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В работе определены референсные значения некоторых маркеров метаболизма костной ткани, характерные для жите-
лей ХМАО-Югры. Методом иммуноферментного анализа в сыворотке крови 86 человек (43 мужчины, 43 женщины) была 
изучена концентрация С-концевого телопептида коллагена I типа, остеокальцина, кальцитонина, паратиреоидного гор-
мона (ПТГ) и 1,25(OH)2 витамина D. Получены следующие референсные значения. С-концевой телопептид (в нг/мл): для 
женщин – 0,111 (0,071–0,162), для мужчин – 0,146 (0,066–0,255). Остеокальцин (в нг/мл): для женщин – 20,6 (12,9–33,0), 
для мужчин – 27,6 (12,0–61,9). Кальцитонин (в пг/мл) – 2,55 (1,90–3,76); ПТГ (в пг/мл) – 39 (13–88), 1,25(OH)2 витамин D 
(в пг/мл) – 10,5 (3,9–46,4). Также отмечено, что снижение средних показателей уровня витамина D и рост уровня ПТГ у 
жителей ХМАО-Югры может быть причиной снижения у них относительно жителей средних широт интенсивности 
накопления минералов в костной ткани.
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Введение. Создание региональных референсных норма-
тивных значений для лабораторных показателей – актуальная 
проблема лабораторной диагностики. Особую значимость это 
приобретает тогда, когда показатели могут иметь очевидную 
связь с климатогеографическими условиями среды прожи-
вания пациентов [1, 2]. Известно, что многие лабораторные 
показатели имеют свои региональные отличия, в том числе 
это касается маркеров метаболизма костной ткани [3–6].  
В ряде регионов, среди них и Ханты-Мансийский автоном-
ный округ – Югра (ХМАО-Югра), давление на функциональ-
ные системы организма у пришлого населения оказывают не 
только экстремальные природно-климатические факторы, но 
и широкий спектр антропогенных воздействий [7–9]. Поэто-
му лабораторные показатели у лиц, проживающих на терри-
тории ХМАО-Югра, вероятно, могут иметь существенные 
отличия от принятых референсных значений.

В связи с этим цель настоящей работы – определение ре-
гиональной нормы для маркеров метаболизма костной ткани.

Материал и методы. Была изучена концентрация марке-
ров метаболизма костной ткани в сыворотке крови 86 чело-
век (43 мужчин, 43 женщины). Возраст обследованных со-
ставлял от 23 до 25 лет, место рождения (дети мигрантов) 
и постоянного проживания – ХМАО-Югра, этническая при-
надлежность – русские. В качестве сравнения использованы 
значения (референсные интервалы или «ожидаемые» значе-
ния), представленные в наборах реагентов.

При определении указанных выше возрастных критериев 
включения испытуемых в референсную группу мы исходи-
ли из следующих представлений. Известно, что пик костной 
массы и максимум минеральной плотности костной ткани у 
человека приходится на 21 год – 25 лет [10]. Следовательно, 
на данный возрастной интервал приходится и оптимальное 
соотношение процессов образования и резорбции кости, а 
значит выбор указанной возрастной группы для определе-
ния нормы для маркеров метаболизма костной ткани вполне 
оправдан и отражает максимально «физиологичное» состоя-
ние костного обмена (равновесие остеогенеза и остеолиза). 
Кроме того, такой выбор возрастного периода целесообразен 
еще и тем, что как известно многие маркеры костного обме-
на используются для диагностики остеопороза, поэтому пра-
вильнее было бы считать за уровень нормы показателей кост-
ного обмена именно значения, отмечаемые у людей в возрас-
те 21 год–25 лет (по аналогии с исследованием минеральной 
плотности кости, когда именно референсные значения дан-
ного возрастного периода берутся для расчета возрастных 
потерь костного минерала и диагностики остеопороза).

В сыворотке крови определяли концентрацию С-кон-
цевого телопептида коллагена i типа (serum crosslaps) на-
борами реагентов iDs (immunodiagnosticsystems, Велико-

британия), остеокальцина (n-miD osteocalcin) наборами 
реагентов nordic Bioscience Diagnostics (Дания), кальцитони-
на, паратиреоидного гормона (ПТГ) и 1,25(oh)2 витамин D 
– все наборами Diasource immunoassays s.a. (Бельгия). За-
бор крови проводили в период мая – июня. Количественное 
определение маркеров костного метаболизма осуществляли 
методом иммуноферментного анализа на анализаторе Bio-
Tek instruments inc, elx808 (cША).

Дополнительно у обследованных выполнена оценка со-
держания минералов и минеральной плотности скелета ме-
тодом двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии 
на рентгеновском остеоденситометре General electric medical 
systems lunar prodigy DpT nT.

Исследование выполнено в соответствии с этическими 
принципами, от каждого испытуемого получено подписан-
ное добровольное информированное согласие на участие в 
исследовании.

Проверку на нормальность распределения полученных 
данных определяли с помощью критерия Колмогорова. Коэф-
фициент вариации признака рассчитывали как соотношение 
среднеквадратичного отклонения к выборочной средней.

Результаты. Сравнительный анализ общей минерализа-
ции костей скелета и его отдельных элементов (позвоночник, 
бедро) обнаружил незначительные отличия в части того, что 
у жителей ХМАО-Югры (обследованная группа – ОГ) мине-
ральная плотность всех изученных отделов скелета в среднем 
была ниже показателей жителей средних широт в пределах 
Уральского федерального округа (табл. 1).

Т а б л и ц а  1
Общее содержание минералов и минеральная плотность костей 
скелета обследованных людей (M±SD)

Показатель Группа Содержание ми-
нералов, г (*кг)

Минеральная 
плотность, г/см2

Общая минерализа-
ция костей скелета

ОГ 3,00±0,30* 1,18±0,06

ГС [10] 2,89±0,39* 1,21±0,08
Позвоночник, уро-
вень lii–liv

ОГ 54,99±3,96 1,20±0,09

ГС [10] 56,62±4,98 1,27±0,11
Проксимальный от-
дел бедра, справа

ОГ 38,83±0,93 1,11±0,04

ГС [10] 37,76±4,72 1,13±0,11
П р и м е ч а н и е. ГС – группа сравнения, показатели рассчита-

ны из данных работы [10].
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Анализ полученных лабораторных данных обнаружил, 
что вариационные ряды распределения изученных маркеров 
соответствовали нормальному распределению только для 
С-концевого телопептида (рис. 1, 2). Распределение осталь-
ных показателей в изученной выборке отличалось от нор-
мального. Из рис. 1, 2 также видно, что для этих показателей 
плотность распределения была смещена относительно моды 
вправо. Учитывая это, результаты референсных значений на-
ми представлены в виде медианы и 2,5–97,5% процентилей.

Далее мы сопоставили полученные нами референсные 
значения с указанными в наборах реагентов (табл. 2). Об-
наружено, что практически все показатели у обследованной 
нами выборки относительно показателей сравнения имели 
отличия по значениям центральной тенденции: повышение 
уровня остеокальцина, паратирина и снижение С-концевого 
телопептида и витамина D.

Обсуждение. С целью определения референсных значе-
ний маркеров метаболизма костной ткани для ХМАО-Югры 
нами была проведена оценка величины варьирования соот-
ветствующих показателей. Минимальный коэффициент ва-
риации (V) отмечался для кальцитонина и составлял 0,180, 
при этом у всех испытуемых уровень данного маркера не 
превышал нормативных значений, приведенных в наборе 
регентов. Максимальный v отмечался для витамина D и со-
ставлял 0,765, что, впрочем, сопоставимо с размахом варьи-
рования данного метаболита, указанного в инструкции к на-

Рис. 1. Гистограммы рядов распределения концентраций остеокальцина, кальцитонина и С-концевого телопептида в сыворот-
ке крови обследованных людей.
Здесь и на рис. 2: по оси абсцисс – ряды распределения.

Рис. 2. Гистограммы рядов распределения концентраций ПТГ и 1,25 (oh)2 витамина 
D в сыворотке крови обследованных людей.

бору. Тем не менее очевидно, что по центральной тенденции 
уровень витамина D у испытуемых в среднем был снижен в 
3 раза относительно приведенных в наборе реагентов рефе-
ренсных значений.

Отличные от представленных в наборе референсных 
данных значения отмечались и для С-концевого телопеп-
тида (V 0,330): полученная нами выборка смещена относи-
тельно нормы влево в сторону низких значений. Особенно 
четко это видно у девушек. Такое обстоятельство может 
быть объяснено как раз тем, что в качестве референсных 
значений мы использовали респондентов в возрасте 23–25 
лет (пик накопления костной массы). При этом, на наш 
взгляд, включение в референсную группу лиц более стар-
шего возраста (старше 30 лет) может приводить и к росту 
средних значений концентрации этого маркера, который 
имеет высокую степень корреляции с резорбцией кости и 
потерей костной массы [11], которая начинается как раз 
после 30 лет.

Для остеокальцина и ПТГ средняя тенденция и размах 
варьирования полученных выборочных данных были выше 
данных, представленных в соответствующих наборах реген-
тов. Сходство в распределении этих показателей проявлялось 
и в том, что коэффициент вариации для обоих маркеров был 
близок и составлял 0,429 и 0,440 для остеокальцина и ПТГ 
соответственно.

Обнаруженные нами особенности в показателях костного 
метаболизма позволяют отметить не-
которые фундаментальные характе-
ристики костного обмена у жителей 
ХМАО-Югры. Можно полагать, что 
недостаточная интенсивность ультра-
фиолетового излучения в регионе в 
осенне-зимний период ведет к сниже-
нию выработки активных форм вита-
мина D и снижению усвоения каль-
ция организмом. Компенсаторно для 
поддержания уровня кальция в крови 
стимулируется выработка ПТГ (нами 
отмечено его повышение более чем 
на 30%), вызывающего мобилизацию 
кальция путем активации костной ре-
зорбции. Такой механизм объясняет 
отмеченные выше данные о незначи-
тельном снижении костной плотности 
у обследованных нами людей.



143

RussIan ClInICal labORaTORy DIagnOsTICs. 2016; 61(3)
DOI 10.18821/0869-2084-2016-61-3-140-143

bIOCheMIsTRy

Заключение. Таким образом, представленные региональ-
ные значения метаболитов костного обмена обнаруживают 
ряд отличительных статистических характеристик распреде-
ления для каждого изученного маркера. Это позволяет пред-
полагать, что влияние экологических факторов ХМАО-Югры 
на значения маркеров метаболизма костной ткани достаточ-
но существенно. Следовательно, применение региональных 
норм в оценке результатов изученных тестов позволит избе-
жать неправильной интерпретации данных.

Информация о финансовой поддержке работы: исследова-
ние выполнено при финансовой поддержке РГНФ и Ханты-
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проекта № 15-16-86006 (региональный конкурс «Урал: исто-
рия, экономика, культура» 2015 – Ханты-Мансийский авто-
номный округ – Югра).
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Т а б л и ц а  2
Референсные значения метаболитов костного обмена у обследо-
ванных людей, медиана (2,5–97,5% процентили)

Показатель Обследованная 
группа

Показатели  
сравнения**

С-концевой телопептид, 
нг/мл

Ж –0,111  
(0,071–0,162)

Ж –0,287 
(0,112–0,738)

М – 0,146  
(0,066–0,255)

М –0,294 
(0,115–0,748)

Остеокальцин, нг/мл Ж –21,7±6,0* Ж –17,9±6,5*
М –29,9±12,8* М –21,4±9,1*
Ж –20,6 (12,9–

33,0)
М –27,6 (12,0–

61,9)
Кальцитонин, пг/мл 2,55 (1,90–3,76) Медиана не 

указана (0–11)
ПТГ, пг/мл 39 (13–88) 29 (16–46)
1,25(oh)2 витамин D, пг/мл 10,5 (3,9–46,4) 32,6 (5,3–91,6)

П р и м е ч а н и е. * – для остеокальцина данные представлены 
также в виде средней арифметической и стандартного отклонения; 
** – данные для сравнения взяты из инструкций к наборам реаген-
тов (часть показателей содержит референсные интервалы, разделен-
ные по полу, часть – общие).


