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COVID-19 и болезни системы кровообращения

Оценка связи минеральной плотности кости 
с параметрами субклинического атеросклероза 
в проспективном исследовании женщин в постменопаузе
Скрипникова И. А., Косматова О. В., Колчина М. А., Яралиева Э. К., Исайкина О. Ю., 
Выгодин В. А., Драпкина О. М.
ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины" Минздрава России. 
Москва, Россия

Цель. Изучить связи между показателями состояния сосудистой 
стенки и  минеральной плотности кости (МПК) за 10-летний пе-
риод. 
Материал и методы. Включены 93 женщины в  менопаузе без 
клинических проявлений атеросклероза на базовом этапе, дваж-
ды проходивших амбулаторное обследование с интервалом 10 лет. 
Проводилось измерение скорости распространения пульсовой 
волны и  индекса аугментации (ИА) с  помощью аппланационной 
тонометрии, ультразвуковое исследование сонных артерий для 
определения толщины комплекса интима-медиа (ТКИМ) и  реги-
страции атеросклеротических бляшек (АСБ), измерение МПК ме-
тодом двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии на 
обоих визитах.
Результаты. За 10-летний период отмечено увеличение пока-
зателей: ИА, ТКИМ, количества АСБ (p<0,001) и  снижение МПК 
в  шейке бедра и  в  проксимальном отделе бедра (p<0,001), но не 
в  позвоночнике. В  многофакторном регрессионном анализе с  по-
правкой на факторы, выявленные на базовом визите (возраст, про-
должительность постменопаузы, индекс массы тела, артериальную 
гипертонию и  принимаемую сердечно-сосудистую и  антиостео-
порозную терапию), было показано, что ИА, ТКИМ и  наличие АСБ 
вносят независимый вклад в  снижение костной массы. Скорость 
распространения пульсовой волны и количество АСБ не выступили 
в роли независимых факторов снижения МПК. 

Заключение. В течение длительного времени сохранялась устой-
чивая отрицательная связь между ИА, ТКИМ, наличием АСБ и кост-
ной массой, которая не зависела от факторов риска переломов 
и сердечно-сосудистого риска, а также приема антирезорбтивной 
и сердечно-сосудистой терапии.
Ключевые слова: субклинический атеросклероз, сосудистая жест-
кость, остеопороз, минеральная плотность кости, постменопауза.
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Evaluation of the relationship between bone mineral density and parameters of subclinical atherosclerosis 
in a prospective study of postmenopausal women
Skripnikova I. A., Kosmatova O. V., Kolchina M. A., Yaralieva E. K., Isaykina O. Yu., Vygodin V. A., Drapkina O. M.
National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine. Moscow, Russia

Aim. To study the relationships between vascular wall parameters and 
bone mineral density (BMD) over a 10-year period.
Material and methods. The study included 93 menopausal women 
without clinical manifestations of atherosclerosis at the baseline stage, 
who underwent outpatient examination twice with an interval of 10 years. 
Measurement of pulse wave velocity and augmentation index (AI) using 
applanation tonometry, carotid ultrasound to determine the intima-media 
thickness (IMT) and register plaques, and measurement of BMD using 
dual-energy X-ray absorptiometry were performed at both visits.

Results. Over a  10-year period, an increase in AI, IMT, and plaque 
count (p<0,001) and a  decrease in BMD were noted in the femoral 
neck and proximal femur (p<0,001), but not in the spine. Multivariate 
regression analysis adjusted for factors identified at the baseline visit 
(age, postmenopause duration, body mass index, hypertension, and 
cardiovascular and osteoporosis therapy) showed that AI, IMT, and 
plaque presence independently contributed to the decrease in bone 
mass. Pulse wave velocity and the number of atherosclerotic plaques 
did not act as independent factors in the decrease in BMD.
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АГ — артериальная гипертония, АССЗ — атеросклеротические сердечно-сосудистые заболевания, АСБ — атеросклеротическая бляшка, ДИ — доверительный интервал, ИА — индекс аугментации, МПК — 
минеральная плотность кости, МТ — масса тела, ОП — остеопороз, ПОБ — проксимальный отдел бедра, СРПВ — скорость распространения пульсовой волны, ТКИМ — толщина комплекса интима-медиа, 
ФР — факторы риска, ШБ — шейка бедра, СТх — С-терминальный телопептид проколлагена I типа, OR — odds ratio (отношение шансов).

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

• � В  одномоментных исследованиях продемон-
стрированы ассоциации между показателями 
состояния сосудистой стенки и  минеральной 
плотности кости (МПК). 

• � В настоящее время проведены единичные про-
спективные исследования, подтверждающие 
устойчивость ассоциаций или связь между до-
клиническими показателями атеросклероза 
и остеопороза. 

Что добавляют результаты исследования?
• � Показатели сосудистой жесткости, субклиниче-

ского атеросклероза и  МПК у  женщин в  пост-
менопаузе за 10-летний период времени изме-
няются.

• � Продемонстрирована связь между индексом ауг
ментации, толщиной комплекса интима-медиа, 
наличием атеросклеротических бляшек и МПК, 
которые могут играть важную роль в прогнози-
ровании и в профилактике.

Key messages
What is already known about the subject?

• � Cross-sectional studies have demonstrated asso
ciations between vascular wall parameters and bone 
mineral density (BMD).

• � Currently, there are isolated prospective studies 
confirming the stability of associations or the rela
tionship between preclinical parameters of athe
rosclerosis and osteoporosis.

What might this study add?
• � Vascular stiffness, subclinical atherosclerosis, 

and BMD parameters in postmenopausal women 
change over a 10-year period.

• � A  relationship has been demonstrated between 
the  augmentation index, intima-media thickness, 
the presence of atherosclerotic plaques, and BMD, 
which may play an important role in prognosis and 
prevention.

Введение
Коморбидность представляет собой серьезную 

и нарастающую проблему современной медицины, 
в  развитии которой существенная роль принадле-
жит старению населения. Сердечно-сосудистые за-
болевания, в  основе которых лежит атеросклероз 
(АССЗ), и  остеопороз (ОП), продолжающие ли-
дировать в  структуре инвалидности и  смертности 
населения, являются классическими примерами 
хронических неинфекционных заболеваний, не-
посредственно связанных с  возрастными измене-
ниями в организме и часто сочетающихся у одного 
человека [1, 2].

Осложнения этих заболеваний, в частности ин
фаркты, инсульты, переломы позвонков и  шейки 

бедра (ШБ) представляют большую социально-
экономическую проблему для здравоохранения 
всех стран, в первую очередь, в связи с их высокой 
распространенностью. Ранее были продемонстри-
рованы связи между потерей костной массы и из-
менениями состояния сосудистой стенки, между 
клиническими проявлениями атеросклероза и ОП 
[3-5].

В  настоящее время доказано влияние на раз-
витие и  прогрессирование обоих заболеваний об-
щих факторов риска (ФР) АССЗ и  остеопорозных 
переломов [6]. Некоторые ФР включены в  эффек-
тивные прогностические модели оценки рисков 
осложнений атеросклероза и  ОП, такие как шка-
лы SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation) 

Conclusion. Over a  long period of time, a stable negative association 
was maintained between AI, IMT, the plaque presence, and bone mass, 
which did not depend on fracture and cardiovascular risk factors, as 
well as the use of antiresorptive and cardiovascular therapy.
Keywords: subclinical atherosclerosis, vascular stiffness, osteoporo
sis, bone mineral density, postmenopause.
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 Атеросклероз и факторы риска

Материал и методы
Проспективное исследование проводилось на базе 

ФГБУ "НМИЦ ТПМ" Минздрава России и  включало 2 
визита с  интервалом 9,4±0,9  лет. На 1 (базовом) визите 
в  2012-2014гг обследовано 107 женщин в  возрасте от 45 
до 82 лет. Из этой когорты на 2 (повторном) визите через 
10  лет было обследовано 93 женщины (отклик составил 
87%); для статистического анализа использованы данные 
пациенток, пришедших на оба визита и  дважды подпи-
савших информированное согласие. 

Критерии включения, невключения в исследование, 
клинический материал и методы обследования представ-
лены в предыдущей публикации, где описана часть иссле-
дования, касающаяся изменений факторов сердечно-сосу
дистого риска и  риска переломов, динамики изучаемых 
показателей субклинического атеросклероза и сосудистой 
жесткости в  течение периода наблюдения [17]. Для про-
ведения сравнительного анализа изучаемых параметров 
сосудистой жесткости и  субклинического атеросклероза 
у пациентов с разной костной массой все пациенты были 
разделены на 3 группы: I  — с  нормальными значениями 
МПК, II — с остеопенией и III — с ОП.

Статистический анализ данных проводился с  по
мощью системы статистического анализа информации — 
SAS (Statistical Analysis System, SAS Institute Inc., USA) 
и  подробно описан в  опубликованной первой части ис-
следования [17]. Во всех процедурах статистического ана-
лиза рассчитывали достигнутый уровень значимости (p), 
достоверными считались различия при р<0,05. Согласно 
поставленным задачам, в данной части исследования ста-
тистическая обработка была дополнена линейным и  ло-
гистическим регрессионным моделированием с расчетом 
многомерных пошаговых регрессий для оценки вклада 
ряда клинико-инструментальных и лабораторных факто-
ров в снижение костной массы. 

Результаты
В  начале исследования средний возраст па-

циенток составил (медиана [интерквартильный 
размах]) 54 [51; 60], на визите 2  — 64 [60; 69] го-
да. Средний интервал между визитами составил 
9,4±0,9  года. Общая характеристика пациентов, 
динамика изучаемых показателей субклинического 
АС и сосудистой жесткости, лабораторных показа-
телей и традиционных ФР также описаны в преды-
дущей публикации [17]. 

В  исследуемой когорте женщин за период на-
блюдения с  увеличением возраста и  длительности 
менопаузы отмечалось достоверное увеличение 
всех изучаемых показателей состояния сосудистой 
стенки, за исключением СРПВ. Ко 2 визиту часто-
та повышенной ТКИМ (≥0,9  мм) увеличилась на 
50% (р<0,001), частота выявления АСБ на 22,5% 
(р<0,001), общее количество АСБ увеличилось на 
45% (р<0,001), частота повышенного ИА на 14% 
(р<0,01), частота повышенной СРПВ статистиче-
ски незначимо уменьшилась на 5% (р=0,23). Так-
же отмечалось значимое снижение МПК во всех 
измеряемых участках скелета: в  ШБ на 5,3%, во 
всем проксимальном отделе бедра (ПОБ) на 3,2% 

и  FRAX® (Fracture Risk Assessment Tool, шкала для 
оценки 10-летней вероятности остеопорозных пе-
реломов), между которыми тоже прослежены связи 
[7]. Известно, что у женщин в постменопаузе с ОП 
повышен риск сердечно-сосудистых событий и  он 
прямо пропорционален тяжести ОП [8]. У пациен-
тов с  низкой костной массой или ее эквивалентом 
минеральной плотности кости (МПК) чаще разви-
вается тяжелый атеросклероз коронарных артерий 
и  значительно увеличивается риск развития ин-
сульта и инфаркта миокарда [9].

Метаболические процессы, приводящие к  по-
тере костной массы, с одной стороны, и атероскле-
ротическому поражению и кальцификации сосудис
той стенки, с  другой, объясняются общими меха-
низмами в патогенезе ОП и атеросклероза, которые 
не зависят от возраста [10, 11]. При этом ассоциа-
ции между ОП и  АССЗ определяются и  доказыва-
ются чаще с  использованием маркеров сосудистой 
жесткости, субклинического атеросклероза и МПК 
[12, 13].

Наличие общих ФР и  патогенетических меха-
низмов развития возраст-зависимых заболеваний 
создает предпосылки для поиска общих маркеров, 
способных повысить диагностические возмож-
ности существующих методик раннего выявления 
патологии сердечно-сосудистой системы и костной 
ткани с  целью проведения своевременных профи-
лактических мероприятий.

Ассоциации низкой МПК с  доклиническими 
проявлениями атеросклероза и  увеличением со-
судистой жесткости обсуждаются во многих одно-
моментных исследованиях, а  о  проспективных ис- 
следованиях сообщают единичные научные публи-
кации [14, 15]. В настоящем одномоментном иссле-
довании, проведенном в  2012-2014гг, которое мы 
принимаем за базовое, у женщин без клинических 
проявлений атеросклероза была выявлена значи-
мая негативная ассоциация индекса аугментации 
(ИА) и толщины комплекса интима-медиа (ТКИМ) 
с МПК, и эти показатели рассматривались как не-
зависимые факторы ОП, в  то время как скорость 
распространения пульсовой волны (СРПВ) и  на-
личие атеросклеротической бляшки (АСБ) вносили 
вклад в снижение МПК зависимо от других факто-
ров [16]. Однако дизайн одномоментного исследо-
вания не позволил с полной уверенностью утверж-
дать о  существовании связи между исследуемыми 
параметрами, в  связи с  чем представляется инте-
ресным проследить изменения этих показателей 
и  устойчивость связи между ними за длительный 
период времени.

Цель исследования  — изучение связи между 
показателями состояния сосудистой стенки и кост-
ной массой на фоне динамики параметров сосудис
той жесткости, субклинического атеросклероза, 
МПК за 10-летний период. 
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лопептида проколлагена I типа (CTx) была значимо 
выше у пациентов с ОП: на визите 1 на 44% (0,157 vs 
0,354, p<0,001) и на визите 2 на 76% (0,318 vs 0,415, 
p<0,001).

Несмотря на то, что ФР, влияющие на сосудис
тую жесткость и  субклинический атеросклероз, не 
различались у пациентов с разной костной массой, 
ИА был значимо выше у пациенток с ОП как на 1, 
так и  на 2 визите, СРПВ была выше на 2 визите, 
ТКИМ — выше на 1 визите, частота АСБ — выше на 
обоих визитах, в  то время как между количеством 
АСБ у  женщин с  низкой и  нормальной костной 
массой различий не выявлено (таблица 2).

Выявлена умеренная отрицательная корреляци-
онная связь между показателями ИА и значениями 
МПК в позвоночнике и ПОБ на 1 визите и МПК во 
всех измеренных участках скелета на 2 визите. Об-
наружена слабая отрицательная связь между ТКИМ 
и МПК позвоночника на 1 визите, частотой и коли-
чеством АСБ и МПК позвоночника на 1 визите. Так-
же низкая костная масса в  позвоночнике коррели-
ровала с наличием повышенной ТКИМ на 1 визите 
(r=0,27, p<0,05) и на 2 визите (r=0,21, p<0,05); с нали-
чием АСБ на 1 и 2 визитах (r=0,27, p<0,05) и (r=0,29, 
p<0,05) и количеством АСБ на 1 и 2 визитах (r=0,25, 
p<0,05) и  (r=0,30, p<0,05); с  повышенным ИА 

(p<0,001), а в позвоночнике на 0,8% и не достигало 
статистической значимости.

Частота остеопении/ОП на базовом визите со-
ставила 41,9 и  20%, соответственно, на визите 2 — 
17 и 57%, соответственно. 

Группы пациентов, различающиеся по состоя-
нию костной массы, были сопоставимы по частоте 
гиперлипидемии и  артериальной гипертонии (АГ), 
низкой массы тела (МТ), курения, но различались 
по возрасту, длительности постменопаузы и  избы-
точной МТ (таблица 1).

У женщин с ОП частота большинства ФР, вклю-
чая гиперлипидемию, АГ, низкую МТ и  курение, 
была сопоставима с таковой у женщин с нормальной 
костной массой на обоих визитах, за исключением 
возраста, длительности постменопаузы и  избыточ-
ной МТ. Пациентки с  ОП были значимо старше, 
с более длительным периодом поcтменопаузы, а из-
быточная МТ у них встречалась в 3 раза реже, чем 
у пациентов с нормальной костной массой. Тем не 
менее, частота низкой МТ, сохранялась на прежнем 
уровне.

Средние показатели общего холестерина, обще-
го кальция и общей щелочной фосфатазы не разли-
чались у пациентов с низкой и нормальной костной 
массой, только концентрация С-терминального те-

Таблица 1
Динамика ФР в зависимости от состояния костной массы на визитах 1 и 2

Показатель Визит Норма (I),  
n=34

Остеопения (II), 
n=39

ОП (III),  
n=20

p

Возраст, лет, Ме [Q25;Q75] 1 52 [48;56] 56 [52;62] 58 [51;61] <0,01
2 62 [58;66]** 65 [61;72]** 67 [61;71]** <0,007

Длительность менопаузы, лет,  
Ме [Q25;Q75]

1 5,0 [3,0;8,0] 8 [5;14] 6,8 [5,3;8,4] <0,05
2 13,0 [5,0;15,0]* 17 [11;22]* 14,8 [9,6;19,6]* <0,05

ГЛП, n (%) 1 24 (70) 32 (84) 18 (90) (I-II)=0,15
(I-III)=0,08

2 27 (79) 27 (69) 18 (90) (I-II)=0,29
(I-III)=0,32

АГ, n (%) 1 7 (20) 9 (23) 6 (30) (I-II)=0,79
(I-III)=0,44

2 20 (61)* 22 (56)* 9 (45) (I-II)=0,64
(I-III)=0,23

Низкая МТ, n (%) 1 1 (3) 4 (10) 1 (5) (I-II)=0,19
(I-III)=0,70

2 2 (6) 2 (5) 1 (5) (I-II)=0,88
(I-III)=0,89

Избыточная МТ, n (%) 1 27 (79) 21 (54) 9 (45) (I-II)<0,05
(I-III)<0,05

2 28 (82) 25 (64) 9 (45) (I-II)=0,79
(I-III)<0,001

Курение, n (%) 1 6 (18) 7 (18) 3 (15) (I-II)=0,97
(I-III)=0,80

2 6 (18) 5 (13) 3 (15) (I-II)=0,56
(I-III)=0,80

Примечание: * — p<0,05 и ** — p<0,001 — статистическая значимость различий между показателями 1-го и 2-го визитов. АГ — артериаль-
ная гипертония, ГЛП — гиперлипидемия, МТ — масса тела, ОП — остеопороз, Ме [Q25;Q75] — медиана [интерквартильный размах], ФР — 
факторы риска.
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Таблица 3 
Сравнительная значимость ФР, выявленных на визите 1,  

в снижении МПК на визите 2 (по данным многомерного линейного регрессионного анализа)
Показатель (n=93) МПК L1-L4 (г/см2) МПК ПОБ (г/см2) МПК ШБ (г/см2)
Возраст, лет β=-0,002

p=0,46
β=0,001
p=0,58

β=0,0001
p=0,97

Длительность постменопаузы, лет β=-0,002
p=0,95

β=-0,007
p=0,85

β=-0,001
p=0,64

ИМТ, кг/м² β=0,007
p=0,02

β=0,801
p=0,0006

β=0,006
p=0,05

АГ, % β=-0,01
p=0,69

β=-0,04
p=0,33

β=-0,006
p=0,07

ИА, % β=-0,001
p=0,36

β=-0,051
p=0,0006

β=-0,000
p=0,95

СРПВ, м/с β=-0,002
p=0,86

β=-0,001
p=0,52

β=-0,003
p=0,42

ТКИМ, мм β=-1,20
p=0,02

β=0,08
p=0,10

β=-0,17
p=0,04

Количество АСБ, n β=0,001
p=0,91

β=-0,01
p=0,48

β=0,0002
p=0,98

Примечание: АГ  — артериальная гипертония, АСБ  — атеросклеротическая бляшка, ИА  — индекс аугментации, ИМТ  — индекс массы 
тела, МПК — минеральная плотность кости, ПОБ — проксимальный отдел бедра, СРПВ — скорость распространения пульсовой волны, 
ТКИМ — толщина комплекса интима-медиа, ФР — факторы риска, ШБ — шейка бедра, β — коэффициент регрессии, р — статистическая 
значимость, L1-L4 — поясничный отдел позвоночника.

Таблица 2 
Динамика показателей сосудистой жесткости  

и субклинического атеросклероза в зависимости от состояния костной массы
Показатель Визит Норма (I),  

n=34
Остеопения (II), 
n=39

ОП (III),  
n=20

p

ИА, %,  
Ме [Q25;Q75]

1 20 [16;28] 29 [25;37] 30 [26,5;34,5] <0,001
2 27,5 [21;32] 34 [29;40] 34 [29;44] <0,001
Δ 4 [0;8] 3 [1;13] 2,5 [-1;11] 0,89

СРПВ, м/с,  
Ме [Q25;Q75]

1 10,65 [9,3;12,0] 10,4 [7,5;12,0] 10,65 [7,5;11,9] 0,44
2 10,0 [9,0;11,1] 10,20 [8,60;12,70] 9,90 [7,85;12,25] 0,85
Δ -0,1 [-1,0;0,4] 0,4 [-0,4;2,0] 0,15 [-0,3;1,55] <0,01

Наибольшая ТКИМ, мм,  
Ме [Q25;Q75]

1 0,72 [0,60;0,80] 0,78 [0,62;0,94] 0,81 [0,685;0,90] <0,05
2 1,08 [0,7;1,3] 1,0 [0,8;1,2] 1,1 [0,9;1,25] 0,58
Δ 0,205 [0,03;0,55] 0,20 [0,02;0,30] 0,30 [0,05;0,45] <0,09

Количество АСБ, n,  
Ме [Q25;Q75]

1 0 [0;1] 1 [0;2] 1 [0;1,5] 0,12
2 1 [0;2] 2 [0;2] 1 [1;1] 0,16
Δ 0 [0;1] 0 [0;1] 0 [0;1] 0,76

Частота АСБ, n (%) 1 9 (26) 25 (64) 12 (61) (I-II)<0,05
(I-III)=0,16

2 18 (52)* 31 (79)* 16 (81)* (I-II)<0,001
(I-II)<0,05

Примечание: * — p<0,001 (статистическая значимость различий между показателями 1 и 2 визита). АСБ — атеросклеротическая бляшка, 
ИА — индекс аугментации, ОП — остеопороз, СРПВ — скорость распространения пульсовой волны, ТКИМ — толщина комплекса инти-
ма-медиа, Ме [Q25;Q75] — медиана [интерквартильный размах].

на 1 и 2 визитах (r=0,38, p<0,001) и (r=0,36, p<0,001), 
соответственно.

Отмечена отрицательная корреляционная связь 
между уровнем маркера костной резорбции CTx, 
измеренным на 2 визите, и костной массой на 1 и 2 
визитах: с МПК позвоночника (r=-0,40, p<0,05 и r= 
-0,24, p<0,05); с МПК ШБ (r=-0,59, p<0,01 и r=-0,25, 

p<0,05); с  МПК ПОБ (r=-0,52, p<0,01 и  r=-0,36, 
p<0,01), соответственно.

В  многофакторном линейном регрессионном 
анализе с  поправкой на факторы, выявленные на 
визите 1 (возраст, продолжительность постменопа-
узы, индекс МТ, АГ), было показано, что ИА вно-
сит независимый вклад в  снижение МПК ПОБ, 
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статинов, ингибиторов ангиотензинпревращающе-
го фермента, β-блокаторов и тиазидных диуретиков 
(таблица 4).

Выявлено, что АСБ в  сонных артериях, повы-
шенный ИА (≥25%) наряду с возрастом ≥55 лет вы-
ступают независимыми факторами снижения кост-
ной массы, а  принимаемые антигипертензивные 
препараты и статины не влияют на эту связь.

В  моделях логистического регрессионного 
анализа, где в качестве зависимой переменной вы-
ступала низкая костная масса (остеопения/ОП), 
а  объясняющими переменными  — повышенная 
ТКИМ и  повышенная СРПВ наряду с  возрастом 
≥55  лет, низкой МТ, АГ, приемом статинов, инги-
биторов ангиотензинпревращающего фермента, 
β-блокаторов и тиазидных диуретиков, было выяв-
лено, что значимым предиктором снижения кост-
ной массы являлся только возраст, увеличивая ве-
роятность снижения костной массы в  ~2 раза (OR 
1,95; 95% ДИ: 1,15-3,30, p=0,012).

Отрицательная независимая связь CTx с МПК 
была подтверждена в  многофакторной регресси-
онной модели с  поправкой на возраст, продолжи-
тельность постменопаузы, АГ и низкую МТ на 1 и 2 
визитах (β=-0,30; p=0,02 vs β=-1,16; р<0,04). Связь 
между CTx и МПК закономерна, т.к. чем выше ско-
рость разрушения костной ткани, тем быстрее раз-
вивается потеря костной массы и ОП. При наличии 
ассоциаций между низкой костной массой и  по-
казателями состояния сосудистой стенки можно 
предположить, что CTx — белок, отражающий ско-
рость разрушения костной ткани, тоже связан с со-
судистой жесткостью и/или субклиническим ате-
росклерозом. Была найдена положительная корре-
ляционная связь между ИА и CTx (r=0,17, p=0,04), 
наличием АСБ и  CTx (r=0,21; р=0,013), более вы-
раженная на 2 визите. Связи СТх со СРПВ и ТКИМ 
выявлено не было. 

Обсуждение
В настоящем проективном исследовании про-

ведена оценка связей между показателями сосудис
той жесткости, субклинического атеросклероза 
и  МПК у  женщин в  постменопаузе без клиниче-

ТКИМ — в снижение МПК позвоночника и ШБ на 
визите 2 (таблица 3). СРПВ и  количество АСБ не 
выступили в  роли независимых факторов сниже-
ния МПК.

Шанс выявления остеопении/ОП с поправкой 
на возраст на 1 визите увеличивался в  4,3 раза  — 
отношение шансов (OR — odds ratio) 4,35; 95% до-
верительный интервал (ДИ): 1,73-10,95 (p=0,005) 
при наличии АСБ в сонных артериях, в 7 раз — OR 
7,17; 95% ДИ: 2,63-19,58 (p=0,001) при повышенном 
ИА ≥25%, в  6 раз  — OR 6,14; 95% ДИ: 1,68-22,48 
(p=0,01) при значениях ТКИМ >0,9  мм. Ассоциа-
ции остеопении/ОП с  повышенными значениями 
СРПВ обнаружено не было.

За период, прошедший с 1 визита, у 17 женщин 
был инициирован прием антиостеопорозной те-
рапии. Препараты витамина D начала принимать 
61 женщина, препараты кальция  — 28. Поскольку 
препараты для лечения ОП увеличивают костную 
массу и  действуют на скорость костного обмена, 
анализ связи между МПК и состоянием сосудистой 
стенки был проведен отдельно в группе пациенток, 
не принимавших антирезорбтивные препараты 
(n=76). Получены аналогичные результаты с обшей 
когортой пациенток, свидетельствующие об отсут-
ствии влияния антиостеопорозных препаратов на 
связь МПК с  показателями сосудистой жесткости 
и  субклинического атеросклероза. Если на 1 визи-
те 23,6% пациенток с  мягкой АГ 1-2 ст. получали 
нерегулярно антигипертензивные препараты и  их 
влияние на связь между МПК и  показателями со-
судистой жесткости и  доклинического атероскле-
роза не учитывалось, то на 2 визите 55,9% пациен-
ток получали антигипертензивную терапию на по-
стоянной основе. На базовом визите женщины не 
принимали гиполипидемическую терапию, а  ко 2 
визиту 24 (26%) стали принимать статины и  полу-
чали их >1 года. 

Независимая ассоциация низкой костной мас-
сы с наличием АСБ и повышенным ИА (≥25%) на 2 
визите отражена в моделях многофакторного логи-
стического регрессионного анализа с  включением 
следующих объясняющих переменных, полученных 
на 1 визите: возраст ≥55 лет, низкая МТ, АГ, прием 

Таблица 4 
Результаты логистического регрессионного анализа,  

где низкая костная масса (остеопения/ОП) — зависимая переменная
Предиктор β±SE χ2 статистики Вальда р OR 95% ДИ

Объясняющие переменные: возраст ≥55 лет, АГ, АСБ, ↑ИА, статины, ИАПФ, ББ, тиазидные диуретики
Возраст ≥55 лет 0,80±0,28 7,86 <0,01 2,23 1,27-3,93
АСБ 0,77±0,38 4,98 0,05 3,36 1,01-5,62
↑ИА 0,77±0,38 4,98 0,002 5,11 1,81-14,41

Примечание: АГ  — артериальная гипертония, АСБ  — атеросклеротическая бляшка, ББ  — β-блокаторы, ДИ  — доверительный интервал, 
ИА — индекс аугментации, ИАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ОП — остеопороз, OR — odds ratio (отношение 
шансов), p — статистическая значимость.
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аналогичную ассоциацию между ТКИМ и  МПК 
поясничного отдела позвоночника и  всего скелета 
(программа "Total body") у женщин в постменопау-
зе [23]. В линейном регрессионном анализе только 
ТКИМ оказалась независимым маркером сниже-
ния МПК, а связь между наличием АCБ и МПК не 
достигала статистической значимости. В  исследо-
вании японских авторов с  откликом на повторное 
исследование 68,6%, также была выявлена связь 
между МПК позвоночника и  ПОБ и  увеличени-
ем ТКИМ в  сонных артериях, как в  начале иссле-
дования, так и через 10 лет наблюдения [14]. В на-
стоящем исследовании, где отклик на повторный 
визит составил 78%, была выявлена независимая 
связь между наличием АСБ и низкой костной мас-
сой, в то время как достоверная ассоциация между 
ТКИМ и низкой МПК с течением времени не под-
твердилась. Полученные данные согласовывались 
были с  результатами популяционного исследова-
ния в  Японии, в  котором была продемонстриро-
вана отрицательная независимая связь между ОП 
и  наличием кальцифицированных АСБ в  сонных 
артериях, сохраняющаяся в  течение 10-летнего пе-
риода наблюдения [21]. В  этом же исследовании 
была продемонстрирована связь АСБ с остеопоро-
тическими переломами через 10 и  20  лет наблюде-
ния. Авторы пришли к выводу, что низкая костная 
масса и  переломы, связанные с  ОП, являются ФР 
развития АСБ в сонных артериях и лица с ОП и пе-
реломами имеют высокий риск развития сердечно-
сосудистых событий. 

Из литературных источников известно о пози-
тивном влиянии антигипертензивных препаратов 
и  статинов на состояние сосудистой стенки, сни-
жение параметров сосудистой жесткости, регрес-
сию и уменьшение количества АСБ [24, 25]. В связи 
с  этим в  настоящей работе анализировалась связь 
между состоянием сосудистой стенки и  костной 
массой с учетом используемых препаратов. Каждая 
пятая пациентка с  момента 1 визита начала при-
нимать препараты для лечения ОП, которые изме-
няют костную массу и действуют на скорость кост-
ного обмена, поэтому анализ связи между МПК 
и  состоянием сосудистой стенки был проведен 
с учетом антирезорбтивной терапии. Не было уста-
новлено влияния антирезорбтивных препаратов на 
устойчивость ассоциаций между МПК и состояни-
ем сосудистой стенки. Кроме того, более полови-
ны женщин начали принимать антигипертензив-
ные и  гиполипидемические средства, среди плей-
отропных эффектов которых известно влияние на 
костную массу и  низкоэнергетические переломы. 
В регрессионном анализе с поправкой на сердечно-
сосудистую терапию также не выявлено действия 
препаратов на связи между костной массой и изуча-
емыми показателями сосудистой жесткости и  до-
клинического атеросклероза.

ских проявлений атеросклероза за 10-летний пе-
риод. Несмотря на то, что показатели сосудистой 
жесткости, за исключением СРПВ, субклиниче-
ского атеросклероза и  состояния костной массы 
зависят от возраста и  длительности постменопа-
узы, ассоциации между показателем сосудистой 
жесткости (ИА) и  наличием АСБ сохранялись 
в течение декады. По-видимому, СРПВ в большей 
степени, чем ИА зависит от антигипертензивной 
и  гиполипидемической терапии. На базовом ви-
зите было показано, что в  качестве независимых 
факторов наличия низкой костной массы выступа-
ли только ИА и ТКИМ, в то время как СРПВ и на-
личие АСБ не получили подтверждения. В  боль-
шинстве исследований основным маркером, ха-
рактеризующим эластические свойства артерий, 
признана СРПВ, в то время как ИА отводится роль 
косвенного параметра. В  представленном же ис-
следовании была установлена устойчивая ассоци-
ация ИА с МПК: как на базовом, так и на 2 визите 
именно ИА показал себя независимым от возрас-
та и  продолжительности постменопаузального пе-
риода фактором снижения МПК. ИА отличается 
от СРПВ тем, что отражает не только жесткость 
крупных артерий, но и  состояние мелких артери-
ол и  микроциркуляторного русла [18]. Поскольку 
одним из механизмов снижения МПК является 
ухудшение перфузии костной ткани из-за нару-
шений в  системе микроциркуляции [19], возмож-
но, бóльшая чувствительность ИА, по сравнению 
с СРПВ в данном исследовании обусловлена имен-
но поражением микроциркуляторного русла.

Показатели субклинического атеросклероза 
(ТКИМ и  количество АСБ) достоверно увеличи-
лись за период наблюдения, что подтверждает ре-
зультаты исследования Khan ZA, et al., в  котором 
ТКИМ, начиная с  пременопаузы, претерпевала 
существенные изменения, особенно в период пере-
хода к менопаузе и в постменопаузе [20]. В другом 
исследовании при оценке динамики АСБ у женщин 
≥40  лет независимо от их менопаузального стату-
са выявлено увеличение доли лиц с  АСБ на 13,4% 
[21]. Нарастание сосудистой жесткости и  каро-
тидного атеросклероза, по-видимому, связано не 
только с возрастом и длительностью менопаузы, но 
и  с  увеличением частоты АГ и  гиперхолестерине-
мии. Тем не менее, сохранение СРПВ на прежнем 
уровне можно объяснить доказанным протектив-
ным действием на эластичность сосудистой стенки 
антигипертензивной и  гиполипидемической тера-
пии, инициированной в период между визитами. 

Результаты исследования на базовом визите 
показали умеренную отрицательную корреляцию 
только между ТКИМ и  МПК ШБ. Другие авторы 
также сообщали о  негативной корреляции между 
ТКИМ и МПК как в ШБ, так и в поясничном от-
деле позвоночника [22]. Varry M, et al. получили 
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Ограничения исследования. Связи между состо-
янием сосудистой стенки и костной ткани исследо-
вались только у женщин. При изучении ассоциаций 
МПК с  АСБ не учитывалось наличие депозитов 
кальция в бляшках.

Заключение
Анализ результатов проведенного исследова-

ния продемонстрировал, что в  течение 10-летний 
период времени сохранялась устойчивая отрица-
тельная связь между ИА, ТКИМ, наличием АСБ 

и костной массой, которая не зависела от ФР пере-
ломов и  сердечно-сосудистого риска, а  также при-
ема антирезорбтивной и сердечно-сосудистой тера-
пии. Длительно сохраняющиеся связи между кост-
ной массой и  параметрами состояния сосудистой 
стенки подтверждают гипотезу об общих механиз-
мах развития атеросклероза и ОП. 

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