
                                                                                                                                                                  
 

121 Выпуск 2 (70). 2019 

УДК 616.72-002.772 

ПОКАЗАТЕЛИ КОСТНОГО ОБМЕНА И УРОВЕНЬ ФЕТУИНА-А                                         
У БОЛЬНЫХ РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ 
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Цель работы: изучить взаимосвязь уровня фетуина-А (ФА) с показателями костного обмена и минеральной 
плотностью костной ткани (МПКТ) у больных ревматоидным артритом (РА). Методика исследования: было исследо-
вано 110 больных РА и 30 условно здоровых лиц. Определялся уровень ФА и показатели костного обмена. Результаты: 
пациенты с РА были разделены на группы с пониженным и нормальным уровнем ФА (23 и 87 соответственно).                     
В группе с пониженным уровнем ФА чаще выявлялся остеопороз (86,9 % против 36,7 %; p < 0,001) и остеопорети-
ческие переломы (52,1 % против 13,7 %; p < 0,001); меньше МПКТ по LI-LIV (F = 18,6; p < 0,001), femur Neck              
(F = 27,6; p < 0,001), femur Total (F = 23,7; p < 0,001); ниже уровень 25-гидроксиколекальциферола (25-(OH)Д) (F = 8,03;              
p = 0,005) и выше уровень С-телопептида коллагена I типа (С-ТКI) (F = 5,88; p = 0,016). Выводы: у пациентов боль-
ных РА низкий уровень ФА ассоциирован с меньшей МПКТ, повышенной частотой остеопороза и остеопоретических 
переломов, пониженным уровнем 25-(ОН)Д и повышенным – С-ТКI. 
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Purpose of the work: to study the correlation between fetuin-A (FA) and bone remodeling markers including bone 
mineral density (BMD) in patients with rheumatoid arthritis (RA). Materials and methods: we measured FA and bone 
remodeling markers above 110 patients with RA and 30 healthy controls. Results: patients were divided in two groups – 
with low and normal FA levels (23 vs 87). Group with lower FA had higher rate of osteoporosis (86,9 % vs 36,7 %;                
p < 0,001) and osteoporotic fractures (52,1 % vs 13,7 %; p < 0,001), lower BMD in LI-LIV (F = 18,6; p < 0,001), femur Neck 
(F = 27,6; p < 0,001) and femur Total (F = 23,7; p < 0,001), lower levels of 25-hydroxycholecalciferol (25-(OH)D) (F = 8,03; 
p = 0,005) and higher levels of beta cross laps (F = 5,88; p = 0,016). Conclusions: low levels of FA associates with lower 
BMD, higher rates of osteoporosis and osteoporotic fractures, lower levels of 25-(OH)D and higher levels of beta cross laps 
in patients with RA. 
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ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Изучить взаимосвязь уровня фетуина-А (ФА) 

с показателями костного обмена и минеральной 
плотностью костной ткани (МПКТ) у больных ревма-
тоидным артритом (РА). 
 

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
В исследование было включено 140 человек, 

из которых 110 – пациенты с верифицированным 
диагнозом РА на основании критериев ACR/EULAR 
2010 и 30 – условно здоровые лица. В обеих 
группах определялись уровень ФА («сендвич»-
методов иммуноферментного анализа) и минераль-
ная плотность костной ткани (Lunar DPX-NT GE).                   
В группе больных РА также определялся уровень 
25-гидроксиколекальциферола, С-телопептида кол-
лагена I типа, N-концевого пропептида проколла-
гена I, кальций крови, кальций мочи и общая ще-
лочная фосфатаза. Диагноз остеопороза выстав-
лялся на основании критериев ВОЗ (для женщин 
старше 50 лет в постменопаузальном периоде), 
российских клинических рекомендаций по остеопо-
розу (для женщин, принимавших глюкокортикоиды 
в анамнезе) и рекомендаций международного об-
щества клинической денситометрии (для женщин 
в пременопаузальном периоде). 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ                                     
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
Уровень ФА у здоровых лиц, рассчитываемый 

как M ± 2σ, составил от 653,55 до 972,19 мкг/мл – 
что было принято за границы нормы. Мы объеди-
нили группы с нормальным и повышенным уров-
нем ФА в одну, так как, по данным других авторов, 
его высокие показатели не имели клинического 
значения. Средний уровень фетуина А у больных 
РА составил (765,67 ± 120,66) мкг/мл, что досто-
верно ниже показателей доноров – (812,95 ± 
76,21) мкг/мл (p = 0,0437). Согласно критерию 
Колмогорова–Смирнова, значения ФА в группе 
больных РА и условно здоровых лиц подчиняются 
нормальному распределению (d = 0,083; p > 0,2                  
и d = 0,153; p > 0,2 соответственно).  

Затем, мы разделили всех больных РА                
на 2 группы: с пониженным уровнем ФА (менее 
653,55 мкг/мл) – 23 пациента и нормальным уров-
нем ФА (более 653,55 мкг/мл) – 87 пациентов. 
Выборочная дисперсия обеих групп является 
сопоставимой (F = 2,507; p = 0,0057). 

При статистическом анализе выяснилось, что в 
группе с пониженным уровнем ФА достоверно выше 
процент больных остеопорозом (p < 0,001) и остео-
поретических переломов (p < 0,001).  

Данные представлены в табл. 1. 
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Таблица 1  
Внутригрупповой анализ по ФА на наличие                       

остеопороза и остеопоретических переломов, (абс.) % 

Показатель 

С понижен-
ным  

уровнем  
фетуина А 

(n = 23) 

С нормаль-
ным  

уровнем 
фетуина А 

(n = 87) 

Достоверность 
различий  

между  
группами, р 

Остеопороз: 
с остеопорозом 
без остеопороза 

 
(20) 86,96 
(3) 13,04 

 
(32) 36,78 
(55) 63,22 

 
< 0,001 

χ2 = 18,373 
Остеопоретичес-
кий перелом костей: 
есть 
нет 

 
 

(12) 52,17 
(11) 47,83 

 
 

(12)13,79 
(75) 86,21 

 
 

< 0,001 
χ2 = 13,539 

 

Следующим этапом мы определяли взаимо-
связь между МПКТ и уровнем ФА. Для пациентов               
с пониженным уровнем ФА характерна достоверно 
меньшая МПКТ по всем определяемым зонам.  

Данные представлены в табл. 2. 
С целью выявления взаимосвязи между ФА                

и сывороточными показателями костного обмена в 
тех же группах были определены следующие показа-
тели: 25-гидроксиколекальциферола, С-телопептида 
коллагена I типа, N-концевого пропептида проколла-
гена I, кальций крови, кальций мочи и общая щелоч-
ная фосфатаза. Для пациентов с пониженным уров-
нем ФА характерен меньший уровень 25-гидрокси-
колекальциферола и повышенный уровень С-тело-
пептида коллагена 1-го типа.  

Полученные данные представлены в табл. 3. 
 

Таблица 2 
Взаимосвязь между уровнем ФА и МПКТ у больных РА 

Показатель 
С понижен-

ным уровнем  
фетуина А 

(n = 23) 

С нормальным 
уровнем  

фетуина А 
(n = 87) 

Достоверность 
различий между 

группами, р 

МПКТ  
(L1-L4) 

0,905 ± 0,025 1,064 ± 0,017 < 0,001 
F = 18,604 

МПКТ 
(Neck) 

0,732 ± 0,022 0,890 ± 0,014 < 0,001 
F = 27,663 

МПКТ  
(Total) 

0,756 ± 0,027 0,915 ± 0,015 < 0,001 
    F = 23,781 

 
Таблица 3 

Взаимосвязь между уровнем ФА и показателями                  
костно-хрящевого обмена 

Показатели костно-
хрящевого обмена и 

25-гидрокси-
колекальциферола                     

сыворотки 

С понижен-
ным уровнем 
фетуина А 

(n = 23) 

С нормаль-
ным уровнем 
фетуина А 

(n = 87) 

Достовер-
ность  

различий 
между  

группами, р 
25-гидрокси-
колекальцифе-
рол, нмоль/л 

40,43 ± 
3,68 

51,48 ± 
1,75 

 р = 0,0054 
F = 8,034 

C-телопептид 
коллагена 1 типа, 
нг/мл 

0,900 ± 
0,106 

0,678 ± 
0,037 

р = 0,016 
F = 5,88 

P1NP, пг/мл 62,35 ± 
4,10 

58,64 ± 
5,05 

р = 0,713 
F = 0,135 

Кальций крови, 
моль/л 

2,364 ± 
0,029 

2,388 ± 
0,017 

р = 0,515 
F = 0,425 

Кальций мочи, 
моль 

2,905 ± 
0,532 

2,773 ± 
0,195 

р = 0,777 
  F = 0,08 

Щелочная  
фосфатаза 

92,66 ± 
12,09 

72,73 ± 
4,58 

р = 0,069 
  F = 3,37 

Таким образом, для пациентов больных РА с 
пониженным уровнем ФА характерна большая часто-
та выявления остеопороза и остеопоретических пе-
реломов, меньшая МПКТ по L1-L4, шейке бедра и 
бедренной кости, а также пониженный уровень ФА 
ассоциирован с меньшим уровнем 25-гидроксиколе-
кальциферола и большим – С-телопептида коллаге-
на 1-го типа, что позволяет предположить наличие 
остеопротективной функции у данного гликопротеина.  

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В нашем исследовании мы выявили взаимо-

связь между уровнем ФА и основными показателями 
костного обмена. Полученные данные соотносятся               
с результатами других авторов, где у пациентов с 
остеопорозом чаще выявлялся пониженный уровень 
данного гликопротеина [5]. При определении низкого 
уровня ФА у больных РА можно ожидать меньшие 
МПКТ и уровень 25-гидроксиколекальциферола,                 
повышенный риск наличия остеопороза и остео-
поретических переломов. 

ФА – это гликопротеин, который в высокой кон-
центрации определяется в костной ткани [1]. Дока-
зано, что он является ингибитором эктопической 
кальцификации и способен связывать белки супер-
семейства TGF-β. Последнее возможно из-за нали-
чия в молекуле ФА сайта, идентичного с рецептором 
второго типа для TGF-β (TβRII) [2]. Это позволяет 
регулировать концентрацию TGF-β, способствуя 
адекватному остеогенезу. 

По данным авторов, ФА является отрицатель-
ным белком острой фазы и может обладать противо-
воспалительной активностью [4]. Его сывороточная 
концентрация обратно коррелирует с уровнями 
ФНО-α, ИЛ-1, ИЛ-6 и γ-ИФН, основными воспали-
тельными цитокинами при РА [6]. При связывании                
с катионными полиаминами (спермин, спермидин и 
путресцин) он участвует в стабилизации мембран 
лейкоцитов и снижает выработку провоспалитель-
ных медиаторов [3]. Таким образом, данный глико-
протеин связан с иммуновоспалительным процессом 
и костным обменом. 
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