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ОБОСНОВАНИЕ. Сахарный диабет 2 типа (СД2) и остеопороз — широко распространенные болезни среди лиц сред-
него и пожилого возраста. Большинство исследований остеопороза в сочетании с СД 2 типа выполнено у женщин, 
в то время как факторы риска снижения минеральной плотности костной ткани (МПК) у мужчин мало изучены.

ЦЕЛЬ. Выявить факторы риска снижения МПК в позвоночнике, шейке бедра и предплечье у мужчин с СД2.

МЕТОДЫ. Обследованы 82 пациента от 50 до 75 лет, с длительностью диабета не менее одного года. Лица с известны-
ми факторами риска вторичного остеопороза в исследование не включались. Двадцать три мужчины с нормальной 
МПК, не имеющие СД и ожирения, составили контрольную группу. Т-критерий в поясничном отделе позвоночника, 
шейке бедра и предплечье недоминантной руки, а также параметры композитного состава тела оценивались с по-
мощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии. Уровень гормонов, влияющих на костный метаболизм 
(паратгормон, свободный тестостерон, 25-ОН витамин D), исследован в сыворотке крови с помощью иммунофер-
ментного анализа. Факторы риска снижения МПК оценивали с помощью многофакторного регрессионного анализа, 
анализа ROC-кривых.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Среди больных СД 49 человек имели нормальную МПК, у 33 выявлено снижение T-критерия как ми-
нимум в одном отделе скелета. Предиктором снижения МПК в поясничном отделе позвоночника оказался уровень 
свободного тестостерона <5,92 пг/мл (отношение шансов (ОШ)=4,4; р=0,04). Для МПК шейки бедра факторами риска 
являлись масса тела <95,5 кг (ОШ=2,8; р=0,04), общая масса жировой ткани (ЖТ) <27 кг (ОШ=3,3; р=0,03), масса ЖТ на ту-
ловище <17,5 кг (ОШ=4,5; р=0,006), масса ЖТ в центральной области живота (android fat mass) <3,2 кг (ОШ=4,0; р=0,01), 
масса ЖТ на бедрах (gynoid fat mass) <3,5 кг (ОШ=3,3; р=0,02), а также масса мягких нежировых тканей (lean mass) 
<59 кг (ОШ=3,0; р=0,04). Факторами риска снижения МПК в предплечье были длительность СД >15,5 года (ОШ=3,7; 
р=0,03) и уровень гликированного гемоглобина (HbA1c) <8,15% (ОШ=3,8; р=0,03). Паратгормон и 25-ОН   витамин D  
не являлись независимыми предикторами МПК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. У мужчин с СД 2 типа низкий уровень свободного тестостерона является фактором риска снижения 
МПК в поясничном отделе позвоночника, а длительность СД —  фактором риска снижения МПК в предплечье. Нали-
чие ожирения ассоциировано с повышением МПК в шейке бедра; высокий уровень HbА1с связан с повышением МПК 
в предплечье.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет 2 типа; остеопороз; ожирение; жировая ткань; тестостерон; витамин D
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BACKGROUND: Type 2 diabetes and osteoporosis are widespread diseases in the middle-aged and elderly people. Most 
studies of osteoporosis in patients with type 2 diabetes have been performed in women; meantime risk factors for lowering 
bone mineral density (BMD) in men have been little studied. 

AIMS:  to identify risk factors for decreased BMD at the lumbar spine, femoral neck and forearm in men with type 2 diabetes.

METHODS: Eighty two men from 50 to 75 years old, with duration of diabetes for at least one year, were included in the study. 
Individuals with known risk factors for secondary osteoporosis were not included. Twenty-three men with normal BMD hav-
ing no diabetes or obesity were acted as control. The T-score at the lumbar spine, femoral neck and forearm of a non-dom-
inant arm, as well as body composition parameters, were evaluated by dual-energy X-ray absorptiometry. The   levels of 
hormones that affect bone metabolism (parathyroid hormone, free testosterone, 25-OH vitamin D) were measured in blood 
serum by ELISA. Risk factors for reducing BMD were identified using multivariate regression analysis and receiver operating 
characteristic (ROC) curves. 

ФАКТОРЫ РИСКА СНИЖЕНИЯ МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ КОСТНОЙ ТКАНИ  
У МУЖЧИН С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА
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Распространенность сахарного диабета (СД) 2 типа 
в России и мире неуклонно растет [1, 2]. Помимо хро-
нических микро- и макрососудистых осложнений, 
в среднем у половины больных СД отмечаются патоло-
гические изменения костной ткани, приводящие к уве-
личению риска переломов. Известно, что на состоя-
ние костной ткани у больных СД2 оказывает влияние 
широкий спектр, как общепопуляционных факторов 
(возраст, состояние постменопаузы, дефицит кальция 
и витамина D, ожирение и др.), так и специфичных для 
заболевания (длительность диабета, осложнения, ка-
чество гликемического контроля, вид сахароснижа-
ющей терапии и др.) [3, 4]. Многообразие этих факто-
ров, их разнонаправленное влияние на минеральную 
плотность костной ткани (МПК) затрудняют оценку ри-
ска и профилактику остеопороза и переломов у боль-
ных СД2. 

Основное внимание исследователей до недавнего 
времени было сосредоточено на выявлении факторов 
риска и механизмов развития остеопороза у женщин 
с СД2 в постменопаузе; гораздо менее изученной оста-
лась проблема остеопороза у мужчин. По экспертным 
оценкам, каждый пятый мужчина в возрасте старше 
50 лет имеет высокий риск переломов при падении с вы-
соты собственного роста [5]. Риск переломов у мужчин 
с СД2 выше, чем у мужчин сопоставимого возраста без 
СД [6]. Имеются данные, что летальность в течение года 
после перенесенного низкоэнергетического перелома 
выше у мужчин, чем у женщин [7]. Это определяет акту-
альность изучения факторов риска и механизмов разви-
тия остеопороза у мужчин с СД2.

ЦЕЛЬ

Выявить факторы риска снижения МПК в позвоночни-
ке, шейке бедра и предплечье у мужчин с СД2.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Неинтервенционное одномоментное (поперечное) 

одноцентровое исследование.

Критерии соответствия
В исследование включались мужчины европеоидно-

го происхождения в возрасте от 50 до 75 лет с СД2 (уста-
новленным согласно критериям ВОЗ 1999 г.) длительно-
стью не менее одного года.

Критериями невключения являлись заболевания и со-
стояния, повышающие риск развития вторичного остео-
пороза: 1) заболевания эндокринной системы (тиреоид-
ная дисфункция, гиперкортицизм, патология гипофиза, 
полигландулярные синдромы); 2) системные заболевания 
соединительной ткани (анкилозирующий спондилоар-
трит, ревматоидный артрит и др.); 3) патология желудоч-
но-кишечного тракта, приводящая к нарушению алимен-
тарного обмена кальция (бариатрические вмешательства, 
синдром мальабсорбции и др.); 4) расчетная скорость 
клубочковой фильтрации (рСКФ) менее 30 мл/мин/1,73 м2, 
трансплантация почки в анамнезе; 5) заболевания систе-
мы кроветворения (исключение — анемия легкой степе-
ни на фоне дефицита железа); 6) онкологические процес-
сы; 7) длительная иммобилизация в анамнезе. Кроме того, 
в исследование не включались мужчины, имеющие указа-
ния на злоупотребление алкоголем (более 30 г крепкого 
алкоголя или его эквивалентов ежедневно), наркотиче-
скими средствами, принимавшие глюкокортикостероиды, 
антиконвульсанты, иммуносупрессанты, а также получав-
шие антиостеопоротическую терапию. 

В контрольную группу включали мужчин европеоид-
ного происхождения в возрасте от 50 до 75 лет, с нор-
мальной МПК по данным рентгеновской двухэнергети-
ческой абсорбциометрии, не имевших СД, ожирения, 
а также заболеваний и состояний, являвшихся критери-
ями невключения в основную группу.

Условия проведения
Набор пациентов осуществлялся в клинике 

НИИКЭЛ — филиала ИЦиГ СО РАН (г. Новосибирск, Россия).

Продолжительность исследования
Исследование проведено в период с 2017 по 2019 гг.

Описание медицинского вмешательства
Схема исследования показана на рис. 1. Мужчи-

ны с СД2, соответствующие критериям включения 
и не имеющие критериев невключения, были обследо-
ваны согласно Алгоритмам оказания специализирован-
ной медицинской помощи больным СД [8]. Был проведен 
скрининг/мониторинг осложнений, оценивались пара-
метры углеводного, липидного метаболизма, функция 
почек, альбуминурия. Всем больным СД, а также лицам 
контрольной группы была выполнена двухэнергетиче-
ская рентгеновская абсорбциометрия. Последняя пред-
полагала оценку МПК в поясничном отделе позвоноч-
ника (LI–LIV), проксимальных отделах бедренной кости 

RESULTS: Among patients with diabetes, 49 individuals had normal BMD and 33 showed decreased T-score values (<-1 SD). 
Free testosterone <5.92 pg/ml was predictor for decreased BMD at the lumbar spine (OR=4.4, p=0.04). For femoral neck, 
the risk factors were body weight <95.5 kg (OR=2.8, p=0.04), total fat mass <27 kg (OR=3.3, p=0.03), truncal fat mass 
<17.5 kg (OR=4.5, p=0.006), android (central abdominal) fat mass <3.2 kg (OR=4.0, p=0.01), gynoid (hip) fat mass <3.5 kg 
(OR=3.3, p=0.02), and lean mass <59 kg (OR=3.0, p=0.04). Risk factors for reduced BMD at the forearm were diabetes 
 duration>15.5 years (OR=3.7, p=0.03) and HbA1c <8.15% (OR=3.8, p=0.03). Parathyroid hormone and 25-OH-vitamin D did 
not predict BMD independently.

CONCLUSIONS: In men with type 2 diabetes, low free testosterone is a risk factor for decreased BMD in the lumbar spine, 
and diabetes duration is a risk factor for decreased BMD in the forearm. The presence of obesity is associated with an increase 
in BMD in the femoral neck; a high HbA1c is associated with an increase in BMD in the forearm.

KEYWORDS: type 2 diabetes; osteoporosis; obesity; adipose tissue; testosterone; vitamin D
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и предплечье  недоминантной руки, а также параметров 
композитного состава тела (КСТ) с определением массы 
жировой ткани (ЖТ), нежировых мягких тканей и кост-
ной ткани, оценкой распределения ЖТ по подкожным 
депо. У большей части пациентов с СД и лиц контроль-
ной группы проведено исследование уровня паратгор-
мона, 25(ОН) витамина D и свободного тестостерона 
в сыворотке крови.

Основной исход исследования
Основным исходом в исследовании считали сниже-

ние МПК в позвоночнике, проксимальных отделах бе-
дра и/или предплечье недоминантной руки у мужчин 
с СД 2  типа.

Анализ в подгруппах
Мужчины с СД были распределены на группы с нор-

мальной и сниженной МПК на основании наименьшего 
Т-критерия.

Методы регистрации исходов
Двухэнергетическую рентгеновскую абсорбциоме-

трию выполняли на денситометре Lunar Prodigy (GE, 
США). Параметры КСТ определяли с помощью про-
граммы Body Composition (GE, США) с учетом инструк-
ций фирмы-производителя. Программа предполагает 
оценку массы минерального компонента костной тка-
ни, мягких нежировых тканей (так называемой «тощей» 
массы, lean mass) и ЖТ (fat mass). При распределении 

Рис. 1. Дизайн исследования.  
СД — сахарный диабет, МПК — минеральная плотность кости

Мужчины с СД 2 типа  
в возрасте 50–75 лет

Общеклиническое обследование для оценки соответствия 
критериям включения и исключения

Основная группа 
(n=82)

Контроль 
(n=23)

Исследование МПК 
(двухэнергетическая рентгеновская абсорбциометрия)

Мужчины с СД

МПК в норме 
(n=49)

Снижение МПК 
(n=33)

Контроль

МПК в норме 
(n=23)

Общеклиническое обследование, оценка качества контроля СД, 
скрининг осложнений и коморбидных состояний 

(основная группа n=82)

Исследование композитного состава тела с помощью двухэнергетической  рентгеновской 
абсорбциометрии: определение безжировой «тощей» массы, общей жировой массы, 

 распределение жира по мужскому и женскому типу (основная группа n=82; контроль n=23)

Определение гормонов, влияющих на костный метаболизм: 
свободного тестостерона, паратгормона, 25-OH-витамина D  

(основная группа n=59; контроль n=21)

Идентификация факторов риска снижения МПК 
(ANOVA, регрессионный анализ, ROC-анализ)

Мужчины без СД 2 типа  
в возрасте 50–75 лет
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 подкожной ЖТ по областям учитывали массу ЖТ на ту-
ловище, конечностях, в центральной области живота 
(android fat: область, ограниченная срезом таза сни-
зу, сверху — линией, проходящей выше сечения таза 
на 20% расстояния между срезами таза и шеи, с бо-
ков — верхними конечностями) и на бедрах (gynoid fat: 
область, ограниченная сверху линией, проходящей 
ниже среза таза на 1,5 высоты вышеописанного регио-
на, с боков —  нижними конечностями).

Оценка клинических факторов риска остеопороза 
и переломов проводилась с помощью анкетирования 
по опроснику FRAX (веб-версия 3.8, расчет по россий-
ской модели) с расчетом десятилетнего риска основных 
низкотравматических переломов и переломов шейки 
бедра. 

Определение уровня гликированного гемоглобина 
(HbA1c), показателей липидного спектра: общего холе-
стерина, холестерина липопротеидов низкой плотности 
(ЛПНП), липопротеидов высокой плотности (ЛПВП), триг-
лицеридов; содержания мочевой кислоты, креатинина 
проводилось на биохимическом анализаторе Beckman 
Coulter AU480 (США). Величина рСКФ рассчитывалась 
по формуле CKD-EPI (2009). Концентрацию альбумина 
определяли в утренней порции мочи иммунотурбидиме-
трическим методом с помощью прибора Mindray BS-120 
(Китай), результат пересчитывали на экскретируемый 
креатинин.

Образцы сыворотки крови для исследования уров-
ня гормонов забирали из локтевой вены в состоянии 
натощак и хранили до момента исследования при тем-
пературе -80°С. Методом иммуноферментного анализа 
определяли уровень паратгормона и 25-ОН-витамина D 
с помощью наборов фирмы DIAsource Immuno Assays S.A. 
(Бельгия), свободного тестостерона — с помощью набо-
ров DGR Instruments GmbH (Германия).

Этическая экспертиза
Проведение исследования одобрено локальным 

Этическим комитетом НИИКЭЛ — филиала ИЦиГ СО РАН 
(протокол №127 от 13.01.2017 г.). Все пациенты давали 
письменное информированное согласие на участие в ис-
следовании.

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки: объем выборки 

рассчитывался исходя из ожидаемой распространенно-
сти снижения МПК в 40%, уровень значимости α=0,05, 
необходимая мощность исследования 1-β=90% [9].

Методы статистического анализа данных. Первый 
этап статистической обработки проведен с использова-
нием программы STATISTICA 10.0 (StatSoft Inc, CША). Ко-
личественные данные описаны как медианы, 25-е и 75-е 
процентили. Учитывая, что распределение большинства 
изученных признаков было отличным от нормально-
го, применяли методы непараметрической статистики. 
 Межгрупповые различия оценивали с помощью крите-
рия Манна–Уитни (для двух групп) и ANOVA Краскела– 
Уоллиса (для трех групп). Взаимосвязь признаков изу-
чали с помощью рангового корреляционного анализа 
Спирмена, многофакторного пошагового регрессионно-
го анализа. Критический уровень значимости при про-
верке статистических гипотез принимали равным 0,05. 

Второй этап статистического анализа включал опреде-
ление факторов риска снижения МПК у мужчин с СД 2 типа. 
Для этого были построены ROC-кривые с помощью стати-
стической программы SPSS Statistics 1.0.0.1327 (IMB, США). 
Влияние фактора риска считалось достоверным, если 
асимптотическое значение вероятности достоверности 
нулевой гипотезы «действительная площадь под кривой 
ROC=0,5» p не превышало 0,05, а значения площади под 
кривой ROC и границ 95% доверительных интервалов 
находились по одну сторону от значения 0,5. При выяв-
лении фактора, удовлетворяющего указанным условиям 
и соответствующего площади под кривой ROC более 0,5, 
проводился дальнейший анализ соотношения чувстви-
тельности и специфичности по координатным точкам 
кривой ROC. При выявлении фактора, удовлетворяющего 
указанным условиям и соответствующего площади под 
кривой ROC менее 0,5, проводилось повторное постро-
ение кривой ROC с определением отрицательного акту-
ального состояния как положительного и дальнейшего 
анализа координатных точек кривой ROC. Отрезная точка 
для фактора риска определялась как значение фактора, 
соответствующее сравнимым значениям чувствительно-
сти и специфичности. Для выявленных факторов риска 
снижения МПК выполнен расчет отношения шансов (ОШ) 
и 95% доверительного интервала (ДИ).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
В исследование включены 82 мужчины с СД2. 

 Медиана возраста составила 63 (58; 68) года. Нормаль-
ную  массу тела имели 7 обследованных, избыточную — 
28, ожирение — 47 человек, индекс массы тела (ИМТ) — 
30,4 (28,4; 34,2) кг/м2. Длительность СД составила в среднем 
12 (8; 18) лет, уровень HbA1c — 8,4 (7,3; 9,2)%. Все больные 
находились на сахароснижающей терапии. Метформин 
получали 62 пациента, препараты сульфонилмочевины — 
25, ингибиторы глюкозо-натриевого котранспортера-2 — 
27, ингибиторы дипептидилпептидазы-4 — 11, инсулин — 
52, в основном в виде комбинаций. 

У большинства больных выявлены сосуди-
стые осложнения: диабетическая ретинопатия 
(n=40), макроангиопатии (n=67), нефропатия (n=62). 
По функции почек пациенты распределились следую-
щим образом: рСКФ  >60 мл/мин/1,73 м2 — 67 человек, 
рСКФ 30–59 мл/мин/1,73 м2 — 15. Средняя рСКФ состави-
ла 74,1 (63; 86) мл/мин/1,73 м2. Повышенное отношение 
альбумин/креатинин мочи (АКМ) выявлено у 16 обследо-
ванных, медиана АКМ — 1,2 (0,45; 15,6) мг/ммоль.

Сопутствующая патология включала артериаль-
ную гипертензию (n=80), ишемическую болезнь сердца 
(n=33). Инфаркт миокарда перенесли 14 обследованных, 
инсульт — 9.

В группу контроля были включены 23 мужчины без 
СД с нормальной МПК. Медиана возраста в этой группе 
составила 60 (52; 64) лет, ИМТ — 27,4 (24,4; 28,7) кг/м2.

Основные результаты исследования
На основании наименьшего Т-критерия у 49 мужчин 

верифицирована нормальная МПК, у 33 зафиксирова-
но снижение МПК как минимум в одном отделе скелета, 
 медиана Т-критерия в этой группе составила -1,6 SD. 
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Мужчины со сниженной МПК имели меньшую массу 
тела и ИМТ в сравнении с пациентами с нормальной МПК 
(табл. 1).

Десятилетний риск основных низкоэнергетических 
переломов и переломов шейки бедра по опроснику 
FRAX ожидаемо различался между группами, но не выхо-
дил за пределы значений, требующих назначения антио-
стеопоротической терапии. Выполнена оценка факторов 
риска низкоэнергетических переломов по опроснику 
FRAX. О курении сообщили 7 мужчин (4 — с нормальной 
МПК, 3 — с остеопенией). Переломов шейки бедра у ро-
дителей обследованных не было. Переломы в анамнезе 
отмечены у 13 (15,8%) пациентов. Переломы ребер, по-
звоночника, костей плюсны и голеней в результате раз-

личных травм имели место у 11 человек с нормальной 
МПК. Три пациента со сниженной МПК перенесли низко-
энергетические переломы позвоночника, плечевой и лу-
чевой кости. 

У мужчин со сниженной МПК по сравнению с пациен-
тами с нормальной МПК зафиксированы меньшие пока-
затели общей массы ЖТ, массы ЖТ на туловище и в цен-
тральной области живота (табл. 2). Кроме того, пациенты 
со сниженной МПК демонстрировали тенденцию к сни-
жению массы мягких нежировых тканей.

У мужчин со сниженной МПК отмечалась тенденция 
к уменьшению уровня свободного тестостерона по срав-
нению с мужчинами с нормальной МПК (табл. 3). Уро-
вень 25-ОН-витамина D оказался низким во всех группах 

Таблица 1. Клинические и лабораторные параметры мужчин с сахарным диабетом 2 типа с нормальной и сниженной минеральной плотностью 
костной ткани

Параметр МПК в норме
(n=49)

Снижение МПК
(n=33) P

Возраст, лет 62 (57; 66) 63 (59; 69) 0,3
Масса тела, кг 98,0 (87,0; 107,0) 89,5 (82,0; 98,0) 0,05
ИМТ, кг/м2 31,6 (29,4; 35,1) 29,1 (28,2; 32,8) 0,05
Окружность талии (ОТ), см 114,5 (108; 123) 110 (102; 117) 0,5
Окружность бедра (ОБ), см 105,5 (100; 114) 108 (102; 112) 0,3
Отношение ОТ/ОБ 1,1 (1,0; 1,1) 1,0 (0,9; 1,1) 0,2
Длительность СД, годы 11,0 (7,0; 15,0) 14,0 (19,0; 19,5) 0,1
HbA1c, % 8,6 (7,3; 9,2) 8,1 (7,2; 8,8) 0,3
рСКФ, мл/мин/1,73 м2 72 (64,2; 85) 71 (58,0; 86) 0,7
АКМ, мг/ммоль 0,9 (0,5; 16,8) 1,4 (0,4; 11,3) 0,5
Мочевая кислота, мкмоль/л 376 (303; 422) 330 (279; 395) 0,4
Холестерин, ммоль/л 4,9 (3,9; 5,9) 5,0 (4,0; 6,0) 0,4
Холестерин ЛПНП, ммоль/л 3,2 (2,4; 4,2) 3,3 (2,3; 4,1) 0,3
Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,0 (0,9; 1,3) 1,1 (1,0; 1,2) 0,9
Триглицериды, ммоль/л 2,1 (1,5; 2,9) 2,1 (1,5; 2,9) 0,7
Десятилетний риск основных остеопоротических переломов по FRAX 3,9 (3,3; 4,5) 4,5 (4,2; 5,6) <0,001
Десятилетний риск переломов шейки бедра по FRAX 0,1 (0,1; 0,3) 0,6 (0,3; 1,0) <0,001

Примечания: данные представлены как медианы (25; 75 перцентили). Достоверность различий оценена по критерию Манна–Уитни. ИМТ — индекс 
массы тела, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, АКМ — соотношение альбумин/креатинин мочи, ЛПНП — липопротеины низкой плотности, 
ЛПВП — липопротеины высокой плотности, МПК — минеральная плотность кости

Таблица 2. Показатели композитного состава тела у мужчин с сахарным диабетом 2 типа c нормальной и сниженной минеральной плотностью 
костной ткани и у лиц контрольной группы

Показатель

Группы обследованных
P

1–2
P

1–3
Р

2–3
СД2,  

МПК в норме
(n=49, группа 1)

СД2,  
снижение МПК

(n=33, группа 2)

Контроль
(n=23, группа 3)

Масса ЖТ, кг 32,9 
(25,3; 37,9)

25,9
(23,4; 30,9)

25,0 
(21,9; 31,3) 0,02 0,02 0,6

Масса ЖТ на туловище, кг 21,0 
(16,9; 24,1)

17,2
(15,9; 19,3)

15,1
(12,7; 17,7) 0,01 0,0006 0,08

Масса ЖТ в центральной области 
живота (android fat), кг

3,8
 (3,1; 4,6)

3,2 
(2,8; 3,8)

2,5
(1,9; 3,5) 0,04 0,0003 0,04

Масса ЖТ на бедрах (gynoid fat), кг 4,2 
(3,1; 5,0)

3,6 
(2,8; 4,4)

3,5
(2,9; 4,4) 0,09 0,09 0,9

Соотношение android fat/gynoid fat 1,41
(1,31; 1,51)

1,37
(1,29; 1,46)

1,28
(1,19; 1,44) 0,4 0,04 0,1

«Тощая» масса, кг 60,9
(55,8; 64,9)

57,9
(53,9; 61,8)

57,8
(52,6; 62,0) 0,06 0,05 0,7

Примечания: Данные представлены как медиана (25; 75 перцентиль). Достоверность различий оценена по критерию Манна–Уитни. ЖТ — жиро-
вая ткань, СД — сахарный диабет, МПК — минеральная плотность кости
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 обследованных. Медиана концентрации гормона лежала 
в области дефицита. Достоверных различий по уров-
ню 25-ОН-витамина D и паратгормона между группами 
не выявлено.

При проведении корреляционного анализа 
(табл.  4) выявлены положительные взаимосвязи меж-
ду Т-критерием проксимальных отделов бедра и ан-
тропометрическими параметрами: ИМТ, ОТ, отношени-
ем ОТ/ОБ. Величина Т-критерия шейки бедра значимо 
коррелировала с ОТ. Значения Т-критерия предплечья 
недоминантной руки показали положительные кор-
реляции с ИМТ и HbA1c. Уровень свободного тесто-
стерона положительно коррелировал с Т-критерием 
в поясничном отделе позвоночника и проксимальных 

отделах бедра. Слабая отрицательная корреляция вы-
явлена между Т-критерием шейки бедра и уровнем па-
ратгормона.

Значения Т-критерия в поясничном отделе позво-
ночника положительно коррелировали с массой ЖТ 
на туловище. Выявлена взаимосвязь между Т-крите-
рием проксимальных отделов и шейки бедра со всеми 
исследованными параметрами КСТ (табл. 5). С Т-крите-
рием предплечья продемонстрировала связь общая 
масса ЖТ, а также масса ЖТ на туловище и в области 
живота.

В многофакторном линейном регрессионном ана-
лизе, включавшем антропометрические и клиниче-
ские данные (возраст, длительность СД, ИМТ, ОТ,  ОБ, 

Таблица 3. Уровень гормонов, влияющих на костный метаболизм, в сыворотке крови у мужчин с сахарным диабетом 2 типа с нормальной и 
сниженной минеральной плотностью костной ткани и у лиц контрольной группы

Показатель
Группы обследованных

P
1–2

P
1–3

Р
2–3СД2, МПК в норме

(n=29, группа 1)
СД2, снижение МПК

(n=30, группа 2)
Контроль

(n=21, группа 3)

Свободный тестостерон, пг/мл 7,0 
(5,7; 9,7)

6,1
(4,8; 8,4)

5,8
(4,7; 7,9) 0,08 0,1 0,9

25-ОН-витамин D, нг/мл 17,0
(14,9; 18,5)

17,3 
(15,5; 18,5)

17,8 
(16; 20,8) 0,4 0,8 0,2

Паратгормон, пг/мл 47,7
 (32,8; 62,0)

49,8 
(33,2; 63,7)

52,6
(31,0; 58,7) 0,7 0,7 0,5

Примечания: данные представлены как медиана (25; 75 перцентиль). Достоверность различий оценена по критерию Манна–Уитни

Таблица 4. Корреляции Т-критерия в разных отделах скелета с клиническими и лабораторными параметрами у мужчин с СД 2 типа

Параметр

Т-критерий
Поясничный отдел 

позвоночника Шейка бедра Проксимальный
отдел бедра Предплечье

r p r p r p r p
ИМТ 0,14 0,2 0,21 0,06 0,33 0,004 0,24 0,04
ОТ 0,17 0,4 0,30 0,01 0,44 0,02 0,18 0,3
ОБ 0,15 0,5 0,08 0,7 0,07 0,7 0,07 0,7
ОТ/ОБ -0,03 0,8 0,25 0,1 0,53 0,009 0,20 0,2
HbA1c 0,08 0,5 0,1 0,4 0,06 0,6 0,29 0,01
Свободный тестостерон 0,26 0,05 0,16 0,2 0,25 0,06 0,17 0,2
25-ОН-витамин D 0,07 0,6 -0,08 0,5 -0,08 0,5 0,02 0,9
Паратгормон -0,01 0,9 -0,25 0,05 -0,07 0,6 -0,10 0,4

Примечания: представлены коэффициенты ранговой корреляции Спирмена. ИМТ — индекс массы тела, ОТ — окружность талии, ОБ — окружность 
бедер

Таблица 5. Корреляции между показателями композиционного состава тела и минеральной плотностью костной ткани в различных отделах 
скелета у мужчин с сахарным диабетом 2 типа

Параметр

Т-критерий
Поясничный отдел 

позвоночника Шейка бедра Проксимальный 
отдел бедра Предплечье

r p r p r p r p
Масса ЖТ, кг 0,24 0,05 0,37 0,002 0,41 0,0006 0,26 0,03
«Тощая» масса, кг 0,19 0,1 0,35 0,003 0,40 0,0006 0,22 0,07
Масса ЖТ на туловище, кг 0,28 0,02 0,40 0,0007 0,43 0,002 0,30 0,01
Масса ЖТ в центральной области 
живота (android fat), кг 0,23 0,06 0,34 0,005 0,39 0,001 0,27 0,03

Масса ЖТ на бедрах (gynoid fat), кг 0,22 0,07 0,32 0,008 0,36 0,003 0,22 0,007
Примечания: представлены коэффициенты ранговой корреляции Спирмена
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 показатели КСТ, HbA1c, уровень тестостерона 
и паратгормона), общая масса ЖТ оказалась наиболее 
 значимым предиктором МПК шейки и проксимальных 
отделов бедра (параметры моделей: β=0,37, R2=0,13, 
p=0,001 и β=0,45, R2=0,19, p=0,0005 соответственно). 
Для предплечья недоминантной руки концентра-
ция HbA1c являлась наиболее важным предиктором 
(β=0,41, R2=0,24, p=0,03).

Далее был проведен ROC-анализ для выявления 
предикторов снижения МПК в исследованных отделах 
скелета, получены значения «отрезных точек». Как вид-
но из табл. 6, низкий уровень свободного тестостерона 
оказывал негативное влияние на МПК поясничного отде-
ла позвоночника, МПК шейки бедра оказалась связана 
с массой тела и показателями КСТ, наиболее важными 
предикторами снижения МПК лучевой кости оказались 
длительность СД и уровень HbA1c.

Значения ОШ и ДИ для выделенных факторов риска 
приведены в табл. 7.

Нежелательные явления
Нежелательных явлений в ходе исследования не за-

регистрировано.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
Полученные данные демонстрируют влияние воз-

растного гипогонадизма, ожирения, длительности СД 
и качества гликемического контроля на состояние 
МПК у мужчин с СД2. Значимость каждого из пере-
численных факторов для состояния разных отделов 
скелета варьирует. Низкий уровень свободного тесто-
стерона является фактором риска снижения МПК в по-
ясничном отделе позвоночника, а длительность СД — 
фактором риска снижения МПК в предплечье. Наличие 
ожирения ассоциировано с повышением МПК в шейке 
бедра;  высокий уровень HbА1с связан с повышением 
МПК в предплечье.

Таблица 6. Результаты анализа координатных точек кривой ROC в различных отделах скелета у мужчин с сахарным диабетом 2 типа и низкой 
минеральной плотностью костной ткани

Параметр Отрезная точка Чувствительность Специфичность

Поясничный отдел позвоночника

Свободный тестостерон, пг/мл <5,92 0,681 0,636

Шейка бедра

Масса тела, кг <95,5 0,561 0,647

Масса жировой ткани, кг <27,0 0,644 0,591

Масса жировой ткани на туловище, кг <17,5 0,711 0,636

Масса жира в центральной области живота (android fat), кг <3,2 0,756 0,636

Масса жира на бедрах (gynoid fat), кг <3,5 0,711 0,591

«Тощая» масса, кг <59,0 0,622 0,591

Предплечье 

Длительность СД, лет ≥15,5 0,636 0,617

HbA1c,% <8,15 0,681 0,636

Таблица 7. Предикторы снижения минеральной плотности костной ткани в различных отделах скелета у больных сахарным диабетом 2 типа

Предиктор ОШ ДИ Р

Поясничный отдел позвоночника

Свободный тестостерон <5,92 пг/мл 4,4 1,1–18,7 0,04

Шейка бедра

Масса тела <95,5 кг 2,8 1,1–7,8 0,04

Масса ЖТ <27,1 кг 3,3 1,1–9,4 0,03

«Тощая» масса <58,9 кг 3,0 1,0–8,5 0,04

Масса ЖТ на туловище <17,5 кг 4,5 1,5–13,1 0,006

Масса ЖТ в центральной области живота (android fat) <3,2 кг 4,0 1,4–11,7 0,01

Масса ЖТ на бедрах (gynoid fat) <3,6 кг 3,3 1,1–9,4 0,02

Предплечье 

Длительность СД ≥15,5 лет 3,7 1,1–12,5 0,03

HbA1c <8,15% 3,8 1,1–12,8 0,03

Примечания: ЖТ — жировая ткань, СД — сахарный диабет, ОШ — отношение шансов, ДИ — доверительный интервал
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Обсуждение основного результата исследования
У обследованных нами мужчин с СД2 уменьшение 

МПК в поясничном отделе позвоночника было ассоци-
ировано со снижением уровня свободного тестосте-
рона менее 5,92 пг/мл. По данным литературы, гипо-
гонадизм встречается у 32,7% мужчин с СД 2 типа [10]. 
Известно, что половые гормоны играют важную роль 
в процессе костного ремоделирования. Еще в 1940  г. 
Ф. Олбрайтом показано, что у женщин уменьшение 
концентрации эстрогена после овариэктомии или 
наступления менопаузы приводит к быстрой потере 
костной массы. В 1980-х гг. описано резкое снижение 
МПК у мужчин после тестикулэктомии. Сформиро-
валась парадигма, что эстроген является основным 
регулятором метаболизма костной ткани у женщин, 
а тестостерон играет аналогичную роль у мужчин  [11]. 
По современным представлениям, влияние поло-
вых гормонов на костную ткань более многопланово. 
В частности, эффект мужских половых гормонов может 
реализоваться как через рецепторы андрогенов, так 
и путем превращения в эстрогены. Связываясь со спе-
цифическими рецепторами, тестостерон стимулирует 
пролиферацию преостеобластов и дифференцировку 
остеобластов, а продукты ароматизации — эстроге-
ны подавляют остеокластогенез и активность остео-
кластов [12]. Следовательно, дефицит тестостерона 
создает условия как для снижения костеобразования, 
так и для усиления резорбции кости. Установлено, 
что тестостерон влияет преимущественно на трабе-
кулярную костную ткань  [13]. Заместительная тера-
пия андрогенами повышает МПК поясничного отдела 
позвоночника [14]. С этим согласуются наши данные 
о преимущественном влиянии низкого уровня тесто-
стерона на МПК в позвоночнике у мужчин с СД2, где 
преобладает трабекулярная (губчатая) костная ткань.

Снижение МПК в проксимальном отделе и шей-
ке бедра оказалось ассоциировано с относительно 
низкими показателями массы тела и массы ЖТ, что 
согласуется с данными литературы [15]. Ранее пока-
зано, что масса ЖТ является важным предиктором 
снижения МПК у женщин с СД2, находящихся в пост-
менопаузе  [16]. Данные, накопленные к настоящему 
времени, свидетельствуют о сложном модифицирую-
щем влиянии ожирения на МПК и риск переломов. Из-
вестно, что большая масса тела создает увеличенную 
механическую нагрузку на кости, приводящую к ком-
пенсаторному повышению МПК. Эндокринные изме-
нения, наблюдаемые при ожирении, такие как гипе-
ринсулинемия, гиперлептинемия, гиперэстрогенемия 
и ряд других, также могут способствовать повышению 
МПК [17]. Однако, несмотря на повышенную МПК, лица 
с ожирением имеют увеличенный риск переломов. 
В масштабном исследовании (n=288 068), проведен-
ном в Корее, переломы бедра чаще встречались сре-
ди лиц с ожирением по сравнению с обследованны-
ми, имеющими избыточную массу тела [18]. У больных 
с СД2 и ожирением по сравнению с лицами с ожирени-
ем без СД также зафиксировано увеличение частоты 
переломов проксимальных отделов бедра [19], позво-
ночника и костей предплечья [20].  

На состояние костей у лиц с ожирением и СД мо-
жет влиять баланс между жировой и мышечной тка-

нями. В нашей работе фактором риска снижения МПК 
в шейке бедра оказалась не только масса ЖТ, но и от-
носительно низкая масса мягких нежировых тканей, 
значительную часть которых составляет мышечная 
ткань. Установлено, что абсолютная мышечная масса 
у мужчин с ожирением и гипогонадизмом увеличива-
ется с повышением ИМТ, но при этом общий процент 
мышечной массы и плотность мышечных волокон 
снижаются. Конечным результатом является ситуация, 
когда нарушение функции мышц приводит к повышен-
ному риску падений и переломов [21]. В исследовании, 
проведенном на большой выборке (n=2353) пожилых 
мужчин и женщин, показана ассоциация низкоэнер-
гетических переломов со снижением мышечной мас-
сы  [22]. У мужчин большой вклад в снижение массы 
мышечной ткани вносит гипогонадизм [23]. Кроме это-
го, сам по себе гипогонадизм приводит к увеличению 
массы висцеральной ЖТ, а ожирение, в свою очередь, 
усугубляет андрогенный дефицит, формируя замкну-
тый круг [24]. 

По нашим данным, длительность СД более 15 лет 
является предиктором снижения МПК в предплечье. 
В исследовании KNHANES (Korea National Health and 
Nutrition Examination Survey), включавшем 3383 мужчи-
ны с СД  2  типа, длительность СД отрицательно корре-
лировала с МПК шейки бедра [25]. Это свидетельствует 
о нарушении структуры кортикальной костной ткани 
по мере увеличения длительности СД. Большая длитель-
ность заболевания увеличивает и риск переломов, что 
показано в метаанализе [26]. 

Предиктором снижения МПК в предплечье у обсле-
дованных нами мужчин оказался уровень HbA1c <8,15%. 
Это соответствует результатам Роттердамского исследо-
вания, зафиксировавшего положительную ассоциацию 
между уровнем HbA1с и МПК у больных СД2 [27]. Вме-
сте с тем повышение МПК при гипергликемии едва ли 
можно считать протективным фактором. Известно, что 
длительная гипергликемия нарушает процессы кост-
ного ремоделирования, угнетая функцию остеобластов 
и нарушая биомеханические свойства кости [28]. Отри-
цательно влияя на ремоделирование костной ткани, 
гипергликемия повышает риск переломов. В недавнем 
исследовании, включавшем 10  572 пожилых мужчин 
и женщин с СД2, низкий риск переломов был выявлен 
у лиц с HbA1c менее 6,5%, а наибольший риск имели 
пациенты с уровнем HbA1c более 9% [29]. В крупном 
ретроспективном исследовании (20 025 мужчин и жен-
щин с СД2), проведенном в Тайване, показана прямая 
связь между риском переломов бедра и уровнем HbA1с 
(при значениях последнего более 8%) у лиц старше 
65 лет [30]. Эти данные указывают на целесообразность 
оценки не только МПК, но и микроархитектоники («ка-
чества») кости у больных СД с плохо контролируемой 
гипергликемией.   

Ограничения исследования
Ограничениями настоящего исследования являются 

одномоментный дизайн, не позволяющий однозначно 
судить о причинно-следственных связях между призна-
ками, набор пациентов в одном клиническом центре 
и относительно небольшой объем выборки обследо-
ванных.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Остеопороз и связанные с ним низкоэнергетические 
переломы повышают летальность и снижают качество 
жизни пациентов с СД2. Очевидно, что значимость 
различных факторов риска снижения МПК отличает-
ся у мужчин и женщин. Целью данной работы стала 
идентификация факторов риска снижения МПК у муж-
чин с СД2. Нами установлено, что уменьшение МПК 
в позвоночнике у данной категории пациентов свя-
зано со снижением уровня свободного тестостерона. 
Остеопения в шейке бедра оказалась связана с мень-
шей массой тела, массой жировой и мышечной ткани. 
Фактором риска снижения МПК в предплечье являлась 
длительность СД; вместе с тем плохой контроль глике-
мии (HbA1c  >8,15%) ассоциирован с повышением МПК 
в предплечье. С помощью анализа ROC-кривых опре-
делены «отрезные точки» (критические значения) фак-
торов риска, которые могут использоваться в клиниче-
ской практике при планировании профилактических 

мероприятий и отборе пациентов на денситометрию. 
Выявление особенностей костного ремоделирования 
и «качества» костной ткани у мужчин с СД2 —  задачи 
для будущих исследований.
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