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Оценка изменений костной массы и показателей 
субклинического атеросклероза у бессимптомных женщин 
за 10-летний период
Скрипникова И. А., Косматова О. В., Колчина М. А., Исайкина О. Ю., Выгодин В. А., 
Драпкина О. М.
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Москва, Россия

Цель. Изучить  динамику  параметров  сосудистой  жесткости,  суб-
клинического атеросклероза, минеральной плотности кости (МПК) 
и  выявить  случаи  манифестации  сердечно- сосудистых  заболева-
ний (ССЗ) за 10-летний период.
Материал и методы. Проанализированы данные 93 женщин в ме-
нопаузе  без  клинических  проявлений  атеросклероза  в  начале  ис-
следования,  дважды  прошедших  амбулаторное  обследование  на 
базе ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России с интервалом в 10 лет. 
Был проведен опрос всех женщин на наличие факторов риска, пе-
реломов  и  факта  развития  ССЗ,  а  также  измеряли  скорость  рас-
пространения  пульсовой  волны  и  индекс  аугментации  с  помощью 
аппланационной  тонометрии,  ультразвуковое  исследование  сон-
ных  артерий  для  определения  толщины  комплекса  интима- медиа 
и  регистрации  атеросклеротических  бляшек,  измерение  МПК  ме-
тодом двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии. 
Результаты. За  период  наблюдения  среди  факторов  риска  ССЗ 
увеличилась  частота  только  артериальной  гипертонии  на  32,2% 
(p<0,001).  Ко  2  визиту  отмечено  увеличение  показателей  индек-
са  аугментации  и  толщины  комплекса  интима- медиа,  количества 
атеросклеротических  бляшек  (p<0,001),  снижение  МПК  в  шейке 
на 5,3% и в проксимальном отделе бедра на 3,2% (p<0,001), но не 
в позвоночнике. ССЗ были выявлены у 8 (9%) женщин. 
Заключение. В  ходе  ретроспективно- проспективного  исследо-
вания  продемонстрировано  значимое  увеличение  показателей 

суб клинического атеросклероза, сосудистой жесткости, за исклю-
чением  скорости  распространения  пульсовой  волны,  и  снижение 
костной массы у женщин в постменопаузе за 10-летний период на-
блюдения.
Ключевые слова: субклинический атеросклероз, остеопороз, ми-
неральная плотность кости, сосудистая жесткость, постменопауза.
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Evaluation of changes in bone mass and subclinical atherosclerosis indices in asymptomatic women over 
a 10-year period
Skripnikova I. A., Kosmatova O. V., Kolchina M. A., Isaykina O. Yu., Vygodin V. A., Drapkina O. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow, Russia

Aim. To  study  the  changes  of  vascular  stiffness,  subclinical  athero-
sclerosis, bone mineral density (BMD) and to  identify cases of cardio-
vas cular disease (CVD) manifestation over a 10-year period.
Material and methods. We  analyzed  93  menopausal  women  without 
clinical  manifestations  of  atherosclerosis  at  the  study  start,  who 
underwent  outpatient  examination  twice  at  the  National  Medical 
Research Center  for Therapy and Preventive Medicine with an  interval 
of  10  years.  All  women  were  surveyed  for  risk  factors,  fractures,  and 
CVDs.  In  addition,  pulse  wave  velocity  and  augmentation  index  were 
measured  using  applanation  tonometry,  carotid  artery  ultrasound  to 

determine  the  intima- media  thickness and  register plaques, and  BMD 
was measured using dual-energy X-ray absorptiometry.
Results. During the follow-up period, among the CVD risk  factors, only 
the prevalence of hypertension increased by 32,2% (p<0,001). By visit 2, 
an  increase  in  the  augmentation  index  and  intima- media  thickness, 
the number of plaques (p<0,001), as well as a decrease  in BMD  in  the 
femoral neck by 5,3% and in the proximal femur by 3,2% (p<0,001), but 
not in the spine, were noted. CVD were detected in 8 (9%) women.
Conclusion. This  retrospective  and  prospective  study  demonstrated 
a  significant  increase  in  subclinical  atherosclerosis,  vascular stiffness, 
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АГ — артериальная гипертония, АПФ — ангиотензинпревращающий фермент, АС — атеросклероз, АСБ — атеросклеротическая бляшка, ИА — индекс аугментации, ИМТ — индекс массы тела, МПК — мине-
ральная плотность кости, ОП — остеопороз, ОЩФ — общая щелочная фосфатаза, ПОБ — проксимальный отдел бедра, СРПВ — скорость распространения пульсовой волны, ССЗ — сердечно- сосудистые за-
болевания, ССЗ-АС — ССЗ, связанные с атеросклерозом, ССР — сердечно- сосудистый риск, ТКИМ — толщина комплекса интима- медиа, ХС — холестерин, SD — standard deviation (стандартное отклонение).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Атеросклеротическое поражение сосудистой 
стенки и потеря костной массы связаны общи-
ми патогенетическими механизмами независи-
мо от возраста.

•  В одномоментных отечественных и зарубежных 
исследованиях продемонстрированы ассоциа-
ции между показателями состояния сосудистой 
стенки и костной массой. 

•  Устойчивость связи между доклиническими по-
казателями атеросклероза и остеопороза может 
быть показана только в  проспективном иссле-
довании. 

Что добавляют результаты исследования?
•  Представленный фрагмент проспективного ис-

следования добавляет динамический компонент 
и  отражает изменение показателей сосудистой 
жесткости, субклинического атеросклероза, 
минеральной плотности кости и  случаи мани-
фестации сердечно- сосудистых заболеваний 
у женщин в постменопаузе за 10-летний период. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  Atherosclerotic vascular lesions and bone loss are 
associated with common pathogenetic mechanisms 
regardless of age.

•  Cross-sectional Russian and foreign studies have 
demonstrated associations between vascular status 
and bone mass parameters.

•  The stability of the relationship between preclinical 
parameters of atherosclerosis and osteoporosis can 
only be shown in a prospective study.

What might this study add?
•  The presented fragment of the prospective study 

adds a  time component and ref lects changes in 
vascular stiffness, subclinical atherosclerosis, bone 
mineral density and cases of cardiovascular disease 
manifestation in postmenopausal women over 
a 10-year period.

with the exception of pulse wave velocity, and a decrease in bone mass 
in postmenopausal women over a 10-year follow-up period.
Keywords: subclinical  atherosclerosis,  osteoporosis,  bone  mineral 
density, vascular stiffness, postmenopause.
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Введение
В  Российской Федерации, как и  в  большин-

стве стран мира, сердечно- сосудистые заболевания 
(ССЗ), связанные с  атеросклерозом (АС) и  остео-
пороз (ОП) характеризуются высокой распростра-
ненностью и  продолжают занимать лидирующие 
позиции в  структуре инвалидности и  смертности 
населения [1, 2]. Атеросклеротическое поражение 
сосудистой стенки и  потерю костной массы ранее 
расценивали как два самостоятельных патологиче-
ских процесса, частота которых нарастала с возрас-
том, однако в последнее время широко обсуждается 
проблема их коморбидности. В исследованиях раз-
личного дизайна были выявлены общие механизмы 
формирования и прогрессирования этих заболева-
ний независимо от возраста [3-6]. Более того, от-

мечена связь низкой костной массы с увеличением 
сердечно- сосудистой смертности [7]. Приведенные 
данные позволяют обсуждать не только общие ме-
ханизмы развития АС и ОП, но и предполагать об-
щую генетическую основу этих заболеваний. 

На начальном этапе как ОП, так и  атероскле-
ротические ССЗ не имеют специфической клини-
ческой симптоматики, что затрудняет их своевре-
менную диагностику, поэтому изучение доклини-
ческих проявлений этих заболеваний, а  также их 
взаимосвязей приобретает особую актуальность. 
В  большинстве исследований для оценки ассоциа-
ции между АС и ОП принято использовать показа-
тели сосудистой жесткости и  субклинического АС 
с  одной стороны и  минеральную плотность кости 
(МПК) — с другой [8, 9]. 
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 Несмотря на то, что в большинстве исследова-
ний были выявлены ассоциации между этими пока-
зателями [3, 4, 10, 11], есть работы, не подтвердив-
шие существование связи между субклиническим, 
АС и низкой костной массой [12]. 

Стоить отметить, что бóльшая часть наблю-
дательных исследований носила одномоментный 
характер, однако в  литературе имеются данные 
и  о  единичных проспективных исследованиях, по-
казавших связь низкой МПК с  доклиническими 
проявлениями АС, такими как повышение толщи-
ны комплекса интима- медиа (ТКИМ) и  [13] уве-
личение параметров сосудистой жесткости [14]. 
В 5-летнем исследовании было продемонстрирова-
но, что более низкая МПК и  высокая скорость ее 
потери у  женщин в  постменопаузе связана с  более 
высоким риском именно кальцифицированных 
атеросклеротических бляшек (АСБ) сонной арте-
рии, в  отличие от бляшек, не содержащих депози-
ты кальция [15]. В  Роттердамском проспективном 
исследовании в  среднем через 6,5  лет сохранялась 
связь между потерей МПК и  нарастанием кальци-
фикации в  коронарных артериях у  женщин, но не 
у  мужчин. Ежегодное снижение МПК на 1% ассо-
циировалось с  развитием выраженной кальцифи-
кации сонных артерий (β=0,22 (0,06-0,38), p=0,006; 
prevalence ratio: 4%), однако связи между кальцифи-
кацией и  риском переломов найдено не было [16]. 

В  нашем одномоментном исследовании, про-
веденном в  2012-2014гг, которое принято за базо-
вое, у  женщин без клинических проявлений АС 
была выявлена значимая негативная ассоциация 
индекса аугментации (ИА) и ТКИМ с МПК, и эти 
показатели рассматривались как независимые фак-
торы ОП, в  то время вклад скорости распростра-
нения пульсовой волны (СРПВ) и  наличия АСБ 
в снижение МПК зависел от других факторов [17]. 

Однако дизайн одномоментного исследования 
не позволил с  полной уверенностью утверждать 
о  существовании стойкой связи между исследуе-
мыми параметрами, поэтому представляется ин-
тересным проследить изменения этих показателей 
и  устойчивость связи между ними, за длительный 
период времени.

Цель первого фрагмента настоящей работы — 
проследить динамику параметров сосудистой жест-
кости, субклинического АС, МПК, а  также случаи 
манифестации ССЗ за 10-летний период у  асим-
птомных женщин на начало исследования.

Материал и методы 
Дизайн исследования соответствовал этическим 

принципам Хельсинкской декларации и  был одобрен 
локальным этическим комитетом ФГБУ "НМИЦ ТПМ" 
Минздрава России, протокол № 03/22 от 26.04.2022.

Ретроспективно- проспективное исследование про-
водилось на базе ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава Рос-

сии и состояло из 2 визитов с интервалом 9,4±0,9 лет. На 
1 (базовом) визите в 2012-2014гг обследовано 107 женщин 
в возрасте 45-82 лет, подписавших информированное со-
гласие. 

Критерием включения являлось наличие менопау-
зы ≥1 года. Для анализа использовались индивидуальные 
тематические карты пациентов, в которых была отражена 
информация о  факторах риска ССЗ и  ОП, сопутствую-
щих заболеваниях и принимаемых препаратах, а также — 
амбулаторные карты. 

Критерии невключения. В исследование не включа-
лись пациентки с любыми клиническими проявлениями 
АС: наличие в  анамнезе ишемической болезни сердца, 
перенесенных нарушений мозгового кровообращения, 
транзиторной ишемической атаки, установленного АС 
периферических артерий; гемодинамически значимые 
поражения клапанного аппарата сердца; установленный 
диагноз артериальной гипертонии (АГ) 2-3 ст. (постоян-
ный прием антигипертензивной терапии); заболевания, 
вызывающие вторичный ОП: эндокринные заболевания 
(сахарный диабет 1  типа, первичный гиперпаратиреоз, 
тиреотоксикоз, синдром Кушинга, болезнь Аддисона, 
гиперпролактинемия), болезни крови (множествен-
ная миелома, системный мастоцитоз, лимфома, лейкоз, 
пернициозная анемия), воспалительные ревматические 
заболевания (анкилозирующий спондилоартрит, поли-
миозит/дерматомиозит, системная красная волчанка); 
заболевания желудочно- кишечного тракта (мальабсорб-
ция, болезнь Крона), хроническая почечная недостаточ-
ность, состояние после пересадки органов; пациентки, 
получающие терапию, влияющую на костный обмен 
и  на показатели сосудистой жесткости: менопаузаль-
ная гормональная терапия, препараты для лечения ОП, 
глюкокортикостероиды, гиполипидемические средства, 
β-адреноблокаторы, ингибиторы ангиотензинпревраща-
ющего фермента (АПФ), тиазидные диуретики; перенес-
шие оперативные вмешательства на позвоночнике и  та-
зобедренных суставах, сопровождающиеся установкой 
металлоконструкций.

Из исходной когорты женщин на 2 (повторном) ви-
зите было обследовано 93 человека (отклик составил 87%), 
а для статистического анализа были использованы данные 
пациенток, пришедших на оба визита и  дважды подпи-
савших информированное согласие. Не прошли повтор-
ный визит 14 пациенток по различным причинам: умерли 
4 пациентки, из них 3 от последствий острого нарушения 
мозгового кровообращения, 1 от онкологического забо-
левания, не удалось установить контакт с 4 женщинами. 
У  остальных 6 пациенток, отказавшихся от визита по 
различным причинам (переезд в другой город, семейные 
обстоятельства), во время телефонного контакта собран 
анамнез заболеваний: у 4 человек выявлена АГ, 2 женщи-
ны считали себя практически здоровыми, случаев низко-
энергетических переломов не зарегистрировано. 

На каждом визите проводилось анкетирование по 
одной и той же анкете, включающей факторы сердечно- 
сосудистого риска (ССР) и ОП, анамнез хронических за-
болеваний и  использование лекарственных препаратов. 

Измерялись антропометрические показатели (рост, 
вес, окружность талии и  бедер), индекс массы тела 
(ИМТ) рассчитывали как соотношение массы тела(кг)/
рост(м2). За нормальную массу тела принимали ИМТ 
=18,5-24,9, за избыточную массу тела — 25-29,9, за ожи-
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рение ≥30 кг/м2. Артериальное давление измеряли в стан-
дартном режиме двукратно на правой руке в положении 
сидя после 15-мин отдыха, с  интервалом измерений не 
<2 мин. Регистрировалось среднее значение из 2-х изме-
рений. 

Инструментальные исследования 
• минеральная плотность кости (МПК) измеря-

лась методом DXA на аппарате Hologic (Delphi W) (США) 
в поясничных позвонках (L1-L4) и проксимальном отде-
ле бедренной кости. Показатели МПК оценивались как 
в абсолютных значениях (г/см2), так и в величинах стан-
дартного отклонения (standart deviation  — SD) от пика 
костной массы (Т-критерий). Согласно критериям Все-
мирной организации здравоохранения, остеопенией счи-
тался уровень Т-критерия <-1 до -2,4 SD, ОП ≤-2,5 SD;

• параметры сосудистой жесткости  — СРПВ и  ИА 
определялись с помощью аппланационной тонометрии на 
приборе Sphygmocor (Австралия). Для анализа использо-
вался средний уровень СРПВ, рассчитанный из 2-х после-
довательно зарегистрированных значений с  максималь-
ной разностью между ними не >0,4 м/с. ИА рассчитывался 
автоматически. Критерии сосудистой жесткости: СРПВ 
≥10 м/с считалась патологической. ИА считался нормаль-
ным при отрицательном его значении; положительный ИА 
свидетельствовал о  повышенной жесткости. Медианный 
порог ИА составил 20%;

• ультразвуковое исследование сонных артерий  — 
с  целью определения ТКИМ, на аппарате Philips с  ис-
пользованием датчика высокого разрешения. Измерения 
выполнялись на 3-х уровнях сосудистого русла и билате-
рально: в проксимальной, медиальной и дистальной точ-
ках на протяжении 1 см от бифуркации по задней стенке 
общей сонной артерии. Расстояние между первой и вто-
рой эхогенной линией лоцируемого сосуда определяло 
ТКИМ. Первая линия — граница между стенкой сосуда 
и его просветом, а вторая линия представляет собой про-
слойку коллагена по краю адвентиции. Средняя ТКИМ 
рассчитывалась как среднее из всех 12 измерений. 

Критерии субклинического АС: значения ТКИМ 
>0,9 мм принимались за ее повышение, а величина этого 
показателя >1,5 мм или локальное утолщение на 0,5 мм по 
сравнению со значениями ТКИМ в прилежащих участках 
сонной артерии свидетельствовали о наличии АСБ.

Всем пациенткам были проведены лабораторные 
исследования; определение уровня общего кальция, об-
щей щелочной фосфатазы (ОЩФ), общего холестери-
на (ХС), а  также маркера костной резорбции  — С-тер-
минального телопептида проколлагена I  типа методом 
β-crosslaps (метод определения маркера).

Статистический анализ данных проводился с  по-
мощью системы статистического анализа информации — 
SAS (Statistical Analysis System, SAS Institute Inc., USA). 
Динамика изучаемых показателей была представлена 
как в  абсолютных измеряемых единицах ("дельты"), так 
и  в  относительных единицах ("дельта- проценты"). Опи-
сательные статистические параметры для непрерывных 
количественных данных представлены в  виде медианы 
и интерквартильного размаха Me [Q25; Q75]. При анали-
зе межгрупповых различий для показателей, измеренных 
по интервальным шкалам, рассчитывали значения па-
раметрического t-критерия Стьюдента для независимых 
выборок по соответствующим формулам в  различных 
модификациях. Дополнительно были проведены расчёты 

с помощью 3-х непараметрических тестов — Вилкоксона/
Краскела- Уоллиса (Kruskal- Wallis), Ван-дер- Вардена (Van 
der Waerden) и Сэвиджа (Savage).

Результаты 
В  начале исследования средний возраст паци-

енток составил 54 [51; 60], на 2 визите — 64 [60; 69] 
года. Средний интервал между визитами составил 
9,4±0,9 лет. 

Частота факторов риска АС, ОП и их динамика 
представлены в таблице 1. 

За прошедший период времени от 1 ко 2 ви-
зиту среди традиционных факторов риска толь-
ко частота АГ увеличилась на 32,2%, при этом 
все эти пациентки начали принимать антигипер-
тензивную терапию: ингибиторы АПФ (n=48), 
β-адреноблокаторы (n=21), антагонисты кальция 
(n=18), диуретики (n=16). Необходимо отметить, 
что на 1 визите ни одна из пациенток не принима-
ла антигипертензивные препараты на постоянной 
основе. На 2 визите отмечалась тенденция увеличе-
ния частоты избыточной массы тела, не достигшая, 
однако, статистической значимости. Остальные 
факторы оставались на прежнем уровне, однако 
по поводу гиперхолестеринемии 24 (26%) женщи-
ны >1 года находились на гиполипидемической те-
рапии статинами. Менопаузальную гормональную 
терапию ни одна из пациенток не получала. В  ре-
зультате анамнестического опроса на 2 визите бы-
ли выявлены и  документально подтверждены сле-
дующие заболевания: ишемическая болезнь сердца 
у  8 (9%) женщин со следующими осложнениями: 
острый инфаркт миокарда  — 1, нарушения ритма 
сердца (фибрилляция предсердий) — 1; острое на-
рушение мозгового кровообращения — 1. У 3 жен-
щин за период наблюдения был выявлен сахарный 
диабет 2 типа.

Клинико- инструментальная характеристика 
пациенток представлена в таблице 2. 

В  исследуемой когорте женщин за период на-
блюдения с  увеличением возраста и  длительности 
менопаузы отмечалось увеличение всех изучаемых 
показателей состояния сосудистой стенки, за ис-
ключением СРПВ, и  значимое снижение МПК 
в шейке бедра на 5,3%, во всем проксимальном от-
деле бедра (ПОБ) на 3,2% (p<0,001), а  в  позвоноч-
нике — на 0,8%, не достигшее статистической зна-
чимости. 

Среди лабораторных показателей отмечалось 
достоверное увеличение уровня С-терминального 
телопептида проколлагена I  типа — на 45% и  сни-
жение ОЩФ на 42%. Концентрации общего каль-
ция и общего ХС за период наблюдения не измени-
лись (таблица 3). Частота остеопении и ОП на базо-
вом визите составляла 41,9 и  20%, соответственно. 
На 2 визите было отмечено увеличение доли жен-
щин с  низкой МПК (остеопенией и  ОП) хотя бы 
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в  одном измеряемом участке скелета на 12,9%, 
(p<0,001), при этом отмечалось снижение числа 
женщин с  нормальной МПК на 11% и  рост числа 
пациенток с остеопенией на 7,9% (p<0,01), по срав-
нению с 1 визитом, тогда как частота ОП со време-
нем достоверно не изменилась (рисунок 1). 

На 1 визите было выявлено 3 низкоэнергети-
ческого перелома (3,2%) (1 — лучевая кость, 1 — го-
леностопный сустав, 1 — компрессионный перелом 
тела позвонка). На 2 визите количество рентгено-

логически подтвержденных переломов увеличилось 
до 12,9%: компрессионные переломы тел позвонков 
отмечены у  5, лучевых костей у  3, перелом шейки 
бедра у 1, голеней у 2, ребер у 1 женщины. 

Среди обследуемых пациенток за период, про-
шедший с 1 визита, инициирован прием антиостео-
порозной терапии: бисфосфонаты у  14 человек, 
деносумаб у  7 человек, препараты витамина D на-
чала принимать 61 женщина, препараты кальция — 
28 человек. 

Таблица 1 
Динамика факторов риска ОП и АС 

Показатель (n=93) Визит 1 Визит 2 ∆% p
Возраст (лет), Ме [Q25; Q75] 54 [51; 60] 64 [60; 69] 16 0,001
Длительность постменопаузы (лет), Ме [Q25; Q75] 6 [4; 11,5] 14 [10; 20] 57 0,001
АГ, n (%) 22 (23,6) 52 (55,9) 32,2 <0,001
Гиперхолестеринемия, n (%) 74 (80,6) 72 (77,4) 3,2 0,550
Курение, n (%) 16 (17,2) 14 (15,0) 2 0,320
Избыточная масса тела, n (%) 57 (61,2) 62 (66) 5,3 0,198
Ожирение, n (%) 27 (29) 25 (27) -2,1 0,530
Низкая масса тела, n (%) 6 (6,4) 5 (5,4) -1 0,706

Примечание: АГ — артериальная гипертония, АС — атеросклероз, ОП — остеопороз.

Таблица 2 
Клинико-инструментальная характеристика пациентов на визитах 1 и 2 

Показатель (n=93) Визит 1 Визит 2 p 
Рост (м), Ме [Q25; Q75] 162 [159; 167] 161 [148,6; 165,6] <0,01
ИМТ (кг/м2), Ме [Q25; Q75] 26,2 [30,5; 23,4] 27,2 [30; 23] <0,01
Пациентки с АСБ, n (%) 44 (48) 65 (70) <0,001
Общее число АСБ, Ме [Q25; Q75] 0 [0; 1] 1 [0; 2] <0,001
Максимальная степень стеноза, Ме [Q25; Q75] 0 [0; 25] 25 [0; 30] <0,001
Наибольшая ТКИМ (мм), Ме [Q25; Q75] 0,7 [0,8; 0,6] 0,9 [1,2; 0,7] <0,001
Пациентки с ТКИМ ≥0,9 мм, n (%) 24 (26) 65 (70) <0,001
ИА, Ме [Q25; Q75] 27 [20; 34] 32 [26; 39] <0,001
Пациентки с ИА ≥20%, n (%) 67 (72) 80 (86) <0,001
СРПВ (м/с), Ме [Q25; Q75] 10 [8,2; 12] 10,1 [8,7; 11,9] 0,726
Пациентки с СРПВ ≥10 м/с, n (%) 52 (55,9) 46 (50,4) 0,226
МПК (L1-L4) (г/см2), Ме [Q25; Q75]  
Т-критерий (SD), M±SD

0,949 [0,828; 1,012] 
-1,2±0,13

0,909 [0,837; 1] 
-1,3±0,13

0,161

МПК Neck (г/см2), Ме [Q25; Q75] 
Т-критерий (SD), M±SD

0,764 [0,678; 0,864] 
-0,9±0,10

0,714 [0,652; 0,789] 
-1,3±0,09

<0,001

МПК total Neck (г/см2), Ме [Q25; Q75] 
Т-критерий (SD), M±SD

0,904 [0,822; 1] 
-0,4±0,10

0,880 [0,786; 0,993] 
-0,6±0,10

<0,001

Примечание: АСБ  — атеросклеротическая бляшка, ИА  — индекс аугментации, ИМТ  — индекс массы тела, МПК  — минеральная плот-
ность кости, СРПВ  — скорость распространения пульсовой волны, ТКИМ  — толщина комплекса интима-медиа, M±SD  — среднее 
значение±стандартное отклонение, Ме [Q25; Q75] — медиана [интерквартильный размах].

Таблица 3 
Динамика лабораторных показателей 

Показатель, Ме [Q25; Q75], (n=93) Визит 1 Визит 2 р 
Общий ХС (ммоль/л) 5,89 [5,2; 6,15] 5, 7 [5,13; 6,4] 0,740
Общий кальций (ммоль/л) 2,39 [2,32; 2,49] 2,39 [2,32; 2,49] 0,801
ОЩФ (Ед/л) 156 [83; 188] 67 [56; 79] <0,001
СТх (нг/мл) 0,34 [0,181; 0,434] 0,400 [0,284; 0,550] <0,05

Примечание: СТx — С-терминальный телопептид проколлагена 1 типа, ХС — холестерин, ОЩФ — общая щелочная фосфатаза.
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Обсуждение 
В  настоящем фрагменте ретроспективно-про-

спективного исследования проведена оценка ди-
намики показателей сосудистой жесткости, суб-
клинического АС и  МПК, а  также факторов ССР 
и риска ОП у женщин за 10-летний период. Из ли-
тературных источников известно о негативном вли-
янии увеличения возраста и  наступления менопа-
узы как на факторы CCР (избыточная масса тела, 
висцеральное ожирение, АГ, гиперхолестеринемия, 
повышение маркеров хронического воспаления 
[18]), так и на состояние сосудистой стенки и кост-
ной ткани [19-21]. 

Все включенные в  исследование пациентки 
уже на базовом визите находились в постменопаузе. 
Среди показателей сосудистой жесткости отмечено 
увеличение только ИА, в то время как СРПВ оста-
валась неизменной. Показатели субклинического 
АС (ТКИМ и  количество АСБ) достоверно увели-
чились за период наблюдения.  Khan ZA, et al., оце-
нивая СРПВ и  ТКИМ у  женщин в  пременопаузе, 
в  период перехода в  менопаузу и  постменопаузе, 
показали, что сосудистая жесткость (СРПВ) уве-
личивалась интенсивно в  пременопаузе, а  в  пост-
менопаузе изменялась незначительно, в  то время 
как ТКИМ в  разные периоды гормональной пере-
стройки у  женщин претерпевала более существен-
ные изменения в  период перехода к  менопаузе 
и  в  постменопаузе [19]. В  других исследованиях 
также была продемонстрирована целесообразность 
раннего измерения артериальной жесткости для 
стратификации ССР и  прогнозирования манифе-
стации заболевания у бессимптомных лиц [22]. 

Ухудшение параметров, характеризующих со-
стояние сосудистой стенки у  пациенток в  насто-
ящем исследовании, очевидно связано не толь-
ко с  возрастом и  длительностью менопаузы, но 
и  с  увеличением частоты возникновения АГ и  ги-
перхолестеринемии. Тем не менее, сохранение 
СРПВ на прежнем уровне можно объяснить дока-
занным положительным влиянием на эластичность 
сосудистой стенки антигипертензивной и  гиполи-
пидемической терапии, инициированной в  пери-
од между визитами. Наши результаты согласуются 
с данными крупного метаанализа 15 рандомизиро-
ванных исследований, целью которого было изу-
чение влияния различных классов антигипертен-
зивных препаратов на параметры сосудистой жест-
кости, где было показано не только сохранение, но 
и  достоверное снижение СРПВ на фоне терапии 
антагонистами кальция, β-адреноблокаторами 
и  диуретиками при длительной, а  ингибиторов 
АПФ также и при краткосрочной терапии [23]. 

Кроме того, отечественные исследователи от-
мечали, что у  больных с  АГ высокого и  очень вы-
сокого ССР добавление к  антигипертензивной те-
рапии гиполипидемического препарата из группы 

статинов сопровождается более выраженным сни-
жением ИА и  СРПВ [24]. В  нашем исследовании 
отмечалось увеличение среднего показателя ИА, 
при этом стоит отметить, что у  ряда пациенток, 
находящихся на антигипертензивной терапии, он 
снижался, что согласуется с  данными зарубежных 
авторов, отметивших, помимо нормализации ар-
териального давления, положительное влияние на 
ИА препаратов из групп ингибиторов АПФ, бло-
каторов рецепторов ангиотензина и  антагонистов 
кальция [25]. 

Однако ранее было показано, что эффект от-
ражения пульсовой волны — ИА, отличается от по-
казателя сосудистой жесткости, выраженного как 
СРПВ, и  что эти два показателя не являются эк-
вивалентными. ИА отражает не только жесткость 
крупных артерий, но и  состояние мелких артери-
ол и  характер микроциркуляции и  более устойчив 
к антигипертензивным препаратам [26]. 

За период наблюдения были отмечены и досто-
верные изменения показателей субклинического 
атеросклероза: увеличение ТКИМ и степени стено-
за сонных артерий, количества АСБ и доли пациен-
ток с наличием бляшек. 

В исследовании Khan ZA, et al. в общей когорте 
был отмечен рост ТКИМ, однако прогрессирова-
ние субклинического АС не зависело от менопау-
зального статуса и  динамика ТКИМ была одина-
ковой у  женщин в  пременопаузе, в  перименопаузе 
и  постменопаузе [19]. Японские авторы в  популя-
ционном исследовании оценили динамику АСБ 
у  972 женщин ≥40  лет независимо от их менопау-
зального статуса через 1 и 2 декады и выявили уве-
личение доли женщин, у  которых появились АСБ 
на 13,4 и 11,6%, соответственно [27]. 

За период наблюдения состояние костной мас-
сы изменилось, что привело к снижению числа жен-
щин с нормальной МПК и увеличению количества 
пациенток с остеопенией, тогда как частота ОП в ис-
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следуемой когорте оставалась прежней. При этом 
стоит отметить, что достоверное снижение МПК 
выявлялось в проксимальном отделе и шейке бедра, 
в  то время как МПК в  позвоночнике не измени-
лась. Этот эффект можно объяснить особенностями 
структуры и физиологии костной ткани в различных 
участках скелета: трабекулярной — в позвоночнике, 
кортикальной — в шейке бедра. Как известно, ско-
рость костного ремоделирования выше в  трабеку-
лярной кости, по сравнению с  кортикальной, что 
объясняет более быструю потерю костной массы 
с наступлением менопаузы и лучший ответ на анти-
остеопорозную терапию в позвоночнике [28]. 

Ограничения исследования. В  исследование не 
включали женщин в перименопаузальном периоде, 
поэтому невозможно было проследить, когда начи-
нается изменение сосудистой жесткости. Не учиты-
вали факт кальцификации АСБ на базовом визите, 
что не позволило в  дальнейшем изучить различия 
в  ассоциациях между МПК и  различными видами 
АСБ. Оценка изменений изучаемых показателей 
проводилась без учета принимаемой антигипертен-
зивной, гиполипидемической и антиостеопорозной 
терапии.

Заключение
Анализ результатов проведенного исследова-

ния показал значимые изменения как показате-
лей сосудистой жесткости, субклинического АС, 
так и  костной массы у  женщин в  постменопаузе 
за 10-летний период наблюдения. Были отмечены 
наиболее выраженные изменения показателей суб-
клинического АС (ТКИМ и  АСБ) и  костной мас-
сы в  ПОБ. В  то же время показатели сосудистой 
жесткости изменялись менее интенсивно, а  МПК 
в  позвоночнике оставалась на прежнем уровне. 
Вероятно, что принимаемая антигипертензивная 
и  гиполипидемическая терапия оказывала более 
выраженный эффект на сосудистую жесткость, а не 
на морфологические изменения сосудистой стен-
ки, а  антиостеопорозная терапия больше влияла 
на МПК в  позвоночнике, представленной метабо-
лически активной трабекулярной костью, в  срав-
нении с  кортикальной костью, доминирующей 
в ПОБ. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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