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Реферат. Цель исследования — оценка распространенности нарушений метаболизма костной ткани у женщин 
в постменопаузе с помощью лабораторных методов и выявления модифицируемых патогенетических факторов, 
замедляющих прогрессирование остеопороза. Материал и методы. Параметры метаболизма костной ткани 
оценивали у 52 пациенток в возрасте (66±7,17) года. Содержание β-СrossLарs и паратиреоидного гормона (ПТГ) 
в крови определяли методом электрохемилюминесценции. Методом иммунохемилюминесценции исследовали 
содержание общего витамина D, эстрадиола (Э). Анализы выполнялись с использованием автоматического ана-
лизатора «Roch Cobas e 602», выпускаемого фирмой Roch Diagnostics. Полученные результаты сопоставлялись 
с данными литературы и референтными значениями (РЗ). Результаты и их обсуждение. Средний уровень 
β-СrossLарs составил (0,46±0,04) нг/мл, что находилось в пределах референтных значений. В 51,92% уровень 
β-CrossLaps превышал 0,400 нг/мл, что являлось детерминантой тяжелого и/или рецидивирующего образования 
камней кальция, связанного с усилением костной резорбции. Дефицит витамина D (менее 12 нг/мл) выявлен в 
28,85% случаев. Недостаточность витамина D (12—20 нг/мл) определялась в 26,92% случаев. В 42,3% случаев 
уровень Э был ниже 39,6 пмоль/л, что ассоциировалось с высоким риском переломов бедра и деформацией 
позвоночника. В этой группе пациентов особенно остро возникала необходимость в медикаментозной коррек-
ции с использованием менопаузальной гормональной терапии (МГТ). В то же время длительность менопаузы 
более 10 лет не позволяла назначить МГТ у 75% пациенток. Средний уровень паратиреоидного гормона (ПТГ) 
в нашей выборке находился в пределах 2,99—9,57 пмоль/л и составил (5,49±0,73) пмоль/л. В 9,62% случаев 
определялся вторичный гиперпаратиреоз. Выводы. Более чем у половины обследованных пациенток выявлен 
дефицит и недостаточность витамина D, сочетающийся с ростом маркера костной резорбции, что требовало 
активной медикаментозной терапии, направленной на замедление остеопороза.
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Abstract. Aim. Assessing the prevalence of disorders of bone metabolism in postmenopausal women using laboratory 
methods and identify modifiable pathogenetic factors that slow the progression of osteoporosis. Material and methods. 
Parameters of bone metabolism were evaluated  in 52 patients aged  (66±7,17)  years. The content of β-SrossLaps, 
parathyroid hormone (PTH), total vitamin D and estradiol in blood was measured in the automated analyzer «Roch Cobas 
e 602» manufactured by Roch Diagnostics. Results and discussion. At 51,92% level of β-CrossLaps exceeded 0,400 ng/
ml, which is a determinant of severe and/or recurrent calcium stone formation associated with increased bone resorption. 
Deficiency of vitamin D (less than 12 ng/ml) was detected in 28,85% of cases. Lack of vitamin D (12—20 ng/ml) was 
determined in 26,92% of cases. In 42,3% of patients the estradiol level was below 39,6 pmol/L, which was associated 
with a high risk of hip fractures and spinal deformity. Duration of menopause more than 10 years old are not allowed to 
assign the menopausal hormone therapy for 75% of patients. The average level of PTH in our sample ranged 2,99—9,57 
pmol/L was (5,49±0,73) pmol/L. The 9,62% of cases were determined by secondary hyperparathyroidism. Conclusion. 
More than half of the surveyed patients diagnosed deficiency and insufficiency of vitamin D, combined with the growth of 
the marker of bone resorption, which required the active drug therapy aimed at slowing down osteoporosis.
Key words: osteoporosis, β-SrossLaps, vitamin D, estradiol, parathyroid hormone.
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Введение. Остеопороз и остеопения являют-
ся  важными  эндокринно-метаболическими 

заболеваниями. Они развиваются у женщин и муж-
чин определенного возраста и связаны с высоким 
риском развития патологических переломов. Это 
приводит к росту государственных затрат на лече-
ние и реабилитацию [1]. У пожилых пациентов риск 
развития недостаточности витамина D возрастает. 
Это вызвано возрастным снижением синтеза вита-
мина D кожей, уменьшением времени пребывания 
на открытом воздухе, снижением функции печени 
и почек, в которых происходит формирование ак-
тивных метаболитов витамина D [2]. В настоящий 
момент  особый  интерес  ученых,  занимающихся 
проблемами остеопороза, вызывают исследования, 
направленные на раннюю диагностику костной ре-
зорбции до появления рентгенологически заметных 
нарушений [3].

Одним из информативных биохимических мар-
керов  костной  резорбции  является  β-СrossLарs 
[4, 5].

Определение уровня β-СrossLарs в сыворотке у 
женщин в постменопаузе имеет высокою чувстви-
тельность — 78,0%, специфичность — 82,1%, что 
сопоставимо с методикой двухэнергетической рент-
геновской абсорбциометрии  (DXA-денситометрия) 
и  превосходит  другие  биохимические  маркеры 
диагностики постменопаузального остеопороза [6]. 
β-СrossLарs используется не только с диагностиче-
ской целью, но и применяется для оценки эффек-
тивности  терапии,  направленной  на  уменьшение 
костной резорбции [7, 8]. 

Цель исследования — оценка распространен-
ности  нарушений метаболизма  костной  ткани  у 
женщин в постменопаузе с помощью лабораторных 
методов и выявления модифицируемых патогенети-
ческих факторов, замедляющих прогрессирование 
постменопаузального остеопороза.

Материал и методы. У  52  пациенток  в  воз- 
расте (66±7,17) года оценивали параметры мета-
болизма костной ткани. Сроки наступления мено- 
паузы не выходили за пределы физиологической 
нормы —  (48,6±3,92)  года.  Исследуемые  паци-
ентки находились в менопаузе от 4 до 29 лет. В 
среднем  длительность  менопаузы  составляла 
(15,9±7,52) года. 

Содержание  β-СrossLарs  и  паратиреоидно-
го  гормона  (ПТГ)  в  крови  оценивали  методом 
электрохемилюминесценции  (референтные  зна-
чения —  0,330—0,782  нг/мл  и  1,6—6,9  пмоль/л 
соответственно). Методом иммунохемилюминес-
ценции  определяли  уровень  общего  витамина 
D  (референтные  значения —  6,23—49,9  нг/мл), 
эстрадиола  (референтные  значения  —  11— 
65 пмоль/л). Исследования проводили с использо-
ванием автоматического анализатора «Roch Cobas 
e 602», выпускаемого фирмой Roch Diagnostics. 
Статистическая обработка полученного материала 
выполнялась в программе Microsoft Excel Windows. 
Рассчитывались  следующие  статистические  по-
казатели: средняя арифметическая (M), среднее 
квадратичное  отклонение  (σ),  средняя  ошибка 
средней арифметической (m).

Полученные результаты сопоставлялись с дан-
ными литературы и референтными значениями.

Результаты и их обсуждение. β-СrossLарs 
является продуктом распада  коллагена 1-го  типа, 
изомеризованным  телопептидом,  не  подвергаю-
щимся дальнейшему катаболизму. Его содержание 
повышается у пациентов с повышенной резорбцией 
костной ткани. Показатель специфичен только для 
костного  метаболизма.  В  нашем  исследовании 
средний уровень β-СrossLарs составил (0,46±0,04) 
нг/мл,  что  находились  в  пределах  референтных 
значений. В то же время, по литературным данным, 
уровень β-CrossLaps более 0,400 нг/мл предложено 
использовать в качестве детерминанты тяжелого и/
или рецидивирующего образования камней кальция, 
связанного с усилением костной резорбции [9]. По 
нашим данным, в группе риска находилось 51,92% 
обследованных пациенток  с  уровнем β-CrossLaps 
более  0,400  нг/мл. Данный факт  требовал меди-
каментозного  вмешательства,  направленного  на 
профилактику  гиперкальциурии и  камнеобразова-
ния и  уменьшения остеопоретических  переломов 
в дальнейшем. 

Нормальное функционирование остеобластов, 
от  которого  зависит  преобладание  процессов 
распада  костной  ткани  над  синтезом,  во многом 
определяется содержанием эстрогенов в организме 
женщины.  Исследование  уровня  эстрадиола  не 
выявило каких-либо различий с референтными зна-
чениями, характерными для постменопаузы (11—65 
пмоль/л).  В  среднем  этот  показатель  равнялся 
(53,19±1,65) пмоль/л. В то же время в литературе 
имеются данные, подтверждающие высокий риск 
переломов бедра и деформаций позвоночника при 
содержании эстрадиола менее 39,6 пмоль/л [10]. В 
нашей выборке в 42,3% случаев уровень эстрадио-
ла был ниже указанного уровня. Таким образом, в 
этой группе пациентов особенно остро возникала 
необходимость  в  медикаментозной  коррекции  с 
использованием менопаузальной  гормональной 
терапии. В то же время длительность менопаузы 
более  10  лет  не  позволяла  назначить  ее  у  75% 
пациенток.

Ключевым показателем, характеризующим со-
стояние костного метаболизма, является уровень 
витамина D. Он обеспечивает всасывание в кишеч-
нике кальция, способствует поддержанию кальция 
и фосфатов на оптимальном уровне, необходимом 
для  костной  минерализации и  участвует  в  про-
цессах  ремоделирования  кости  за  счет влияния 
на  деятельность  остеокластов  и  остеобластов 
[2]. Содержание 25(OH)D в сыворотке  крови яв-
ляется интегративным параметром, отражающим 
общее количество витамина D, вырабатываемое 
кожей  и  поступающее  с  продуктами  питания  и 
препаратами,  содержащими  витамин D.  Одним 
из  преимуществ  данного  показателя  является 
длительный  период  полувыведения — около  15 
дней [2].  Важно  подчеркнуть,  что  сывороточ-
ная  концентрация  витамина D  не  отражает  его 
тканевое  содержание. В  то  же  время  активная 
форма витамина D (1,25(OH)2D) имеет короткий 
период полувыведения (менее 15 ч) и зависит от 



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2016   Том 9, вып. 1   73ОРИгИНаЛьНЫЕ ИССЛЕДОВаНИя

содержания кальция, фосфатов и паратгормона. 
Его концентрация в  сыворотке  крови  снижается 
только в случае выраженного дефицита витамина 
D [11]. Поэтому данный параметр не может быть 
использован в качестве индикатора.

В нашем исследовании уровень общего витами-
на D составил (18,53±1,88) нг/мл, что не выходило 
за пределы референтных значений (6,23—49,9 нг/
мл). По содержанию витамина D в сыворотке крови 
пациентки разделились на 5 групп. 

Концентрация  25(OH)D  в  сыворотке  крови 
менее  30  нмоль/л  (12  нг/мл)  расценивалась  как 
дефицит витамина D, что может привести к рахи-
ту у детей и остеомаляции у взрослых. В нашем 
исследовании  дефицит  витамина  D  выявлен  в 
28,85% случаев. 

Уровень 25(OH)D, составляющий 30—50 нмоль/л 
(12—20 нг/мл), относится к недостаточности витами-
на D, которая определялась в 26,92% случаев. 

При  уровне  витамина  25(OH)D  ≥  50  нмоль/л 
(≥20  нг/мл)  состояние  расценивалось  как  норма 
витамина D. Данный  уровень  позволяет  в  97,5% 
покрыть  потребность  в  указанном  витамине.  В 
44,23%  случаев  витамин D  содержался  в  доста-
точном количестве. 

Избыток витамина D расценивался при его со-
держании более 125 нмоль/л (>50 нг/мл), что может 
вызвать потенциально неблагоприятные эффекты. 
Ни у одной из обследованных нами пациенток из-
бытка витамина D выявлено не было. 

Мониторинг  данного  показателя  особенно  ва-
жен, так как в 50% случаев у пожилых пациентов 
с  бедренными  переломами  уровень  25(OH)D  в 
сыворотке крови был менее 30 нмоль/л (12 нг/мл) 
[12]. Кроме  того,  снижение  содержания  витамина 
D менее 30 нг/мл у взрослых пациентов вызывает 
рост  концентрации паратгормона,  что  приводит  к 
усилению костной резорбции [1]. Дефицит витамина 
D приводит к вымыванию кальция из костной ткани 
и усиленному выведению его с мочой. Клинические 
проявления этого состояния характеризуются боля-
ми в спине и мышечной слабостью. 

Средний  уровень  паратиреоидного  гормона  в 
нашей  выборке  составил  (5,49±0,73)  нмоль/л.  В 
9,62% случаев он был выше референтных значе-
ний. Выявлена слабая обратная корреляционная 
связь между уровнем витамина D и содержанием 
паратгормона  (-0,357),  что,  вероятно,  связано  с 
развитием вторичного гиперпаратиреоза на фоне 
дефицита  витамина D.  Слабый  характер  связи 
объясняется результатами M.H. Kroll et al. (2015). 
Они установили, что сезонные колебания уровня 
витамина D имели вид синусоидальной кривой с 
пиками  концентрации  в  сентябре  и минимумами 
в марте. Уровни паратиреоидного гормона имели 
форму перевернутой синусоидальной кривой с за-
держкой 4 нед [11]. 

Уровень  паратгормона  является  независимым 
фактором риска смертности и сердечно-сосудистых 
событий среди пациентов, перенесших коронарную 
ангиографию [13].

Сывороточный  уровень  витамина D и  парати-
реоидного  гормона независимо  связаны с риском 

развития ишемической болезни сердца у китайского 
пожилого  населения  в  одиночных  и множествен-
ных регрессионных моделях (р<0,05). При анализе 
подгрупп с разбивкой по полу и возрасту получены 
аналогичные результаты [14].

У пожилых больных с концентрацией сыворо-
точного 25(OH)D менее 15 нг/мл относительный 
риск  развития  инфаркта  миокарда  на  25%,  а 
риск смерти на 29% был больше. Концентрация 
паратгормона ≥ 65 пг/мл была связана с ростом 
риска  развития  сердечной  недостаточности  на 
30% [15]. 

Доказана  зависимость  кальцификации  со-
судов  от  выраженности  остеопороза,  особенно 
у  женщин  [16].  Имеются  достоверные  данные, 
подтверждающие связь остеопороза и атероскле-
ротического поражение сосудов, а также кальци-
фикации  аорты  и  клапанов  сердца.  Кальцифи-
кация  атеросклеротической  бляшки  повышает 
вероятность сосудистых катастроф — инфаркта 
миокарда, инсульта, приводит к нежелательным 
результатам хирургических вмешательств на со-
судах [3]. Поэтому представляется целесообраз-
ным корректировать гиповитаминоз витамина D 
с  использованием  препаратов,  не  содержащих 
кальций, для уменьшения риска кальцификации 
клапанов и сосудов. В последнее время внимание 
ученых  привлечено  к  использованию  активных 
метаболитов  витамина D,  к  которым  относится 
альфакальцидол. 

Выводы: 
1. Дефицит и недостаточность витамина D вы-

явлен  у  55,77% женщин  в  постменопаузальном 
периоде. Раннее выявление данного  состояния и 
его  своевременная  коррекция  препаратами вита-
мина D или активными метаболитами способство-
вует предупреждению развития остеопороза и дает 
возможность  избежать более  труднопереносимой 
терапии, включающей бифосонаты.

2. В 51,92% случаев уровень β-CrossLaps превы-
шал 0,400 нг/мл, что являлось маркером склонности 
к  нефролитиазу,  вызванному  усилением  костной 
резорбции. 

3. В  41,67% случаев  уровень  эстрадиола был 
ниже 39,6  пмоль/л,  что  требовало медикаментоз-
ной коррекции с использованием менопаузальной 
гормональной терапии.

4. В то же время длительность менопаузы более 
10  лет  не  позволяла  назначить менопаузальную 
гормональную терапию у 75% пациенток.

5. В 25% случаев вопрос о назначении менопау-
зальной гормональной терапии даже не рассматри-
вался гинекологами.
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