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О
стеопороз (ОП) – это заболевание, для ко-
торого характерны снижение прочности
кости и повышение риска ее переломов.

Прочность кости зависит от минеральной плот-
ности костной ткани (МПКТ) и ее качества (архи-
тектоники, обмена, накопления повреждений, ми-
нерализации). Частота выявления ОП в последние
десятилетия постоянно увеличивается. При ден-
ситометрическом обследовании лиц в возрасте
50 лет и старше в России он выявляется у каждой
третьей женщины и каждого пятого мужчины. Со-
циальная значимость ОП определяется его
осложнениями – переломами позвонков и костей
периферического скелета, обусловливающими
значительное повышение заболеваемости, инва-
лидизации и смертности лиц пожилого возраста
и большие материальные затраты на лечение и
реабилитацию. Наиболее тяжелые медико-соци-
альные последствия обусловлены переломами
проксимального отдела бедренной кости, при ко-
торых смертность в течение 1 года в России со-
ставляет от 30,8 до 35,1%, причем из выживших
78% пациентов спустя год и 65,5% после 2 лет
травмы нуждаются в постоянном уходе [1].

В последнее время активно изучается взаимо-
связь ОП с сердечно-сосудистой заболевае-
мостью и смертностью. Показано, что относи-
тельный риск смерти от осложнений сердечно-
сосудистых заболеваний в течение 17 лет после
наступления менопаузы увеличивается в 2,3 раза
[2]. Наличие хотя бы одного позвонкового пере-

лома или ОП по результатам денситометрии при-
водит к трехкратному увеличению риска разви-
тия сердечно-сосудистых осложнений (ССО) [3].
Снижение МПКТ проксимального отдела бедра
значительно повышает риск смерти от ишемиче-
ской болезни сердца (ИБС) [4]. У пожилых жен-
щин снижение МПКТ костей предплечья досто-
верно ведет к повышению смертности от инсуль-
та, не связанной с травмами [5]. У женщин риск
развития первого инсульта увеличивается в 1,9
раза при снижении МПКТ шейки бедра на 1 стан-
дартное отклонение [6].

Одним из механизмов повышения частоты ССО
и смертности является увеличение жесткости ар-
терий [7–9], оценку которой проводят по скоро-
сти пульсовой волны (СПВ) [10]. Следует отме-
тить, что выявлена отрицательная обратная связь
между МПКТ поясничного отдела позвоночника и
шейки бедра и повышением СПВ у женщин в 
постменопаузальный период [11–14], а также у
пациентов, находящихся на гемодиализе [15].

Эластические свойства артериальной стенки во
многом зависят от ее физико-химических
свойств, поперечных связей эластина, коллагена,
гладкомышечных клеток и гликопротеинов [16].
Изменение их состава в результате кальцифика-
ции приводит к увеличению сосудистой ригидно-
сти [17]. Доказано, что процессы кальциноза арте-
рий и минерализации костной ткани (КТ) схожи.
В сосудистой стенке есть клетки, способные при
определенных условиях трансформироваться в
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остеобластоподобные с последующим формиро-
ванием костного матрикса и его минерализацией.
Есть множество субстанций, участвующих как в
минерализации кости, так и сосудистой стенки, к
которым относятся костные морфогенные белки,
матриксный Gla-белок (MGP), остеопонтин, ос-
теокальцин, система
RANK/RANKL/остеопротегерина (ОПГ) и др.
[18–21]. Однако только три экспериментальные
модели приводят к развитию кальцификации ме-
диального слоя артерий и ОП: отсутствие генов
ОПГ [22], Klotho [23], а также MGP, при котором
также развивается хрящевая метаплазия сосуди-
стой стенки [24].

Известны два типа отложения кальциевых депо-
зитов в стенку артерий: кальцификация интимы –
атеросклероз и медии (отложение кальция в сред-
ний слой сосудистой стенки – артериосклероз)
[18], которые приводят к увеличению жесткости
артерий [25–28]. Это в свою очередь приводит к
развитию атеро- и артериосклероза [26, 29]. Оба
процесса, вероятно, потенцируют друг друга, усу-
губляя поражение стенки артерии. Неоднознач-
ным остается ответ на вопрос о влиянии отложе-
ния кальциевых депозитов в атеросклеротиче-
ской бляшке (АСБ) на ее стабильность. Поверх-
ностные узлы кальцификации увеличивают риск
ее разрыва [30], тогда как распространенная каль-
цификация приводит к значимому снижению на-
пряжения в фиброзной покрышке и стабилиза-
ции поражения. Показано, что АСБ, имеющая
плотную кальцинированную покрышку, почти в 
5 раз устойчивее к разрывам, чем нормальная со-
судистая стенка или мягкая АСБ [31–33]. Внутри-
сосудистые ультразвуковые исследования показа-
ли, что при остром коронарном синдроме содер-
жание кальция в нестабильной АСБ меньше, чем
при стабильной стенокардии [34].

Такое разделение на типы кальцификации яв-
ляется достаточно условным с учетом отсутствия
возможности их неинвазивной дифференциров-
ки (кроме гистологических методов). Часто у од-
ного и того же пациента присутствует несколько
факторов, влияющих на развитие атеросклероза
и медиакальциноза, и оба типа встречаются одно-
временно. Вероятно, можно говорить о преиму-
щественном типе кальцификации в том или ином
сосудистом бассейне.

При выявлении кальцинированных АСБ в сон-
ных артериях увеличен риск как внепозвонковых,
так и позвонковых переломов [35, 36]. У женщин с
ОП чаще выявляются каротидный атеросклероз
[37] и кальцинированные АСБ в сонных артериях
[14]. Низкая МПКТ проксимального отдела бедра
является маркером тяжелого атеросклероза у по-
жилых женщин [38]. Прогрессированию кальци-
фикации аорты сопутствует дальнейшая потеря
КТ [39, 40]. У пациентов с более выраженным
кальцинозом аорты повышен риск развития ОП и
переломов [41–44] и отмечается уменьшение
МПКТ поясничного отдела позвоночника и шей-
ки бедра [41–43]. Выявлена прямая взаимосвязь
между риском развития ИБС (по Фремингемской
шкале) и снижением МПКТ у женщин. Это указы-
вает на необходимость проведения пожилым
женщинам денситометрии для выявления сниже-
ния костной массы и своевременного начала
лечения [45]. Однако взаимосвязь ОП только с вы-
явлением АСБ в коронарных артериях (т.е. нали-

чием атеросклероза) неоднозначна как по дан-
ным компьютерной томографии [46–48], так и по
результатам коронарной ангиографии [49, 50].

Таким образом, не исключается взаимосвязь ОП
с артериосклерозом как за счет поражения сосу-
дов почек и сопутствующего нарушения метабо-
лизма витамина D, так и за счет вовлечения сосу-
дов самой кости с последующей ишемией и сти-
мулированием процессов гормоно- и цитокино-
зависимого костного ремоделирования [51]. Од-
нако в то же время у пациентов с ОП чаще встре-
чается поражение артерий нижних конечностей
[38, 52], кальциноз артерий молочных желез [53].

Разнонаправленность изменений в содержании
кальция в сосудистой стенке (кальцификация) и
КТ (снижение минеральной плотности) требует
дальнейшего изучения. Механизмами, способ-
ствующими этому, могут быть старение, дефицит
эстрогенов, воспаление, накопление окисленных
липидов.

Старение. В 1976 г. была предложена теория
возрастных изменений сосудистой стенки, за-
ключающаяся в утомлении эластических волокон
и пластин в ее медиальном слое в результате по-
вторяющегося циклического напряжения, приво-
дящая к их истончению и появлению разрывов
[54]. Помимо механического влияния с возрастом
развивается эндотелиальная дисфункция, уве-
личивается выработка молекул адгезии, провос-
палительных цитокинов и хемокинов, происхо-
дит накопление конечных продуктов гликирова-
ния, что приводит к ремоделированию сосуди-
стой стенки и дополнительному повреждению
эластических волокон (фрагментации). Фрагмен-
тация эластина и накопление псевдоэластина
приводят к эластокальцинозу медиального слоя
артерий, который можно рассматривать как ком-
пенсаторный защитный механизм, стабилизи-
рующий волокна эластина и фибриллина, под-
держивающий их целостность. Но, с другой сто-
роны, сам эластокальциноз является важным фак-
тором развития фрагментации волокон в резуль-
тате увеличения жесткости сосуда [16, 29, 55].

Старение КТ сопровождается уменьшением ее
количества за каждый цикл костного ремодели-
рования, ускорением костного обмена, увеличе-
нием количества адипоцитов. Это связано как с
развитием вторичного гиперпаратиреоза, так и с
дефицитом эстрогенов. Повышение уровня пара-
тиреоидного гормона в крови с возрастом опре-
деляется недостаточностью витамина D, сниже-
нием абсорбции кальция в кишечнике и реаб-
сорбции его в почках, снижению содержания
кальция в организме [56].

Дефицит эстрогенов. Мишенями, посред-
ством которых эстрогены влияют на КТ и сосуди-
стую стенку, являются провоспалительные факто-
ры (интерлейкины – ИЛ-1, 6, фактор некроза 
α−опухоли – α−ФНО), моноцитарный хемоаттрак-
тантный белок, трансформирующий β-фактор ро-
ста, регуляторы остеокластов (макрофагальный
колониестимулирующий фактор, ОПГ), NO-син-
таза, MGP, матриксные металлопротеазы [18].

Возможными антиатерогенными эффектами
эндогенных эстрогенов на сосудистую стенку мо-
гут быть ингибирование пролиферации клеток
сосудистой стенки, агрегации тромбоцитов, сни-
жение кальцификации [57]. Показано, что сред-
нее содержание кальциевого компонента в АСБ
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коронарных артерий достоверно выше у женщин
в постменопаузе без сопутствующей заместитель-
ной гормональной терапии (ЗГТ), чем при прове-
дении ЗГТ в период постменопаузы и у женщин в
период пременопаузы. Эта взаимосвязь не зависи-
ла от других факторов риска развития ИБС [58].

В КТ эстрогены способствуют минерализации за
счет прямого влияния на эстрогеновые рецепто-
ры остеобластов, остеокластов, костномозговых
стромальных клеток. Увеличение выработки про-
воспалительных цитокинов, повышение числа и
активности остеокластов, дисбаланс между косте-
образованием и резорбцией кости на фоне мено-
паузы приводят к необратимой потере КТ [56].

Воспаление. Атеросклероз развивается в ответ
на повреждение эндотелия, что сопровождается
воспалительной реакцией, вызывающей экспрес-
сию молекул адгезии, скопление воспалительных
клеток и макрофагов в участке повреждения и вы-
работке биологически активных субстанций (ци-
токинов, хемокинов, факторов роста). Макрофаги
способны разрушать внеклеточный матрикс, в ре-
зультате чего фиброзная покрышка АСБ истонча-
ется, что увеличивает склонность к ее разрыву
[59]. Трансформирующий фактор роста β-1 и 
25-гидроксихолестерин стимулируют остеобла-
стоподобные сосудистые клетки к кальцифика-
ции [60].

В последнее время большое внимание уделяется
изучению взаимосвязи между иммунной и кост-
ной системами. Известно, что провоспалитель-
ные цитокины α- и β-ФНО, ИЛ-1, 6, 8, 15 и 17 сти-
мулируют формирование и резорбтивную спо-
собность остеокластов. В противоположность
этому ИЛ-4, 10 и 13, интерферон-γ и трансформи-
рующий фактор роста β ингибируют формирова-
ние и активность остеокластов. Активированные
Т-лимфоциты синтезируют лиганд (RANKL) и
макрофагальный колониестимулирующий фак-
тор, необходимые для дифференцировки остео-
кластов и активации их предшественников [61].

Липиды. Гиперлипидемия является еще одним
фактором, разнонаправленно влияющим на сер-
дечно-сосудистую систему и КТ. Она реализует
свое воздействие по механизму липидного окис-
ления. Гистологическими исследованиями пока-
зано, что липидные скопления располагаются в
периваскулярном пространстве Гаверсовых кана-
лов остеопоретической кости, что может снижать
кровоснабжение КТ и дифференцировку пре-
остеобластов [62]. В эксперименте было показано,
что окисленные липопротеиды низкой плотно-
сти (ЛПНП) оказывают противоположные эф-
фекты на процессы кальцификации артерий и ос-
теогенеза. Они способствуют остеобластной диф-
ференцировке сосудистых клеток, выделенных из
аорты, и оказывают обратный эффект на пре-
остеобласты КТ, что приводит к развитию ОП [63].
Доказано, что окисленные липиды способствуют
дифференцировке костномозговых стромальных
клеток по адипогенному ростку, что приводит к
уменьшению популяции костномозговых стро-
мальных остеогенных клеток [64]. Установлено, с
другой стороны, что липопротеиды высокой
плотности ингибируют остеобластическую диф-
ференцировку сосудистых клеток, вызванную
окисленными ЛПНП или цитокинами [65].

Одним из связующих звеньев между гиперлипи-
демией и КТ может быть иммунная система. В экс-

периментах показано, что окисленные ЛПНП уве-
личивают количество Т-лимфоцитов в костном
мозге, стимулируют выработку ими провоспали-
тельных цитокинов, усиливающих дифференци-
ровку остеокластов и костную резорбцию [66]. 
У линий мышей с отсутствием рецепторов ЛПНП в
условиях гиперлипидемии происходит более ак-
тивная индукция сосудистой кальцификации [67].

Парадокс влияния липидов на костную ткань и
сосудистую стенку может быть объяснен попыт-
кой организма оградить локальный инфекцион-
ный процесс. При длительном течении воспале-
ния, когда местный иммунитет не приводит к
сдерживанию процесса, вовлекается соедини-
тельная ткань как вторая линия защиты. Напри-
мер, травма кожи приводит к образованию рубца
или келоида. В КТ в очаге хронического воспале-
ния (остеомиелит) под влиянием цитокинов раз-
вивается остеолизис (стимуляция резорбции и
снижение костеобразования). При хронической
инфекции мягких тканей под влиянием воспали-
тельных цитокинов формируются кальцинаты
для локализации очага воспаления. Такой же от-
вет может стимулировать и гиперлипидемия. Из-
вестно, что липиды, поступающие с пищей, на-
капливаются и окисляются в тканях. Они могут
стимулировать иммунный ответ, что может при-
водить к нарушению нормальной региональной
биоминерализации, разрушению КТ и кальцифи-
кации сосудистой стенки [68].

Эти данные подтверждают «липидную гипотезу
развития ОП. Результаты клинических исследова-
ний по взаимосвязи между атерогенным липид-
ным профилем и МПКТ неоднозначны [69–73].
Это направление исследований требует дальней-
шего изучения.

Оксид азота (NO). Молекула NO обладает ря-
дом атеропротективных свойств, включая вазоди-
латацию, уменьшение адгезии и агрегации тром-
боцитов, снижение привлечения воспалительных
клеток в очаг поражения, продукции ими воспа-
лительных цитокинов и хемокинов. Дефицит NO
в сосудистой стенке приводит к эндотелиальной
дисфункции и развитию атеросклероза [59], вы-
являются снижение МПКТ, кортикальное истон-
чение, снижение количества остеобластов и их
функции [74, 75].

Ангиотензин II. Роль ангиотензина II (АТ II) в
развитии атеросклероза и ремоделирования сосу-
дов хорошо изучена. Помимо сосудосуживающего
эффекта, он обладает существенной провоспали-
тельной активностью в сосудистой стенке (про-
дукция реактивных окисленных частиц, воспали-
тельных цитокинов, молекул адгезии) и способ-
ствует формированию и прогрессированию ате-
росклероза [76]. Рецепторы к АТ II выявлены в
культуре клеток КТ (остеобластов и остеокластов).
АТ II способствует выработке RANKL остеобласта-
ми, что приводит к дополнительной активации ос-
теокластов и усилению резорбции КТ [77].

Хроническая почечная недостаточность.
Кальцификация – распространенный патологи-
ческий процесс у пациентов с терминальной ста-
дией почечной недостаточности и локализована
как в интиме, так и медии сосудистой стенки ар-
терий, в капиллярах и даже внутренних органах.
Доминирующим видом, особенно у молодых па-
циентов, является отложение кальциевых депози-
тов в медии. Одним из главных стимуляторов это-
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го механизма является неорганический фосфат
[78], усиливающий выработку основных факто-
ров остеогенной дифференцировки. Этот про-
цесс усиливается эпизодическим изменением
концентраций фосфора и кальция с пассивной
преципитацией их комплексов. У пациентов, на-
ходящихся на гемодиализе, снижено количество
фетуина А – системного ингибитора кальцифи-
кации [79]. Выраженность поражения сосудов за-
висит от возраста, длительности проведения ге-
модиализа и дозы связывающих кальций препа-
ратов [80].

В КТ при хронической почечной недостаточно-
сти нарушается регуляция фосфорно-кальциево-
го обмена, развивается вторичный гиперпарати-
реоз в результате нарушения синтеза и действия
кальцитриола, задержки фосфатов, снижения
(или угрозы снижения) концентрации кальция во
внеклеточной жидкости. Гиперпаратиреоз приво-
дит к активации костеобразования и резорбции
КТ с формированием отрицательного костного
баланса и нарушению микроархитектоники ко-
сти [81].

Сахарный диабет (СД). В экспериментах по-
казано, что накопление конечных продуктов
гликирования при СД не только способствует
минерализации культуры перицитов сосудистой
стенки [82], но и ингибирует функцию остеобла-
стов [83]. Гипергликемия является фактором рис-
ка кальцификации интимы и медии, что уве-
личивает риск ССО у таких пациентов [29]. Ме-
диальная кальцификация достоверно ассоции-
рована с риском развития диабетической нейро-
патии [84].

Взаимосвязи СД и ОП неоднозначны. Метаана-
лиз показал, что риск перелома костей повышен у
пациентов с СД типов 1 и 2 [85]. Пациенты с СД
типа 1 имеют сниженную костную массу [86–88].
Однако результаты исследования МПКТ у женщин
с СД типа 2 были неоднозначны [89, 90], что ука-
зывает на возможное наличие дополнительных
факторов увеличения риска переломов костей у
этих пациенток.

У больных СД выраженность сосудистой каль-
цификации и поражения КТ зависит от длитель-
ности заболевания и состояния компенсации
гликемии [91, 92].

Щитовидная железа. При избыточной секре-
ции тиреоидных гормонов возрастает скорость
костного ремоделирования за счет одновремен-
ного увеличения количества остеобластов и ос-
теокластов. В конечном итоге формируется отри-
цательный костный баланс, так как повышение
костеобразования не компенсирует высокую сте-
пень резорбции кости. Таким же эффектом обла-
дает ЗГТ. У пациентов с гипотиреозом наблю-
даются противоположные изменения в виде за-
медления процессов костного ремоделирования.
Влияние гипотиреоза на КТ оценивали в основ-
ном на фоне проведения ЗГТ, и проявлялось оно в
виде снижения МПКТ. Дополнительным факто-
ром, усиливающим кальциноз, является повыше-
ние секреции паратирео идного гормона, вы-
явленное при гипотиреозе, которое рассматрива-
ется как адаптационная реакция к замедленному
костному ремоделированию [56].

При оценке влияния трийодтиронина на каль-
цификацию сосудистых клеток выявлено, что
физиологические концентрации тиреоидных

гормонов увеличивают экспрессию генов MGP
гладкомышечными клетками аорты через ядер-
ные рецепторы, препятствуя кальцификации со-
судов. При гипотиреозе же количество белка
снижалось, что приводило к увеличению содер-
жания кальциевого компонента, обратная ситуа-
ция наблюдалась при тиреотоксикозе. Это дока-
зывает доминирующее влияние ингибиторов
кальцификации, MGP и остеопонтина на фено-
тип клеток и содержание кальция в сосудистой
стенке [93].

Ревматические заболевания. Нарушение
баланса в системе RANKL/RANK/OPG, повыше-
ние активности провоспалительных цитокинов,
нарушение синтеза и метаболизма витамина D
играют фундаментальную роль в патогенезе
костной резорбции при ревматических заболе-
ваниях [56].

Заключение
В настоящее время доказана взаимосвязь ОП с

сердечно-сосудистыми заболеваниями, что поз-
воляет предположить наличие вклада снижения
МПКТ в увеличение сердечно-сосудистого риска.
Это требует как раннего кардиологического об-
следования лиц с наличием предрасположенно-
сти к ОП, так и своевременного проведения ден-
ситометрии женщинам пожилого и среднего воз-
раста с факторами риска развития сердечно-со-
судистых заболеваний, а также своевременного
начала их лечения. За состоянием КТ следует сле-
дить и у больных СД и хронической почечной не-
достаточностью.
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