
Склеростин –  история открытия
Изучение редких генетических заболе-

ваний, таких как склерозирующие диспла-

зии (склеростеоз, болезнь ван Бухема) поз-

волило выявить чрезвычайно важный сиг-

нальный путь в остеоците, благодаря кото-

рому происходит процесс регуляции фор-

мирования кости. Клинические проявления

этих заболеваний в общем схожи; измене-

ния наиболее выражены в костях черепа

и характеризуются расширением или утол-

щением костей лицевого скелета, что при-

водит к деформации лица, повышению вну-

тричерепного давления, ущемлению череп-

ных нервов [1]. 

Склеростеоз характеризуется гипер-

остозом, синдактилией, параличом лицевого

нерва, глухотой и отсутствием ногтей, тогда

как при болезни ван Бухема кроме гиперосто-

за и паралича лицевого нерва обращают на се-

бя внимание выдающийся подбородок и вы-

сокий лоб пациента. Больные склеростеозом,

так же как и лица, гетерозиготные по этому

заболеванию, имеют повышенную плотность

костей [2]. Дефект, приводящий к склеростео-

зу, был определен в гене, названном SOST, ко-

торый локализуется в хромосоме 17q12-21

и кодирует белок склеростин [1]. У группы

датских пациентов с болезнью ван Бухема му-

тация в этом гене была определена как 52-kb

делеция [3]. В эмбриогенезе мРНК SOST экс-

прессируется во многих тканях, в постнаталь-

ном периоде склеростин (СКС) вырабатыва-

ется только остеоцитами, минерализованны-

ми гипертрофированными хондроцитами

и цементоцитами (дентальными клетками).

По данным биопсии костной ткани,

СКС не вырабатывается остеоцитами у боль-

ных со склеростеозом и болезнью ван Бухема,

так как у них поврежден ген, отвечающий за

экспрессию СКС. Добавление экзогенного

СКС к остеогенной культуре клеток как мы-

шей, так и человека вызывало уменьшение

пролиферации и дифференцировки, а затем

и апоптоз остеобластов (ОБ) [3]. В исследова-

нии на мышах с индуцированной мутацией

в гене SOST (модель склеростеоза у человека)

было показано, что, несмотря на отсутствие

у них фенотипа, характерного для больных

склеростеозом (синдактилия, глухота, отсут-

ствие ногтей, ущемление VII нерва), наблю-

дались типичные признаки гиперостоза –

значительное увеличение минеральной плот-

ности костной ткани (МПКТ), увеличение

кортикального и трабекулярного объемов ко-

сти, скорости формирования костной ткани

и прочности кости [4]. 

Механизм действия склеростина
СКС является компонентом семейства

гликопротеинов DAN (differential screening-

selected gene aberrant in neuroblastoma – диф-

ференцированные скрининг-селективные

аберрантные гены нейробластомы). Оно

включает группу антагонистов активности

костных морфогенетических белков (bone
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morphogenetic protein – BMP), которые, в свою очередь,

индуцируют дифференцировку предшественников ОБ

в зрелые ОБ. Следует отметить, что СКС не относят к клас-

сическим антагонистам ВМР [1, 5]. 

По данным D.G. Winkler и соавт. [6], СКС подавля-

ет ВМP-индуцированное фосфорилирование Smad-бел-

ков (посредники ВМР-сигнала) [1]. Однако в более позд-

нем исследовании R. L. van Bezooijen и соавт. [7] эти дан-

ные не подтвердились. Они доказали, что СКС связыва-

ется с рецептором липопротеинов очень низкой плотно-

сти 5 (LRP5; основной мембраносвязанный кофактор Wnt

сигнального пути), а также с тесно взаимодействующим

с ним корецептором LRP6 и таким образом может инги-

бировать эту сигнальную систему, необходимую для регу-

ляции функции ОБ. Продукты активации Wnt сигнально-

го пути требуются для ВМР-индуцированной активации

костной щелочной фосфатазы в нескольких клеточных

линиях ОБ. Таким образом, СКС оказывает опосредован-

ное влияние на ВМР-стимулированное образование ко-

стной ткани [7]. 

Регуляция секреции склеростина 
Некоторые локальные и системные факторы могут

регулировать экспрессию СКС остеоцитами. В исследо-

вании I. Kramer и соавт. [9] было показано, что прерыви-

стое введение паратиреоидного гормона (ПТГ) транс-

генным мышам, в геноме которых «присутствовал» че-

ловеческий ген SOST, вызывало снижение уровня экс-

прессии продукта этого гена – СКС – на 50%, что соот-

ветствовало уровню экспрессии СКС у мышей в норме.

Однако по сравнению с контрольной группой обычных

мышей у трансгенных мышей не наблюдалось повыше-

ния трабекулярного объема костной ткани (BV/TV –

Bone Volume/Total Volume), несмотря на снижение уров-

ня СКС. Но при этом у трансгенных мышей наблюда-

лось повышение гистоморфометрических параметров.

N.A. Sims [10] на основании проведенного I. Kramer

и соавт. исследования предположила, что полученные

данные объясняются, возможно, тем, что при росте

и развитии скелета у трансгенных мышей закладывается

костная ткань более низкого качества по сравнению

с обычными мышами, следовательно, процесс ее резорб-

ции остеокластами (ОК) происходит быстрее, чем

у обычных мышей. 

Следует отметить, что I. Kramer и соавт. в своем ис-

следовании также представили данные по прерывистому

введению ПТГ мышам, в геноме которых «отсутствовал»

ген SOST (как модель болезни ван Бухема и склеростео-

за), при этом было установлено, что даже в 6–8-недель-

ном возрасте у таких мышей трабекулярный объем и тра-

бекулярная плотность костной ткани очень высоки и да-

же при использовании очень высоких доз и длительном

введении ПТГ не было повышения BV/TV и МПКТ.

На основании полученных данных авторы пришли к вы-

воду, что прерывистое введение рекомбинантного те-

рипаратида [Human PTH (1-34) – человеческий ПТГ

(паратгормон) 1-34] вызывает анаболический эффект,

а непрерывное введение ПТГ (1-34) характеризуется

в основном катаболическим действием, так как при этом

активность процесса резорбции кости выше, чем актив-

ность ПТГ-индуцированного остеобластогенеза. Следует

отметить, что как в случае прерывистой терапии, так

и при постоянном введении ПТГ (1-34) подавлялась экс-

прессия СКС в остеоцитах [9]. Более того, проведенные

эксперименты на животных, а затем и первые клиниче-

ские исследования по прерывистому введению ПТГ (1-

34) в дозах 20 и 40 мкг подкожно подтвердили гипотезу

о том, что ПТГ оказывает анаболический эффект на ко-

стную ткань за счет ингибирования экспрессии СКС,

а следовательно, усиления остеобластогенеза. С 2002 г.

ПТГ (1-34) под названием «терипаратид» («Фортео») раз-

решен к использованию в США как препарат для лече-

ния остеопороза (ОП). К 2005 г. более 205 тыс. пациен-

тов прошли лечение прерывистыми дозами терипарати-

да, при этом нежелательные реакции (НР) в виде повы-

шения концентрации кальция в плазме регулировались

соответствующим изменением потребления как кальция,

так и витамина D. В 2010 г. группа исследователей на-

блюдала ускорение репарации переломов дистального

отдела лучевой кости у женщин в постменопаузе при

применении обычных доз терипаратида (20 мкг) – для

лечения ОП [11, 12].

Таким образом, ПТГ является ингибитором экс-

прессии SOST, что обусловливает мощный анаболиче-

ский эффект терипаратида. Помимо ПТГ важную роль

в регуляции экспрессии СКС играют эстрогены, причем

как у женщин, так и у мужчин. Уровень циркулирующего

СКС, а следовательно, и экспрессия его остеоцитами

снижается под воздействием эстрогенов у лиц обоего по-

ла [13]. 

Характер влияния глюкокортикоидов (ГК) на экс-

прессию SOST зависит от экспериментальных моделей. In

vitro дексаметазон подавляет экспрессю SOST, в то время

как in vivo введение мышам преднизолона сопровождалось

ее повышением в большеберцовой кости. Полученные

данные позволили предположить, что под воздействием

ГК (введенных в организм или содержащихся в избыточ-

ной концентрации эндогенных ГК при болезни/синдроме

Кушинга) экспрессия СКС увеличивается, а следователь-

но, активность остеобластогенеза, ассоциированного

с Wnt каноническим сигнальным путем, снижается и раз-

вивается так называемый стероидный ОП. В связи с этим

применение анаболической терапии при лечении ГК-ин-

дуцированного ОП многие специалисты считают чрезвы-

чайно перспективным [14].

Антитела к склеростину –  новый 
терапевтический подход в лечении остеопороза
Открытие СКС, специфического продукта синтеза

остеоцитов, и установление его биологической роли как

негативного регулятора остеобластогенеза не могли не вы-

звать интерес с позиции разработки нового терапевтиче-

ского подхода к лечению ОП.

На сегодняшний день уже созданы гуманизирован-

ные моноклональные антитела к СКС (АСКС), действие

которых было апробировано на грызунах, нечеловекооб-

разных обезьянах. Проведено первое клиническое испыта-

ние этих моноклональных антител у людей [15]. При этом

был получен убедительный положительный эффект,

и в настоящее время изучение их продолжается.

В эксперименте применение АСКС у овариэктоми-

рованных (ОВЭ) крыс продемонстрировало существенное

ускорение процессов формирования кости, повышение

костной массы и костной прочности. ОВЭ крысы – широ-

ко используемая модель гипогонадного дефицита эстроге-

нов, который вызывает потерю костной массы, что приво-
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дит к развитию ОП, аналогичного постменопаузальному

(ПMOП). Эта модель рекомендована Управлением по кон-

тролю качества пищевых продуктов и лекарственных

средств (FDA) США для доклинической оценки новых

препаратов для лечения ПМОТ. 

В соответствии с дизайном цитируемого исследова-

ния [16], в 6-месячном возрасте у крыс были удалены оба

яичника, затем в течение года они не получали замести-

тельную терапию эстрогенами, а также витамин D и каль-

ций. В результате у этих крыс развился ОП, ассоцииро-

ванный с дефицитом эстрогенов. В предшествующих пуб-

ликациях сообщалось, что применение у таких животных

антирезорбтивных препаратов [эстрогенов, селективных

модуляторов рецепторов эстрогенов (SERMs), бисфосфо-

натов] из-за слишком длительно существующего дефици-

та эстрогенов дает минимальный эффект. В то же время

лечение ОВЭ крыс ПТГ обеспечивало повышение фор-

мирования костной ткани, увеличение костной массы

и МПКТ. 

Эффект 5-недельного использования АСКС на моде-

ли гипогонадного костного истощения у крыс (ПМОП)

оценивался по результатам определения МПКТ с помо-

щью сканирования, гистоморфометрического исследова-

ния и тестов прочности кости. Введение АСКС восстанав-

ливало трабекулярную МПКТ и костный объем дисталь-

ного отдела бедренной кости до уровня, наблюдающегося

у интактных крыс

Эффективность применения АСКС для профилакти-

ки потери костной массы также была продемонстрирована

у мышей с длительно иммобилизированными конечностя-

ми. Ускорение заживления переломов под влиянием АСКС

наблюдалось у взрослых крыс с переломами бедренных ко-

стей [17].

АСКС применяли у мышей с индуцированным коли-

том, сопровождающимся потерей костной плотности [18,

19]. Точные механизмы, посредством которых системное

воспаление приводит к потере костной массы, не понятны.

Предполагают, что фактор некроза опухоли a (ФНО a) по-

давляет образование ОБ, за счет активации Е3-убиквитин

лигазы (Smurf1 – Smad ubiquitin regulatory factor-1) и запу-

скает в зрелых остеобластах процессы апоптоза через сиг-

нальный путь ядерного фактора каппа B (NF-κB) [20].

Применение АСКС существенно не повлияло на воспале-

ние кишечника, но обеспечило восстановление костной

массы и предупредило дальнейшее разрушение трабеку-

лярной кости, что позволило восстановить ее объем

и плотность до уровня здоровых мышей контрольной груп-

пы [18].

Гуманизированные СКС-нейтрализующие моно-

клональные антитела вводились гонадо-интактным

самкам мартышек дважды с месячным интервалом по 3,

10 и 30 мг/кг [21]. После введения препарата отмечалось

увеличение прочности костей поясничных позвонков

в сравнении с особями, не получавшими лечение

(р<0,05). Прочность костей оценивали с помощью тес-

тов на компрессию тел III и IV поясничных позвонков.

С помощью компьютерной томографии и гистоморфо-

метрического исследования было установлено дозоза-

висимое повышение образования трабекулярной, пери-

остальной, эндокортикальной и интракортикальной ко-

стной ткани. Рентгеновская денситометрия показала,

что введение АСКС приводит к значительному повыше-

нию минерального содержания кости и/или МПКТ

в различных участках скелета (шейке бедра, метафизе

лучевой и большеберцовой костей). Кроме того, в груп-

пе, получавшей высокие дозы АСКС, обнаружено зна-

чительное повышение толщины и прочности трабеку-

лярной костной ткани в поясничных позвонках. 

С декабря 2006 г. по июль 2007 г. в США проведено

двойное слепое рандомизированное плацебоконтролируе-

мое исследование AMG785, моноклональных АСКС, кото-

рые вводились однократно, при этом участники были раз-

делены на когорты, получающие различные дозы исследу-

емого препарата [15]. 

Участники получали AMG785 или плацебо (ПЛ) –

3:1 – подкожно (в дозе 0,1; 0,3; 1; 3; 5 или 10 мг/кг) или

внутривенно (1 или 10 мг/кг). Когорты с подкожным вве-

дением препарата получали дозы последовательно. Реше-

ние о введении следующей, более высокой, дозы участни-

кам соответствующей когорты принималось исследовате-

лями после того, как всем участникам предыдущей когор-

ты, которая должна была получить менее высокую дозу,

вводился исследуемый препарат и проводился мониторинг

его безопасности в течение >6 сут. 

Все 72 добровольца закончили исследование (18 из

них получали ПЛ и 54 – AMG785). Из них 56 (14 из группы

ПЛ и 42 – AMG785) получали исследуемый препарат под-

кожно и 16 (4 – ПЛ и 12 – AMG785) – внутривенно. Боль-

шинство участников составляли женщины-латиноамери-

канки. 

После введения AMG785 наблюдалось повышение

маркеров формирования костной ткани (PINP, костной

щелочной фосфатазы и остеокальцина) максимально при

введении препарата в дозе 10,0 мг/кг подкожно и 5,0 мг/кг

внутривенно. Максимально значимое снижение СТX

(маркера резорбции кости) было при введении 10,0 мг/кг

подкожно и 5,0 мг/кг внутривенно.

В сравнении с ПЛ однократное подкожное введение

AMG785 повысило МПКТ в поясничных позвонках и бед-

ренной кости во всех когортах. Она измерялась на 29, 57

и 85-й день. Повышение МПКТ было дозозависимым. Са-

мое значительное повышение МПКТ в поясничных по-

звонках (на 5,3%) и бедренной кости (на 2,8%) наблюда-

лось на 85-й день в когорте, получавшей препарат в дозе

10,0 мг/кг подкожно. При этом в когорте, получавшей его

внутривенно в дозе 5,0 мг/кг, на 85-й день наибольшее по-

вышение МПКТ в поясничных позвонках составило 5,2%,

а в бедре – 1,1%. 

НР были отмечены у 60% добровольцев, получавших

ПЛ, и 64% получавших AMG785 подкожно. При внутри-

венном введении они зафиксированы у 50 и 25% соответ-

ственно. Большинство НР, по мнению исследователей,

были умеренными. 58 участников, получавших исследуе-

мый препарат подкожно, часто отмечали НР в виде

постинъекционной эритемы кожи, геморрагии в месте

инъекции, боли в спине, головной боли, запоров, артрал-

гии, головокружения. Лишь у одного участника, который

получал AMG785 в дозе 10,0 мг/кг подкожно, наблюда-

лось серьезное НР в виде неспецифического гепатита,

о чем свидетельствовало увеличение уровней печеночных

ферментов начиная с первого дня после введения препа-

рата; тошнота и рвота ночью после введения. Это НР пол-

ностью прекратилось на 26-й день. 16 добровольцев,

из тех, кто получал исследуемый препарат внутривенно,

сообщили лишь о незначительных НР (запоры, головная

боль, кашель и приливы). 
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На сегодняшний день в США существует только

один одобренный анаболический агент – терипаратид

(ПТГ) для лечения ОП, о котором было сказано выше.

Соответственно эффективность исследуемого препарата

сравнивалась с лечебным эффектом терипаратида [15].

Повышение уровня маркеров формирования костной

ткани в течение месяца после введения одной дозы

AMG785 было сопоставимо с эффектом 6-месячного кур-

са лечения терипаратидом. Повышение МПКТ в пояс-

ничных позвонках и бедре через 3 мес после однократно-

го введения 10 мг/кг AMG785 подкожно также было со-

поставимо с эффектом 6-месячного ежедневного лечения

терипаратидом. 

Таким образом, ингибирование СКС приводит к зна-

чительной активации процессов костного формирования,

повышает костную плотность и прочность, при этом мало

влияя на процесс резорбции костной ткани.

Циркулирующий склеростин 
как  биомаркер костного метаболизма
В ряде исследований последних лет изучалась сы-

вороточная концентрация (СК) СКС в различных воз-

растных группах [13, 22]. Она была несколько выше у де-

вочек в препубертате, затем наблюдалась тенденция к ее

снижению у лиц обоего пола в течение пубертатного пе-

риода. У мальчиков и юношей 12–21 года СК СКС была

значительно выше, чем у девочек и девушек соответству-

ющего возраста. Отмечена небольшая отрицательная

корреляция между СК СКС и трабекулярной плотностью

костей запястья, которая оценивалась с помощью коли-

чественной компьюторной томографии (QСТ). Отрица-

тельная корреляция установлена между СК СКС и тол-

щиной кости, а также объемной МПКТ у девочек

(г=-0,34; р=0,007 для обоих показателей); положитель-

ная – с показателем кортикальной порозности как у де-

вочек (г=0,30; р=0,02), так и у мальчиков (г=0,41;

р=0,002). Эти данные позволили предположить, что у де-

тей СКС играет важную роль в детерминации костной

плотности и структуры.

При обследовании женщин в возрасте от 39 до 88 лет

СК СКС коррелировала с возрастом, при этом у жен-

щин в постменопаузе она была значительно выше,  чем

в пременопаузе [23]. СК СКС не коррелировала

с МПКТ бедренных костей и поясничных позвонков

и отрицательно коррелировала с объемом трабекуляр-

ной костной ткани и уровнем инсулиноподобного  фак-

тора роста у 40 женщин в пременопаузе [24]. В исследо-

вании OFELY СК СКС не была сопряжена с риском пе-

релома. Связь этого показателя с риском переломов

у мужчин еще предстоит изучить. У женщин концентра-

ция СКС не коррелировала с маркером образования

костной ткани PINP сыворотки и маркером резорбции

сывороточным CTX. При раздельном анализе этих по-

казателей у женщин в пре- и постменопаузе наблюда-

лись схожие результаты. Отсутствие взаимосвязи меж-

ду СКС и маркерами резорбции (CTX и TRAP5b – ак-

тивная изоформа сывороточной тартрат-резистентной

кислой фосфатазы) и образования кости (остеокальци-

ном) было установлено при обследовании 18 здоровых

женщин в пременопаузе, 20 женщин в постменопаузе,

20 мужчин и 64 женщин в пременопаузе с идиопати-

ческим ОП на фоне сохраненного менструального цик-

ла [24].

F.S. Mirza и соавт. [25] обследовали 20 женщин

в пременопаузе и 20 женщин в постменопаузе, не полу-

чавших эстрогены. СК СКС была значительно выше

у женщин в постменопаузе по сравнению с женщинами

в пременопаузе (1,16+0,38 против 0,48±0,15 нг/мл;

p<0,0001). Другая группа исследователей измеряла СК

СКС в популяционной выборке из 123 женщин в преме-

нопаузе, 152 женщин в постменопаузе, не получавших

эстрогены, и 318 мужчин в возрасте 21 года до 97 лет [26].

У женщин и мужчин пожилого возраста СК СКС была

повышена в среднем в 2,4 и 4,6 раз соответственно

(p<0,0001). Эти данные позволили предположить, что

повышение продукции СКС остеоцитами может быть

связано с возрастными изменениями костной ткани. Бы-

ла обнаружена положительная корреляция между СК

СКС и общей МПКТ у пожилых женщин и мужчин, в от-

личие от женщин в пременопаузе и молодых мужчин.

У женщин в постменопаузе СК СКС отрицательно кор-

релировала с общим и свободным эстрадиолом и ПТГ

[27]. Свободный эстрадиол и ПТГ независимо друг от

друга влияли на СК СКС в сложной вариабельной моде-

ли. Подтверждает наличие этой перекрестной связи эф-

фект от введения эстрадиола и прерывного введения

ПТГ на СК СКС у женщин в постменопаузе. В результа-

те 4-недельного лечения трансдермальным 17-β эстради-

олом СК СКС снизилась на 27% (p<0,001 по сравнению

с контролем) [28]. Она также значительно уменьшилась

у 27 женщин в постменопаузе, страдающих ОП, прини-

мающих терипаратид в течение 14 дней (-12,7%;

p=0,017) [29]. 

Бисфосфонаты (алендронат, резидронат и ибандро-

нат) и кальцитонин не оказывали существенного влияния

на СК СКС, при заметном снижении обычных маркеров

костной резорбции [30]. 

В целом результаты этих исследований показывают,

что СК СКС: 

– повышается в пожилом возрасте как у мужчин, так

и у женщин, что, возможно, связано с возрастным

снижением образования костной ткани;

– слабо коррелирует с маркерами костного метабо-

лизма и не изменяется под влиянием терапии, на-

правленной на ингибирование процесса костной

резорбции, включающей применение бисфосфо-

натов и кальцитонина. 

Определение СК СКС пока еще не вошло в стандарт-

ный перечень биохимических показателей состояния кост-

ной ткани, однако она может служить дополнительным

маркером костного метаболизма.

Сывороточный склеростин
и метаболические заболевания 
костной ткани ,  не связанные с остеопорозом
Снижение костной массы, обусловленное длительной

иммобилизацией конечности
Иммобилизационная остеопения обычно обнаружи-

вается у людей, по какой-либо причине лишенных воз-

можности двигаться, и характеризуется быстрой потерей

костной ткани в результате преобладания процесса резорб-

ции над процессом формирования кости. При обследова-

нии 40 женщин в постменопаузе, имеющих в анамнезе ин-

сульт и >6 мес находящихся на постельном режиме без фи-

зической активности [31], выявлено, что СК СКС у них

была в 2,9 раза выше, чем в контрольной группе, состоя-
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щей из 40 женщин соответствующего возраста в постмено-

паузе. Следует отметить, что СК СКС достоверно отрица-

тельно коррелировала с маркером костного формирова-

ния – сывороточной щелочной фосфатазой (r=-0,91;

p<0,0001) – и умеренно положительно коррелировала

с маркером костной резорбции – сывороточным CTX

(r=0,391; p=0,012).

Заболевания суставов
Анкилозирующий спондилит (АС) сопровождается

пролиферацией кости в местах прикрепления связок

и сухожилий и может служить моделью для изучения ло-

кальной патологической избыточной пролиферации ко-

сти. Экспрессия СКС остеоцитами в поясничных по-

звонках у больных АС существенно снижена по сравне-

нию со здоровым контролем и больными РА [32], и это

снижение ассоциируется с существенно более низкой СК

СКС. Следует отметить, что на фоне повышенного мест-

ного образования костной ткани экспрессия SOST тоже

снижена. У больных АС низкий уровень СКС позволяет

прогнозировать анкилоз позвоночника. Снижение экс-

прессии СКС в остеоцитах субхондральных участков

бедренной кости наблюдалось также у пациентов с ос-

теоартрозом [33]. 

Первичный гиперпаратиреоз
СК СКС была значительно снижена у пациентов

с первичным гиперпаратиреозом (ПГПТ) по сравнению со

здоровыми людьми. В то же время у больных после парати-

реоидэктомии она была такой же, как у здоровых [34].

У пациентов с ПГПТ, получающих и не получаю-

щих лечение, СК СКС отрицательно коррелировала

с уровнем сывороточного ПТГ (r=-0,44; p<0,0001),

но не с обычными маркерами костного метаболизма.

Эти данные согласуются с представлениями об ингиби-

рующем эффекте ПТГ на SOST мРНК in vitro и на СК

СКС при прерывистом введении ПТГ женщиам в по-

стменопаузе [29].

Почечная остеодистрофия 
Для пациентов с почечной остеодистрофией харак-

терны изменения костного ремоделирования, которые,

по данным гистоморфометрии, могут варьировать в зави-

симости от течения и стадии заболевания. Может наблю-

даться повышенное костное ремоделирование, как, напри-

мер, при вторичном гиперпаратиреозе, или очень низкое,

как у пациентов с адинамической болезнью кости. Так как

ПТГ, один из регуляторов экспрессии СКС, является клю-

чевым фактором коррекции нарушений процесса костного

ремоделирования при почечной остеодистрофии, измере-

ние СК СКС может быть использовано для идентифика-

ции этого заболевания. Недавно продемонстрировано, что

у пациентов с заболеваниями почек на гемодиализе СК

СКС негативно кореллировала с ПТГ и являлась строгим

предиктором интенсивной перестройки кости и измене-

ния числа ОБ. Определение СК СКС, ПТГ и маркеров ко-

стного метаболизма может быть использовано для оценки

процессов перестройки костной ткани при почечной ос-

теодистрофии.

Заключение
Открытие СКС – специфического белкового проду-

кта экспрессии гена SOST в остеоцитах, регулятора остео-

бластогенеза – внесло большой вклад в исследование ме-

таболизма костной ткани и позволило получить новые

знания о процессах костного образования и резорбции

в норме и при патологии на генетическом, молекулярном,

клеточном и тканевом уровнях. Разрабатываются препа-

раты, которые блокируют ингибирующее действие СКС,

получены результаты доклинических и ранних клиниче-

ских исследований, которые представляются перспектив-

ными. Измерение СК СКС может быть особенно полез-

ным при изучении биологических механизмов, ответст-

венных за костные изменения у пациентов с хронически-

ми заболеваниями суставов (ревматоидный артрит, АС

и остеоартроз) и почечной остеодистрофией. Оно также

может иметь значение при проведении мониторинга па-

циентов, получающих ПТГ (1-34) или деносумаб. Нако-

нец, планируются и уже проводятся доклинические

и клинические исследования по изучению клинической

значимости определения СК СКС у пациентов с миело-

мой, сердечно-сосудистыми заболеваниями, у больных

на гемодиализе. 
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