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Цель исследования – оценить минеральную плотность кости (МПК), трабекулярный костный индекс (ТКИ) и их связь с уровнем 
мочевой кислоты (МК) у женщин с ревматоидным артритом (РА). 
Материал и методы. В исследование включено 165 женщин с подтвержденным диагнозом РА (медиана возраста – 63,0 [54,0; 68,0] года). 
Проведено клинико-лабораторное обследование, в том числе определение уровня МК в сыворотке крови и двухэнергетическая рент-
геновская абсорбциометрия с оценкой МПК в поясничном отделе позвоночника (LI–IV), шейке бедра (ШБ) и общего показателя бедра 
(ОПБ). У всех пациенток на основании измерения МПК LI–IV определен ТКИ.  
Результаты и обсуждение. Средний уровень МК у обследованных составил 265,9±73,2 мкмоль/л. Установлена позитивная корреляция 
МПК по ОПБ и негативная корреляция ТКИ с уровнем МК (r=0,18, р=0,023 и r= -0,25, р=0,001 соответственно). В многофакторном 
регрессионном анализе у пациенток в постменопаузе выявлена независимая связь МПК во всех областях измерения и ТКИ с уровнем 
МК (р<0,05), у женщин в пременопаузе значимая ассоциация между МПК, ТКИ и уровнем МК не обнаружена. 
Заключение. У пациенток в постменопаузе с РА продемонстрирована позитивная независимая связь уровня МК с МПК и негативная –  
с ТКИ. Для фертильных женщин такой взаимосвязи не выявлено. 
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Objective: to assess bone mineral density (BMD), trabecular bone score (TBS), and their relationship with serum uric acid (UA) levels in women 
with rheumatoid arthritis (RA). 
Material and methods. The study included 165 women with confirmed RA (median age 63.0 [54.0; 68.0] years). All participants underwent 
clinical and laboratory evaluation, including serum UA level measurement and dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) to assess BMD at the 
lumbar spine (LI-IV), femoral neck (FN), and total hip (TH). TBS was determined for all patients based on LI-IV  BMD measurements. 
Results and discussion. The mean UA level was 265.9±73.2 μmol/L. A positive correlation was observed between UA level and BMD at the TH 
(r=0.18, p=0.023), and a negative correlation was found between UA level and TBS (r=-0.25, p=0.001). In multivariate regression analysis, 
a significant independent association of UA level with both BMD across all measured sites and TBS was identified in postmenopausal women 
(p<0.05). No significant associations were observed in premenopausal women. 
Conclusion. In postmenopausal women with RA, serum UA levels showed a positive independent association with BMD and a negative association 
with TBS. No such relationship was observed in women of reproductive age. 
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Двумя составляющими остеопороза (ОП) как системного 
заболевания скелета являются снижение минеральной плот-
ности кости (МПК) и нарушение внутренней структуры 
костной ткани, ее микроархитектоники.  И если в реальной 
клинической практике МПК давно и успешно определяется 
в первую очередь с помощью двухэнергетической рентге-
новской абсорбциометрии (Dual Energy X-ray Absorptiometry, 
DXA), то микроархитектоника костной ткани до недавнего 
времени оценивалась только с использованием инвазивного 
метода (гистоморфометрия биоптата гребня подвздошной 
кости) или дорогостоящей и сложной в интерпретации ко-
личественной компьютерной и магнитно-резонансной то-
мографии. Поэтому изучение внутренней структуры кости 
было прерогативой фундаментальных научных работ. Сегодня 
получить представление о внутренней структуре кости можно, 
не прибегая к сложным и дорогостоящим процедурам.  
С этой целью разработан трабекулярный костный индекс 
(ТКИ) – неинвазивный расчетный способ определения ка-
чества костной ткани с помощью сканов поясничного отдела 
позвоночника (LI–IV), полученных при стандартной DXA. 
Данная методика хорошо изучена у женщин в постменопаузе 
и может применяться для коррекции прогнозирования  
10-летней вероятности остеопоротических переломов с по-
мощью инструмента FRAX [1]. В настоящее время проводятся 
исследования информативности ТКИ при вторичном ОП, 
развившемся на фоне различных заболеваний, в том числе у 
пациентов с ревматической патологией. Однако результаты 
этих исследований весьма неоднозначны [2–4]. 

В фокусе внимания исследователей остается выявление 
связей между состоянием кости и различными биомаркерами. 
Так, на протяжении ряда лет активно изучается значение 
мочевой кислоты (МК) в патогенезе ОП, возможное ее влия-
ние на клетки костной ткани и МПК. И хотя показана пози-
тивная связь между уровнем МК и величиной МПК [5, 6], 
некоторыми авторами признается неоднозначная роль МК 
и в реакциях, вызванных окислительным стрессом, и в ее 
непосредственном воздействии на МПК. Также противо-
речивы данные о связи МК с ОП и низкоэнергетическими 
переломами [7, 8]. 

В ряде исследований, посвященных изучению ассоциации 
МПК и МК, представлены данные о связи МК с ТКИ [9]. 
Подобные данные у больных с ревматическими заболеваниями 
практически отсутствуют, что требует отдельного анализа.    

Цель исследования – оценить МПК, ТКИ и их связь с 
уровнем МК у женщин с ревматоидным артритом (РА). 

Материал и методы. В исследование включены женщины 
с диагнозом РА, соответствующим критериям ACR (American 
College of Rheumatology) / EULAR (European Alliance of As-
sociations for Rheumatology), в возрасте 40–75 лет, обратившиеся 
в ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ревматологии 
им. В.А. Насоновой» (НИИР им. В.А. Насоновой) и подпи-
савшие информированное согласие на участие в исследовании.  

Критерии невключения: невозможность проведения ден-
ситометрического обследования хотя бы в одном отделе осе-
вого скелета вследствие наличия эндопротезов тазобедренных 
суставов и металлоконструкций в поясничном отделе по-
звоночника; эндокринные заболевания с доказанным отри-
цательным влиянием на костную ткань (первичный гипер-
паратиреоз, сахарный диабет, гипертиреоз), перекрестные 
аутоиммунные ревматические синдромы, подагра, прием 
препаратов, влияющих на метаболизм и выведение МК (ал-

лопуринол, фебуксостат, диуретики); хронические заболевания 
печени, хронические воспалительные заболевания кишечника; 
хроническая болезнь почек со скоростью клубочковой фильт-
рации <30 мл/мин; диспансерное наблюдение онкологом.  

Работа проводилась в рамках поисковой научной темы 
НИИР им. В.А. Насоновой, получившей одобрение локаль-
ного комитета по этике. 

Помимо стандартного клинического обследования, у 
всех пациенток определяли уровень МК (анализатор Cobas 
C311, Roche) и проводили DXA (денситометр Lunar Prodigy 
GE, США) для оценки МПК. Критерием гиперурикемии 
(ГУ) являлся уровень МК ≥360 мкмоль/л. DXA выполнялась 
по стандартному протоколу измерения МПК в LI–IV и про-
ксимальном отделе бедра, в котором анализировали общий 
показатель бедра (ОПБ) и показатель шейки бедра (ШБ). 
Состояние кости оценивалось по абсолютному значению 
МПК (в г/см2), Т- или Z-критерию в зависимости от мен-
струального статуса и по ТКИ, который определяли с помощью 
программного обеспечения TBS Insight версии 3.0 (Med-Imaps, 
Франция). При значениях Т-критерия ≤-2,5 стандартных 
отклонений (СО) у женщин в постменопаузе или Z-критерия 
<-2,0 СО у женщин с сохраненным менструальным циклом 
диагностировали ОП. ТКИ ≥1,31 расценивался как норма, 
1,23<ТКИ<1,31 – как частично деградированная трабеку-
лярная ткань, ТКИ ≤1,23 – как деградированная трабеку-
лярная ткань [10]. 

Статистическая обработка данных проводилась с по-
мощью пакета прикладных программ Statistica 12.0 (StatSoft, 
США). Применялась описательная статистика: непрерывные 
переменные были представлены с использованием средних 
значений со стандартным отклонением (M±SD) или медианы 
с интерквартильным интервалом (Ме [25-й; 75-й перцентили]) 
для нормально распределенных величин и для величин с 
ассимметричным распределением соответственно. Катего-
риальные переменные выражали в абсолютных значениях 
и относительных частотах (n, %). Сравнительный анализ 
проводился с применением Т-теста Стьюдента и U-теста 
Манна–Уитни в зависимости от соответствия изучаемого 
признака закону нормального распределения. Для оценки 
ассоциативных связей между различными параметрами ис-
пользовали корреляционный анализ по Спирмену (r-коэф-
фициент корреляции) и линейный однофакторный и мно-
гофакторный регрессионный анализы (коэффициент ре-
грессии β и стандартная ошибка оценки – standard error of 
estimate, SEE). Многофакторная регрессия проведена прямым 
пошаговым методом. Результаты считали статистически 
значимыми при p<0,05.  

Результаты. Обследовано 165 женщин с РА, 84,8% из ко-
торых были в постменопаузальном периоде. Медиана дли-
тельности РА составила 8 лет, глюкокортикоиды (ГК) прини-
мали 54,5% пациенток, средняя длительность приема ГК –  
3 года, а их средняя суточная доза – 5 мг в преднизолоновом 
эквиваленте (табл. 1). Частота ОП хотя бы в одной области 
измерения – 41,2%, в том числе в LI–IV – 29,1%, в ШБ – 
23,0%, по ОПБ – 12,7%. Деградированная микроархитектура 
кости выявлена с помощью ТКИ у 35,2% пациенток. 

Уровень МК в обследованной группе составил в среднем 
265,9±73,2 мкмоль/л. ГУ выявлена у 19 (11,5%) пациенток. 
Показатели МПК в разных отделах скелета и ТКИ в зависи-
мости от наличия ГУ представлены в табл. 2. Пациентки с 
ГУ имели значимо более высокую МПК в LI–IV и по ОПБ, в 
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то время как МПК в ШБ и ТКИ при наличии и отсутствии 
ГУ значимо не различались. Частота ОП в разных отделах 
скелета также не различалась в зависимости от уровня МК.  

Корреляционный анализ выявил значимые положитель-
ные связи МПК в различных отделах скелета с возрастом, 
ИМТ и клиренсом креатинина. Кроме того, МПК в ШБ 
коррелировала с СОЭ и уровнем АЦЦП. Значение ТКИ 
было связано с возрастом и клиренсом креатинина. Уста-
новлено, что МПК по ОПБ позитивно, а ТКИ негативно 
коррелировали с уровнем МК (табл. 3). 

При проведении однофакторного линейного регрес-
сионного анализа подтверждена положительная взаимосвязь 
уровня МК с МПКОПБ и отрицательная с ТКИ. В дальнейшем 
пациентки были разделены на подгруппы в зависимости от 

наличия постменопаузы. Показано, что у женщин в преме-
нопаузе не было значимой связи уровня МК с МПК во всех 
областях измерения, а также с ТКИ, в то время как у женщин 
в постменопаузе обнаружена значимая связь между этими 
показателями (табл. 4). 

Для подтверждения ассоциации уровня МК с МПК и 
ТКИ проведен регрессионный анализ с включением в качестве 
ковариат возраста, ИМТ и клиренса креатинина. В обследо-
ванной группе в целом не выявлено связи между МПКLI–IV и 
уровнем МК (β=0,12, р=0,107); обнаружена позитивная кор-
реляция между МПКОПБ и уровнем МК (β=0,16, р=0,029). 
Для МПКШБ в качестве ковариат также были добавлены 
СОЭ и уровень АЦЦП, при этом значимая связь с уровнем 
МК не установлена (β=-0,01, р=0,880). ТКИ с поправкой на 
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Таблица 1. Характеристика больных (n=165) 
Table 1. Characteristics of patients (n=165)

Показатель                                                                                                                                                                                    Значение

Примечание. ИМТ – индекс массы тела; РФ – ревматоидный фактор; АЦЦП – антитела к циклическому цитруллинированному пептиду; 
DAS28 (Disease Activity Score 28) – индекс оценки активности РА в 28 суставах; БПВП – базисные противовоспалительные препараты; 
ГИБП – генно-инженерные биологические препараты. * – уровнь АЦЦП определен у 156 пациенток.

Возраст, годы, Me [25-й; 75-й перцентили]                                                                                                                        63,0 [54,0; 68,0] 
 
Пациентки в постменопаузе, n (%)                                                                                                                                       140 (84,8) 
 
ИМТ, кг/м2, Me [25-й; 75-й перцентили]                                                                                                                            25,4 [22,4; 29,1] 
 
Курение, n (%)                                                                                                                                                                             27 (16,4) 
 
Суточное потребление кальция с пищей, мг, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                              607,2 [446,7; 788,0] 
 
Переломы в анамнезе, n (%)                                                                                                                                                   47 (28,5) 
 
Длительность РА, годы, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                                                                     8,0 [3,5; 13,0] 
 
РФ+, n (%)                                                                                                                                                                                    132 (80,0) 
 
АЦЦП+, n (%)                                                                                                                                                                             119 (76,2)* 

 
СОЭ, мм/ч, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                                                                                            22 [13; 36] 
 
СРБ, мг/л, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                                                                                              5,1 [1,4; 12,2] 
 
DAS28, M±SD                                                                                                                                                                              4,93±1,17 
 
Прием ГК, n (%)                                                                                                                                                                          90 (54,5) 
 
Длительность приема ГК, годы, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                                                      3,0 [1,5; 7,0] 
 
Средняя суточная доза ГК, мг, Ме [25-й; 75-й перцентили]                                                                                         5,0 [1,25; 7,5] 
 
БПВП, n (%)                                                                                                                                                                                 131 (79,4) 
 
ГИБП, n (%)                                                                                                                                                                                 53 (32,1) 
 
МПК LI–IV, г/см2, M±SD                                                                                                                                                          1,030±0,212 
 
МПКШБ, г/см2, M±SD                                                                                                                                                               0,804±0,142 
 
МПКОПБ, г/см2, M±SD                                                                                                                                                              0,849±0,153 
 
ТКИ, M±SD                                                                                                                                                                                 1,28±0,14 
 
ТКИ ≥1,31, n (%)                                                                                                                                                                         71 (43,0) 
 
1,31<ТКИ>1,23, n (%)                                                                                                                                                               36 (21,8) 
 
ТКИ ≤1,23, n (%)                                                                                                                                                                         58 (35,2)



возраст и клиренс креатинина показал независимую нега-
тивную связь с уровнем МК (β=-0,16, р=0,032).  

При субанализе, проведенном у женщин в постменопаузе 
с включением перечисленных выше ковариат, выявлена не-
зависимая корреляция уровня МК с МПК в LI–IV (β=0,18, 
р=0,021), МПКОПБ (β=0,19, р=0,016) и ТКИ (β=-0,19, р=0,027). 
Связь уровня МК с МПКШБ не обнаружена (β=-0,02, р=0,800).  

У женщин в пременопаузе связи уровня МК с МПК во 
всех отделах и ТКИ не установлено (р>0,05).   

Обсуждение. Представленное исследование является од-
ним из первых в России, в котором анализируется связь 
МПК и ТКИ с уровнем МК у больных РА. В нашу работу 
были включены женщины старше 40 лет с РА, не имевшие 
других заболеваний с известным отрицательным влиянием 
на костную ткань. В данной когорте мы отметили значимую 
взаимосвязь уровня МК с МПК только по ОПБ, при этом 
не обнаружено ассоциации между этими показателями у 
женщин в пременопаузе, в то время как у пациенток в по-
стменопаузе имелась значимая взаимосвязь уровня МК с 
МПК во всех отделах скелета. S. Hermann и соавт. [11] не 
установлено ассоциации МК с МПК у женщин с РА в по-
стменопаузе, хотя отмечена обратная связь уровня МК с 
МПК у пациенток с сохраненной функцией яичников. 
Однако, как признали сами авторы, выборка женщин в пре-
менопаузе была небольшой (9,6%), что потенциально могло 
привести к смещению результатов и меньшей надежности 
выводов.  

В исследовании корейских авторов линейный регрес-
сионный анализ показал, что у женщин в постменопаузе с 
РА большие значения МК сыворотки крови были независимо 
связаны с более высокой МПК в ШБ и по ОПБ, а с LI–IV 

такая связь не выявлена [12]. В работе S. Kim и соавт. [13] 
также наблюдалась позитивная корреляция между уровнем 
МК и МПК. 

По данным ряда авторов, в популяции МПК позитивно 
коррелирует с ТКИ как в LI–IV, так и в бедренной кости [14, 
15] и, следовательно, можно ожидать что при хроническом 

воспалении, вызванном РА, негативно влияющем на костную 
ткань и приводящем к уменьшению МПК, ТКИ также 
может оказаться сниженным. Действительно, в обследованной 
нами когорте более чем у 35% женщин трабекулярная ткань 
была деградированной, а еще почти у 22% – частично де-
градированной.  

Средний уровень МК у женщин с РА составил  
265,9 мкмоль/л, и частота ГУ была небольшой (11,5%).  
В исследовании H.N. Lee и соавт. [12] у женщин с РА в по-
стменопаузе уровень МК также оказался невысоким –  
237 мкмоль/л. В многофакторном линейном регрессионном 
анализе авторами установлена независимая значимая связь 
уровня МК с МПК в ШБ и по ОПБ, но не в LI–IV. 

Мы также обнаружили значимую позитивную связь уровня 
МК с МПК по ОПБ, а в области LI–IV наблюдалась только 
тенденция к прямой корреляции (р=0,066). Можно было ожи-
дать, что ТКИ будет аналогичным образом связан с уровнем 
МК, однако корреляция оказалась обратной (r=-0,25; р=0,001). 
Эти данные согласуются с результатами, полученными Y. Li  
и соавт. [9], которые провели субанализ базы данных NHANES 
(The National Health And Nutrition Examination Survey, 2005–
2008). Были отобраны данные почти 6 тыс. участников иссле-
дования. В анализ не включали лиц с РА, сахарным диабетом, 
хронической болезнью почек, онкологическими заболеваниями, 
а также получавших бисфосфонаты, аллопуринол, диуретики 
и ГК. Были выделены четыре группы по квартилям уровня 
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Таблица 2. МПК и ТКИ в зависимости от наличия ГУ 
Table 2. BMD and TBS depending on the presence of hyperuricemia 

Показатель                                                                                                                                         Уровень МК                                                                 р 
                                                                                                               <360 мкмоль/л (n=146)                                360 мкмоль/л (n=19)

LI–IV: 
    МПК, г/см2, М±SD                                                                     1,015±0,199                                                     1,149±0,268                                      0,009 
    Т-критерий, СО, Ме [25-й; 75-й перцентили]                    -1,6 [-2,7; 0,0]                                                 -0,7 [-1,5; -0,7]                                0,035 
    ОП, n (%)                                                                                        46 (31,5)                                                           2 (10,5)                                              0,058 
 
ШБ: 
    МПК, г/см2, М±SD                                                                     0,801±0,135                                                     0,835±0,188                                      0,319 
    Т-критерий, СО, Ме [25-й; 75-й перцентили]                    -1,8 [-2,4; -1,0]                                               -2,0 [-2,3; -0,5]                                0,777 
    ОП, n (%)                                                                                        34 (23,3)                                                           4 (21,0)                                              0,828 
 
ОПБ: 
    МПК, г/см2, М±SD                                                                     0,840±0,137                                                    0,917±0,233                                      0,038 
    Т-критерий, СО, Ме [25-й; 75-й перцентили]                    -1,5 [-2,1; -0,6]                                               -1,1 [-2,1; 0,1]                                  0,058 
    ОП, n (%)                                                                                        19 (13,0)                                                           2 (10,5)                                              0,760 
 
ТКИ, М±SD                                                                                      1,28±0,14                                                         1,25±0,11                                          0,204 
 
ТКИ ≥1,31, n (%)                                                                              66 (45,2)                                                           5 (26,3) 
 
1,31<ТКИ>1,23, n (%)                                                                    30 (20,5)                                                           6 (31,6)                                              0,269 
 
ТКИ ≤1,23, n (%)                                                                              50 (34,2)                                                           8 (42,1)

Таблица 3. Корреляция МПК и ТКИ с уровнем МК 
Table 3. Correlation of BMD and TBS with serum uric acid levels

Показатель                                            r                                    p

МПК LI–IV                                              0,14                              0,066 
 
МПКШБ                                                  0,06                              0,454 
 
МПКОПБ                                                 0,18                              0,023 
 
ТКИ                                                        -0,25                            0,001
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МК и проведен ковариационный анализ с учетом факторов, 
которые могли повлиять на связь между МК и ТКИ, в том 
числе в качестве ковариат во всех моделях рассматривались 
возраст и ИМТ. Самый высокий ТКИ был в группе с 1-м 
квартилем уровня МК, а самый низкий – в группе с 4-м квар-
тилем, т. е. с самым высоким уровнем МК (р<0,001). Значимая 
отрицательная связь между ТКИ и концентрацией МК выявлена 
во всех линейных регрессионных моделях независимо от кор-
рекции ковариат. При анализе в подгруппах наиболее сильная 
обратная связь между ТКИ и уровнем МК установлена у жен-
щин 40–60 лет.  

M.R. Senosi и соавт. [16] проанализировали ассоциацию 
ТКИ с различными клинико-лабораторными параметрами 
у пациентов с РА и установили негативную корреляцию 
ТКИ с уровнем МК (r=-0,32, р=0,001), а также с длитель-
ностью заболевания. В то же время мы не выявили связи 
ТКИ с длительностью РА.  

Заключение. У женщин с РА в постменопаузе имеется 
значимая независимая позитивная корреляция МПК с 
уровнем МК и негативная – с ТКИ. У пациенток с РА в 
пременопаузе связь между МПК, ТКИ и уровнем МК не 
выявлена.

Таблица 4. Взаимосвязь уровня МК с МПК и ТКИ (однофакторная линейная регрессия) 
Table 4. Association between serum uric acid level and BMD/TBS (univariate linear regression)

Показатель                                                        Вся группа                                                                                Пациентки с РА  
                                                                                                                                              в пременопаузе                                                в постменопаузе 
                                                              β (SEE)                       р                                   β (SEE)                       р                                     β (SEE)                        р

МПК LI–IV                                          0,14 (0,08)                  0,066                            -0,08 (0,21)                0,714                             0,30 (0,08)                   <0,001 
 
МПКШБ                                               0,06 (0,08)                  0,454                           0,15 (0,21)                  0,493                             0,18 (0,08)                   0,032 
 
МПКОПБ                                             0,18 (0,08)                  0,023                           0,17(0,21)                   0,437                             0,28 (0,08)                   0,001 
 
ТКИ                                                     -0,25 (0,08)                0,002                           -0,05 (0,21)                0,821                             -0,18 (0,08)                 0,036
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