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РЕЗЮМЕ. Введение. Важной характеристикой хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) является 
развитие системного воспаления с вовлечением ряда органов и тканей c реализацией патофизиологических меха-
низмов. Одним из наиболее серьезных и социально значимых системных проявлений ХОБЛ является остеопороз 
(ОП), который лимитирует социальную активность не только пациента, но и членов его семьи, а также приводит 
к большим материальным затратам в области здравоохранения и высокому уровню нетрудоспособности, включая 
инвалидность и смертность. Цель. Произвести обзор литературы по данным зарубежных и отечественных иссле-
дований о распространенности остеопенического синдрома и клиническом значении ОП у пациентов с ХОБЛ и 
патогенетических механизмах пульмоногенного ОП. Материалы и методы. В обзоре обобщены данные литера-
турных источников, опубликованных, преимущественно, за последние пять лет в PubMed и eLibrary. По необхо-
димости были включены и более ранние публикации. Результаты. По данным разных авторов, частота 
встречаемости остеопенического синдрома у пациентов с ХОБЛ варьирует от 60 до 86,7%, и степень потери ми-
неральной плотности костной ткани пропорциональна тяжести заболевания. Частота возникновения компрессион-
ных переломов позвоночника и переломов шейки бедра у больных ХОБЛ выше, чем у лиц без ХОБЛ. На 
сегодняшний день определяющая роль в патогенезе ОП при ХОБЛ отводится цитокинам. В тоже время исследо-
вания ограничены лишь значимостью цитокинов раннего ответа (интерлейкинов 1 и 6, фактора некроза опухоли-
альфа). Имеются лишь единичные исследования о роли адипокинов в ремоделировании костной ткани при ХОБЛ. 
Заключение. Для более глубокого понимания механизмов регулирования костного обмена цитокинами и другими 
иммунными факторами при ХОБЛ необходимы дальнейшие исследования. 
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SUMMARY. Introduction. The development of systemic inflammation involving a number of organs and tissues 

with the implementation of pathophysiological mechanisms is an important characteristic of chronic obstructive pulmonary 
disease (COPD). Osteoporosis is one of the most serious and socially significant manifestation of the systemic effects of 
COPD. Osteoporosis limits the social activity of the patient and his family members, leads to high material costs and a 
high level of disability and mortality. Aim. To study the data of foreign and Russian studies on the prevalence of osteopenia, 
pathogenic mechanisms of development and the clinical meaning of osteoporosis in COPD. Materials and methods. The 
review includes literature data published mainly over the past five years in PubMed and eLibrary. Earlier publications 
were included in the review if necessary. Results. According to different authors, osteopenia occurs in 60-86.7% of patients 
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with COPD. The degree of loss of mineral density of bones is proportional to the severity of COPD. Compression fractures 
of the spine and fractures and femoral neck are found in patients with COPD more often than in patients without COPD. 
Cytokines have a crucial role in the pathogenesis of the formation of osteoporosis in COPD. At the same time, studies are 
limited only by the significance of early response cytokines (interleukins 1 and 6, tumor necrosis factor-alpha). There are 
only single studies on the role of adipokines in bone remodeling with COPD. Conclusion. Further studies must be carried 
out for a deeper understanding of the mechanisms of regulating bone metabolism by cytokines and other immune factors 
in COPD.  

Key words: COPD, osteopenia, pathogenic mechanisms of osteoporosis.

В настоящее время хроническая обструктивная бо-
лезнь легких (ХОБЛ) по-прежнему остается серьезной 
проблемой для отечественного и мирового здравоохра-
нения из-за широкой распространенности, сокращения 
продолжительности и снижения качества жизни, 
значительного экономического ущерба, который воз-
никает из-за временной и постоянной утраты трудо-
способности самой активной части населения [1]. 

Важной характеристикой ХОБЛ является развитие 
системного воспаления с вовлечением ряда органов и 
тканей c реализацией разнообразных патофизиологи-
ческих механизмов. Какими бы ни были эти общие па-
тогенетические механизмы, ясно одно: 
сердечно-сосудистые заболевания [2], почечная дис-
функция [3] остеопороз (ОП) [4], метаболические на-
рушения [5] и ряд других «внелегочных» проявлений 
ХОБЛ связаны с наличием хронического системного 
воспаления. Одним из наиболее серьезных и соци-
ально значимых системных проявлений ХОБЛ яв-
ляется ОП, который лимитирует социальную 
активность не только пациента, но и членов его семьи, 
а также приводит к большим материальным затратам 
в области здравоохранения и высокому уровню нетру-
доспособности, включая инвалидность и смертность 
[6]. Следует отметить, что ОП у больных ХОБЛ часто 
не диагностируется, так как развивается постепенно и 
в течение долгого времени остается бессимптомным, а 
внимание врачей обращено на респираторную симпто-
матику и функциональные показатели. Тем не менее, 
ОП с возможными переломами является важной про-
блемой для пациентов с ХОБЛ, а выявление остеопе-
ний на начальных стадиях позволяет принять 
превентивные меры и снизить риск переломов. 

Эпидемиологические исследования наглядно пока-
зали, что ОП является очень распространенным явле-
нием у больных ХОБЛ, а степень потери минеральной 
плотности костной ткани (МПКТ) пропорциональна 
тяжести заболевания. Результаты метаанализа, прове-
денного А.N.Bitar et al. (общее количество больных во 
всех обследованиях составило 3815 человек, из них 
мужчин – 69,67%) свидетельствуют, что доля больных 
ХОБЛ с ОП варьировала от 14 до 66,6% [7]. По данным 
репрезентативного поперечного обследования NHA-
NASIII, ОП обнаружился у 33% женщин и 11% муж-
чин с тяжелой ХОБЛ, что чаще, чем среди здоровых 
лиц [8]. По данным некоторых отечественных авторов, 
частота встречаемости ОП при ХОБЛ варьирует от 60,0 
до 86,7%, [9, 10], причем по мере прогрессирования ле-

гочной патологии ОП выявляется чаще [11]. Особенно 
высокой оказалась частота ОП у больных с терминаль-
ной стадией легочной патологии (в том числе ХОБЛ), 
являющихся кандидатами для трансплантации легких 
[12]. При этом, МПКТ позвоночника и бедра в сопо-
ставимых возрастных группах была снижена как до 
трансплантации, так и после нее.  

У больных ХОБЛ ОП наблюдается чаще в 2-5 раз, 
чем у лиц без обструкции дыхательных путей того же 
возраста [13, 14], и наличие ХОБЛ является одним из 
параметров, увеличивающих этот риск почти в 4 раза 
[15]. В сравнительных исследованиях было продемон-
стрировано, что частота ОП и остеопении у пациентов 
с ХОБЛ выше, чем при других легочных заболеваниях, 
таких как бронхиальная астма, идиопатический легоч-
ный фиброз, первичная легочная гипертензия [16].  

Этиология ОП у пациентов с ХОБЛ остается недо-
статочно изученной, но несколько факторов в значи-
тельной степени соответствуют снижению плотности 
костной ткани при ХОБЛ, включая пожилой возраст, 
женский пол, индекс массы тела (ИМТ), курение и тя-
жесть заболевания. 

В исследовании, проведенном M.S.Jeeyavudeen et 
al. [17], в котором участвовали лица мужского пола с 
ХОБЛ (n=67) в возрасте 40-70 лет, посещающие рес-
пираторную амбулаторную клинику в больнице тре-
тичного звена в течение 2 лет показано, что ОП 
присутствовал в 61% и остеопения в 33% случаев, что 
было выше по сравнению с контрольной группой. 
Оценка метаболических параметров включала иссле-
дование кальция, альбумина, щелочной фосфатазы, 
фосфора, паратгормона, креатинина, 25-гидрокси-ви-
тамина D и тестостерона. При регрессионном модели-
ровании наблюдалась тенденция к ухудшению 
состояния костей с преклонным возрастом, низким 
ИМТ, низким объемом форсированного выдоха за 1-ю 
секунду (ОФВ

1
) и дефицитом тестостерона. Авторы 

пришли к выводу, что у лиц с ХОБЛ значительно более 
высокая распространенность ОП и остеопении (прак-
тически вдвое), чем у населения в целом, при этом 
значительное число пациентов демонстрирует, по 
крайней мере, один параметр неблагоприятного мета-
болического состояния костей и оценка МПКТ должна 
быть частью комплексного обследования пациентов с 
ХОБЛ.  

Согласно данным перекрестного исследования, ко-
торое проводилось в отделении респираторной меди-
цины BSMMU с марта 2018 по март 2019 года, 
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распространенность ОП у пациентов с ХОБЛ состав-
ляет 29,1%, остеопения у 50% и нормальная МПКТ у 
20,9%, большинство из этих пациентов принадлежали 
к возрастной группе 51-60 лет, имелись гендерные от-
личия − преобладали мужчины (в соотношении 3,5:1), 
частота встречаемости ОП и остепении увеличивалась 
с тяжестью ХОБЛ [18]. 

В проспективном исследовании, проведенном 
B.Yormaz et al. [11], проанализированы показатели 
МПКТ поясничных позвонков и шейки бедренной 
кости у больных ХОБЛ мужчин с эмфиземой (n=43) и 
фенотипом хронического бронхита (n=51), оценена 
связь между выраженностью эмфиземы по данным 
компьютерной томографии высокого разрешения и 
ОП. Установлено, что ОП был обнаружен в 60,47% 
случаев у пациентов с ХОБЛ и эмфиземой, и у 17,65% 
больных ХОБЛ и бронхитом. Остеопения была вы-
явлена, соответственно, у 27,91 и 41,18% пациентов в 
указанных группах. Была обнаружена отрицательная 
корреляция между выраженностью эмфиземы и Т-кри-
терием (отношение полученного значения плотности 
кости к среднестатистическому (норма) показателю) и 
положительная корреляция между ИМТ и Т-критерием 
у пациентов с ОП. Увеличение балла по шкале эмфи-
земы на одну единицу достоверно увеличивало риск 
ОП на 6%. 

J.Gonzalez et al. [19] изучили связь между различ-
ными подтипами эмфиземы и риском низкой МПКТ у 
153 активных или бывших курильщиков с ХОБЛ и без 
нее. Объектами исследования были мужчины в воз-
расте 50 лет и старше, и женщины в постменопаузе с 
историей курения ≥10 лет. Согласно результатам двой-
ной рентгеновской абсорбциометрии 38 пациентов 
(24,8%) имели нормальную МПКТ и 115 (75,2%) − низ-
кую МПКТ, в том числе среди последних 78 (60%) па-
циентов с остеопенией и 37 (24,2%) с ОП. Пациенты с 
низкой МПКТ, как правило, были женщинами (50,9% 
против 26,3% мужчин, р=0,008) с более низким ИМТ 
(26,4 кг/м2 против 29,7 кг/м2, р<0,001). Были установ-
лены различия между подтипами эмфиземы с центри-
лобулярной, отдельно (31,3% при низкой МПКТ 
против 7,9% при нормальной МПКТ) или в сочетании 
с парасептальной (30,4% при низкой МПКТ против 
13,2% при нормальной МПКТ). Кроме того, эмфизема 
была более тяжелой в группе пациентов с низким 
МПКТ. Наиболее важным и новым результатом прове-
денного исследования в популяции активных или быв-
ших курильщиков является то, что наличие 
специфического фенотипа эмфиземы (центрилобуляр-
ной) и низкий ИМТ были лучшими предикторами на-
личия низкой МПКТ при денситометрии кости. Но 
самое главное, что эта связь не зависела от наиболее 
распространенных факторов риска низкой МПКТ, а 
также от наличия и степени обструкции воздушного 
потока. Предполагается, что хроническое воспаление 
является общим патогенетическим звеном между раз-
рушением паренхимы легких и потерей костной массы. 

Установлена связь между выраженностью центрально-
дольковой эмфиземы и низкой МПКТ [19].  

Проанализировав данные двойной рентгеновской 
абсорбциометрии поясничного отдела позвоночника у 
84 стабильных пациентов с ХОБЛ, N.Nayyar et al. [20] 
определили, что вероятность низкой МПКТ у больных 
ХОБЛ была в 15,48 раз выше, чем у здоровых людей. 
В другом исследовании низкая МПКТ ассоциировалась 
с тяжестью и неблагоприятным прогнозом заболевания 
[21]. 

Изменения, характерные для бронхолегочной си-
стемы курильщиков, были связаны с заболеваемостью 
и смертностью от остеопоротического перелома, вы-
званного ХОБЛ [22]. Деформация трахеи, опосредован-
ная курением, и эмфизема увеличили снижение МПКТ 
[23]. Эти данные указывают на необходимость опреде-
ления костной массы у пациентов с ХОБЛ, особенно у 
курильщиков. 

Следует отметить, что связь с такими факторами, 
как ОФВ

1
, курение табака, отсутствие физической ак-

тивности и терапия ингаляционными кортикостерои-
дами (иГКС), все еще остается нерешенной проблемой. 

На сегодняшний день исследования, изучающие 
влияние иГКС на костную ткань в популяциях, вклю-
чая пациентов с ХОБЛ, показывают противоречивые 
результаты. В Кокрановском систематическом обзоре, 
включившем только рандомизированные исследования 
небольшой продолжительности у больных бронхиаль-
ной астмой и легкой тяжестью течения ХОБЛ, эффект 
иГКС не был доказан [24]. Согласно данным метаана-
лиза, объединившего не только рандомизированные 
клинические исследования, но и наблюдательные, риск 
переломов увеличивался на 9% с каждым повышением 
дозы иГКС на 500 мкг в эквиваленте беклометазона 
[25]. В многоцентровом Европейском когортном иссле-
довании (ECRHS III) изучена взаимосвязь между прие-
мом иГКС и диагнозом ОП у 245 пациентов в возрасте 
старше 55 лет, которые использовали иГКС 12 и более 
месяцев. В результате исследования какой-либо значи-
мой связи между длительным применением иГКС и са-
мостоятельным диагнозом ОП у пациентов в возрасте 
>55 лет не выявлено [26]. 

Известно, что длительная терапия системными 
глюкокортикостероидами признана сильным и незави-
симым фактором снижения уровня МПКТ и повышен-
ного риска переломов [27]. Следует отметить, что 
число пациентов с ХОБЛ, длительно принимающих пе-
роральные глюкокортикостероиды (три месяца и 
более), в настоящее время невелико. Показания к их 
назначению четко регламентированы национальными 
и международными рекомендациями. 

Вероятность развития ОП увеличивается при при-
менении частых коротких курсов пероральных глюко-
кортикостероидов. В исследовании P.W.Sullivan et al. 
[28] показано, что 4 курса и более в течение года до-
стоверно повышали риск нежелательных явлений 
такой терапии в 1,29 раза. 
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Клиническое значение ОП определяется в первую 
очередь риском развития переломов костей скелета. 
Как показывают исследования, у пациентов с ХОБЛ и 
ОП достоверно выше, чем у здоровых людей, частота 
компрессионных переломов позвоночника, большая 
частота госпитализаций, длительность пребывания в 
стационаре, более высокий уровень смертности и по-
вышенный риск смерти в последующие два года (50% 
против 32,1%) [29].  

В ретроспективном популяционном 4-летнем ко-
гортном исследовании с использованием сопоставлен-
ного анализа данных случай-контроль из тайваньской 
базы данных продольного медицинского страхования 
за 2005 год (LHID2005) оценен риск переломов шейки 
бедра (ШБ) среди пациентов с ХОБЛ. Исследуемая ко-
горта включала 16239 больных ХОБЛ, контрольная − 
48717 пациентов без ХОБЛ. Согласно полученным 
данным, у пациентов с ХОБЛ риск развития перелома 
ШБ в 1,57 раза выше [30]. 

В большом исследовании первичной медицинской 
помощи в Великобритании, проведенном J.Hippisley-
Cox & C.Coupland показано, что при ХОБЛ риск пере-
ломов проксимального отдела бедренной кости 
возрастал в 1,23 раза у женщин и в 1,34 раза у мужчин 
[31]. Риск остеопоротических переломов бедра, оцени-
ваемый по методике FRAX (Fracture Risk Assessment 
Tool − инструмент оценки риска переломов), ассоции-
руется с тяжестью ХОБЛ, прогностическими характе-
ристиками [12], выраженностью системного 
воспаления и возрастает даже у больных, никогда не 
получавших пероральных глюкокортикостероидов 
[32]. В другом исследовании не выявлено взаимосвязи 
между распространенностью морфометрических пере-
ломов позвонков с тяжестью заболевания и прогнозом 
[21].  

Данные обсервационного исследования «случай-
контроль» в когорте EpiChron, проведенного в Арагоне 
(Испания), показали, что в течение 5 лет наблюдения в 
группе пациентов с ХОБЛ в возрасте старше 40 лет пе-
релом ШБ был зарегистрирован в 1,7% случаев без раз-
личий с контрольной группой. При этом была 
установлена независимая связь между использованием 
ингаляционных антихолинергических средств и рис-
ком перелома ШБ [33], что, конечно, требует дальней-
шего изучения. Связь между обострением ХОБЛ и 
риском переломов ШБ у больных с ХОБЛ изучена в 
ретроспективном исследовании «случай-контроль», 
проведенном Корейской национальной службой меди-
цинского страхования. В ходе исследования обнару-
жено, что у пациентов с обострением ХОБЛ риск 
перелома бедра был в 2,5 раза выше независимо от 
факта применения системных глюкокортикостероидов 
и основного заболевания. Риск перелома ШБ досто-
верно повышался, если за год до его возникновения 
имел место хотя бы один эпизод обострения [34]. 

Клиническое значение вертебральных переломов у 
больных ХОБЛ заключается в ухудшении функцио-

нальной способности легких вследствие наличия бо-
левого синдрома, а также прогрессирующего кифоза 
грудного отдела позвоночника с последующими ре-
стриктивными нарушениями дыхания [4]. Необходимо 
подчеркнуть, что МПКТ – ненадежный предиктор пе-
реломов. Последние могут развиваться не только при 
низкой плотности костной ткани, соответствующей 
ОП, но и при более высоких ее показателях. Так, в ис-
следовании L.Graat-Verboom et al. [35] переломы по-
звонков диагностированы у 36,5% больных, но только 
у 23,6% уровень МПКТ соответствовал критериям ос-
теопороза (Т-критерий ≤-2,5 стандартного отклоне-
ния). По данным обследования 136 японских мужчин 
с ХОБЛ, проведенного R. Watanabe et al. [36], у 79,4% 
обследованных в анамнезе значились переломы по-
звонков, в том числе множественные и тяжелые – 2-й 
(у 56,6%) или 3-й (18,4%) степени. Однако ОП, по дан-
ным денситометрии, был подтвержден только у 38,8% 
участников. В ходе проведенного исследования было 
определено, что по мере прогрессирования стадии 
ХОБЛ показатели МПКТ по Z-критерию (отношение 
плотности кости к возрастной норме) всех локализаций 
прогрессирующее снижались. 

Этиопатогенетические механизмы развития остео-
пенического синдрома при ХОБЛ в настоящее время 
активно исследуются и анализируются учеными мно-
гих стран. Помимо общих факторов риска (возраст, та-
бакокурение, низкая физическая активность, низкий 
ИМТ, терапия глюкокортикостероидами, дефицит ви-
тамина D, гипомобильность) ведущую роль в патоге-
незе ОП при ХОБЛ играет дисбаланс в продукции 
провоспалительных и противовоспалительных цито-
кинов, который является следствием хронического вос-
паления, оксидативного стресса, нарастающей 
тканевой гипоксии и гиперкапнии. 

Костная ткань содержит специализированную си-
стему клеток, происходящих из мультипотентных ме-
зенхимальных стромальных клеток: остеобласты и 
остеоциты, а также клетки гемопоэтического про-
исхождения – остеокласты [37]. Нарушение баланса 
активности данных клеток является центральным зве-
ном патогенеза ОП. Ключевую роль в ремоделирова-
нии костной ткани играют система 
RANK/RANKL/OPG [38], сигнальный путьWnt/β-кате-
нин и другие сигнальные молекулы [39]. Известно, что 
активность и выработка RANKL и OPG регулируются 
гормонами и веществами с гормоноподобным дей-
ствием, различными цитокинами (фактор некроза опу-
холи-альфа (TNFα), интерлейкины (IL)-1,6,8,17 и др.), 
большим количеством факторов роста, рядом фермен-
тов, полипептидов. Воздействие цитокинов на костную 
ткань может быть прямым − путем стимуляции остео-
кластогенеза, и непрямым − путем индукции синтеза 
друг друга, изменения секреции матриксных металло-
протеиназ (ММП), лептина, адипонектина и других 
гормонов, а также потенцирования экспрессии 
RANKL. 
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В ряде исследований показано, что патогенез ОП 
при ХОБЛ связан с нарушением процессов костного 
ремоделирования именно под воздействием ряда про-
воспалительных цитокинов «раннего ответа» − IL-1,6 
и TNFα, принимающих участие в костной резорбции 
[40, 41], при этом стоит отметить, что их концентрация 
может быть повышена даже при стабильном течении 
ХОБЛ [42]. Эти и другие цитокины (включая IL-11 и 
моноцитарно-макрофагеальный колониестимулирую-
щий фактор) могут обеспечивать связь между воспали-
тельным процессом в бронхолегочной системе и 
костным ремоделированием, и способствовать потере 
костной ткани. Установлена способность TNFα повы-
шать экспрессию рецептора активатора нуклеарного 
фактора каппа-B (NF-κB), что может приводить к дис-
балансу в системе OPG / лигандрецептора активатора 
NF-κB и усиливать процессы резорбции костной ткани 
в том числе и при легочной патологии [43].  

B.Liang & Y.Feng [44] изучили связь МПКТ с мар-
керами системного воспаления (С-реактивный белок, 
TNFα и IL-6) у пациентов с клинически стабильной 
ХОБЛ и установили, что наличие системного воспале-
ния было связано с большей вероятностью низкой 
МПКТ, а многомерный логистический регрессионный 
анализ показал, что TNFα и IL-6 были независимыми 
предикторами низкой МПКТ.  

Имеются данные, что уровни RANKL, OPG и отно-
шение RANKL/OPG у пациентов с ХОБЛ и ОП выше, 
чем у лиц с нормальной МПКТ, и МПКТ поясничного 
отдела позвоночника и ШБ отрицательно коррелирует 
с уровнем RANKL и отношением RANKL/OPG [45]. 
Известно, что передача сигналов Wnt/β-катенином, 
контролирующим остебластогенез, снижена при ХОБЛ 
[46]. 

Важную роль в обмене клеточного матрикса, фор-
мировании и ремоделировании костной ткани играют 
ММП и их тканевые ингибиторы (ТИМП) [47]. ММП 
– ферменты, экскретируемые разными типами клеток 
во внеклеточное пространство и способные расщеп-
лять компоненты межклеточного матрикса, которые 
обеспечивают механические свойства ткани: эластин, 
фибронектин, протеогликаны, коллагены разных типов 
и их дериваты. ТИМП экспрессируются в легочной 
ткани на начальных стадиях развития легких и на про-
тяжении всей жизни организма. Посредством регуля-
ции активности ММП ТИМП косвенно регулируют 
ремоделирование внеклеточного матрикса, а также кле-
точную сигнализацию через молекулы внеклеточного 
матрикса. В расщеплении костного матрикса наиболь-
шую роль из всех ММП остеокластов отводят ММП-
9, а ТИМП-1, наоборот, предотвращает его [48]. 
Соотношение «ММП-9/ТИМП-1» считается биомарке-
ром деструкции/динамического восстановления легоч-
ной ткани [49]. 

В ряде исследований показано, что ММП и ТИМП 
были вовлечены в патогенез ХОБЛ. Есть данные, что 
при ХОБЛ нарушается регуляции сети MMP/TIMP, 

главным образом MMП-9, как на местном (легочном), 
так и на системном уровнях [50]. C.E.Bolton et al. [51] 
изучили содержание ММП-9 и ТИМП-1,2 в сыворотке 
крови у 70 стабильных пациентов ХОБЛ и изучили их 
взаимосвязь с МПКТ. Было установлено, что уровень 
МПП-9 в группе больных ХОБЛ был достоверно выше, 
чем в группе здоровых лиц, тогда как уровни ТИМП-1 
и 2 не отличались. При изучении взаимосвязи между 
МПП-9, ТИМП-1 и статусом МПКТ ученые пришли к 
выводу, что увеличение циркулирующей ММП-9 у 
больных ХОБЛ было связано с наличием ОП, а не с 
функцией легких. 

Повышение уровня МПП-9 и соотношения МПП-
9/ТИМП-1 в сыворотке крови у пациентов с ХОБЛ вы-
явлено и в исследовании P.F.Zhang et al. [45]. Кроме 
того, было установлено, что значения ОФВ1 и МПКТ 
поясничного отдела позвоночника и ШБ отрицательно 
коррелируют с уровнем ММП-9, уровнем RANKL в 
сыворотке крови. Авторы предполагают, что ММП-9, 
TNFα и система RANK/RANKL/OPG могут взаимодей-
ствовать в патогенезе ОП у больных ХОБЛ.  

Исследование, проведенное Z.Navratilova et al. [52] 
представило дополнительные доказательства повыше-
ния уровней ММП-1,3,7,8,9 и ТИМП-1 в сыворотке 
крови при ХОБЛ и впервые продемонстрировало по-
вышение уровня циркулирующих ММП-2,3 и ТИМП-
4. Уровни ММП-1,8,9 и TIMP-1,4 в сыворотке у 
некурящих пациентов с ХОБЛ были достоверно выше, 
чем у некурящих лиц в контрольной группе. Учеными 
установлена взаимосвязь связь между уровнями ММП-
1,8,9 в сыворотке крови и стадией GOLD, что требует 
подтверждения в расширенной когорте пациентов. 

Известно, что в процессе остеогенеза важную роль 
играют адипокины (лептин, адипонектин, резистин, 
висфатин, апелин и др.) – биологически активные ве-
щества, секретируемые жировой тканью. В тоже время 
роль жировой ткани в патогенезе ОП при ХОБЛ недо-
статочно изучена, но абдоминально-висцеральная жи-
ровая ткань может служить дополнительным 
источником системного воспаления и влиять на кост-
ную массу самостоятельно или опосредованно через 
продукцию адипокинов. Однако на сегодняшний день 
этот вопрос остается открытым. Адипокины, в частно-
сти лептин, в норме стимулирует костное формирова-
ние, действуя на костномозговые клетки, увеличивая 
количество остеобластов. Кроме того, он ингибирует 
остеокластогенез, повышая продукцию OPG. Е.А.Ко-
четкова и соавт. [53] изучили взаимосвязь между уров-
нем лептина, адипонектина в сыворотке крови у 
больных ХОБЛ и выявили снижение уровня лептина и 
повышение уровня адипонектина только у пациентов 
с тяжелой и очень тяжелой степенью обструкции. 
Значения лептина прямо коррелируют с МПКТ в ШБ 
и поясничном отделе (L1-L4) позвоночника (соответ-
ственно, r=0,66, p<0,001; r=0,49, p<0,05), тогда как ади-
понектин имеет негативную связь (ШБ: r=-0,43, p<0,05; 
позвоночник: r=-0,49, p<0,001). Результаты исследова-
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ния G.A.Fountoulis et al. [54] показали, что МПКТ по-
ясничного отдела позвоночника зависит от уровня леп-
тина и не коррелирует с адипонектином. 

Влияние резистина на костное ремоделирование 
остается менее изученным и противоречивым. Уста-
новлена значительная обратная корреляция между 
уровнем сывороточного резистина и МПКТ пояснич-
ного отдела у мужчин среднего возраста [53]. Напро-
тив, S.F.Vondracek et al. [55] не нашли какой-либо связи 
между уровнем резистина и МПКТ поясничного от-
дела позвоночника у мужчин с тяжелой ХОБЛ. При 
этом авторами была установлена ассоциация между 
уровнями резистина и экспрессией рецепторов TNFα 
типа I и II. 

Таким образом, анализ литературы показал высо-
кую частоту остеопенического синдрома и остеопоро-
тических переломов у больных ХОБЛ. Результаты 
проведенных в последние годы исследований суще-

ственно расширили представление о роли цитокинов 
патогенезе ОП при ХОБЛ. Однако не все аспекты пуль-
моногенного ОП изучены достаточно полно. Поэтому 
для более глубокого понимания механизмов регулиро-
вания костного обмена цитокинами и другими иммун-
ными факторами при ХОБЛ необходимы дальнейшие 
исследования.   
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