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Резюме

Остеопороз (ОП) и саркопения являются частыми осложнениями при ревматоидном артрите (РА). Состояние 
костной и мышечной ткани может быть связано с активностью различных иммунологических маркеров. Цель 
исследования – изучить взаимосвязь между иммунологическими маркерами и состоянием костной и мышечной 
ткани у женщин с РА. Материал и методы. В исследование включены 163 женщины (возраст 61,0 [52,0; 66,0] 
года (медиана [нижний квартиль; верхний квартиль]) с подтвержденным РА. С помощью двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии оценивали минеральную плотность кости (МПК) и мышечную массу. Опреде-
ляли уровень С-реактивного белка, ревматоидного фактора, антител к циклическому цитруллинированному пеп-
тиду, миостатина, фоллистатина, ИЛ-6, рецепторов к ИЛ-6, инсулиноподобного фактора роста-1, адипонектина, 
лептина, фактора роста фибробластов-23, фактора некроза опухоли SF12 и склеростина в сыворотке крови. 
Результаты. В зависимости от наличия ОП пациентки различались по содержанию склеростина, который у лиц 
с ОП был меньше, чем у женщин без ОП (р < 0,001). У пациенток с саркопеническим фенотипом концентрация 
ИЛ-6, рецепторов к ИЛ-6 и склеростина меньше (р = 0,038, р = 0,040 и р = 0,003 соответственно), а уровень ин-
сулиноподобного фактора роста-1 – больше (р = 0,014), чем у лиц без саркопенического фенотипа. В многофак-
торном линейном регрессионном анализе установлена независимая позитивная связь содержания склеростина 
с МПК поясничного отдела позвоночника и шейки бедра (β = 0,28, р = 0,017 и β = 0,25, р = 0,028 соответствен-
но) и отрицательная ассоциация между уровнем адипонектина и общей и аппендикулярной мышечной массой 
(β = –0,21, р = 0,045 и β = –0,25, р = 0,036 соответственно), аппендикулярным мышечным индексом (β = –0,30, 
р = 0,041). Заключение. У женщин с РА МПК взаимосвязана с уровнем склеростина, а мышечная масса – с со-
держанием адипонектина. Влияние различных цитокинов на МПК и мышечную массу у пациентов с РА требует 
дальнейшего изучения.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, остеопороз, саркопения, цитокины, адипокины, адипонектин, леп-
тин, склеростин.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование проведено в рамках фундаментальной научной темы ФГБНУ НИИ ревма-

тологии им. В.А. Насоновой РК 125020501433-4.
Автор для переписки. Добровольская О.В., e-mail: olgavdobr@mail.ru
Для цитирования. Добровольская О.В., Самаркина Е.Ю., Диатроптова М.А., Козырева М.В., Сороки-

на А.О., Торопцова Н.В. Иммунологические маркеры и состояние костной и мышечной ткани у пациентов с 
ревматоидным артритом. Сиб. науч. мед. ж. 2025;45(4):187–195. doi: 10.18699/SSMJ20250420

Immunological factors, bone and lean tissue status in patients with 
rheumatoid arthritis

O.V. Dobrovolskaya, E.Yu. Samarkina, M.A. Diatroptova, M.V. Kozyreva, A.O. Sorokina, 
N.V. Toroptsova

V.A. Nasonova Research Institute of Rheumatology
115522, Moscow, Kashirskoe hwy., 34A

СИБИРСКИЙ НАУЧНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ 2025; 45 (4): 187−195



188	

Abstract

Osteoporosis (OP) and sarcopenia are common complications of rheumatoid arthritis (RA). The bone and muscle tissue 
status may be related to the activity of various immunological factors. Aim of the study was to investigate the association 
between immunological factors and the bone and lean tissue status in women with RA. Material and methods. The 
study included 163 postmenopausal women with confirmed RA (age 61.0 [52.0; 66.0] years, median [lower quartile; 
upper quartile]). A clinical and laboratory examination was performed including dual-energy X-ray absorptiometry 
to assess bone mineral density (BMD) and lean mass. The levels of C-reactive protein, rheumatoid factor, antibodies 
to cyclic citrullinated peptide, myostatin, follistatin, IL-6, IL-6 receptors, insulin-like growth factor 1, adiponectin, 
leptin, fibroblast growth factor 23, tumor necrosis factor SF12 and sclerostin in blood serum were determined. Results. 
Persons with OP had higher level of sclerostin compared to those without it (р < 0.001). In sarcopenic patients IL 6, rIL 
6, and sclerostin contents were lower (p = 0.038, p = 0.040, and p = 0.003, respectively), and insulin-like growth factor 
1 concentration was higher (p = 0.014) than in those without sarcopenia. Multivariate linear regression revealed an 
independent positive association of sclerostin level with lumbar spine and femoral neck BMD (β = 0.28, p = 0.017 and 
β = 0.25, p = 0.028, respectively) and a negative association of adiponectin level with total and appendicular lean mass 
(β = –0.21, p = 0.045 and β = –0.25, p = 0.036, respectively) and appendicular lean mass index (β = –.30, p = 0.041). 
Conclusions. In women with RA, BMD correlates with sclerostin level, and muscle mass – with adiponectin content. 
The effect of various cytokines on BMD and lean mass in patients with RA requires further study.
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Введение
Поражение опорно-двигательного аппарата 

при ревматоидном артрите (РА) характеризуется 
не только наличием суставного синдрома как ос-
новной составляющей данного заболевания, но и 
возможным развитием остеопороза (ОП) и сарко-
пении (СП), рассматривающихся как осложнение 
РА на фоне длительно текущего хронического 
воспаления, ограничения физической активности 
пациентов и терапии глюкокортикоидами. Как 
ОП, так и СП определяют повышенный риск воз-
никновения низкоэнергетических переломов, ин-
валидности и преждевременной смертности [1, 
2]. Кости и мышцы не только связаны между со-
бой структурно и функционально, но также взаи-
модействуют друг с другом за счет аутокринных 
и паракринных влияний различных цитокинов, 
продуцируемых жировой, костной, мышечной и 
хрящевой тканью. Родственное происхождение 
клеток может быть причиной их перекрестного 
влияния на различные типы тканей. Например, 
адипоциты, остеобласты и хондробласты про-
исходят из стволовых клеток-предшественников 
мезенхимального ростка и обладают некоторыми 
общими регуляторными факторами [3], что мо-
жет определять их перекрестное воздействие на 

костную и мышечную ткань и объяснять потен-
циальное участие в патогенезе ОП и СП. 

«Золотым» стандартом оценки минераль-
ной плотности кости (МПК) и количественного 
определения мышечной массы является дву-
энергетическая рентгеновская абсорбциометрия 
(dual X-ray absorptiometry, DXA). Однако обе-
спеченность денситометрами в России остается 
недостаточной даже для диагностики ОП [4], а 
возможность анализа состава тела и выявления 
СП минимальна с учетом необходимости допол-
нительной установки дорогостоящего программ-
ного обеспечения. Поэтому проводятся иссле-
дования по поиску возможного биохимического 
метода диагностики ОП, более доступного и эко-
номически эффективного. Так, предпринимались 
попытки прогнозирования ОП и риска связанных 
с ней переломов на основании измерения содер-
жания адипокинов в сыворотке крови [5], одна-
ко в настоящее время не определены стандарти-
зированные показатели различных цитокинов 
и не установлены глобальные закономерности 
ассоциации между их концентрацией и величи-
ной МПК. Например, согласно сводным данным 
изучения связи между уровнем лептина и МПК 
у лиц без сопутствующих заболеваний прямая и 
обратная корреляционная связь установлена со-
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ответственно в 6 и 2 исследованиях, а еще в 10 
значимой ассоциации не выявлено. Также доста-
точно противоречивые данные получены у лиц с 
коморбидной патологией, в основном у пациен-
тов с сахарным диабетом 2 типа или с хрониче-
ской болезнью почек, а упоминание об исследо-
вании таких закономерностей при ревматических 
заболеваниях в цитируемом обзоре отсутствует 
[6]. A. Ngeuleu et al. показали значимую связь 
содержания некоторых цитокинов не только с 
хроническим воспалением, но и с повышенным 
уровнем общей смертности, что указывает на не-
обходимость более глубокого понимания ассоци-
аций между цитокинами и другими биологиче-
скими маркерами с МПК и мышечной массой [7]. 

Целью настоящего исследования явилось 
изучение взаимосвязи между иммунологически-
ми маркерами и состоянием костной и мышечной 
ткани у женщин с РА.

Материал и методы
Обследованы 163 женщины 40–75 лет, под-

писавшие информированное согласие; исследо-
вание одобрено локальным этическим комите-
том НИИ ревматологии им. В.А. Насоновой. РА 
подтвержден в соответствии с критериями ACR/
EULAR (2010) (табл. 1). В исследование не вклю-
чали пациенток, у которых не мог быть проведен 
анализ состава тела вследствие установленных 
суставных эндопротезов и других металлокон-
струкций. Также критериями невключения яв-
лялись РА с 3–4 классом функциональной недо-
статочности, ревматические заболевания, кроме 
РА, сопутствующие эндокринопатии, миопатии 
любого генеза, заболевания, сопровождающиеся 
тяжелой органной недостаточностью, онкологи-
ческие заболевания.

Обследование включало опрос пациентов 
по специально разработанной анкете, осмотр 
с оценкой активности заболевания по индексу 
DAS 28 (Disease Activity Score), иммунологиче-
ский анализ с количественной оценкой содер-
жания С-реактивного белка (СРБ), РФ, АЦЦП, 
ИЛ-6), рецепторов к ИЛ-6 (рИЛ-6), миостатина, 
фоллистатина, инсулиноподобного фактора ро-
ста-1 (ИФР-1), адипонектина, лептина, фактора 
роста фибробластов-23 (ФРФ-23), склеростина 
и фактора некроза опухоли SF12 (ФНО SF12). 
Уровень фоллистатина, рИЛ-6 и ИФР-1 опреде-
ляли методом ИФА с использованием коммерче-
ских наборов RayBiotech (США), для измерения 
концентрации миостатина применяли наборы 
Immunodiagnostik AG (ФРГ), лептина – DBC (Ка-
нада), адипонектина, ФРФ 23 и ФНО SF12 – Cloud-
Clone Corp. (США), ИЛ-6 – Invitrogen (Австрия), 

склеростина – Biomedica Medizinprodukte GmbH 
(Австрия).

МПК в поясничном отделе позвоночника (L1-
L4), проксимальном отделе бедра (ПОБ) в целом 
и шейке бедра (ШБ), а также состав тела опреде-
ляли с помощью сканера DXA (Lunar Prodigy GE, 
США). При Т-критерии ≤ –2,5 стандартных от-
клонения диагностировали ОП. У всех пациенток 
оценили общую, аппендикулярную мышечную 
массу (ОММ и АММ) и рассчитали аппендику-
лярный мышечный индекс (АМИ), представля-
ющий собой отношение АММ к квадрату роста; 
при АМИ < 5,5 кг/м2 отмечали наличие саркопе-
нического фенотипа (СПФ).

Полученные результаты обработаны с помо-
щью программного обеспечения STATISTICA 
12.0 (StatSoft, США). Непрерывные количествен-
ные данные представлены как медиана и интервал 
между нижним и верхним квартилем (Ме [Q25; 
Q75]), так как проверка распределения большин-
ства изучаемых параметров показала отсутствие 
нормального распределения. Сравнительный 
анализ между двумя независимыми группами 
проведен с помощью U-теста Манна – Уитни. 
Взаимосвязь между показателями определена с 

Таблица 1. Характеристика обследованных 
женщин с РА

Table 1. Characteristics of the examined women with 
rheumatoid arthritis

Показатель Значение

Возраст, лет 61,0 
[52,0; 66,0]

ИМТ, кг/м2 26,2 
[22,9; 29,7]

Постменопауза, n (%) 142 (87,1)

Длительность постменопаузы, лет 12,0 
[6,0; 18,0]

Низкоэнергетические переломы 
после 40 лет, n (%) 45 (27,6)

Длительность РА 8,0 
[3,5; 15,0]

РФ положительный, n (%) 134 (82,2)
АЦЦП положительный, n (%) 120 (80,0)
Прием глюкокортикоидов (ГК), n (%) 90 (55,2)
Длительность приема 
глюкокортикоидов, лет 3,0 [1,3; 8,0]

Средняя суточная доза 
глюкокортикоидов, мг 5,0 [1,3; 9,4]

Базисная противовоспалительная 
терапия, n (%) 135 (82,8)

Биологическая терапия, n (%) 57 (35,0)
Примечание. РФ – ревматоидный фактор; АЦЦП – ан-

титела к циклическому цитруллинированному пептиду, тест 
выполнен у 150 пациентов.
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последовательным использованием корреляци-
онного (по Спирмену, коэффициент корреляции 
r), линейного регрессионного однофакторного 
и многофакторного анализа (β – коэффициент 
регрессии, SEE – standard error of estimate, стан-
дартная ошибка оценки). Различия считали ста-
тистически значимыми при р < 0,05.

Результаты
СОЭ, содержание СРБ и DAS 28 составили 

22 [13; 45] мм/ч, 7,3 [1,4; 20,7] мг/л и 5,17 [4,48; 
5,92] соответственно. Умеренная или высокая ак-
тивность РА отмечена у 155 (95,1 %) пациенток, 
эрозивный РА на основании рентгенологического 
обследования – у 133 (81,6 %), системные прояв-
ления заболевания – у 61 (37,4 %) больного. По 
результатам DXA у 63 (38,7 %) пациенток выяв-
лен ОП хотя бы в одном отделе осевого скелета, у 
59 (36,2 %) – остеопения, у 41 (25,2 %) показате-
ли Т-критерия соответствовали нормальным зна-
чениям во всех областях измерения. Пациентки с 
ОП были значимо старше и имели значимо мень-
ший индекс массы тела (ИМТ), чем женщины без 
ОП (табл. 2). Не выявлено различий между груп-
пами в зависимости от наличия ОП по длитель-
ности РА, по частоте использования глюкокор-
тикоидов, по длительности приема, суточной и 
кумулятивной дозе глюкокортикоидов (р > 0,05). 
У пациенток с ОП обнаружено значимо меньшее 
содержание склеростина (р < 0,001), отмечена 
тенденция к более высокому уровню у них про-
воспалительных маркеров (СРБ и ФНО SF12), 
однако статистической значимости различия по 
этим показателям не достигли (р > 0,05).

При исследовании состава тела наличие СПФ 
выявлено у 34 (20,9 %) пациенток. Женщины не 
различались в зависимости от наличия СПФ по 
возрасту, частоте приема, суточной и кумулятив-
ной дозе глюкокортикоидов (p > 0,05). Анализ со-
держания иммунологических маркеров в зависи-
мости от наличия СПФ показал, что у пациенток, 
имевших СПФ, уровень ИЛ-6, рИЛ-6 и склеро-
стина был меньше, а концентрация ИФР-1 – боль-
ше, чем у женщин без СПФ; по другим параме-
трам различий не выявлено (табл. 3).

Для установления ассоциации МПК различ-
ных областей осевого скелета и мышечной массы 
(ОММ, АММ и АМИ) с уровнем изучаемых им-
мунологических маркеров сыворотки крови про-
веден корреляционный анализ, который выявил 
значимые позитивные ассоциации МПК L1-L4 
c содержанием лептина и склеростина (r = 0,35 
(р = 0,006) и r = 0,45 (р < 0,001) соответствен-
но), МПК ШБ с содержанием миостатина, ИЛ-6 и 
склеростина (r = 0,27 (р = 0,004), r = 0,38 (р = 0,004) 
и r = 0,45 (р < 0,001) соответственно), МПК ПОБ 
с содержанием лептина и склеростина (r = 0,31 
(р = 0,015) и r = 0,20 (р = 0,011) соответствен-
но) и негативную ассоциацию между МПК ПОБ 
и уровнем адипонектина (r = –0,20 (р = 0,047)). 
Установлена прямая корреляция ОММ с содержа-
нием лептина и склеростина (r = 0,31 (р = 0,015) и 
r = 0,20 (р = 0,011) соответственно), АММ с содер-
жанием рИЛ-6 и склеростина (r = 0,25 (р = 0,039) 
и r = 0,25 (р = 0,001) соответственно), АМИ с 
содержанием рИЛ-6, лептина и склеростина 
(r = 0,26 (р = 0,031), r = 0,27 (р = 0,031) и r = 0,25 
(р = 0,001) соответственно). Все анализируе-

Таблица 2. Иммунологические маркеры у женщин с РА в зависимости от наличия ОП

Table 2. Immunological factors in women with rheumatoid arthritis depending on the presence of osteoporosis

Параметр ОП+ ОП– р
Возраст, лет 65,0 [60,0; 69,0] 56,9 [50,0; 63,0] < 0,001
ИМТ, кг/м2 24,4 [20,8; 26,8] 27,5 [23,9; 30,9] < 0,001
Содержание СРБ, мг/л 8,8 [2,5; 22,2] 5,5 [1,3; 19,2] 0,083
Содержание РФ, МЕ/мл 75,4 [21,0; 299,0] 60,7 [11,0; 177,0] 0,193
Содержание АЦЦП, Ед/мл 137,3 [9,0; 300,0] 69,8 [14,3; 200,0] 0,321
Содержание ИЛ-6, пг/мл 4,1 [0,1; 6,9] 8,4 [0,1; 29,4] 0,155
Содержание рИЛ-6, нг/мл 30,2 [24,0; 34,5] 29,6 [22,8; 35,2] 0,548
Содержание миостатина, нг/мл 31,4 [17,1; 44,9] 33,9 [15,8; 67,2] 0,482
Содержание фоллистатина, нг/мл 7,7 [5,8; 14,1] 7,8 [4,4; 9,7] 0,212
Содержание ИФР-1, нг/мл 26,3 [7,5; 88,8] 20,0 [4,5; 87,5] 0,854
Содержание адипонектина, мкг/мл 5,7 [4,0; 7,2] 5,0 [3,8; 6,6] 0,236
Содержание лептина, нг/мл 20,6 [12,0; 33,1] 29,6 [13,6; 58,9] 0,112
Содержание ФРФ-23, пг/мл 0,04 [0,02; 0,42] 0,03 [0,02; 0,49] 0,997
Содержание склеростина, пмоль/л 17,4 [15,0; 25,9] 28,7 [20,6; 33,6] < 0,001
Содержание ФНО SF12, пг/мл 93,0 [65,4; 137,0] 67,1 [48,5; 117,0] 0,055
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мые показатели мышечной массы (ОММ, АММ 
и АМИ) показали обратную корреляцию с кон-
центрацией адипонектина (r = –0,25 (р = 0,012), 
r = –0,22 (p = 0,026) и r = –0,23 (р = 0,020) соответ-
ственно), кроме того, АМИ был негативно связан 
с уровнем ИФР-1 (r = –0,26 (р = 0,035)).

В линейный регрессионный анализ включены 
параметры, продемонстрировавшие значимую 
ассоциацию с МПК и мышечной массой, пока-
затели маркеров, для которых корреляционный 
анализ показал связь, близкую к статистической 
значимости (р > 0,05, но p < 0,3), а также возраст 
и ИМТ в качестве кофакторов (табл. 4). Уста-
новлен независимый характер позитивной взаи-
мосвязи МПК L1-L4 и МПК ШБ с содержанием 
склеростина. Остальные иммунологические мар-
керы при включении в многофакторную модель 
не подтвердили взаимосвязь с МПК, показанную 
в однофакторном анализе. Независимую отри-
цательную взаимосвязь с показателями мышеч-
ной массы в многофакторной регрессии показал 
только уровень адипонектина – с ОММ, АММ и 
АМИ.

Обсуждение
В представленной нами работе почти у 39 % 

пациенток обнаружен ОП, а количественное сни-
жение мышечной массы – почти у 21 %, что свиде-
тельствует о необходимости активного выявления 
указанных осложнений у лиц с РА. Исследование 
выполнено в группе с весьма жесткими критерия-
ми отбора для исключения вторичного генеза ОП 
и СП. При сравнительном анализе из рутинных 
маркеров воспаления только СРБ продемонстри-

ровал тенденцию к более высокому значению у 
лиц с ОП. Однако в корреляционном анализе 
значимая ассоциация между содержанием СРБ 
и МПК во всех областях измерения отсутствова-
ла в отличие от результатов работ других иссле-
дователей [8, 9]. Ранее обнаружено, что АЦЦП 
связаны с активацией остеокластогенеза [10], и 
серопозитивность по АЦЦП чаще отмечалась у 
лиц с ОП, чем без него [8]. В обследованной нами 
когорте по уровню АЦЦП женщины с наличием 
и отсутствием ОП не различались.

Практически не было различий между по-
казателями МПК и концентрацией изучаемых 
цитокинов в многофакторном регрессионном 
анализе с включением в качестве кофакторов воз-
раста и ИМТ. Единственным параметром, с кото-
рым установлена значимая взаимосвязь с МПК в 
L1-L4 и ШБ, оказалось содержание склеростина 
(cм. табл. 4), которое было значимо меньше у 
лиц с ОП. Склеростин – регулятор метаболизма 
костной ткани в каноническом сигнальном Wnt-
пути. Он вырабатывается исключительно зре-
лыми остеоцитами или остеобластами поздней 
стадии и оказывает ингибирующее действие на 
активность остеобластов [11]. Однако в ряде ис-
следований обсуждалась прямая связь уровня сы-
вороточного склеростина с величиной МПК как 
в поясничном отделе, так и в ПОБ [12–14]. Так, 
сообщалось, что у женщин в постменопаузе с ОП 
он меньше, чем в его отсутствие [15].

В других работах, в которых изучалась ассо-
циация между ОП и уровнем склеростина, про-
демонстрированы противоречивые результаты: 
обнаруживали как более низкое его содержание у 

Таблица 3. Иммунологические маркеры у женщин с РА в зависимости от наличия СПФ

Table 3. Immunological factors in women with rheumatoid arthritis depending on the presence of sarcopenic 
phenotype

Содержание маркера СПФ+ СПФ– р
СРБ, мг/л 8,8 [1,8; 23,9] 6,5 [1,4; 17,5] 0,273
РФ, МЕ/мл 58,8 [12,7; 261,0] 67,3 [11,3; 173,0] 0,692
АЦЦП, Ед/мл 53,8 [7,2; 200,0] 85,8 [14,4; 228,6] 0,651
ИЛ-6, пг/мл 2,6 [0,1; 3,4] 9,2 [0,1; 29,6] 0,038
рИЛ-6, нг/мл 25,3 [22,0; 32,2] 32,3 [26,3; 35,9] 0,040
Миостатин, нг/мл 20,7 [16,1; 36,8] 42,5 [17,8; 82,0] 0,299
Фоллистатин, нг/мл 8,2 [5,4; 11,9] 7,0 [5,6; 12,7] 0,398
ИФР-1, нг/мл 87,5 [20,0; 390,0] 16,3 [4,5; 53,8] 0,014
Адипонектин, мкг/мл 6,2 [4,0; 7,2] 4,9 [3,8 ;6,5] 0,171
Лептин, нг/мл 20,0 [12,0; 34,3] 33,0 [15,5; 50,0] 0,209
ФРФ-23, пг/мл 0,03 [0,02; 0,10] 0,05 [0,02; 0,93] 0,970
Склеростин, пмоль/л 20,4 [15,2; 28,1] 27,2 [19,3; 33,3] 0,003
ФНО SF12, пг/мл 69,7 [63,4; 110,5] 73,0 [49,0; 144,0] 0,953
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Таблица 4. Связь содержания цитокинов с МПК, мышечной массой, возрастом и ИМТ (линейный регрес-
сионный анализ)

Table 4. Association of cytokines with bone mineral density, lean mass, age and body mass index (linear regres-
sion analysis)

Зависимый 
параметр Независимый параметр Однофакторный анализ Многофакторный анализ

β (SEE) р β (SEE) р

МПКL1-L4

Содержание миостатина 0,19 (0,08) 0,023 –
Содержание адипонектина –0,21 (0,09) 0,024 –
Содержание лептина 0,29 (0,12) 0,013 –
Содержание склеростина 0,28 (0,08) < 0,001 0,28 (0,11) 0,017
Возраст –0,30 (0,08) < 0,001 –0,32 (0,11) 0,007
ИМТ 0,37 (0,07) < 0,001 0,42 (0,11) < 0,001

МПКШБ

Содержание миостатина 0,21 (0,08) 0,015 –
ИЛ-6 0,34 (0,11) 0,004 0,21 (0,11) > 0,05
Содержание склеростина 0,19 (0,08) 0,017 0,25 (0,11) 0,028
Возраст –0,35 (0,08) < 0,001 –0,46 (0,11) < 0,001
ИМТ 0,39 (0,07) < 0,001 0,35 (0,11) 0,002

МПКПОБ

Содержание миостатина 0,22 (0,08) 0,009 0,12 (0,08) > 0,05
Содержание склеростина 0,27 (0,08) 0,001 0,11 (0,08) > 0,05
Возраст –0,29 (0,08) < 0,001 –0,32 (0,08) < 0,001
ИМТ 0,46 (0,07) < 0,001 0,41 (0,08) < 0,001

ОММ

Содержание СРБ –0,10 (0,08) 0,243 0,01 (0,10) >0,05
Содержание адипонектина –0,20 (0,10) 0,041 –0,21 (0,10) 0,045
Содержание лептина 0,34 (0,12) 0,007 –
Содержание склеростина 0,07 (0,08) 0,286 0,01 (0,10) >0,05

АММ
Содержание СРБ –0,19 (0,08) 0,017 –
Содержание адипонектина –0,23 (0,10) 0,024 –0,30 (0,14) 0,036
Содержание лептина 0,25 (0,12) 0,048 –

АМИ

СРБ –0,16 (0,08) 0,047 –
Содержание адипонектина –0,16 (0,10) 0,104 –0,30 (0,14) 0,041
Содержание лептина 0,29 (0,12) 0,019 0,13 (0,14) > 0,05
Содержание склеростина 0,18 (0,08) 0,025 0,18 (0,14) > 0,05
Содержание ИФР 1 –0,15 (0,12) 0,223 –

лиц с ОП [15–19], так и отсутствие разницы [20] 
и более высокую концентрацию маркера [21]. 
E.A. Gorter et al. выявили положительную вза-
имосвязь уровня склеростина и МПК, при этом 
его содержание было значимо меньше у лиц с 
остеопоротическими переломами [22]. При про-
ведении сравнительного анализа цитокинового 
профиля в зависимости от наличия СПФ нами 
выявлены значимые различия по уровню ИЛ-6, 
рИЛ-6, ИФР-1 и склеростина. Но в результате 
дальнейшей многофакторной линейной регрес-
сии связь с этими показателями не была под-
тверждена, установлена только значимая прямая 
независимая ассоциация между ОММ и АМИ и 
содержанием лептина и обратная – между АММ 
и концентрацией адипонектина (р < 0,05). 

Связь между адипокинами и мышечной тка-
нью изучается давно, но прийти к согласию от-

носительно этого взаимодействия на данном 
этапе не представляется возможным, так как ре-
зультаты исследований весьма неоднозначны. В 
консенсусе по биомаркерам приводятся данные о 
повышенном уровне и адипонектина, и лептина у 
лиц с низкой мышечной массой, но в то же время 
авторы указывают на противоречивость связи со-
держания адипонектина и АММ и подчеркивают, 
что уровень лептина и его связь с мышечной мас-
сой во многом зависят от выраженности ожире-
ния [23]. 

Данные исследований ассоциации мышечной 
массы с концентрацией лептина и адипонектина 
разнятся от отсутствия ассоциации до прямой 
связи с обоими адипокинами. Так, R.G. Memelink 
et al. не выявили связи количественного увеличе-
ния мышечной массы при использовании протеи-
новых добавок с концентрацией лептина и адипо-
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нектина [24]. В совместной работе бразильских и 
французских авторов показана ассоциация между 
СП у пожилых женщин и более высоким уровнем 
адипонектина (р < 0,05), в то время как содержа-
ние лептина у женщин с низкой и нормальной 
мышечной массой было сопоставимым [25]. В 
научной практике при изучении СП используется 
показатель площади поперечного сечения мышц 
середины бедра, определяемый при компьютер-
ной томографии. Y. Tabara et al. не выявили связи 
между этим параметром и концентрацией адипо-
нектина, в то же время установлена значимая не-
гативная корреляция содержания лептина с пло-
щадью поперечного сечения мышц бедра [26]. 
Наконец, по данным J.F. Baker et al., у пациентов 
с РА низкая мышечная масса ассоциировалась с 
более высоким уровнем и адипонектина, и леп-
тина [27].

В обследованной когорте выявлен более высо-
кий уровень ИФР-1 у женщин с СПФ (р = 0,014), 
а в корреляционном анализе обнаружена негатив-
ная связь показателя с АМИ (р = 0,035). В то же 
время в ряде исследований показана позитивная 
ассоциация между мышечной массой и ИФР-1. 
Так, J.J. Jiang et al. установили, что более высо-
кий сывороточный уровень ИФР-1 ассоциирован 
с более высоким АМИ у пожилых мужчин, но не 
у женщин [28]. A. Bian et al. в корреляционном 
анализе показали, что АМИ положительно связан 
с содержанием ИФР-1 [29]. У пациентов с таким 
аутоиммунным заболеванием, как сахарный диа-
бет 1 типа, низкий уровень ИФР-1 ассоцииро-
вался с низкой мышечной массой [30]. В нашем 
исследовании при проведении множественного 
линейного регрессионного анализа взаимосвязь 
концентрации ИФР-1 с мышечной массой не под-
тверждена. Таким образом, полученные нами 
данные требуют дальнейшей верификации в по-
следующих исследованиях.

Заключение
В результате проведенного исследования дана 

характеристика цитокинового профиля у женщин 
с РА в зависимости от наличия ОП и СПФ и опре-
делены ассоциации иммунологических маркеров 
с МПК и мышечной массой. У женщин с РА МПК 
независимо от возраста и ИМТ взаимосвязана с 
уровнем склеростина, а мышечная масса – с кон-
центрацией адипонектина. Характер связи и вли-
яние различных цитокинов на МПК и мышечную 
массу у лиц с РА требуют дальнейшего изучения.
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