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Анкилозирующий спондилит (АС) –

хроническое системное воспалительное за-

болевание с преимущественным поражени-

ем крестцово-подвздошных сочленений

и позвоночника, возникающее чаще у муж-

чин молодого трудоспособного возраста

и приводящее к быстрой инвалидизации

больных. Нередким осложнением АС явля-

ется остеопороз (ОП), который может уси-

ливать боль и функциональные нарушения

[1, 2]. Вместе с тем особенностью АС являет-

ся развитие процессов оссификации пара-

вертебральных тканей с образованием кост-

ных «мостиков» между телами позвонков

[3]. В процессе костного ремоделирования

ведущая роль отводится представителям се-

мейства фактора некроза опухоли α – лиган-

ду рецептора активатора нуклеарного факто-

ра каппа-В (RANKL), являющемуся ключе-

вым стимулятором остеокластогенеза, и ос-

теопротегерину (ОПГ) – молекуле-ловушке,

блокирующей RANKL [4–6]. Характер ре-

моделирования костной ткани во многом

определяется соотношением продукции

ОПГ и RANKL [4, 7].

Цель – оценить состояние костного

ремоделирования и его регуляции у больных

АС.

Материал и методы 
Обследовано 70 больных (65 мужчин

и 5 женщин) с достоверным диагнозом АС

(средний возраст 43,2±9,2 года, длитель-

ность заболевания 17,1±7,8 года). У 4 (6%)

больных была II рентгенологическая стадия,

у 33 (46%) – III, еще у 33 (46%) – IV. Среднее

значение индекса BASDAI составило

41,8±7,8, BASFI – 47,9±10,9, MASES –

2,6±1,7. Минеральную плотность кости

(МПК) определяли с помощью двухэнерге-
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Остеопороз при анкилозирующем спондилите (АС) может усиливать боль и функциональные нарушения,

повышает риск переломов. Механизмы его развития при АС изучены недостаточно. 

Цель исследования – изучить состояние минеральной плотности кости (МПК) и ее регуляцию у больных АС.

Материал и методы. Обследовано 70 больных с достоверным диагнозом АС (средний возраст – 43,2±9,2 года,

длительность заболевания – 17,1±7,8 года), контроль составили 30 здоровых лиц. У всех оценивали МПК,

концентрацию остеокальцина, CrossLaps, основных регуляторов остеокластогенеза – остеопротегерина

(ОПГ) и лиганда активатора ядерного фактора каппа-В (RANKL) в сыворотке крови методом иммунофер-

ментного анализа. 

Результаты и обсуждение. Костный метаболизм у больных АС характеризовался снижением костного форми-

рования и некоторым повышением деградации костной ткани, особенно при высокой активности АС.

Для больных АС характерно повышение уровня основного блокатора остеокластогенеза ОПГ и отношения

ОПГ/RANKL, что может обусловливать характерный для АС процесс оссификации.
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тической рентгеновской абсорбциометрии на аппарате

DexaScan DX-10 (Израиль). Согласно клиническим ре-

комендациям Российской ассоциации по остеопорозу

(2008), у мужчин старше 50 лет диагноз ОП устанавлива-

ется при Т-критерии ниже -2,5 SD, у мужчин моложе

50 лет – по Z-критерию, при его значении ниже -2,0 SD

[3]. У всех обследованных оценивали концентрацию ос-

теокальцина (OK), CrossLaps, основных регуляторов ос-

теокластогенеза — ОПГ и RANKL – в сыворотке крови

методом иммуноферментного анализа. Контрольную

группу, сопоставимую по полу и возрасту, составили 30 здо-

ровых лиц.

Результаты и обсуждение
У 39 (55%) пациентов было выявлено снижение

МПК: в 15 (21%) случаях – ОП, в 24 (34%) – остеопения.

Нормальную МПК имел 31 (45%) пациент. Средний уро-

вень маркера резорбции кости – С-концевых телопепти-

дов коллагена 1-го типа (CrossLaps) – у больных АС был

выше, чем в контроле (0,52±0,37 и 0,38±0,21 нг/мл соот-

ветственно; р>0,05). Среди больных со сниженной МПК

уровень CrossLaps оказался выше контрольных значений

у 24 (60%), а в группе нормальной МПК – у 17 (53%;

р>0,05). У пациентов с высоким уровнем Cross Laps индекс

активности ASDAS-СРБ был достоверно выше, чем при

нормальном (3,5±0,9 и 3,1±0,6 соответственно; р<0,05),

отмечалась тенденция к повышению индексов BASDAI,

BASFI, уровня С-реактивного белка (СРБ), СОЭ, боль-

шее число воспаленных суставов. По данным денсито-

метрии Т-критерий у них был достоверно ниже (-1,5±1,1

и -1,0±0,6 соответственно; р<0,05). Z-критерий при высо-

ком уровне CrossLaps также был несколько ниже, но это

различие недостоверно. Отмечено небольшое повышение

уровня CrossLaps по мере увеличения давности АС и про-

грессирования рентгенологических изменений: так,

у больных со II стадией АС он составил 0,47±0,35 нг/мл,

а с IV стадией – 0,55±0,37 нг/мл (р>0,05). Содержание

CrossLaps было значительно выше у пациентов с более вы-

сокой активностью АС (индекс BASDAI >4,0). Корреляци-

онный анализ выявил достоверную взаимосвязь между

уровнем CrossLaps и активностью АС (r=0,30; р<0,05).

Значения параметра костеообразования ОК колеба-

лись от 0,2 до 46,3 нг/мл. У 18 (25%) больных АС уровень

ОК оказался даже выше, чем в контроле, но у подавляю-

щего большинства – 54 (75%) больных – он был ниже, что

и привело к снижению данного параметра по группе в це-

лом. При этом пациенты с низким содержанием ОК отли-

чались более высокой активностью болезни: они имели

достоверно более высокий индекс ASDAS-СРБ, чем боль-

ные с нормальным уровнем ОК (3,5±0,8 и 3,0±0,7 соот-

ветственно; р<0,05), тенденцию к повышению индекса

BASDAI, числа воспаленных суставов, уровня СРБ, СОЭ.

У пациентов с низкой концентрацией ОК имелся не-

сколько более длительный анамнез АС и, в среднем, более

поздняя стадия АС. Функциональный индекс BASFI у них

был достоверно выше, чем у больных с нормальным уров-

нем ОК (5,5±1,3 и 4,7±1,2 соответственно; р<0,05). Паци-

енты с очень высокой активностью АС имели достоверно

более низкий уровень ОК, чем больные с умеренной ак-

тивностью (10,5±6,5 и 16,9±5,1 нг/мл соответственно;

р<0,05).

Концентрация ОК в сыворотке крови больных 

с IV рентгенологической стадией АС была достоверно ниже,

чем у пациентов со II стадией (11,5±6,7 и 17,5±5,9 нг/мл 

соответственно; р<0,05), что может быть связано с боль-

шей частотой ОП и остеопении среди больных с поздней

стадией АС [8]. При увеличении давности АС также от-

мечено некоторое снижение уровня ОК. Полученные

данные подтверждались отрицательной корреляцион-

ной связью уровня ОК с индексами ASDAS-СРБ 

(r=-0,29; р<0,05), BASDAI (r=-0,25; р<0,05), BASFI

(r=-0,36; р<0,05), рентгенологической стадией АС 

(r=-0,26; р<0,05). Таким образом, костный метаболизм

у обследованных нами больных АС характеризовался

снижением костного формирования и некоторым повы-

шением деградации костной ткани. При этом уровень

ОК, характеризующего костное формирование, отрица-

тельно коррелировал с показателями активности АС

(индексами ASDAS-СРБ, BASDAI), рентгенологической

стадией АС, а также индексом BASFI (r=-0,36; р<0,05).

А содержание показателя костной резорбции CrossLaps

положительно коррелировало с активностью АС, что го-

ворит о важной роли воспаления в нарушении костного

метаболизма и снижении костной плотности у больных

АС [9, 10].

Концентрация RANKL – основного стимулятора

остеокластогенеза – при АС значимо не отличалась от

контрольных цифр, при этом уровень ОПГ у больных АС

был существенно выше, чем в контроле (4,6±1,4

и 2,9±0,8 пмоль/м соответственно; р<0,05). Отношение

ОПГ/RANKL было достоверно выше в группе больных

АС по сравнению с контролем (25,6±10,2 и 15,5±6,8 со-

ответственно; р<0,05). Подобные данные получены в ис-

следовании J. Grisar и соавт. [8], которые связывали это

повышение с реакцией стромальных остеобластов на

усиление костной резорбции и характерной для АС пара-

вертебральной оссификацией.

Отмечено достоверное повышение уровня ОПГ и от-

ношения ОПГ/RANKL у больных АС с ОП при сравнении

с пациентами с остеопенией (соответственно 5,0±1,7

и 4,1±0,9 пмоль/л, р<0,05; 28,3±11,2 и 22,0±6,6, р<0,05),

что, возможно, является компенсацией в ответ на потерю

костной массы. Уровень ОПГ у пациентов с нормальной

МПК был несколько ниже, чем у больных с ОП, и не-

сколько выше, чем у пациентов с остеопенией, но эти раз-

личия недостоверны.

Содержание ОПГ и отношение ОПГ/RANKL при

разных уровнях активности АС были сопоставимы.

В то же время наблюдались активация остеокластоге-

неза, отрицательная корреляция соотношения

ОПГ/RANKL с уровнем СРБ (r=-0,38; р<0,05) и СОЭ

(r=-0,38; р<0,05), что позволяет думать о наличии взаимо-

связи между активностью воспаления и остеокластогене-

зом у больных АС. Выявлена обратная связь между уров-

нем ОПГ и длительностью АС (r=-0,28; р<0,05).

Таким образом, несмотря на то что более чем у поло-

вины больных АС выявлены признаки ОП и остеопении,

мы отметили у них рост уровня блокатора остеокластоге-

неза – ОПГ – и соотношения ОПГ/RANKL, что может

быть обусловлено характерным для АС процессом оссифи-

кации [11], причем у больных с ОП это повышение было

значительнее и, возможно, имело компенсаторный харак-

тер. При нарастании активности АС снижается отношение

ОПГ/RANKL. Выявлена отрицательная взаимосвязь меж-

ду отношением ОПГ/RANKL и показателями активности

АС – уровнем СРБ и СОЭ.
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Выводы
Таким образом, отмечается взаимосвязь между вы-

сокой активностью болезни и снижением МПК при АС.

Костный метаболизм у пациентов с АС характеризуется

повышением деградации костной ткани и снижением ее

формирования. Главным образом этот феномен отмеча-

ется у больных с высокой степенью активности болезни.

Повышение острофазовых показателей сопровождается

уменьшением отношения ОПГ/RANKL, что, возможно,

является причиной стимуляции резорбции костной тка-

ни. У больных АС имеется повышение уровня основного

блокатора остеокластогенеза ОПГ и отношения

ОПГ/RANKL по сравнению с контрольными значения-

ми, что, вероятно, обусловливает характерный для АС

процесс оссификации. 
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