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Остеопороз (ОП) – системное заболевание скеле-

та, для которого характерны снижение массы кости в

единице объема и нарушение микроархитектоники

костной ткани, приводящие к повышенной хрупкости

костей и высокому риску переломов. Изменения каче-

ства костной ткани при ОП развиваются вследствие

дисбаланса процессов костной резорбции и костеоб-

разования. Результаты проспективных эпидемиологи-

ческих исследований свидетельствуют о широкой рас-

пространенности ОП в популяции и его негативном

влиянии на состояние здоровья населения, а также

значительном экономическом ущербе [1–3]. ОП

встречается у людей во всем мире независимо от расы

и национальности. Эпидемиологические исследова-

ния в России показали, что ОП имеется у 30,5–33,1%

женщин 50 лет и старше и у 22,8–24,1% мужчин того

же возраста, следовательно, 1 из 3 женщин и 1 из 5

мужчин этой возрастной группы страдают ОП [4–6].

Клиническое значение ОП для популяции опре-

деляется в первую очередь риском переломов костей

скелета, которые могут возникать после минималь-

ной травмы. Так, у женщин старше 50 лет риск остео-
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поротических переломов сопоставим с таковым рака

молочной железы (9–12%) и сердечно-сосудистых за-

болеваний (30–40%). При этом процесс потери кост-

ной массы протекает скрыто, и перелом становится

первым, но далеко не ранним проявлением ОП, а

около 60% пациентов с компрессионными перелома-

ми позвоночника даже не подозревают об их разви-

тии. При обследовании населения 16 городов России

обнаружено, что у 24% женщин и 13% мужчин 50 лет

и старше отмечался по крайней мере 1 клинически

выраженный перелом [5–8]. Самые высокие показа-

тели смертности, инвалидности и стоимости лечения

приходятся на переломы проксимального отдела бед-

ра по сравнению с другими остеопоротическими пе-

реломами вместе взятыми [4,9]. Показатели смертно-

сти в течение первого года после перелома шейки бед-

ра достигают 12–40%, причем они выше у мужчин и

лиц с сопутствующими заболеваниями [4, 10, 11]. 

В классификации ОП выделяют две основные

формы – первичный и вторичный. Первичный ОП

может развиваться как у мужчин, так и у женщин в

любом возрасте, но чаще отмечается у женщин в пе-

риод менопаузы и у мужчин в пожилом возрасте. Вто-

ричный ОП является осложнением различных забо-

леваний, в первую очередь ревматических, или лекар-

ственной терапии. По некоторым оценкам, вторич-

ный ОП составляет 60% всех случаев ОП у мужчин и

примерно половину всех случаев ОП у женщин в пе-

рименопаузе [2, 3,12]. В последние годы стало очевид-

но, что нарушения метаболизма костной ткани при

ревматических заболеваниях являются отражением

хронического иммуновоспалительного процесса, ле-

жащего в основе патогенеза этих болезней. Так, при

ревматоидном артрите (РА) показано непосредствен-

ное влияние самого заболевания на костную ткань за

счет продукции большого количества провоспали-

тельных цитокинов, участвующих в патогенезе как

хронического воспалительного процесса, так и костно-

го ремоделирования [13–16]. У больных РА в постме-

нопаузе развитие ОП имело место в поясничном отде-

ле позвоночника и шейке бедра в 36% случаев, в пред-

плечье – в 40%, а у пациентов с сохраненным менст-

руальным циклом – в 7 и 10% соответственно [4, 17].

Кроме того, большую роль играет и сама противорев-

матическая терапия, особенно длительное лечение

глюкокортикоидами (ГК) [2, 16, 18]. 

Социальное значение проблемы ОП диктует необ-

ходимость как можно более раннего выявления потерь

костной массы и проведения профилактических и ле-

чебных мероприятий. «Золотым стандартом» диагно-

стики ОП в настоящее время признан высокочувстви-

тельный метод двойной рентгеновской абсорбциомет-

рии (DXA), позволяющий определять минеральную

плотность костной ткани (МПКТ) в наиболее важных

с точки зрения риска остеопоротических переломов

участках скелета – позвоночнике и бедренной кости.

При использовании костной денситометрии можно

выявить потерю массы кости на уровне 2–5%, тогда

как рентгенография позволяет достоверно определить

потери костной плотности только >30%. Риск перело-

мов возрастает примерно в 2 раза при уменьшении

МПКТ на одно стандартное отклонение от пиковой

костной массы [2, 6, 7, 10, 12, 19, 20].

Цель нашего исследования – оценка выявляемо-

сти и степени выраженности остеопении и ОП у боль-

ных РА и группы сравнения, страдающих остеоартро-

зом (ОА), а также влияния на МПКТ демографиче-

ских и клинических факторов риска ОП.

Материал и методы. В исследование включено 150

женщин старше 18 лет с достоверным диагнозом РА

по критериям Американской коллегии ревматологов

(1987) или с достоверным диагнозом ОА по критери-

ям Л.И. Беневоленской и соавт. (1993). Критериями

исключения были заболевания, негативно влияющие

на костную ткань (кроме РА), ювенильный РА, олиго-

или моноартрит, РА с системными проявлениями,

прием лекарственных препаратов, действующих на

костную ткань (кроме средств терапии РА и средств

заместительной гормональной терапии), постоянный

прием ГК, пульс-терапия ГК, прием антиостеопоро-

тических препаратов, двустороннее эндопротезирова-

ние тазобедренных суставов.

У всех больных определяли МПКТ поясничного

отдела позвоночника в прямой проекции (LII–LIV) и

проксимального отдела бедренной кости (головка,

шейка, область Варда и большой вертел) методом DXA

на денситометре LUNAR DPX-NT. При денситомет-

рии оценивали показатель МПКТ, выраженный в от-

носительных единицах, – Т-критерий (стандартное

отклонение МПКТ от среднего значения нормальной

базы данных, разработанной для женщин американ-

ской популяции). Констатировали нормальную

МПКТ при Т-критерии не менее -1, остеопению при -

2,5≤Т ≤-1, ОП, при Т <-2,5. При обследовании учиты-

вали такие показатели, как пол, возраст, рост, массу те-

ла, состояние менструального цикла, клинические па-

раметры – длительность, степень активности, рентге-

нологическая стадия и функциональный класс (ФК)

РА, лечение до включения в исследование — и лабора-

торные данные — СОЭ, мм/ч, уровни фибриногена,

г/л, щелочной фосфатазы, МЕ/л, ревматоидного фак-

тора, г/л, СРБ, г/л, общего кальция, ммоль/л.

Больные были разделены на группы: 1-я группа – 27

пациенток с достоверным диагнозом РА и сохраненным

менструальным циклом; 2-я – 83 пациентки с достовер-

ным диагнозом РА в постменопаузе и 3-я – 40 женщин с

достоверным диагнозом ОА в постменопаузе. В 1-й

группе средний возраст больных составил 41±7,5 года,

во 2-й – 61,4±8,8 года и в 3-й – 62,6±7,2 года. Средний

индекс массы тела (ИМТ) в 1-й группе был 24±5,7 кг/м2,

во 2-й – 26±5,1 кг/м2 и в 3-й – 28,4±5,6 кг/м2. Средняя

длительность РА в 1-й группе составила 7±6 лет, во 2-й –
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13±11 лет, средняя длительность ОА в 3-й группе – 

10±7 лет. При оценке основных характеристик РА в 

2 группах минимальная степень активности заболева-

ния по DAS 28 имелась у 15% пациенток 1-й группы и

2% 2-й группы, средняя степень активности – у 55 и 45%

и высокая степень активности – у 30 и 53% соответствен-

но. По рентгенологической стадии РА пациентки 1-й и

2-й групп распределились следующим образом: I стадия –

7 и 6 % соответственно, II стадия – 48 и 30%, III стадия –

7 и 33%, IV стадия – 38 и 31%. При оценке ФК у боль-

ных 1-й и 2-й групп I ФК выявлен у 47 и 17%, II ФК – 

у 50 и 68%, III ФК – у 3 и 15% соответственно. Для ба-

зисной терапии РА перед включением в исследование

использовали преимущественно метотрексат: у 63%

больных 1-й группы и у 58% — 2-й.

Статистический анализ данных проводили с по-

мощью пакета прикладных программ STATISTICA.

Сравнение всех трех групп по Т-критерию осуществ-

ляли с помощью однофакторного дисперсионного

анализа. Апостериорные сравнения групп проводили

с помощью критерия наименьшей значимой разно-

сти. Частоту ОП в группах оценивали с помощью таб-

лицы сопряженности 2×2 с использованием точного

критерия Фишера.

Для оценки влияния на МПКТ качественных фак-

торов риска ОП сравнение исследуемых групп прово-

дили с помощью t-критерия Стьюдента для независи-

мых групп и однофакторного дисперсионного анализа

с помощью критерия наименьшей значимой разности.

Влияние количественных факторов риска ОП на

МПКТ оценивали с помощью метода ранговой корре-

ляции по Спирмену в связи с тем, что распределение

количественных признаков не соответствовало закону

нормального распределения. Для оценки вероятности

развития ОП факторы риска, получившие статистиче-

ски значимый уровень влияния на МПКТ при одно-

факторном анализе данных, были включены в логи-

стический регрессионный анализ, при этом количест-

венные данные были предварительно преобразованы в

качественные. Анализ корреляции между собой раз-

личных областей измерения МПКТ проводили с по-

мощью параметрического метода (метод Пирсона).

Результаты исследования и их обсуждение. В 1-й

группе частота остеопении и ОП в шейке бедра и в об-

ласти большого вертела составила 30 и 0% соответст-

венно, в области Варда – 41 и 7%, а в поясничном от-

деле позвоночника – 26 и 11% (см. таблицу). Следова-

тельно, у больных РА с сохраненным менструальным

циклом наблюдалась преимущественно остеопения,

обусловленная в наибольшей степени потерей МПКТ

в области Варда – 48% пациенток (суммарно) и пояс-

ничном отделе позвоночника – 37%. Во 2-й группе

частота остеопении и ОП в шейке бедра составила 54

и 18% соответственно, в области Варда – 45 и 40%, в

области большого вертела – 34 и 16%, а в поясничном

отделе позвоночника – 40 и 42%. Таким образом, у

больных РА в постменопаузе несколько увеличилась

частота остеопении и значительно возросла частота

ОП, также преимущественно за счет потерь МПКТ в

области Варда – 85% пациенток (суммарно) и пояс-

ничном отделе позвоночника – 82%. В 3-й группе ча-

стота остеопении и ОП в шейке бедра составила 45 и

5% соответственно, в области Варда – 60 и 20%, в об-

ласти большого вертела – 28 и 0%, а в поясничном от-

деле позвоночника – 38 и 48%. Таким образом, у боль-

ных ОА в постменопаузе остеопения часто встреча-

лась как в бедре, так и в поясничном отделе, а ОП был

наиболее характерен для поясничного отдела позво-

ночника. Так же как и в первых 2 группах, в наиболь-

шей степени снижение МПКТ наблюдалось в области

Варда и поясничном отделе позвоночника.

Отношение шансов (ОШ) развития ОП в постме-

нопаузе у женщин с РА для всего бедра составило 4,8,

а для поясничного отдела позвоночника – 13,2 при

статистически значимой разнице в частоте ОП между

данными группами (р=0,03 и р<0,001 соответственно).

При сравнении женщин в постменопаузе с РА и ОА

статистически значимая разница по частоте ОП име-

лась только для бедра (р=0,02), а ОШ составило 8,2. 

МПКТ по Т-критерию во всех областях измере-

ния была достоверно ниже у женщин 2-й группы,

причем наибольшим это различие с 1-й группой было

в области шейки бедра, большого вертела и пояснич-

ном отделе позвоночника. Тогда как наибольшие раз-

личия с 3-й группой отмечались в области шейки бед-

ра, области Варда и большого вертела, при этом в по-

ясничном отделе позвоночника не выявлено стати-

стически достоверных отличий.

При анализе влияния факторов риска на МПКТ в

группе РА и постменопаузы была установлена стати-

стически значимая зависимость МПКТ в области Вар-

да только от функционального класса РА (р=0,001), в

остальных областях эти различия были статистически

недостоверны. Различия МПКТ по Т-критерию в под-

группах с различной стадией РА и видом лечения бы-

ли статистически недостоверны. При анализе влияния

факторов риска на МПКТ в группе ОА и постменопа-

узы различия по Т-критерию в подгруппах с различ-

ной стадией заболевания и функциональной недоста-

точностью были статистически недостоверны. 

Корреляционный анализ во 2-й группе показал

умеренную обратную связь между возрастом и МПКТ,

наиболее выраженную в области шейки бедра и пояс-

ничного отдела позвоночника; умеренную прямую

связь между ИМТ и МПКТ, наиболее выраженную в

области большого вертела и шейки бедра, и слабую об-

ратную связь между уровнем СОЭ и МПКТ в области

большого вертела и шейки бедра. Не достигла уровня

статистической значимости слабая обратная связь ме-

жду продолжительностью заболевания и уровнем СРБ. 

Результаты логистического регрессионного анали-

за во 2-й группе были аналогичны результатам корре-



ляционного анализа и показали,

что наибольший риск развития ОП

имеют: пациентки старше 60 лет –

в области шейки бедра (ОШ 25,2;

р=0,001) и в поясничном отделе

позвоночника (ОШ 1,8; р=0,04),

пациентки с низким ИМТ – в об-

ласти большого вертела (ОШ 14,9;

р=0,05) и шейки бедра (ОШ 10,0;

р=0,001), а больные с высокой ак-

тивностью РА – в области шейки

бедра (ОШ 3,5; р=0,001). Корреля-

ционный анализ в 3-й группе

выявил умеренную обратную

связь между возрастом и МПКТ,

наиболее выраженную в области

Варда и шейки бедра, умеренную

прямую связь между ИМТ и МПКТ, наиболее выра-

женную в области большого вертела. Отмеченные за-

кономерности позволяют высказать предположение

о ведущей роли в патогенезе потери МПКТ при ОА в

постменопаузе генетических, конституциональных и

гормональных факторов, а не особенностей самой

суставной патологии. 

Анализ корреляции МПКТ поясничного отдела

позвоночника и различных участков бедра показал

сильную положительную связь МПКТ пояснично-

го отдела с МПКТ шейки бедренной кости (r=0,77

во 2-й группе и r=0,69 в 3-й группе, р<0,001) и уме-

ренную связь с МПКT области Варда и большого

вертела (r=0,61; r=0,65; р<0,001 и r=0,56; r=0,51;

р<0,001 соответственно).

Таким образом, наше исследование позволило

сделать следующие выводы: 

• больные РА имеют высокий риск развития 

остеопении и ОП, что согласуется с данными 

литературы;

• постменопауза является сильным независимым

фактором риска потери МПКТ (шейка бедра, область

Варда и поясничный отдел позвоночника) при РА и ОА;

• у женщин в постменопаузе с РА и ОА важную

роль в развитии остеопении и ОП играют низкий

ИМТ (≤19 кг/м2), возраст старше 60 лет, а при РА –

также высокая активность и ФК заболевания. 

Одно из важнейших направлений в лечении ОП –

антирезорбтивная терапия [1–3, 10, 21]. Метаанализ

исследований, выполненный M. Hochberg и соавт.,

продемонстрировал, что увеличение МПКТ позво-

ночника на 6% и более в год на фоне приема антире-

зорбтивных препаратов снижает риск внепозвоноч-

ных переломов на 39%, а прирост МПКТ в шейке бед-

ра на 3% и более — на 46% [22]. Препаратами первой

линии в лечении ОП являются бисфосфонаты, кото-

рые представляют собой синтетические производные

фосфоновых кислот с заменой атома кислорода в мо-

лекуле пирофосфата на атом углерода. В целом группа

бисфосфонатов имеет следующие особенности: пре-

параты прочно связываются с костным минералом,

подавляют резорбцию костной ткани, обладают низ-

кой всасываемостью в желудочно-кишечном тракте,

выводятся через почки, длительно задерживаются в

костной ткани, некоторые из них подавляют эктопи-

ческую и нормальную кальцификацию [23–28]. 

По данным нашего исследования, при РА бисфос-

фонаты необходимо рекомендовать для профилактики

ОП 37% пациенток с сохраненной менструальной

функцией и 40% – с менопаузой. В лечении ОП бис-

фосфонатами нуждаются 42% пациенток с РА в мено-

паузе. При этом в реальной клинической практике

подключение антирезорбтивных препаратов к терапии

РА приводит к удорожанию лечения, а мотивация

больных к лечению остается достаточно низкой.

Сегодня наиболее изученным бисфосфонатом

является алендронат, относящийся к азотсодержащим

бисфосфонатам, зарегистрированный для лечения по-

стменопаузального ОП в 1995 г. Механизм действия

алендроната связан с ингибицией мевалонатного пути

синтеза холестерола за счет ингибирования фарнезил-

пирофосфатсинтетазы. В результате нарушается синтез

фарнезилпирофосфата и геранилгеранилпирофосфата,

участвующих в пренилировании сигнальных белков,

необходимых для поддержания структуры и функции

остеокластов, что приводит к снижению их активности

и апоптозу, уменьшает костную резорбцию [27–30]. 

В рандомизированных исследованиях подтвержде-

на клиническая эффективность алендроната для лече-

ния постменопаузального ОП, в том числе с перело-

мами позвонков, для профилактики ОП у женщин в

постменопаузе с остеопенией, для профилактики и ле-

чения глюкокортикоидного ОП, а также у мужчин с ос-

теопенией и ОП (уровень доказательности А). Большая

доказательная база эффективности для различных ви-

дов ОП позволяет считать алендронат препаратом вы-

бора и у больных РА, так как в данной ситуации, поми-

мо самого заболевания, на развитие ОП влияют и мено-

Таблица 1. Ч а с т о т а  в ы я в л е н и я  о с т е о п е н и и  и  О П  у  б о л ь н ы х  РА

Исследуемый                          1-я группа                                    2-я группа                             р
участок                   остеопения              ОП              остеопения              ОП

Примечание. В скобках – процент больных.

Шейка бедра

Область Варда

Большой вертел

Все бедро

L I–IV

8 (30)

11 (41)

8 (30)

8 (30)

7 (26)

0

2 (7)

0

2 (7)

3 (11)

45 (54)

37 (45)

28 (34)

36 (43)

33 (40)

15 (18)

33 (40)

13 (16)

17 (20)

35 (42)

< 0,001

< 0,001

0,009

< 0,001

< 0,001

-0,34                                             -1,53

-0,83                                             -2,18

-0,29                                             -1,00

-0,29                                              -1,00

-0,65                                              -2,16
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пауза, и применение различных видов терапии ГК

(бридж-терапия, пульс-терапия, внутрисуставные вве-

дения, системное назначение) [1, 7, 26, 31–39].   

В среднем алендронат снижает риск переломов

различной локализации на 50%, а риск множественных

переломов позвонков – на 90%, достоверно уменьшает

частоту переломов позвоночника на 47%, шейки бедра

на 51% и предплечья на 48%. По данным метаанализов,

алендронат у женщин в постменопаузе снижает риск

переломов позвонков на 40–64%, переломов бедра –

на 30–55%, переломов запястья – на 16–61% и всех

внепозвоночных переломов – на 14–49% в зависимо-

сти от общего количества вошедших в анализ пациен-

ток, тяжести ОП и дозы препарата [40, 41].

Для лечения ОП алендронат назначают в дозе

70 мг (1 таблетка) 1 раз в неделю, а для профилактики –

35 мг в неделю. Возможность назначать алендронат

более редко (1 раз в неделю, а не ежедневно) связана с

тем, что, как все бисфосфонаты, он длительно остает-

ся в кости, а уровень его в крови быстро снижается

после введения в результате депонирования в местах

активного костного ремоделирования и почечной

экскреции [23, 42, 43]. Сравнительный анализ эффек-

тивности алендроната 70 мг/нед и 10 мг/сут показал

сходные результаты: в течение 2 лет наблюдения час-

тота переломов в группе 70 мг/нед была 7,3%, а в груп-

пе 10 мг/сут – 7,0% [44, 45].

Терапия бисфосфонатами должна быть длитель-

ной (3–5 лет), динамика МПКТ оценивается не ранее

чем через 12 мес. В связи с этим очень важной являет-

ся приверженность больного лечению. С одной сторо-

ны, на нее влияют частота приема препарата и его пе-

реносимость. В целом бисфосфонаты, включая аленд-

ронат, могут вызывать побочные эффекты, связанные

с поражением желудочно-кишечного тракта, а также

головную боль, боли в мышцах и костях, снижение

уровня кальция и фосфора в сыворотке крови, в ред-

ких случаях – сыпь и эритему. Показано, что частота

всех побочных явлений при приеме 10 мг/сут алендро-

ната не превышала таковую в группе плацебо [28, 34,

42, 46, 47]. Назначая алендронат, необходимо разъяс-

нять больному правила приема бисфосфонатов: таб-

летку принимают утром натощак сразу после пробуж-

дения, запивают 1 стаканом (180–240 мл) воды, после

чего нужно находиться в вертикальном положении

(сидя или стоя) как минимум 30 мин. Соблюдение ре-

комендаций по приему бисфосфонатов значительно

снижает риск возникновения желудочно-кишечных

нежелательных явлений [27, 28, 48, 49].

С другой стороны, приверженность лечению час-

то определяется стоимостью препарата, т.е. его дос-

тупностью для пациента. К сожалению, в большинст-

ве регионов России больных ОП не обеспечивают не-

обходимыми лекарственными препаратами, кроме

того, ни один бисфосфонат не включен в перечень

средств для ДЛО. В данной ситуации большим под-

спорьем для пациентов оказывается появление на

рынке качественных генерических препаратов, кото-

рые существенно дешевле оригинальных. 

К ним относится препарат Осталон – алендронат

натрия тригидрат («Гедеон Рихтер»). Проведенные ис-

следования по сопоставимости действия этого препара-

та с оригинальным препаратом in vitro и in vivo показали

полную их биоэквивалентность в отношении фармако-

кинетики и биодоступности [50]. Постмаркетинговое

исследование IV фазы, посвященное эффективности и

переносимости Осталона в дозе 70 мг/нед в течение 

12 мес, которое включало 4360 женщин из 294 центров

Венгрии (73,4% имели постменопаузальный ОП), по-

казало положительное влияние препарата на МПКТ

позвоночника и проксимального отдела бедра. У

72,5% пациенток прирост МПКТ составил более 5%, и

только у 2,83% отмечено снижение МПКТ более 5%.

Переносимость Осталона как отличную расценили

88,3% больных через 6 мес и 77,1% через 12 мес лече-

ния [50]. Эти данные позволяют говорить о высокой

эффективности и безопасности препарата алендроно-

вой кислоты Осталона, а более низкая стоимость дела-

ет его доступным для большинства пациентов: по дан-

ным сайта www.medlux.ru, минимальная цена упаков-

ки Осталона (таблетки 70 мг №4) составляет 799 руб. 

Таким образом, препарат алендроновой кисло-

ты Осталон может использоваться в ежедневной

клинической практике, что позволяет значительно

снизить стоимость лечения при сохранении его вы-

сокой эффективности.
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