-
mesenchymal transitions in development and disease // Cell. – 
2009. – № 139. – P. 871–890.

40. Trejo O., Xaubet A., Marin-Arguedas A. et al. Dendriform 
pulmonary ossifi cation associated with idiopathic pulmonary fi bro-
sis // Arch. Bronconeumol. – 2002. – Vol. 38. – № 8. – P. 399–400.

41. Willis B.C., duBois R.M., Borok Z. Epithelial origin of 
myofi broblasts during fi brosis in the lung // Proc. Am. Thorac. 
Soc. – 2006. – № 3. – P. 377–382.

42. Yoon H.K. Dendriform pulmonary ossifi cation in pa-
tient with rare earth pneumoconiosis / H.K. Yoon, H.S. Moon, 
S.H. Park et al. // Thorax. – 2005. – Vol.  60. – № 8. – P. 701–3.

References

1. Abrikosov A.I., Strukov A.I. Patologicheskaya anatomi-
ya. Chast I. Obschepatologicheskie processy. M.: Medgiz, 1953. 
рр. 141–144.

2. Alov I.A., Braude A.I.. Aspiz M.E. Osnovy funkcional-
noy morfologii kletki. M.: Medicina, 1966. рр. 379–396.

3. Berdnikov R.V., Filatov E.A., Bazhenov A.V. i dr. Klin-
icheskoe nabljudenie osteoplasticheskoj pnevmopatii // Ural’skij 
medicinskij zhurnal. 2013, no. 2, рр. 114–115.

4. Bozo I.Ja., Deev R.I., Pinaev G.P. Fibroblast spe-
cializirovannaja kletka ili funkcional’noe sostojanie kletok 
mezenhimal’nogo proishozhdenija? // Citologija. 2010, Т. 52, 
no. 2, рр. 99–109.

5. Velichkovskij B.T. Patogeneticheskaja klassifi kacija 
professional’nyh zabolevanij organov dyhanija, vyzvannyh vozde-
jstviem fi brogennoj pyli // Pul’monologija. 2008, no. 4, рр. 93–101.

6. Gol’dshtejn V.D. Osteoplasticheskaja pnevmopatija // 
Bolezni organov dyhanija / Pod red. N.R. Paleeva. M.: Medic-
ina, 1990. рр. 538–542.

7. Dygaj A.M., Skurihin E.G., Pershina O.V. i dr. Stvolovye 
i progenitornye kletki v patogeneze pnevmofi broza // Patogenez. 
2013, Т. 11, no. 1, рр. 36–51.

8. Il’kovich I.I. Osteoplasticheskaja pnevmopatija // 
Intersticial’nye zabolevanija ljogkih. Rukovodstva dlja vrachej / 
Pod red. I.I. Il’kovicha, A.N. Kokosova. SPb.: Normizadat, 
2005. рр. 465–469.

9. Knorre A.G. Jembrional’nyj gistogenez (morfo-
logicheskie ocherki). L.: Medicina, 1971. 432 р.

10. Nepomnjashhaja E.M., Moroz M.S., Djuzhikov A.A. 
Osteoplasticheskaja pnevmopatija pri mitral’nom stenoze // Arh. 
pat. 1983, Т. 45, no. 3, рр. 82–84.

11. Novikova L., Dvorakovskaja I., Speranskaja A. Osteo-
plasticheskaja pnevmopatija // Vrach. 2010, no 7, рр. 66–68.



1646

FUNDAMENTAL RESEARCH    № 10, 2014

SCIENTIFIC REVIEWS

12. Novikova L.N., Ilkovich M.M. Bolezni nakopleniya // 
Intersticialnye zabolevaniya legkih. Rukovodstvo dlya vrachey / 
Pod red. M.M. Ilkovicha, A.N. Kokosova. SPb.: Normizadat; 
2005. рр. 451–459.

13. Postnikova L.B., Bashhenko M.A., Korotaeva L.A. i 
dr. Redkij sluchaj diffuznoj ossifi kacii ljogkih // Pul’monologija. 
2014, no. 1, рр. 116–119.

14. Razumov V.V., Bondarev O.I. Metodologicheskie prob-
lemy izuchenija pnevmokonioza i pylevogo bronhita: proshloe i 
nastojashhee. Novokuzneck, 2012. 160 р.

15. Samsonova M.V., Chernjaev A.L., Bubnova N.I. 
Kal’cifi kacija i ossifi kacija ljogkih // Arh. pat. 2011, no. 5, рр. 16–18.

16. Serov V.V., Shehter A.B Soedinitelnaya tkan (funk-
cionalnaya morfologiya i obschaya patologiya). M.: Medicina, 
1981. рр. 203–210.

17. Abe J., Oura H., Niikawa H. et al. Dendriform pulmo-
nary ossifi cation: unusual cause of spontaneous pneumothorax // 
Thorax. 2014 Vol. 69. no. 1. рр. 97–98.

18. Chan ED, Morales DV, Welsh CH, McDermott MT, 
Schwarz MI. Calcium deposition with or without bone forma-
tion in the lung // Am. J. Respir. Crit. Care. Med. 2002. Vol. 165. 
рр. 1654–69.

19. Hashimoto N., Phan S.H., Imaizumi K.et al. Endothe-
lial-mesenchymal transition in bleomycin-induced pulmonary 
fi brosis // Am. J. Respir. Cell. Mol. Biol. 2010. Vol. 43. рр. 
161–172.

20. Joines R.W., Roggli V.L. Dendriform pulmonary ossi-
fi cation. Report of two cases with unique fi ndings // Am. J. Clin. 
Pathol. 1989. Vol. 91. рр. 398–402.

21. Kalluri R., Neilson E.G. Epithelial-mesenchymal tran-
sition and its implications for fi brosis // J. Clin. Invest. 2003. 
no. 112. рр. 1776–1784.

22. Kaplan F.S., Shen Q., Lounev V. et al. Skeletal meta-
morphosis in fi brodysplasia ossifi cans progressiva (FOP) // J. 
Bone Miner. Metab. 2008. no. 26. рр. 521–530.

23. Kato T., Ishikawa K., Kadoya M. et al. Spontane-
ous pneumothorax in a patient with dendriform pulmonary os-
sifi cation: report of a case // Surg. Today. 2012. Vol. 42. no. 9.
рр. 903–908.

24. Kim D.S. Classifi cation and natural history of the idio-
pathic interstitial pneumonias // Jr. Proc. Am. Thorac. Soc. 2006. 
Vol. 3. no. 4. рр. 285–92.

25. Kim K.K., Kugler M.C., Wolters P.J. et al. Alveolar epi-
thelial cell mesenchymal transition develops in vivo during pul-
monary fi brosis and is regulated by the extracellular matrix // Proc. 
Natl. Acad. Sci. USA. 2006. Vol. 103. no. 35. рр. 13180–13185.

26. Lounev V.Y., Ramachandran R., Wosczyna M.N. et al. 
Identifi cation of progenitor cells that contribute to heterotopic skel-
etogenesis // J. Bone Joint. Surg. Am. 2009. no. 91. рр. 652–663.

27. Martinez J.B., Ramos S.G. Dendriform pulmonary os-
sifi cation // Lancet. 2013. Vol. 382. рр. e22.

28. Medici D., Kalluri R. Endothelial-mesenchymal transi-
tion and its contribution to the emergence of stem cell pheno-
type // Semin. Cancer Biol. 2012. Vol. 22. no. 5–6. рр. 379–84.

29. Medici D., Olsen B.R. The role of endothelial-mesen-
chymal transition in heterotopic ossifi cation // J. Bone Miner. 
Res. 2012. Vol. 27. no. 8. рр. 1619–1622.

30. Medici D., Shore E.M., Lounev V.Y. et al. Conversion 
of vascular endothelial cells into multipotent stem-like cells // 
Nat. Med. 2010. no. 16. рр. 1400–6.

31. Müller K.M., Friemann J., Stichnoth E. Dendriform pulmo-
nary ossifi cation // Res. Pract. 1980. Vol. 168. no. 1–3. рр. 163–172.

32. Nelson E.R., Wong V.W., Krebsbach P.H. et al. Hetero-
topic ossifi cation following burn injury: the role of stem cells // 
J. Burn. Care. Res. 2012. Vol. 33. no. 4. рр. 463–470.

33. Peros-Golubicic T., Tekavec-Trkanjec J. Diffuse pul-
monary ossifi cation: An unusual interstitial lung disease // Curr. 
Opin. Pulm. Med. 2008. no. 14. рр. 488–492.

34. Piera-Velazquez S., Li Z., Jimenez S.A. Role of endo-
thelialmesenchymal transition (EndoMT) in the pathogenesis 
of fi brotic disorders // Am. J. Pathol. 2011. Vol. 179. no. 3. рр. 
1074–1080.

35. Reddy T.L., von der Thüsen J., Walsh S.L. Idiopathic 
dendriform pulmonary ossifi cation // J. Thorac. Imaging. 2012. 
Vol. 27. no. 5. рр. 108–110.

36. Reznik J.E., Biros E., Marshall R et al. Prevalence and 
risk-factors of neurogenic heterotopic ossifi cation in traumatic 
spinal cord and traumatic brain injured patients admitted to spe-
cialised units in Australia // J. Muscl. & Neur. Interactions. 2014. 
Vol. 14. no. 1. рр. 19–28.

37. Suda R.K., Billings P.C., Egan K.P. et al. Circulating 
osteogenic precursor cells in heterotopic bone formation // Stem 
Cells. 2009. no. 27. рр. 2209–2219.

38. Susienka M.J., Medici D. Vascular endothelium as a 
novel source of stem cells for bioengineering // Biomatter. 2013. 
Vol. 3. no. 3. рр. e24647-1–3.

39. Thiery J.P., Acloque H., Huang R.Y. et al. Epithelial-
mesenchymal transitions in development and disease // Cell. 
2009. no. 139. рр. 871–890.

40. Trejo O., Xaubet A., Marin-Arguedas A. et al. Dendri-
form pulmonary ossifi cation associated with idiopathic pulmo-
nary fi brosis // Arch. Bronconeumol. 2002. Vol. 38. no. 8. рр. 
399–400.

41. Willis B.C., duBois R.M., Borok Z. Epithelial origin of 
myofi broblasts during fi brosis in the lung // Proc. Am. Thorac. 
Soc. 2006. no. 3. рр. 377–382.

42. Yoon H.K. Dendriform pulmonary ossifi cation in pa-
tient with rare earth pneumoconiosis / H.K. Yoon, H.S. Moon, 
S.H. Park et al. // Thorax. 2005. Vol. 60. no. 8. рр. 701–3.

Рецензенты:
Давыдова Е.В., д.м.н., доцент, профес-

сор кафедры факультетской терапии, ГБОУ 
ВПО «Южно-Уральский государственный 
медицинский университет», г. Челябинск;

Серебряков П.В., д.м.н., профессор, зав. 
терапевтическим отделением Института об-
щей и профессиональной патологии, ФБУН 
«Федеральный научный центр гигиены им. 
Ф.Ф. Эрисмана», г. Мытищи;

Войцеховский В.В., д.м.н., доцент ка-
федры госпитальной терапии, ГБОУ ВПО 
«Амурская ГМА», г. Благовещенск;

Лахман О.Л., д.м.н., профессор, глав-
ный врач клиники ФГБУ «Восточно-Си-
бирский научный центр экологии человека» 
Сибирского отделения РАМН, зав. кафед-
рой профпатологии и гигиены, ГБОУ ДПО 
«Иркутская государственная медицинская 
академия последипломного образования», 
г. Ангарск;

Широков В.А., д.м.н., профессор, ве-
дущий научный сотрудник, ФБУН «Екате-
ринбургский медицинский научный центр 
профилактики и охраны здоровья рабочих 
предприятий», г. Екатеринбург.

Работа поступила в редакцию 04.12.2014 .


