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АТЕРОСКЛЕРОЗОМ, И ОСТЕОПОРОТИЧЕСКИХ 
ПЕРЕЛОМОВ У ЖЕНЩИНЫ В ПОСТМЕНОПАУЗЕ 
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Цель исследования – продемонстрировать ассоциацию показателей субклинического атеросклероза и сосудистой ригидности 
со снижением костной массы у пациентки в постменопаузе без клинических проявлений сердечно-сосудистых заболеваний и остео-
пороза.
Материалы и методы. Пациентка О., 64 лет, обcледована в Национальном медицинском исследовательском центре профилак-
тической медицины в рамках программы «Комплексная оценка суммарных рисков и ранних доклинических маркеров осложнений 
остеопороза и атеросклероза». Жалоб при опросе не предъявляла. Выполнены лабораторные исследования: определение параметров 
липидного спектра, кальций-фосфорного обмена, маркера костной резорбции – СТХ (β-crosslaps), уровней витамина D, парати-
реоидного гормона.
В ходе инструментальных исследований проведены двухэнергетическая рентгеновская денситометрия позвоночника и шейки 
бедра, ультразвуковое исследование сонных артерий, аппланационная тонометрия, мультиспиральная компьютерная томогра-
фия коронарных артерий с определением кальциевого индекса.
Результаты. При амбулаторном обследовании по данным денситометрии выявлено снижение минеральной плотности кости 
в поясничном отделе позвоночника и шейке бедренной кости, соответствующее остеопорозу, при ультразвуковом исследовании 
сонных артерий – наличие атеросклеротических бляшек, по результатам мультиспиральной компьютерной томографии коро-
нарных артерий – коронарный кальциноз, по данным аппланационной тонометрии – повышение жесткости аорты.
Заключение.  Данный  клинический  случай  является  примером  раннего  обнаружения  доклинических  признаков  атеросклероза 
и остео пороза, а также повышенного риска развития сердечно-сосудистых осложнений. В связи с высокой частотой диагности-
ки субклинического атеросклероза у женщин в начале постменопаузы целесообразно в этом периоде проводить исследование 
состояния сосудистой стенки. Выявление признаков сосудистой жесткости и субклинического атеросклероза служит поводом 
для оценки риска переломов с использованием калькулятора FRAX® и при необходимости – направления на рентгеновскую ден-
ситометрию с целью диагностики снижения костной массы. Предложенный алгоритм действий может способствовать ран-
нему выявлению сердечно-сосудистых заболеваний и одновременно улучшению оценки риска переломов.

Ключевые слова: остеопороз, атеросклероз, сердечно-сосудистые заболевания, кальцификация коронарных артерий, атероскле-
ротическая бляшка, менопауза, минеральная плотность кости, сосудистая ригидность, сердечно-сосудистый риск, риск переломов
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EARLY MARKERS OF ATHROSCLEROTIC CARDIOVASCULAR DISEASES  
AND OSTEOPOROTIC FRACTURES IN A POSTMENOPAUSAL WOMAN (CLINICAL CASE)

M. A. Kolchina, O. V. Kosmatova, V. E. Novikov, I. A. Skripnikova

National Medical Research Center for Preventive Medicine of the Ministry of Health of Russia; 10 Petroverigskiy Pereulok,  
Moscow 101990, Russia

The aim to demonstrate that subclinical atherosclerosis and vascular rigidity in a postmenopausal patient without clinical sings of cardio-
vascular disease and osteoporosis are connected with a decreased bone mass.
Materials and methods. Patient O., 64 years old, was examined at the National Medical Research Center for Preventive Medicine within 
the program “Comprehensive assessment of total risks and early preclinical markers of osteoporosis and atherosclerosis complications”. No com-
plaints during the examination were revealed. Laboratory tests were performed to evaluate blood lipids level, calcium-phosphorus metabolism, 
determine marker of bone resorption – CTX (β-crosslaps), measure levels of vitamin D and parathyroid hormone.
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Instrumental examinations included dual-energy x-ray absorptiometry of the spine and femoral neck, carotid ultrasound, applanation to-
nometry, multispiral computed tomography of coronary arteries with calcium score determination.
Results. During outpatient  examination, densitometry  revealed decreased bone mineral density  in  the  lumbar  spine and  in  the  femoral 
neck, corresponding  to osteoporosis, carotid ultrasound  identified atherosclerotic plaques, multispiral computed  tomography of coronary 
arteries – coronary calcification, applanation tonometry – increased aortic stiffness.
Conclusion. The clinical case is an example of early-detected preclinical signs of atherosclerosis and osteoporosis, as well as an increased 
risk of cardiovascular complications. Due to the high frequency of subclinical atherosclerosis, vessel wall state should be examined in women 
at the beginning of postmenopause. Signs of vascular stiffness and subclinical atherosclerosis give occasion to assess risk of fractures using 
the FRAX® calculator and,  if necessary,  to diagnose bone mass  loss using X-ray densitometry. Proposed algorithm can contribute  to  the 
early detection of cardiovascular diseases and at the same time improve fracture risk assessment.

Key words: osteoporosis, atherosclerosis, cardiovascular diseases, coronary artery calcification, atherosclerotic plaque, menopause, bone 
mineral density, vascular rigidity, cardiovascular risk, fracture risk
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Введение
В связи с увеличением средней продолжительности 

жизни растет количество возрастзависимых заболева-
ний, которые сочетаются и имеют общие патогенети-
ческие основы. В настоящее время становится все 
больше публикаций по эпидемиологическим, клини-
ческим и экспериментальным исследованиям, свиде-
тельствующих, что остеопороз (ОП), кальцификация 
аорты, коронарных артерий и клапанов сердца, а так-
же атеросклеротическое поражение сосудов – взаи-
мосвязанные патологические процессы. Выявлены 
общие факторы риска, имеются убедительные доказа-
тельства взаимосвязи между клиническими и субкли-
ническими признаками атеросклероза (АС) и ОП, ко-
торые обусловлены участием ряда общих белков и других 
субстанций – микроэлементов, гормонов, липопроте-
идов и витаминов – в развитии этих заболеваний [1]. 
В экспериментальных исследованиях показано, что со-
судистая стенка и костная ткань имеют ряд общих мор-
фологических и молекулярных характеристик и свойств, 
а кальцификат, локализующийся в атеросклеротиче-
ской бляшке (АСБ) или медиальной оболочке сосудов, 
состоит из тех же компонентов, что и костная ткань 
[2]. Еще в конце 1990-х годов было показано, что в стен-
ке артерии, пораженной АС, имеются предшественни-
ки остеобластов, которые обладают способностью 
синтезировать костный матрикс [3]. Недавно обнару-
женная цитокиновая система RANK / RANKL / OPG 
играет ведущую роль в костном ремоделировании и вы-
полняет очень важную функцию в регуляции сосуди-
стой кальцификации [4].

Ткань, сходная с костной, была идентифицирова-
на в кальцифицированных бляшках, а костные клетки 
обнаружены в артериальной стенке, что позволяет 
предполагать трансдифференцировку эндотелиальных 
клеток в остеобласты [5]. Остеокластоподобные клетки 
также были продемонстрированы в кальцифицирован-
ных артериях [6]. Представлено немало клинических 
исследований, подтверждающих ассоциацию между 

ОП и сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), 
обусловленными АС, прежде всего с использованием 
суррогатных маркеров заболеваний (кальцификации 
аорты или коронарных артерий) или параметров со-
судистой жесткости и минеральной плотности кости 
(МПК) [7–9]. Известно, что при кальцификации ате-
росклеротического поражения сосудов значительно 
увеличивается риск сосудистых осложнений – инфар-
кта миокарда, инсульта, ухудшаются исходы хирурги-
ческих операций на сосудах [10]. Необходимо отметить, 
что повышение сосудистой жесткости было отмечено 
и у молодых людей до 40 лет, что сопровождалось 
при проспективном наблюдении высокой частотой 
ишемического инсульта [11]. Доклинические изме-
нения сосудистой стенки и потеря костной массы за-
частую начинаются за несколько десятилетий до их 
 манифестации и проявляются уже серьезными ослож-
нениями, приводящими к инвалидизации и смерти. 
Оба процесса могут протекать длительно и с разной 
скоростью, поэтому очень сложно установить причин-
но-следственные связи между ними.

В настоящее время для стратификации высокого 
риска будущих сердечных событий используется оцен-
ка коронарного кальция или кальциевого индекса (КИ) 
по шкале Агатстона с применением мультиспиральной 
компьютерной томографии. Ряд авторов отмечают кор-
реляцию между снижением МПК и депонированием 
кальция в аорте, образованием атеросклеротических 
бляшек в коронарных артериях, увеличением кальци-
ноза коронарных артерий по данным компьютерной 
томографии [12–15].

В статье представлена история болезни, демонстри-
рующая развитие коморбидных заболеваний сердечно-
сосудистой и костной систем до развития клинических 
проявлений у женщины в постменопаузе. Пациентка 
была обcледована в Национальном медицинском ис-
следовательском центре профилактической медицины 
в рамках программы «Комплексная оценка суммарных 
рисков и ранних доклинических маркеров осложнений 
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ОП и АС». В исследование включали женщин старше 
45 лет с естественной или хирургической менопаузой 
в анамнезе.

При включении в исследование исключались сле-
дующие заболевания и состояния:
1. Все клинические проявления АС: наличие в анам-

незе ишемической болезни сердца, перенесенных 
нарушений мозгового кровообращения, транзитор-
ной ишемической атаки, установленного АС пери-
ферических артерий, гемодинамически значимые 
поражения клапанного аппарата сердца.

2. Установленный диагноз артериальной гипертензии 
II и III степени (постоянный прием антигипертен-
зивных препаратов).

3. Заболевания, вызывающие вторичный ОП: эндо-
кринные (сахарный диабет 1-го типа, первичный 
гиперпаратиреоз, тиреотоксикоз, синдром Кушин-
га, болезнь Аддисона, гиперпролактинемия), болез-
ни крови (множественная миелома, системный ма-
стоцитоз, лимфома, лейкоз, пернициозная анемия), 
воспалительные ревматические заболевания (анки-
лозирующий спондилит, полимиозит / дерматомио-
зит, системная красная волчанка), заболевания же-
лудочно-кишечного тракта (мальабсорбция, болезнь 
Крона), хроническая почечная недостаточность, 
состояние после пересадки органов.

4. Злокачественные заболевания.
5. Прием препаратов, влияющих на костный обмен 

(менопаузальная гормональная терапия, глюкокор-
тикоиды, иммунодепрессанты, средства для лече-
ния ОП).

6. Регулярный (более полугода) прием препаратов, вли-
яющих на параметры сосудистой жесткости и МПК 
(статины, β-блокаторы, ингибиторы ангиотензин-
превращающего фермента), только на сосудистую 
жесткость (антагонисты кальция, таблетированные 
сахароснижающие препараты, препараты магния).

7. Оперативные вмешательства на позвоночнике и та-
зобедренных суставах, сопровождающиеся установ-
кой металлоконструкций.

Клинический случай
Пациентка О., 64 лет, при опросе жалоб не предъ-

являла. Из анамнеза жизни известно, что менопауза на-
чалась с 55 лет, естественная. Менопаузальную гормо-
нальную  терапию  не  принимала.  Наследственность 
по переломам и ССЗ не отягощена, низкоэнергетических 
переломов не было. Вредные привычки отрицает: не ку-
рит, алкоголь не употребляет. В течение всей жизни по-
требляла недостаточное количество кальция и витами-
на D, поскольку не любит и мало употребляет молочные 
продукты и рыбу. Поскольку пациентка гуляет по 30 мин 
и занимается гимнастикой в течение 15–20 мин еже-
дневно, ее физическая активность расценена как доста-
точная. Сопутствующие заболевания: варикозная болезнь 
нижних конечностей.

При осмотре: осанка правильная, при измерении ро-
ста может прислониться к стадиометру четырьмя точ-
ками: пятками, ягодицами, лопатками и затылком. Рост 
161 см, масса тела 61,5 кг, индекс массы тела 23,6 кг / м2, 
максимальный  рост  в  молодом  возрасте  (25  лет)  был 
163 см. Окружность талии 74 см. Кожные покровы чи-
стые, подкожная жировая клетчатка развита нормально. 
Отеков нет. Пульс ритмичный, удовлетворительного напол-
нения, 67 уд / мин, артериальное давление 130 / 80 мм рт. ст. 
на обеих руках. По результатам электрокардиографиче-
ского  исследования:  синусовый  ритм,  промежуточное 
положение электрической оси сердца. Конфигурация QRST 
без патологических отклонений от возрастной нормы. 
При эхокардиографии выявлены минимально выраженное 
уплотнение корня аорты, митральная регургитация II сте-
пени, нарушение диастолической функции левого желу-
дочка по 1-му типу.

Риск сердечно-сосудистых событий в течение бли-
жайших  10  лет  с  использованием  электронной  версии 
шкалы SCORE для стран с высоким риском ССЗ составил 
5,47 % (высокий риск). 10-летняя вероятность основных 
остеопоротических  переломов,  оцененная  с  помощью 
калькулятора FRAX®, составила 12 %, перелома прокси-
мального отдела бедра – 2 % (умеренный риск).

Исследование МПК проводили методом двухэнерге-
тической рентгеновской абсорбциометрии c применени-
ем аппарата Hologic (Delphi W) в поясничных позвонках 
(L1–L4) и проксимальном отделе бедренной кости. Оцен-
ка результатов – как в абсолютных значениях г / см2, так 
и в величинах стандартного отклонения (SD) от пика 
костной массы (t-критерий Стьюдента). На денсито-
метрии выявлено снижение МПК (по t-критерию) в по-
ясничном  отделе  позвоночника  (L1–L4)  до  –3,1  SD; 
в  проксимальном  отделе  бедренной  кости  (Total  hip) 
до –0,8 SD; в шейке бедренной кости (neck) до –2,5 SD. 
Диагноз остеопении устанавливали согласно критериям 
Всемирной  организации  здравоохранения  при  значениях 
t-критерия от –1 до –2,4 SD, диагноз ОП – при –2,5 SD 
и ниже.

Ультразвуковое исследование сонных артерий прово-
дили  в  В-режиме  линейным  датчиком  ультравысокого 
разрешения 17–5 МГц (прибор IU22 фирмы Philips, Ни-
дерланды). Визуализированы: дистальный отдел плечего-
ловного ствола, проксимальные (до отхождения позво-
ночных артерий) сегменты подключичных артерий, общие 
сонные артерии (ОСА) на всем протяжении, наружные 
сонные артерии (НСА) в проксимальных отрезках, вну-
тренние сонные артерии в экстракраниальных отделах, 
позвоночные артерии, сегменты V

1
 и V

2  
). Толщина ком-

плекса интима–медиа по задней стенке дистальнее би-
фуркации ОСА от 1,2 мм до 1–1,5 см, дифференцировка 
на слои местами нарушена. Справа по задней стенке би-
фуркации ОСА с распространением на устье НСА на про-
тяжении ~1,4–1,5 см визуализируется средней гомоген-
ности  АСБ,  с  ровной  поверхностью,  с  покрышкой, 
стенозирующая просвет до 30–35 %. Слева по латеральной 
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полуокружности бифуркации ОСА с распространением 
на внутренние сонные артерии и захватом устья НСА 
на протяжении ~1,5–1,7 см визуализируется гетероген-
ная АСБ, с ровными контурами, с покрышкой, стенози-
рующая  просвет  ОСА  до  30–35 %,  устья  внутренних 
сонных артерий до 25–30 % и устья НСА до 20–25 %. 
По задней стенке бифуркации плечеголовного ствола с за-
хватом устья подключичных артерий расположена ло-
кальная АСБ средней эхогенности, с ровной поверхностью, 
с покрышкой, стенозирующая просвет до 20 % (рис. 1).

Визуализацию и количественное определение кальция 
в коронарных артериях проводили методом мультиспи-
ральной  компьютерной  томографии  на  компьютерном 
томографе OptimaTM СТ660 (GE Healthcare) в пошаговом 
режиме. Толщина среза – 0,75 мм. Для оценки степени 
кальцификации  коронарных  артерий  использовали  КИ 
Агатстона, основанный на изучении коэффициента рент-
геновского поглощения и площади кальцинатов. Общий 
КИ вычисляется как сумма индексов на всех томографи-
ческих срезах. У данной пациентки определялись кальци-
наты в передней нисходящей левой коронарной артерии 
объемом 67 мм3, КИ 190 ед., в огибающей левой коронар-
ной артерии – 23 мм3, КИ 74 ед. В правой коронарной 
артерии – кальцинированные бляшки объемом 61 мм3, КИ 
85 ед. Суммарный КИ – 349 ед., что соответствует уме-
ренно выраженному кардиоваскулярному риску (рис. 2).

По данным аппланационной тонометрии, выполнен-
ной на приборе SphygmoCor (Австралия), индекс аугмен-
тации с поправкой на пульс составил 49 % (референсное 
значение индекса для женщины 64 лет – 20–43 %), ско-
рость пульсовой волны – 13,5 м / с  (в норме до 10 м / с). 

Рис. 1. Ультразвуковое исследование сонных артерий: а – бифуркация 
левой общей сонной артерии; б – бифуркация правой общей сонной ар-
терии (поперечный срез); в – устье левой наружной сонной артерии; 
г – бифуркация правой общей сонной артерии (продольный срез)

Fig. 1. Carotid ultrasound: a – bifurcation of the left common carotid artery; 
б – bifurcation of the right common carotid artery (cross section); в – ostium 
of the left external carotid artery; г – bifurcation of the right common carotid 
artery (longitudinal section)

Рис. 2.  Мультиспиральная  компьютерная  томография  коронарных 
 артерий с определением кальциевого индекса

Fig. 2. Multispiral computed tomography of coronary arteries with coronary 
artery calcium scoring

Таким  образом,  скорость  распространения  пульсовой 
волны и индекс аугментации соответствуют повышен-
ной жесткости аорты для данной возрастной  группы. 
Результаты лабораторных анализов представлены в таб-
лице.

В ходе лабораторного обследования выявлены недо-
статочность витамина D, повышенный уровень парати-
реоидного гормона (ПТГ), гиперлипидемия типа IIb.

С  целью  коррекции  недостаточности  витамина  D 
и лечения ОП была проведена терапия насыщающими до-
зами витамина D с последующим переходом на поддер-
живающие дозы, назначены пероральные бисфосфонаты.

Обсуждение
Данный клинический случай демонстрирует со-

четанное развитие ригидности сосудистой стенки, на-
личие множественных АСБ с депонированием в них 
кальция и снижение костной массы у женщины с поч-
ти десятилетней длительностью постменопаузы.

Помимо изменений со стороны сосудистой стенки 
и костной массы были выявлены недостаточность ви-
тамина D и повышенный уровень ПТГ, который рас-
ценен как вторичный гиперпаратиреоз на фоне гипо-
витаминоза D. ПТГ и витамин D являются основными 
регуляторами обмена кальция в организме. Состояние 
костного обмена и отложение депозитов кальция в со-
судистую стенку зависит от баланса между ПТГ и вита-
мином D. ПТГ оказывает двойной эффект на костный 
обмен: хроническое повышение уровня ПТГ ингиби-
рует активность остеобластов и повышает костную 
резорбцию, в то время как интермиттирующее повы-
шение ПТГ стумилирует функцию остеобластов и уси-
ливает костное формирование [16]. ПТГ оказывает 
влияние на остеобласты путем связывания с рецепто-
ром к ПТГ 1-го типа, вовлечения протеинкиназы А 

а б

гв
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моделировании костной ткани, так и в сосудистой 
кальцификации. Имеются данные, что зависимость 
сосудистой кальцификации от уровня витамина D в сы-
воротке крови имеет U-образную форму с низким ри-
ском при умеренных значениях 1,25(ОН)D и высоким 
риском при низких и высоких уровнях 1,25(ОН)D [18].

Считается, что АС и ОП относятся к поздним ме-
таболическим проявлениям постменопаузы. Посколь-
ку доклинические проявления этих заболеваний могут 
развиваться в раннем постменопаузальном периоде 
или даже до менопаузы, протекать бессимптомно дол-
гие годы и проявляться в виде тяжелых, угрожающих 
жизни симптомов после наступления менопаузы, воз-
никает необходимость поиска общих ранних маркеров, 
прогнозирующих развитие этих последствий. В ка-
честве связывающих звеньев между ОП и ССЗ, обу-
словленными АС, и одновременно ранних маркеров 
рассматривают кальцификацию артерий и показатели 
сосудистой жесткости (скорость распространения пуль-
совой волны и индекс аугментации), которые могут быть 
компонентами как АС, так и артериосклероза. Ранее 
нами показано, что доклинические признаки АС встре-
чаются у женщин чаще, чем снижение костной массы 
в первые 5 лет менопаузы. Шанс выявления низкой 
МПК и ОП возрастает в 2,45 раза при наличии бляшек 
в сонных артериях и в 4 раза при повышении толщины 
комплекса интима–медиа [19]. Поэтому у женщин 
в ранней менопаузе целесообразно оценивать маркеры 
субклинического АС и при наличии повышенных пока-
зателей направлять на рентгеновскую остеоденсито-
метрию. Кроме того, женщинам после 40 лет помимо 
определения сердечно-сосудистого риска целесообраз-
но оценивать 10-летнюю вероятность основных пере-
ломов в связи с высокой частотой субклинических 
признаков этих заболеваний уже в ранней менопаузе, 
что может быть реализовано в реальной клинической 
практике при диспансеризации и профилактических 
медицинских осмотрах.

заключение
Представленный клинический случай интересен 

тем, что является примером раннего выявления докли-
нических признаков АС и ОП, а также повышенного 
риска развития сердечно-сосудистых осложнений. 
В связи с высокой частотой определения субклиниче-
ского атеросклероза у женщин в начале постмено паузы 
целесообразно в этом периоде проводить исследование 
состояния сосудистой стенки. Обнаружение признаков 
сосудистой жесткости и субклинического атероскле-
роза служит поводом для оценки риска переломов с ис-
пользованием калькулятора FRAX® и при необходи-
мости – направления на рентгеновскую денситометрию 
с целью выявления снижения костной массы. Пред-
ложенный алгоритм действий может способствовать 
ранней диагностике ССЗ и одновременно повышению 
качества оценки риска переломов.

Данные лабораторного обследования

Laboratory findings

Параметр 
Parameter

Результат 
Result

Референсные 
значения 

Reference values

Паратиреоидный гормон, 
пг / мл 
Parathyroid hormone, pg / ml

↑114,3 15–68,3

Кальций общий, ммоль / л 
Total calcium, mmol / l

2,18 2,1–2,55

Кальций ионизирован-
ный, ммоль / л 
Ionized calcium, mmol / l

1,19 1,12–1,3

Фосфор, ммоль / л 
Phosphorus, mmol / l

1,18 0,74–1,52

Щелочная фосфатаза, 
Ед / л 
Alkaline phosphatase, units / l

141 40–150

С-концевой телопептид 
коллагена 1-го типа, нг / мл 
C-terminal telopeptide  
of type 1 collagen, ng / ml

0,491 0,000–0,573

Витамин D, нг / мл 
Vitamin D, ng / ml

↓21,4 30–100

Холестерин, ммоль / л 
Cholesterol, mmol / l

↑8,4 до 5,0

ХС ЛПВП, ммоль / л 
HDL cholesterol, mmol / l

2,24 Муж. ˃1, жен. ˃1,2 
Men >1, wom. >1,2

ХС ЛПНП, ммоль / л 
LDL cholesterol, mmol / l

↑5,3 до 3,0

ХС ЛПОНП, ммоль / л 
VLDL cholesterol, mmol / l

0,86 0,0–0,9

Триглицериды, ммоль / л 
Triglycerides, mmol / l

↑1,88 до 1,7

Коэффициент атероген-
ности 
Atherogenic coefficient

2,8 0,0–4,0

Глюкоза, ммоль / л 
Glucose, mmol / l

5,2 3,9–6,1

Альбумин, г / л 
Albumin, g / l

35 32–45

Примечание. ХС ЛПВП – холестерин липопротеидов 
высокой плотности, ХС ЛПНП – холестерин липопротеи-
дов низкой плотности, ХС ЛПОНП – холестерин липопро-
теидов очень низкой плотности. 
Note. LDL cholesterol – low-density lipoprotein cholesterol, HDL 
cholesterol – high-density lipoprotein cholesterol, VLDL cholesterol – 
very low-density lipoprotein cholesterol.

и митогенактивированной киназы. Активируя протеин-
киназу А, ПТГ одновременно индуцирует минерали-
зацию сосудистых клеток и образование кальцифика-
тов независимо от уровня кальция и фосфора в кро ви 
[17]. Витамин D также играет активную роль как в ре-
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