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Резюме
Цель исследования. изучить частоту и выраженность снижения минеральной плотности костной ткани (МПКТ) и ее связь 
с клиническими параметрами в российской популяции больных системной склеродермией (ссД).
Материалы и методы. обследовали 56 женщин в постменопаузе в возрасте 45—71 (58,1±7,1) года с достоверной ссД 
и 44 сопоставимых по возрасту здоровых женщин. всем включенным в исследование проводили двухэнергетическую 
рентгеновскую абсорбциометрию (hologic QDR 4500, waltham, Ma) поясничного отдела позвоночника (Li—Liv), шейки 
бедренной кости (шБК) и проксимальной части бедренной кости.
Результаты. Между больными ссД и здоровыми женщинами не наблюдалось различий по индексу массы тела — иМТ 
(24,7±4,6 и 25,7±3,5 кг/м2 соответственно) и длительности постменопаузы (9,6±6,4 и 9,5±7,0 года соответственно); у боль-
ных ссД отмечался более ранний возраст наступления менопаузы (46,9±3,6 и 49,7±3,0 года соответственно; p<0,001). 
МПКТ во всех исследованных отделах у больных ссД достоверно меньше, чем в контрольной группе (0,821±0,121 и 
0,861±0,092 г/см2 в поясничном отделе позвоночника, р<0,05; 0,620±0,129 и 0,736±0,112 г/см2 в шБК; p<0,0001; 
0,736±0,148 и 0,884±0,124 г/см2 в проксимальном отделе бедренной кости, р<0,0001). оП выявлялся у 29 (52%) из 56 
больных и только у 5 (11%) из 44 женщин контрольной группы (р<0,0001). У больных с диффузной ссД во всех участках 
отмечалось значительно большее снижение МПКТ, чем при лимитированной ссД. МПКТ у больных, принимавших глюко-
кортикостероиды (ГКс), достоверно меньше, чем у больных, которым не проводилось лечения ГКс. в контрольной группе 
МПКТ ассоциировалась с возрастом, длительностью менопаузы и иМТ. У больных ссД наблюдалась корреляция МПКТ с 
иМТ и обратная связь с длительностью менопаузы, а выраженность снижения МПКТ тесно ассоциировалась с длительно-
стью болезни. У больных наблюдалась обратная связь МПКТ с суточной дозой ГКс.
Заключение. У женщин с ссД в постменопаузе в 80% случаев выявляется снижение МПКТ. снижение МПКТ у женщин 
этой категории достоверно более частое и более выраженное, чем у здоровых женщин соответствующего возраста. Фак-
торами риска снижения МПКТ и оП у больных ссД женщин являются низкий иМТ, диффузная форма ссД, длительность 
болезни, прием ГКс.
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Aim. To study the frequency and magnitude of a reduction in bone mineral density (BMD) and its association with clinical param-
eters in patients with scleroderma systematica (sDs).
Subjects and methods. fifty-six postmenopausal women aged 45-71 years (58.1±7.1 years) with a valid diagnosis of sDs and 44 
age-matched healthy women were examined. Dual-energy X-ray absorptiometry (hologic QDR 4500, waltham, Ma) was per-
formed in all the included patients to measure BMD in the lumbar spine (Li—Liv), femoral neck, and proximal femur.
Results. The patients with sDs and the healthy women showed no differences in body mass index (BMi) (24.7±4.6 and 25.7±3.5 
kg/m2, respectively) and postmenopause duration (9.6±6.4 and 9.5±7.0 years, respectively); menopause occurred earlier in the 
patients with sDs than in the healthy women (46.9±3.6 and 49.7±3.0 years, respectively (p<0.001). The patients with sDs versus 
the controls had a significantly lower BMD in the lumbar spine (0.821±0.121 and 0.861±0.092 g/cm2; р<0.05), femoral neck 
(0.620±0.129 and 0.736±0.112 g/cm2; p<0.0001), and proximal femur (0.736±0.148 and 0.884±0.124 g/cm2; р<0.0001). osteo-
porosis (oP) was detected in 29 (52%) of the 56 patients and in only 5 (11%) of the 44 control women (р<0.0001). The patients 
with diffuse sDs displayed a much greater reduction in BMD in all the regions than those with circumscribed sDs. BMD was 
significantly lower in the patients treated with glucocorticosteroids (gCs) than in the untreated ones. in the control group, BMD 
was associated with age, duration of menopause, and BMi. in the patients with sDs, BMD was correlated with BMi and inversely 
correlated with duration of menopause, and the magnitude of a BMD reduction was closely related to disease duration. The 
patients also showed an inverse correlation of BMD with the daily dose of gCs.
Conclusion. The postmenopausal women with sDs were found to have a lower BMD in 80% of cases. in this category of women, 
the reduction in BMD was significantly commoner and more pronounced than in the age-matched healthy women. Low BMi, 
diffuse sDs, disease duration, and gCs use are risk factors for reduced BMD and oP.
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ГКС — глюкокортикостероиды
ИМТ — индекс массы тела 
МПКТ — минеральная плотность костной ткани 
ОП — остеопороз 

ОПе — остеопения 
СО — стандартное отклонение
ВЧСРБ — высокочувствительный С-реактивный белок 
ССД — системная склеродермия 
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Системная склеродермия (ССД) — хроническое вос-
палительное заболевание соединительной ткани, которое 
характеризуется распространенным поражением сосудов, 
аутоиммунными нарушениями и фиброзом кожи и вну-
тренних органов [1]. Прогноз заболевания определяется 
характером и выраженностью поражения внутренних ор-
ганов, прежде всего легких и сердца. Наряду с этим на ка-
чество жизни больных ССД большое влияние оказывает 
поражение костно-суставной системы, наиболее частыми 
проявлениями которого служат артралгии, остеолиз и 
контрактуры [2, 3]. Кроме того, показано, что у больных 
ССД достоверно снижена минеральная плотность кост-
ной ткани (МПКТ), а частота развития остеопороза (ОП) 
выше, чем в контроле [4—6]. Результаты исследований да-
ли основания для предположения, что ССД является са-
мостоятельным фактором риска (ФР) развития ОП [7]. 
Вместе с тем в некоторых работах не выявлено снижения 
МПКТ у больных ССД [8], а также представлены проти-
воречивые данные о клинических ассоциациях снижен-
ной МПКТ при ССД. Как показывают клинические на-
блюдения, ОП у больных ССД в большинстве случаев вы-
является и становится объектом лечения только при раз-
витии его осложнений.

Цель нашего исследования — изучение частоты и вы-
раженности снижения МПКТ, ее связи с клиническими 
параметрами в российской популяции больных ССД.

Материалы и методы
В исследование включили 56 женщин в постменопаузе в воз-

расте 45—71 года с достоверной ССД, согласно критериям ACR и 
ACR/EULAR [9], и длительностью болезни от 1 года до 35 лет. 
Контрольную группу составили сопоставимые по возрасту с ос-
новной группой 44 женщины, отобранные из популяционной 
выборки одного из районов Москвы методом случайных чисел. 
Характеристика больных и контрольной группы представлена в 
табл. 1. В соответствии с классификацией Е. LeRoy и соавт. [10] в 
большинстве случаев наблюдалась лимитированная форма ССД 
(ССДл), а диффузная форма (ССДд) отмечалась у 30% больных, 
что отражает обычное соотношение этих клинических форм за-
болевания в популяции больных.

Всем включенным в исследование проводили двухэнергети-
ческую рентгеновскую абсорбциометрию (Hologic QDR 4500А, 
Waltham, MA) поясничного отдела позвоночника (LI—LIV), шей-
ки бедренной кости (ШБК) и всего проксимального отдела бе-
дренной кости (ВПОБК). Результаты измерения МПКТ пред-
ставлены в граммах на квадратный сантиметр и по Т-критерию 
— количество стандартных отклонений (СО) от среднего значе-
ния пика костной массы у молодых взрослых. Согласно критери-
ям ВОЗ [11], ОП констатировали при Т-критерии ≤ –2,5 СО.

Всем больным ССД проводили общеклиническое обследо-
вание, включая определение содержания высокочувствительного 
С-реактивного белка (ВЧСРБ), общего холестерина и его фрак-
ций. При необходимости дополнительно выполняли рентгено-
графию грудного и поясничного отделов позвоночника в прямой 
и боковой проекциях, рентгенографию тазобедренных суставов.

Статистическую обработку данных проводили с применени-
ем пакета программ Statistica 6.0. Сравнение количественных па-
раметров между двумя группами выполняли с применением кри-
терия U Манна—Уитни. Корреляционные связи переменных из-
учали методом ранговой корреляции Спирмена. Для сравнения 
качественных параметров между группами применяли двусто-
ронний точный критерий Фишера. Различия считали достовер-
ными при p<0,05.

Результаты
При сравнении группы больных с контролем не вы-

явлено различий по ИМТ и длительности постменопаузы, 
в то же время обращал внимание достоверно более ран-
ний возраст наступления менопаузы у больных ССД.

Результаты остеоденситометрии представлены в табл. 
2. Как следует из полученных данных, МПКТ во всех ис-
следованных областях у больных ССД достоверно мень-
ше, чем в контрольной группе. Средняя МПКТ в LI—LIV, в 
ШБК и ВПОБК у больных ССД меньше, чем у женщин 
контрольной группы, на 4,7, 15,8 и 16,8% соответственно.

При денситометрическом обследовании ОП хотя бы в 
одной из измеренных областей скелета выявлен у 29 (52%) 
больных ССД и только у 5(11%) женщин контрольной 
группы (р<0,0001). При этом у 9 (16%) больных ССД сни-
жение МПКТ по Т-критерию на 2,5 СО и более обнаруже-

ССДд — диффузная форма ССД 
ССДл — лимитированная форма ССД 

ФР — фактор риска 

таблица 1. Характеристика больных ССД и контрольной 
группы

Параметр ССД Контроль
Число больных 56 44
Возраст, годы 58,1±7,1 59,2±6,6
Лимитированная ССД 39 (70) —
Длительность ССД, годы 11,2±8,0 —
ИМТ 24,78±4,62 25,73±3,59
Число случаев с ИМТ:

>24 кг/м2 26 (46) 28 (64)
<19 кг/м2 4 (7) —

Возраст менопаузы, годы 46,9±3,6* 49,7±3,0
Длительность менопауз, годы 9,6±6,4 9,5±7,0
Прием ГКС 37 (66) —
Прием витамина D 23 (41) —

Примечание. Данные представлены в виде абсолютного числа 
больных (%) или M±SD. * — p<0,001 при сравнении с контроль-
ной группой. ГКС — глюкокортикостероиды.

Р.Т. Алекперов и соавт.
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но во всех 3 исследованных участках, в то время как в 
группе контроля — лишь у 1 (2%) женщины (р=0,039). 
Еще у 7 (13%) больных ССД ОП выявлен в двух участках 
скелета, а в контроле — у 1 (2%; р=0,075). Наиболее часто 
ОП выявлялся в одной из исследованных областей — у 13 
(23%) больных ССД и у 3 (7%) женщин контрольной груп-
пы (р=0,03).

У больных ССД достоверно больше случаев ОП как в 
поясничном отделе позвоночника, так и в проксималь-
ном отделе бедренной кости по сравнению с контролем 
(табл. 3). Кроме того, достоверно чаще встречалась остео-
пения (ОПе) в ВПОБК у лиц с ССД. При суммарном учете 
ОП и ОПе частота сниженной МПКТ в ШБК и ВПОБК 
также достоверно больше в группе больных, чем у жен-
щин контрольной группы. В основной группе число боль-
ных со сниженной МПКТ (ОП+ОПе) хотя бы в одной об-
ласти измерения составило 80%.

В дальнейшем проведен анализ среди больных ССД 
для выявления ФР развития ОП. В табл. 4 представлены 
различия по МПКТ и Т-критерию в LI—LIV, ШБК и 
ВПОБК между отдельными подгруппами больных. У 17 
(30%) больных отмечалась ССДд, а ССДл — у 39 (70%). 
Сравнение между этими подгруппами пациентов показа-
ло достоверно большее снижение МПКТ у больных с 
ССДд во всех областях измерения. Наибольшее различие 
отмечалось в ШБК и проксимальном отделе бедренной 
кости (на 18 и 13% соответственно), а в поясничном от-
деле позвоночника это различие составило 10%.

ГКС (метилпреднизолон) принимали 37 (66%) из 56 
пациентов в суточной дозе от 3 до 12 мг (в среднем 
5,97±2,38 мг). МПКТ во всех исследованных участках у 
этих больных была достоверно меньше, чем у больных, 
которые не получали данный препарат.

Уровень ВЧСРБ определяли у 38 больных ССД, а по-
вышение его содержания выявлено у 19 (50%). Как пока-
зал сравнительный анализ, МПКТ у больных с повышен-
ным содержанием ВЧСРБ была меньше, чем у больных с 
нормальным его уровнем, но эти различия оказались ста-
тистически значимыми только для LI—LIV.

Переломы костей в анамнезе имелись у 10 (18%) боль-
ных. Сравнение двух групп больных с переломами костей 
в анамнезе с больными без переломов показало достовер-
но более значительное снижение МПКТ в 1-й группе 
больных во всех областях измерения (табл. 4).

В табл. 5 представлены результаты корреляционного 
анализа ассоциаций МПКТ с традиционными ФР разви-
тия ОП и с отдельными клиническими характеристиками 
больных ССД. Как следует из полученных данных, в кон-
трольной группе МПКТ тесно ассоциировалась с возрас-
том, длительностью постменопаузы и ИМТ. У больных 

ССД также наблюдалась прямая корреляция МПКТ с 
ИМТ и обратная — с длительностью постменопазуы. В то 
же время при ССД МПКТ не коррелировала с возрастом 
больных, но выраженность снижения МПКТ у больных 
ССД тесно ассоциировалась с длительностью болезни; 
наблюдалась обратная связь между МПКТ и суточной до-
зой ГКС.

Обсуждение
Данная работа является первым исследованием 

МПКТ в российской популяции больных ССД. Исследо-
вание проведено в репрезентативной группе больных 
ССД женщин в постменопаузе и в сопоставимой по воз-
расту контрольной группе. Полученные результаты убе-
дительно показали достоверное снижение МПКТ у боль-
ных ССД по сравнению с контрольной группой. Эти дан-
ные согласуются с результатами большинства исследова-
ний МПКТ у больных ССД и были вполне ожидаемыми 
[7, 12—17]. В частности, в обзоре M. Omair и соавт. [18] 12 
работ, посвященных изучению МПКТ при ССД, в 10 из 
них найдено достоверное снижение МПКТ у больных 
ССД по сравнению со здоровым контролем и только в 2 
работах различий не наблюдалось. При этом в разных ис-
следованиях частота снижения МПКТ составила 27—53%, 
а частота ОП варьировала в более широком диапазоне — 
от 3 до 51%. В нашем исследовании сниженная МПКТ 
выявлялась в 75% случаев в LI—LIV, в 80% в ШБК и 62% в 
ВПОБК. При этом в группе больных сниженная МПКТ в 
ШБК и ВПОБК встречалась достоверно чаще, чем у жен-

таблица 2. МПКт и т-критерий у больных ССД и в контрольной группе (M±sd)

Параметр ССД Контроль р
МПКТ LI—LIV, г/см2 0,821±0,121 0,861±0,092 <0,05
Т-критерий LI—LIV –1,95±1,29 –1,65±0,82 <0,05
МПКТ ШБК, г/см2 0,620±0,129 0,736±0,112 <0,0001
Т-критерий ШБК –2,04±1,15 –0,97±1,08 <0,0001
ПМКТ ВПОБК, г/см2 0,736±0,148 0,884±0,124 <0,0001
Т-критерий ВПОБК –1,55±1,24 –0,45±1,02** <0,0001

таблица 3. Частота развития ОПе/ОП у больных ССД и в 
контрольной группе

Параметр ССД Контроль p
Т-критерий LI—LIV (n=56):

норма 14 (25) 11 (25) Нд
ОПе+ОП 42 (75) 33 (75) Нд
ОП 19 (34) 4 (9) 0,003

Т-критерий ШБК (n=44):
норма 9 (20) 20 (45) 0,013
ОПе+ОП 37 (80) 24 (55) 0,012
ОП 18 (39) 2 (5) 0,0001

Т-критерий ВПОБК (n=44):
норма 16 (38) 34 (77) 0,0004
ОПе+ОП 26 (62) 10 (23) 0,0004
ОП 12 (29) 2 (5) 0,0031

Примечание. Нд — различия недостоверны, здесь и в табл. 4, 5: в 
скобках процент.



40 ТерапевТический архив 5, 2016

щин контрольной группы, у которых частота выявления 
сниженной МПКТ в этих областях измерения составила 55 
и 23% соответственно. Эти различия были более значитель-
ными при сравнении частоты развития ОП у больных ССД 
и в контрольной группе. Так, ОП выявлялся при ССД в LI—
LIV, в ШБК и ВПОБК у 34, 39 и 29% больных и только у 9, 5 
и 5% лиц в контрольной группе соответственно.

МПКТ у больных с ССДд был существенно меньше, 
чем у больных с ССДл. Это различие, вероятно, обуслов-
лено более выраженной активностью болезни при ССДд, 
более частым применением ГКС и более низким ИМТ. 
Результаты других работ по изучению связи МПКТ с кли-
ническими формами ССД противоречивы. В исследова-
нии H. da Silva и соавт. [8], включавшем 25 женщин (13 в 
постменопаузе), МПКТ достоверно не различалась между 
больными с ССДл и ССДд. В других работах с включением 
большего числа больных — 90 женщин в исследовании  
G. La Montagna и соавт. [4] и 84 больных в исследовании 
C. Mok и соавт. [17] также не выявлено корреляции МПКТ 
с распространенностью поражения кожи или вовлечени-
ем внутренних органов у больных ССД. В исследовании 
G. Kilic и соавт. [15] МПКТ не различалась между боль-
ными с ССДл и ССДд, но МПКТ проксимального отдела 
бедренной кости ассоциировалась с кожным счетом и ак-
тивностью болезни. P. Sampaio-Barros и соавт. [13] также 
не выявили ассоциации МПКТ с клиническими вариан-
тами болезни во всех возрастных группах женщин с ССД. 
Вместе с тем в ряде исследований показано, что у больных 
с ССДд МПКТ во всех отделах скелета был ниже, чем при 
ССДл [5, 12].

Большее совпадение результатов отмечается при 
оценке связи МПКТ с длительностью ССД. В немного-
численных пока работах выявлено прогрессирующее сни-
жение МПКТ по мере увеличения длительности болезни 
[5, 19]. В нашем исследовании также наблюдалась досто-
верная обратная связь МПКТ во всех изученных участках 
скелета с длительностью ССД.

Развитие ОП ассоциируется с большим числом ФР: 
возраст, женский пол, ранняя менопауза, постменопауза, 
низкий ИМТ, низкая физическая активность, недоста-
точное поступление кальция и др. [20]. Однако проведен-
ный систематический обзор показал, что значение каждо-
го из перечисленных ФР развития ОП у больных ССД не-
однозначно и существенно различается между отдельны-
ми исследованиями [18].

В этом исследовании мы не обнаружили корреляции 
МПКТ с возрастом больных, хотя во многих работах вы-
явлена обратная связь этих параметров [12, 14, 16, 17]. 
Возможно это связано с относительно небольшими воз-
растными рамками включенных в наше исследование 
женщин. Другим объяснением может служить то, что вы-
явленные в нашем исследовании многочисленные ассо-
циации МПКТ с другими традиционными ФР и клиниче-
скими параметрами могли нивелировать роль возраста в 
снижении МПКТ и развитии ОП в данной группе боль-
ных.

Существенным по значению ФР у женщин является 
менопауза. Роль менопаузы в снижении МПКТ показана 
и у больных ССД. Еще в первых исследованиях МПКТ 
при ССД отмечено, что доля женщин в постменопаузе 
среди больных достоверно больше, чем у здоровых жен-
щин соответствующего возраста [4]. По результатам неко-та
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торых исследований, у больных ССД женщин менопауза 
наступает в более раннем возрасте, чем у здоровых жен-
щин [13, 19]. Эти данные еще раз подтвердились получен-
ными в нашем исследовании результатами. В частности, 
возраст наступления менопаузы у больных был достовер-
но меньше, чем в контрольной группе, а МПКТ находи-
лась в обратной связи с длительностью менопаузы. Роль 
менопаузы в развитии ОП подтверждается результатами 
исследования M. Omair и соавт. [21], в котором снижен-
ная МПКТ у женщин с ССД в постменопаузе встречалось 
достоверно чаще, чем у женщин с сохраненным менстру-
альной функцией, — у 83 и 47% соответственно.

Другим универсальным ФР развития ОП считается 
низкий ИМТ. По нашим наблюдениям, МПКТ достовер-
но коррелировала с ИМТ как в контрольной группе, так и 
у больных ССД. Аналогичные данные получены в ряде 
других исследований при изучении МПКТ у лиц, страда-
ющих ССД [12, 13, 17, 19, 21]. Более того, в одной из этих 
работ ИМТ был единственным показателем, который до-
стоверно различался между больными ССД и здоровым 
контролем [17].

Хроническое воспаление часто характеризуется дис-
балансом между образованием и резорбцией костной тка-
ни, с преобладанием остеокластогенеза [22]. В нескольких 
работах показано повышение уровня маркеров воспале-
ния, таких как СРБ и ИЛ-6, по мере прогрессирования 
ОП у женщин в постменопаузе, что, по мнению авторов, 
указывает на возможную роль воспаления в его развитии 
[23—25]. Как показало наше исследование, МПКТ в по-
ясничном отделе позвоночника у больных ССД с повы-
шенным содержанием ВЧСРБ достоверно меньше, чем у 
больных с нормальным его уровнем. В других участках 
также наблюдалась тенденция к большему снижению 
МПКТ у больных с повышенным уровнем ВЧСРБ. Взаи-
мосвязь снижения МПКТ с воспалением, оцениваемого 
по уровню серологических маркеров, при ССД изучалась 
в нескольких исследованиях с противоречивыми резуль-
татами. B. Frediani и соавт. [12] не выявили различий 
МПКТ между больными с повышенными или нормаль-
ными уровнями серологических маркеров воспаления.  
В другой работе также не выявлено корреляции МПКТ с 
маркерами воспаления (СРБ, СОЭ) и маркерами костно-

го метаболизма. Эти результаты, по мнению авторов, мо-
гут быть объяснены тем, что исследование было одномо-
ментным и включало небольшое число больных с повы-
шенным уровнем СРБ и СОЭ [14]. Возможно также игра-
ет роль большая скорость изменений серологических 
маркеров воспаления по сравнению с МПКТ.

Статистический анализ показал, что МПКТ во всех 
исследованных областях скелета у больных, принимав-
ших ГКС, достоверно меньше, чем у больных, которые не 
получали ГКС. Кроме того, наблюдалась достоверная об-
ратная связь МПКТ с суточной дозой ГКС. Известно, что 
длительный прием ГКС является существенным факто-
ром, способствующим снижению МПКТ и развитию вто-
ричного ОП [26]. У больных, принимающих эти препара-
ты более 6 мес, частота развития ОП, индуцированного 
ГКС, достигает 50% [27]. Представленные в литературе 
результаты исследований по изучению МПКТ у больных 
ССД на фоне приема ГКС достаточно противоречивы. 
Так, в работе M. Atteritano и соавт. [28] не выявлено раз-
личий в МПКТ между больными ССД, которые получали 
ГКС, и теми, кто никогда не принимали эти препараты. P. 
Sampaio-Barros и соавт. [13] при обследовании 61 женщи-
ны с ССД в возрасте 26—51 года и 60 больных в постмено-
паузе не наблюдали ассоциации снижения МПКТ с пре-
дыдущим приемом ГКС во всех возрастных группах боль-
ных. Вместе с тем в большом популяционном исследова-
нии, проведенном в Тайване и включавшем 1712 больных 
ССД (79% женщин), многофакторный регрессионный 
анализ показал тесную связь приема ГКС в суточной дозе 
>7,5 мг с развитием ОП и остеопоротических переломов у 
больных ССД [29].

Заключение
Таким образом, у женщин с ССД в постменопаузе в 

80% случаев выявлялось снижение МПКТ, которое встре-
чалось достоверно чаще и было более выраженное, чем у 
здоровых женщин соответствующего возраста. ФР сниже-
ния МПКТ и ОП у больных ССД женщин являются низ-
кий ИМТ, диффузная форма ССД, длительность болезни, 
прием ГКС. 
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