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Цель исследования – изучить связь маркеров мышечной, жировой и костной ткани с патологическими фенотипами состава тела у 
женщин с ревматоидным артритом (РА). 
Материал и методы. Обследовано 163 женщины (медиана возраста – 61,0 [52,0; 66,0] год) с подтвержденным диагнозом РА. 
Проводилась двухэнергетическая рентгеновская абсорбциометрия, по результатам которой были выделены следующие фенотипы 
состава тела: нормальный (НФ), остеопоротический (ОПФ), саркопенический (СПФ) и остеосаркопенический (ОСПФ). В сыворотке 
крови определяли уровень миостатина, инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР1), лептина (ЛЕП), адипонектина (АДПН), 
резистина (РЕЗ), интерлейкина 6 (ИЛ6), иризина и склеростина (СОСТ). 
Результаты и обсуждение. У пациенток с ОПФ и ОСПФ уровень ЛЕП, РЕЗ и СОСТ был значимо ниже, чем у женщин с НФ. У лиц с 
ОСПФ отмечен более высокий уровень АДПН, чем у пациенток с НФ (р=0,031). Содержание ИФР1 при НФ было значимо больше, 
чем при ОПФ, СПФ и ОСПФ. В логистической регрессии установлена связь ИФР1 с ОПФ, СПФ и ОСПФ (отношение шансов, ОШ 
0,96, 95% доверительный интервал, ДИ 0,93–0,99; ОШ 0,94, 95% ДИ 0,89–0,99 и ОШ 0,97, 95% ДИ 0,95–0,99 соответственно; 
р<0,05). Уровень АДПН ассоциировался с ОПФ и ОСПФ (ОШ 1,30, 95% ДИ 1,02–1,66 и ОШ 1,23, 95% ДИ 1,02–1,48 соответственно; 
р<0,05); СОСТ – с ОПФ и ОСПФ (ОШ 0,90, 95% ДИ 0,86–0,95 и ОШ 0,92, 95% ДИ 0,87–0,96 соответственно; р<0,001); ЛЕП и 
РЕЗ – с ОПФ (ОШ 0,72, 95% ДИ 0,53–0,99 и ОШ 0,72, 95% ДИ 0,58–0,89 соответственно; p<0,05).  
Заключение. Установлены ассоциации ОПФ с уровнем ЛЕП, АДПН, РЕЗ, СОСТ и ИФР1, ОСПФ – с содержанием АДПН, СОСТ и 
ИФР1, а СПФ – только с уровнем ИФР1. Для ИФР1 прогностическая ценность положительного результата составила 100% в 
найденных точках отсечения, что позволяет рассматривать его как прогностический маркер патологических фенотипов состава 
тела у пациентов с РА. 
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Objective: to study the association of muscle, adipose, and bone tissue markers with abnormal body composition phenotypes in women with 
rheumatoid arthritis (RA). 
Material and methods. A total of 163 women (median age 61.0 [52.0; 66.0] years) with a confirmed diagnosis of RA were examined. Dual-
energy X-ray absorptiometry was performed; based on the results, the following body composition phenotypes were identified: normal (NP), os-
teoporotic (OP), sarcopenic (SP), and osteosarcopenic (OSP). Serum levels of myostatin, insulin-like growth factor 1 (IGF-1), leptin (LEP), 
adiponectin (ADPN), resistin (RES), interleukin 6 (IL-6), irisin, and sclerostin (SOST) were measured. 
Results and discussion. In patients with OP and OSP, LEP, RES, and SOST levels were significantly lower than in women with NP. In those with 
OSP, ADPN levels were higher than in patients with NP (p=0.031). IGF-1 levels in NP were significantly higher than in OP, SP, and OSP. 
Logistic regression showed an association of IGF-1 with OP, SP, and OSP (odds ratio, OR 0.96, 95% confidence interval, CI 0.93–0.99; OR 
0.94, 95% CI 0.89–0.99; and OR 0.97, 95% CI 0.95–0.99, respectively; p<0.05). ADPN levels were associated with OP and OSP (OR 1.30, 
95% CI 1.02–1.66 and OR 1.23, 95% CI 1.02–1.48, respectively; p<0.05); SOST levels associated with OP and OSP (OR 0.90, 95% CI 0.86–



Опорно-двигательный аппарат поражается практически 
при всех иммуновоспалительных ревматических заболеваниях, 
наиболее распространенным среди которых является рев-
матоидный артрит (РА). В России частота РА достигает 1,7% 
в старших возрастных группах [1]. Помимо повреждения су-
ставного хряща, для РА характерно развитие системного ос-
теопороза (ОП), что может быть связано с общностью про-
исхождения хондробластов и остеобластов, вследствие чего 
провоспалительные цитокины оказывают негативное влияние 
и на хрящевую, и на костную ткань [2].  

Хроническое воспаление, снижение физической актив-
ности, использование в терапии РА глюкокортикоидов (ГК) 
отрицательно воздействуют и на мышечную ткань, способствуя 
ухудшению функционального состояния мышц, уменьшению 
их массы, развитию саркопении (СП) [3].  

ОП и СП снижают качество жизни, являются независи-
мыми факторами риска возникновения низкоэнергетических 
переломов и преждевременной смертности, их одновременное 
развитие у пациента усиливает взаимное негативное влияние. 
ОП значительно увеличивает риск СП, и наоборот, что может 
свидетельствовать о существовании двунаправленной связи 
между ними [4, 5]. В 2009 г. в литературе появился термин 
«остеосаркопения» (ОСП) для определения наиболее тяжелого 
варианта патологии композиционного состава тела, затра-
гивающего как костную, так и мышечную ткань [6].  

В настоящее время кости, мышцы и жировая ткань рас-
сматриваются как органы с аутокринным/паракринным и 
эндокринным механизмом действия, имеющие множество 
перекрестных влияний. Наряду с механистической теорией, 
объясняющей прочность костей непосредственной связью с 
силой мышц, предложена сложная многофакторная модель, 
в которой миокины оказывают анаболическое или катабо-
лическое действие на кости, в то время как остеокины влияют 
на мышечные анаболизм и катаболизм, а адипокины моду-
лируют метаболизм мышц и костей [7]. Ряд цитокинов сек-
ретируется как мышечными, так и жировыми клетками. 
Такие молекулы относят к адипомиокинам; они активно 
участвуют в метаболических путях, способствуют росту и 
регенерации мышц и сложной коммуникации между мыш-
цами, костями, белой и бурой жировой тканью [8]. 

В наших предыдущих работах была определена связь ци-
токинов с минеральной плотностью кости (МПК) и мышечной 
массой [9, 10]. Цель настоящего исследования – изучение 
связи маркеров мышечной, жировой и костной ткани с па-
тологическими фенотипами состава тела у женщин с РА.  

Материал и методы. Критериями включения в одномо-
ментное исследование являлись: женский пол, возраст 40–

75 лет, подтвержденный диагноз РА (соответствующий кри-
териям American College of Rheumatology / European Alliance 
of Associations for Rheumatology, ACR/EULAR, 2010), подпи-
санное информированное согласие.  

В исследование не включали лиц с функциональной не-
достаточностью суставов 3–4-го класса; после операций с 
установкой конструкций, искажающих результаты денсито-
метрии; с любыми другими заболеваниями, которые могли 
оказывать неблагоприятное влияние на МПК и состав тела 
(например, эндокрино- и миопатии, тяжелая сердечная не-
достаточность, синдром нарушенного всасывания, хрони-
ческие паренхиматозные заболевания печени и почек, он-
кологические заболевания).  

Исследование одобрено локальным этическим комитетом 
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ревматологии 
им. В.А. Насоновой». 

На каждого пациента заполнялась индивидуальная карта, 
включавшая данные анамнеза, результаты объективного, ла-
бораторного и инструментального обследования.  

Определяли МПК в поясничном отделе позвоночника 
(LI–IV), шейке бедра (ШБ), общий показатель проксимального 
отдела бедра (ОПБ) и состав тела с помощью двуэнергети-
ческой рентгеновской абсорбциометрии (dual X-ray absorp-
tiometry, DXA; аппарат Lunar Prodigy, GE, США). Снижение 
МПК по Т-критерию в любой области измерения ≤-2,5 
стандартных отклонения (СО) у женщин в постменопаузе 
или <-2,0 СО по Z-критерию у пациенток с сохраненным 
менструальным циклом расценивали как остеопоротический 
фенотип (ОПФ). Саркопенический фенотип (СПФ) диаг-
ностировали при отсутствии ОПФ и аппендикулярной мы-
шечной массе (АММ) <15 кг или аппендикулярном мы-
шечном индексе (АМИ) <5,5 кг/м2 (АММ представляет 
собой суммарную мышечную массу конечностей; АМИ – 
отношение АММ к квадрату роста). Критериями остеосар-
копенического фенотипа (ОСПФ) являлись снижение МПК 
по Т-критерию <-1,0 СО у женщин в постменопаузе или  
<-2,0 СО по Z-критерию у пациенток с сохраненным 
менструальным циклом и АММ <15 кг или АМИ  
<5,5 кг/м2. Пациентки, не классифицированные в группы 
патологических фенотипов, были отнесены к нормальному 
фенотипу (НФ) состава тела. При оценке общей жировой 
массы (ОЖМ) критерием ожирения по данным DXA 
считали ОЖМ >35%. В связи с отсутствием значимых 
различий в частоте ожирения по денситометрическому 
критерию между разными фенотипами дополнительного 
разделения в зависимости от величины ОЖМ не  
проводилось.  
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0.95 and OR 0.92, 95% CI 0.87–0.96, respectively; p<0.001); and LEP and RES levels with OP (OR 0.72, 95% CI 0.53–0.99 and OR 0.72, 
95% CI 0.58–0.89, respectively; p<0.05). 
Conclusion. Associations were identified between OP and levels of LEP, ADPN, RES, SOST, and IGF-1; between OSP and levels of ADPN, 
SOST, and IGF-1; and between SP and IGF-1 only. For IGF-1, the positive predictive value was 100% at the identified cut-off points, which 
allows it to be considered a predictive marker of abnormal body composition phenotypes in patients with RA. 
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Методом иммуноферментного анализа с использованием 
коммерческих наборов определены уровни следующих мар-
керов в сыворотке крови: миокинов – миостатин (Immuno- 
diagnostik AG, Германия), инсулиноподобный фактор роста 
1 (ИФР1; RayBiotech, США); адипокинов – лептин (ЛЕП; 
DBC, Канада), адипонектин (АДПН; Cloud-Clone Corp., 
США), резистин (РЕЗ; BioVendor R&D, Чехия); адипомио-
кинов – интерлейкин 6 (ИЛ6; Invitrogen GmbH, Австрия), 
иризин (Cloud-Clone Corp., США); остеокина – склеростин 
(СОСТ; Biomedica Medizinprodukte GmbH, Австрия).  

Статистический анализ данных проведен с использова-
нием программ Statistica 12.0 (США) и MedCalc 23.7.7 
(Бельгия). В зависимости от соответствия закону нормального 
распределения по критерию Шапиро–Уилка данные пред-
ставлены как среднее значение и стандартное отклонение 
(М±SD) или медиана и интерквартильный интервал  
(Ме [25-й; 75-й перцентили]). Дискретные данные выражены 
в абсолютных и относительных частотах (n, %). Для сравни-
тельного анализа использовали Т-критерий Стьюдента и  
U-тест Манна–Уитни для двух групп, критерий Краскелла–
Уоллиса для множественного сравнения, критерий χ2 для 
сравнения абсолютных частот. Для установления ассоциации 
между выделенными фенотипами и изучаемыми маркерами 
применяли ранговую корреляцию Спирмена (r) и логисти-
ческую регрессию, результат которой представлен в виде от-

ношения шансов (ОШ) и 95% доверительного интервала 
(ДИ). Различия считали статистически значимыми при 
р<0,05. Для оценки предикторных возможностей изучаемых 
маркеров проведен ROC-анализ с определением площади 
под кривой (Area under the ROC curve, AUC). За точку от-
сечения принимали параметры, соответствовавшие индексу 
Юдена (Youden J). 

Результаты. Обследовано 163 женщины, медиана воз-
раста – 61,0 [52,0; 66,0] год, 142 (87,1%) из них находились в 
постменопаузе, медиана ее длительности составила 12,0 [6,0; 
18,0] лет, продолжительности РА – 8,0 [3,5; 15,0] лет. Низко-
энергетические переломы после 40 лет в анамнезе имелись у 
45 (27,6%) женщин. При включении в исследование синте-
тические базисные противовоспалительные препараты 
(сБПВП) получали 135 (82,8%), ГК – 90 (55,2%), генно-ин-
женерные биологические препараты (ГИБП) – 57 (35,0%) 
пациенток. Серопозитивность по ревматоидному фактору 
отмечена у 134 (82,2%), по антителам к циклическому цит-
руллинированному пептиду – у 120 (80,0%) пациенток 
(данный анализ выполнен у 150 женщин). У большинства 
обследованных отмечалась высокая (n=83, 50,9%) и умеренная 
(n=65, 39,9%) активность РА, индекс DAS28 (Disease Activity 
Score 28) составлял в среднем 5,1±1,2.  

По данным DXA у 57 (35,0%) женщин установлен НФ, у 
49 (30,1%) – ОПФ, у 12 (7,4%) – СПФ, у 45 (27,6%) – ОСПФ. 
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Таблица 1. Сравнительная характеристика больных с разными фенотипами состава тела 
Table 1. Comparative characteristics of patients with different body composition phenotypes

Показатель                                                                          НФ                                 ОПФ                              СПФ                             ОСПФ                         р 
                                                                                                (n=57)                           (n=49)                           (n=12)                           (n=45)

Примечание. р – статистическая значимость различий при множественном сравнении между группами; * – р<0,05 по сравнению с НФ;  
** – р<0,001 по сравнению с НФ.

Возраст, годы, Ме [25-й; 75-й перцентили]              56,0 [50,0; 62,0]          64,0 [55,0; 61,4]**        49,0 [47,0; 56,5]          64,0 [60,0; 68,0]**       <0,001 
 
ИМТ, кг/м2,                                                                        28,4 [25,5; 32,1]          27,2 [24,5; 26,9]          23,7 [22,0; 26,4]*         23,1 [19,8; 24,9]**       <0,001 
Ме [25-й; 75-й перцентили] 
 
Постменопауза, n (%)                                                      44 (77,2)                        48 (98,0)*                      6 (50,0)                          44 (97,8)*                     <0,001 
 
Длительность постменопаузы, годы,                          8,0 [3,5; 13,0]               13,0 [7,5; 19,0]*           10,0 [6,0; 14,0]            15,0 [9,0; 19,0]*          0,003  
Ме [25-й; 75-й перцентили] 
 
Низкоэнергетические переломы, n (%)                     9 (15,8)                          19 (38,8)*                      1 (8,3)                            16 (35,6)*                                   0,013 
 
Прием ГК, n (%)                                                                22 (38,6)                        28 (57,1)                       5 (41,7)                          22 (48,9)                      0,280 
 
Длительность приема ГК, годы,                                  3,6 [1,8; 10,0]               3,0 [1,7; 7,0]                 5,0 [1,3; 0,4]                 2,0 [1,0; 9,0]               0,660 
Ме [25-й; 75-й перцентили] 
 
сБПВП, n (%)                                                                     47 (82,5)                        39 (79,6)                       12 (100,0)                     38 (84,4)                      0,395 
 
ГИБП, n (%)                                                                       23 (40,4)                        14 (28,6)                       2 (16,7)                          18 (40,0)                      0,275 
 
МПК, Т-критерий,  
Ме [25-й; 75-й перцентили]: 
    LI–IV                                                                                                                                            -0,2 [-0,9; 0,7]             -2,5 [-3,0; -2,0]**              -0,3 [-1,3; 0,4]             -2,5 [-3,0; -1,9]**            <0,001 
    ШБ                                                                                    -0,8 [-1,4; 0,1]             -2,1 [-2,5; -1,7]**         -0,6 [-1,1; -0,5]           -2,5[-2,8; -2,1]**         <0,001 
    ОПБ                                                                                  -0,3 [-1,0; 0,4]             -1,8 [-2,2; -1,2]**         -0,1 [-0,9; 0,0]             -2,0 [-2,4; -1,6]**        <0,001 
 
АММ, кг, М±SD                                                               18,7±2,6                       17,4±1,9*                      14,1±1,0**                     13,6±1,1**                    <0,001 
 
АМИ, кг/м2, М±SD                                                         7,0±0,9                          6,7±0,8                         5,4±0,5**                       5,4±0,5**                      <0,001 
 
ОЖМ, %, М±SD                                                               40,1±6,5                       39,5±7,0                       40,2±6,6                       38,6±6,4                      0,586 
 
ОЖМ >35%, n (%)                                                            44 (77,2)                        37 (75,5)                       8 (66,7)                          28 (62,2)                      0,341
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Сравнительная характеристика обследованных в зависимости 
от фенотипа представлена в табл. 1. Пациентки с ОПФ и 
ОСПФ были значимо старше и имели большую длительность 
постменопаузы, а больные с СПФ – моложе, чем женщины 
с НФ. В группе НФ индекс массы тела (ИМТ) ≥30 кг/м2 
встречался значимо чаще, чем в других группах с патологи-
ческими фенотипами, в то же время частота ожирения по 
денситометрическому критерию не зависела от состава тела 
и была сопоставимой во всех группах. Не выявлено различий 

по длительности РА, частоте и продолжительности приема 
ГК, в зависимости от фенотипа состава тела (р>0,05).  
В группах ОПФ и ОСПФ СОЭ и уровень СРБ были значимо 
выше, чем в группе НФ (см. табл. 1). По длительности РА и 
индексу DAS28 существенных различий между группами не 
выявлено (p>0,05) 

При анализе содержания биохимических маркеров ока-
залось, что у женщин с НФ уровень ЛЕП, РЕЗ и СОСТ был 
значимо выше, чем у пациенток с ОПФ. Содержание ИФР1 

у пациенток с НФ было выше, чем у лиц с ОПФ (р=0,001), 
СПФ (р=0,001) и ОСПФ (р<0,001). Пациентки с ОСПФ по 
сравнению с женщинами с НФ имели более низкий уровень 
ЛЕП, РЕЗ и СОСТ, а также более высокое содержание АДПН 
(р<0,05), табл. 2. 

В корреляционном анализе установлена отрицательная 
связь ОПФ и ОСПФ с уровнем ИФР1, ЛЕП, РЕЗ и СОСТ, 
положительная – с содержанием АДПН (p<0,05). СПФ был 
негативно ассоциирован только с уровнем ИФР1 (р<0,05), 

рис.1. Корреляций между уровнем мио-
статина, ИЛ6, иризина и фенотипами 
состава тела не установлено. 

Для определения взаимосвязи меж-
ду изучаемыми маркерами и феноти-
пами состава тела использована логи-
стическая регрессия, в которой в каче-
стве бинарного признака фигурировало 
наличие одного из патологических фе-
нотипов по сравнению с НФ состава 
тела. Установлено, что с наличием ОПФ 
ассоциировалось содержание ИФР1, 
ЛЕП, АДПН, РЕЗ и СОСТ, с СПФ – 
ИФР1, а с ОСПФ – ИФР1, АДПН и 
СОСТ (р<0,05), рис. 2.  

Для биохимических маркеров, имев-
ших значимую связь с патологическими 
фенотипами состава тела в логистиче-
ской регрессии, проведен ROC-анализ, 
в котором определялись точки разделе-
ния, соответствовавшие индексу Юдена 
(оптимальное соотношение чувстви-
тельности и специфичности), табл. 3. 

Наибольший интерес, по данным ROC-анализа, представлял 
ИФР1, для которого в найденных точках разделения для всех 
патологических фенотипов прогностическая ценность поло-
жительного результата (рositive predictive value) составила 100%.  

Обсуждение. В настоящей работе представлены результаты 
изучения взаимосвязи маркеров мышечной, жировой и кост-
ной ткани с ОПФ, СПФ и ОСПФ, определенными только 
на основании результатов DXA. Другие критерии при ран-
жировании пациенток не учитывались.  

Таблица 2. Сравнительный анализ уровня маркеров мышечной, жировой и костной ткани у пациенток с РА  
в зависимости от фенотипа состава тела, Ме [25-й; 75-й перцентили] 
Table 2. Comparative analysis of the levels of muscle, adipose, and bone tissue markers in RA  
patients depending on body composition phenotype, Me [25th; 75th percentiles]

Показатель                              НФ (1)                         ОПФ (2)                      р1–2                СПФ (3)                      р1–3              ОСПФ (4)                       р1–4

Миостатин, нг/мл                 46,6 [165,6; 91,0]       33,2 [16,4; 59,7]          0,201             37,5 [18,0; 65,5]         0,735           31,1 [16,1; 48,0]             0,146 
 
ИФР1, нг/мл                          81,9 [45,0; 122,3]       20,0 [20,0; 40,0]          0,001            17,0 [15,5; 18,0]         0,001           20,8 [20,0; 60,0]             <0,001 
 
ЛЕП, нг/мл                             5,9 [4,8; 7,4]               4,9 [2,9; 5,5]                0,016            5,7 [3,8; 7,4]               0,879           3,7 [2,3; 5,7]                    0,005 
 
АДПН, мкг/мл                       4,5 [3,0; 5,7]               5,6 [3,8; 6,6]                0,068             5,6 [3,3; 6,4]               0,473           6,2 [4,0; 7,2]                    0,031 
 
РЕЗ, нг/мл                              4,4 [2,4; 6,0]               2,5 [1,8; 4,0]                0,003            3,7 [2,7; 4,9]               0,521           2,7 [1,8; 4,2]                    0,025 
 
ИЛ6, пг/мл                              11,4 [0,1; 29,6]           4,6 [0,02; 17,6]            0,217             3,4 [2,9; 17,2]             0,967           2,6 [0,1; 6,9]                    0,212 
 
Иризин, пг/мл                       382,9 [270,3; 499,2]  354,5 [302,9; 434,2]   0,882             326,7 [267,5; 380,0]  0,208           370,9 [309,6; 471,3]       0,588 
 
СОСТ, пмоль/л                      30,9 [22,6; 36,6]         20,3 [15,4; 28,7]          <0,001          29,9 [18,0; 33,0]         0,359           18,8 [15,2; 26,8]             <0,001

Рис. 1. Корреляция уровня маркеров мышечной, жировой и костной ткани с патоло-
гическими фенотипами состава тела (r, р<0,05) 

Fig. 1. Correlation of muscle, adipose, and bone tissue marker levels with abnormal body 
composition phenotypes (r, p<0.05)

СОСТ                 РЕЗ                 АДПН                   ЛЕП                       ИФР1

ОСПФ 
 
 
 
   

СПФ 
 
 
 
   

ОПФ

-0,7                       -0,5                         -0,3                       -0,1                          0,1                          0,3

                                      -0,46   
                                                                                -0,22   
                                                                                                                                                                                0,24 
                                                       -0,36 
                     -0,55 
 
 
 
 
 
   
-0,67 
 
      
                                         -0,44 
                                                                   -0,3 
                                                                                                                                                                              0,23 
                                                           -0,34 
  -0,66



При сравнении содержания биомаркеров значимо 
более низкий уровень ЛЕП и РЕЗ отмечен при ОПФ по 
сравнению с НФ, что нашло подтверждение в логистиче-
ском регрессионном анализе. Эти данные согласуются с 
результатами J. Glogowska-Szelаg и соавт. [11], оценившими 
уровень секреции адипокинов у женщин в постменопаузе 
с ОП и сделавшими вывод, что ЛЕП является фактором за-
щиты костной ткани. Противоположный результат полу-
чен в работе китайских авторов: более высокий уровень 
ЛЕП был расценен как фактор риска ОП, ассоциирован-
ного с РА [12]. J.F. Baker и соавт. [13] показали значимое 

увеличение риска, осложненного ОП при высоком уровне 
ЛЕП.  

Как и для ЛЕП, неоднозначность связи с МПК и ОП 
прослеживается для других адипокинов. Нами установлена 
разнонаправленная связь ОПФ с АДПН и РЕЗ. В логисти-
ческой регрессии определено значимое увеличение риска 
наличия ОПФ при более высоком уровне АДПН, в то время 
как для РЕЗ выявлена обратная ассоциация. В упомянутой 
выше работе польских авторов не обнаружено связи АДПН 
и РЕЗ с состоянием костной ткани [11]. В свою очередь  
C. Cervellati и соавт. [14] у женщин в постменопаузе показали 
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Рис. 2. Связь маркеров мышечной, жировой и костной ткани с фенотипами состава тела (однофакторная логистическая регрессия) 
Fig. 2. Association of muscle, adipose, and bone tissue markers with body composition phenotypes (univariate logistic regression)
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ОШ 1,23; 95% ДИ 1,02–1,48      р=0,031 

ОШ 0,97; 95% ДИ 0,95–0,99      р=0,005

Таблица 3. Диагностическая ценность маркеров мышечной, жировой и костной ткани для определения  
патологических фенотипов состава тела, 95% ДИ 
Table 3. Diagnostic value of muscle, adipose, and bone tissue markers for identifying abnormal body composition phenotypes, 95% CI

Маркер,                                          AUC                                                          р                                    Чувствительность                               Специфичность 
точка разделения

ОПФ 
 

ИФР1 ≤30,0 нг/мл                      0,880 (0,705–0,970)                               <0,001                         69,2 (38,6–90,9)                                  100,0 (79,4–100,0) 
 
ЛЕП ≤6,2 нг/мл                           0,708 (0,566–0,826)                               0,005                           88,2 (63,6–98,5)                                  45,7 (28,8–63,4) 
 
АДПН >5,7 мкг/мл                    0,634 (0,507–0,748)                               0,053                           50,0 (29,9–70,1)                                  75,6 (59,7–87,6) 
 
РЕЗ ≤3,85 нг/мл                          0,669 (0,571–0,758)                               0,001                           72,9 (58,2–84,7)                                  59,7 (45,8–72,4) 
 
СОСТ ≤21,0 пмоль/л                 0,755 (0,662–0,834)                               <0,001                         54,2 (39,2–68,6)                                  82,5 (70,1–91,3) 
 

СПФ 
 

ИФР1≤18 нг/мл                           0,914 (0,727–0,989)                               <0,001                         87,5 (47,3–99,7)                                  100,0 (79,4–100,0) 
 

ОСПФ 
 
ИФР1≤38,4 нг/мл                       0,850 (0,733–0,929)                               <0,001                         53,5 (37,7–68,8)                                  100,0 (79,4–100,0) 
 
ЛЕП ≤2,9 нг/мл                           0,713 (0,581–0,822)                               0,003                           48,0 (27,8–68,7)                                  94,3 (80,8–99,3) 
 
АДПН >5,7 мкг/мл                    0,639 (0,525–0,742)                               0,025                           53,7 (37,4–69,3)                                  75,6 (59,7–89,6) 
 
СОСТ ≤21 пмоль/л                     0,772 (0,678–0,850)                               <0,001                         63,6 (47,8–77,6)                                  80,7 (68,1–90,0)



прямую корреляцию уровня ЛЕП и обратную – АДПН с 
МПК, а для РЕЗ не установлено связи с МПК ни в одной 
области измерения. Напротив, S. Tariq и соавт. [15], изучавшие 
связь уровня РЕЗ с состоянием костной ткани у женщин в 
постменопаузе, отметили значимую отрицательную корре-
ляцию этого маркера с МПК. По их мнению, РЕЗ может 
служить не только предиктором ОП, но и потенциальной 
терапевтической мишенью. M.G.A. Ansari и соавт. [16] у 
женщин в постменопаузе стратифицировали адипокины в 
зависимости от МПК. При этом только уровень АДПН про-
демонстрировал значимую обратную связь со снижением 
МПК в группе женщин с ОП и остеопенией, а от уровня 
РЕЗ и ЛЕП состояние кости не зависело. Наконец, в мета-
анализе связи между содержанием адипокинов и состоянием 
кости, включавшем 4 исследования АДПН и 6 – ЛЕП и 
всего 1 – РЕЗ, сообщалось только о значимой отрицательной 
ассоциации уровня АДПН и МПК [17].  

В нашей работе значимо более высокий уровень СОСТ 
определен у женщин с НФ по сравнению с пациентками с 
ОПФ и ОСПФ, что подтвердилось в логистическом регрес-
сионном анализе. Несмотря на хорошо известный факт инги-
бирования СОСТ активности остеобластов и возможности ис-
пользования антител к СОСТ в лечении ОП, некоторыми ис-
следователями установлена позитивная ассоциация этого 
маркера с величиной МПК [18, 19]. M. Paranthaman и соавт. 
[19] показали, что при ОП с остеопенией уровень сывороточного 
СОСТ был ниже, чем при нормальной МПК. Авторы сделали 
предположение о возможной значимости этого показателя как 
диагностического маркера ОП. H. Basir и соавт. [20] изучали 
связь между СОСТ и ОП у лиц после трансплантации почки.  

В группе ОП уровень СОСТ оказался ниже, чем в группе без 
ОП, но связи с МПК в корреляционном и регрессионном ана-
лизах не выявлено. Авторы отметили, что поскольку СОСТ – 
пептид, продуцируемый остеоцитами, его сывороточный уровень 
может отражать общее количество остеоцитов и костную массу, 
но не являться фактором, ассоциированным с развитием ОП.  

В обследованной нами когорте средний уровень ИФР1 
при НФ был выше, чем при патологических фенотипах 
(р<0,05), что согласуется с данными D. Moschou и соавт. 
[21], которые оценили факторы, связанные с СП, у женщин 
в постменопаузе с РА: уровень ИФР1 при СП был значимо 
меньше, чем при нормальной мышечной массе. На основании 
результатов линейного регрессионного и ROC-анализов ав-
торы сделали заключение о том, что уровень ИФР1 является 
независимым предиктором СП у женщин с РА. H. Okamura 
и соавт. [22] показали, что низкий уровень ИФР1 связан с 
наличием ОСП у женщин в постменопаузе. В проведенном 
нами ROC-анализе ИФР1 для ОПФ и ОСПФ показал очень 
хорошую, а для СПФ – отличную прогностическую способ-
ность, причем в найденных точках отсечения прогностическая 
ценность положительного результата составила 100%. 

Заключение. Таким образом, в настоящем исследовании 
установлено, что у больных РА с ОПФ ассоциированы 
уровни ЛЕП, АДПН, РЕЗ и СОСТ, с ОСПФ – АДПН и 
СОСТ; со всеми патологическими фенотипами состава 
тела – ИФР1, для которого прогностическая ценность по-
ложительного результата достигала 100% в найденных 
точках отсечения для всех фенотипов. ROC-анализ выявил, 
что ИФР1 может рассматриваться как прогностический 
маркер ОПФ, СПФ и ОСПФ.
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