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Abstract
Osteoporosis is one of the most significant bone complications of cancer. About 
1.5 million cancer patients worldwide have bone metastases. Patients with my-
eloma, breast cancer, prostate, thyroid, bladder and lung have very high risk of 
development of bone lesions and related complications. Currently, osteodensi-
tometry is the gold standard for the diagnosis of osteoporosis. In recent years 
we frequently use the innovative imaging techniques for bone metastases, such 
as CT, MRI, PET/CT. Unfortunately, the diagnostic value of these methods is that 
it is not always possible to identify abnormalities of bone metabolism in cancer, 
especially in the early stages. This review shows the world experience of usage of 
biochemical markers of bone resorption (calcium, hydroxyproline, NTX, CTX, PYD, 
DPD, TRAP-5b, bone sialoprotein - BSP) and markers of bone synthesis (osteocal-
cin, CSF, ACF, Karlovy vary IFF), their advantages and disadvantages. The level of 
these markers is increased in most patients with osteoporosis and bone metasta-
ses, it is suggesting a potential role in early diagnosis of bone metastases. 

Резюме
Остеопороз является одним из самых значимых костных осложнений онколо-
гических заболеваний. Около 1,5 млн онкологических больных во всем мире 
имеют метастазы в костях. Пациенты с миеломой, раком молочной железы, 
предстательной железы, щитовидной железы, мочевого пузыря и легких 
имеют крайне высокий риск развития костных повреждений и связанных с 
ними осложнений. 
В настоящее время для диагностики остеопороза золотым стандартом явля-
ется остеоденситометрия. В последнее время все чаще используются иннова-
ционные методы визуализации костных метастазов, такие как КТ, МРТ, ПЭТ/
МСКТ. К сожалению, диагностическая ценность данных методов такова, что 
не всегда можно выявить нарушения костного метаболизма при онкологиче-
ских заболеваниях, особенно на ранних стадиях.
В данном обзоре показан мировой опыт использования биохимических мар-
керов костной резорбции (кальций, гидроксипролин, NTX, CTX, PYD, DPD, 
TRAP-5b, костный сиалопротеин – BSP) и маркеры синтеза костной ткани 
(остеокальцин, КЩФ, АКФ, ККФ), их преимущества и недостатки. Уровень этих 
маркеров повышается у большинства пациентов с остеопорозом и метастаза-
ми в кости, предполагая под собой потенциальную роль в ранней диагности-
ке костных метастазов.
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ДИАГНОСТИКА НАРУШЕНИЙ КОСТНОГО МЕТАБОЛИЗМА ПРИ ОНКОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ

Нормальная костная ткань у взрослых людей являет-
ся результатом динамического равновесия между фор-
мированием кости (опосредованного остеобластами) 
и резорбцией (опосредованной остеокластами).

Особенностью метаболизма костной ткани является 
ее перестройка на протяжении всей жизни, поскольку 
в отличие от других тканей кость обновляется не только 
заменой «старых» макромолекул вновь синтезируемы-
ми, но реформируется и на морфологическом уровне. 
Перестройка костной ткани характеризуется двумя поня-
тиями: моделированием и ремоделированием.

Моделирование представляет собой процесс, посред-
ством которого кости меняют свою общую форму в ответ 
на физиологические или механические воздействия, что 
приводит к постепенному росту скелета. В процессе роста 
человека кости также увеличиваются в размерах в ответ 
на периостальный рост новой кости и эндостальное рас-
сасывание старой кости. Закон Вольфа описывает наблю-
дение, что кость способна изменять форму при воздей-
ствии усиленной нагрузки на определенные ее участки. 
Считается, что моделирование, формирование и резорб-
ция являются тесно связанными процессами [1–3].

Костное ремоделирование — это процесс обновле-
ния кости с целью сохранения прочности кости и ми-
нерального гомеостаза. Реконструкция заключается 
в непрерывном удалении участков старой кости, а также 
замена этих участков с вновь синтезированной белко-
вой матрицы, и последующей минерализацией матрицы 
с образованием новой кости. В процессе ремоделирова-
ния образуется новая костная ткань. Костное ремодели-
рование начинается еще до рождения и продолжается 
до смерти.

В данной статье мы поговорим о диагностике нару-
шений костного метаболизма при некоторых онкологи-
ческих заболеваниях.

Около 1,5 млн. онкологических больных во всем 
мире имеют метастазы в костях. Пациенты с миело-
мой, раком молочной железы, предстательной железы, 
щитовидной железы, мочевого пузыря и легких имеют 
крайне высокий риск развития костных повреждений 
и связанных с ними осложнений (табл. 1) [4].

Эти больные страдают от боли в костях, переломов, 
что серьезно ухудшает их качество жизни. Пациенты, 

страдающие раком молочной железы, подвержены 
особенно высокому риску костного метастазирования, 
а патологические переломы происходят примерно у 60% 
больных, в среднем через 11 месяцев с момента обна-
ружения метастазов в костях [6]. В крупных клинических 
исследованиях было обнаружено, что у пациентов, стра-
дающих раком молочной железы, выявляется в среднем 
по четыре костных осложнения в год [2, 3, 6]. У больных 
с миеломой остеопороз поясничного отдела позвоноч-
ника, как правило, приводит к его перелому [7].

Диагностика костных метастазов
Классическим методом выявления костных метаста-

зов является рентгенологический метод. Многие авторы 
считают его основным и наиболее точным [8], прочно 
занимающим центральное место в диагностических ал-
горитмах. Однако этот метод имеет свои пределы и воз-
можности. Многие авторы ведут дискуссии по поводу 
высокой специфичности данного метода. Так по данным 
H. W. Nab и соавт. (1998), Г. И. Володиной и соавт. (2001) 
специфичность рентгенологического метода в их иссле-
дованиях была равна 97%, в то же время другие авто-
ры приводят менее высокие показатели специфичности 
рентгенологического метода — 73–84% [9]. Недостаточ-
но высока и чувствительность этого метода, делающая 
раннюю диагностику костных метастазов недостаточно 
точной. Диагностические ошибки при первичном обра-
щении пациентов достигают 60–90%. При рентгеногра-
фии определяются лишь те деструктивные зоны, где де-
минерализация костной структуры превышает 30%. Они 
составляют не более половины всех изменений скеле-
та. Раньше рентгенологическое исследование являлось 
основным методом диагностики костных метастазов, 
однако с появлением новых методик визуализации (КТ, 
МРТ, ПЭТ) его диагностическая ценность уменьшается.

Внедрение рентгеновской компьютерной томогра-
фии (КТ) обеспечило значительное увеличение диагно-
стических возможностей, улучшило точность и диагно-
стическую достоверность информации. Возможность 
получения трехмерных изображений позволяет более эф-
фективно сопровождать различные хирургические проце-
дуры и другие методы лечения, в том числе комплексную 
лучевую терапию [10]. Разрешение КТ по контрастности 

Таблица 1. Костные метастазы при онкологических заболеваниях [5]
Table 1. Bone metastases in cancer diseases [5] 

Заболевание Частота метастазирования, % Медиана выживаемости, мес

Миелома 70–90 6–54

Почки 20–25 6

Меланома 14–45 6

Щитовидная железа 60 48

Легкие 30–40 6

Молочная железа 65–75 19–25

Предстательная железа 65–75 12–53
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значительно превышает характеристики стандартной 
рентгенографии [11]. В настоящее время использование 
многосрезовых томографов дает возможность объемной 
визуализации всей исследуемой анатомической обла-
сти, получения высококачественных многоплоскостных 
реконструкций, трехмерной реконструкции изображе-
ний, улучшенное разрешение и значительное ускорение 
всей процедуры КТ, что необходимо при исследовании 
тяжелых и неконтактных больных [9, 11, 12]. Основные 
КТ — признаки костного метастатического процесса в за-
висимости от вида поражения (остеолитический, остеоб-
ластический, смешанный) следующие: участки литиче-
ской деструкции медуллярных трабекул, либо очаговый 
медуллярный склероз, чаще всего с нарушением целост-
ности кортикального слоя. Кроме этого визуализируется 
мягкотканный компонент в паравертебральных мягких 
тканях либо позвоночном канале. При болюсном кон-
трастном усилении более четко выявляется структура 
образования и распространенность мягкотканного ком-
понента [11]. Таким образом, многие авторы указывают, 
что КТ и особенно мультиспиральный КТ имеет большую 
диагностическую ценность, чем классическая рентгено-
графия. Чувствительность метода в диагностике костных 
метастазов составляет от 80 до 98%, специфичность ме-
тода от 75 до 90% при различных видах патологического 
процесса, что оказывает значительную помощь в оценке 
распространенности процесса, проведении топометрии 
перед предстоящей лучевой терапией, выполнении пунк-
ционной биопсии очагов костной деструкции для морфо-
логического подтверждения диагноза [9, 11].

К настоящему времени имеется достаточно много 
публикаций, в которых подробно рассматриваются во-
просы применения МРТ (магнитно-резонансная томо-
графия) в клинической медицине. Роль и значение МРТ 
диагностики злокачественных новообразований, в том 
числе метастатических, позвоночника и спинного моз-
га повышается с каждым годом [13]. Это объясняется 
тем, что МРТ является чрезвычайно ценным методом 
прижизненного клинического определения спинальных 
метастазов. По данным G. P. Schmidt (2007) у больных 
раком молочной железы с предполагаемыми костны-
ми метастазами чувствительность и специфичность МРТ 
составили 96,5 и 100% соответственно. Огромным преи-
муществом МРТ, по сравнению с другими методами лу-
чевой диагностики, является возможность раннего выяв-
ления метастатических поражений [9, 11].

Учитывая множественный характер метастатическо-
го поражения костей при метастазировании рака, возни-
кает необходимость в исследовании всего скелета, что 
практически неосуществимо с помощью рентгеногра-
фии, и успешно реализуется посредством метода ради-
онуклидной диагностики [15]. Lin и соавт. (1997) проа-
нализировали эффективность рентгенографии, КТ и МРТ 
у больных раком молочной железы, которые имели от-
рицательные сканограммы. Получилась следующая кар-
тина: с помощью рентгенологического метода костные 
метастазы дополнительно выявлены у 12% пациентов, 
с помощью КТ — у 17% и с помощью МРТ — у 22% [16]. 
Theissen и соавт. (1994) в своей работе пришли к выво-
ду, что сцинтиграфия скелета должна остаться методом 
скрининга костных метастазов. В то же время МРТ явля-
ется ценным дополнением к сцинтиграфии и рентгено-
графии в случае, каких-либо сомнений.

Многие авторы отмечают лучшие диагностические 
возможности остеосцинтиграфии по сравнению с рент-
генографией при раннем выявлении метастазов в ко-
стях, специфичность метода составила 64–70%, чувстви-
тельность — 87–93% [15, 17]. При прогрессировании 
процесса клинические данные совпадают с данными 
рентгенографии в 72% случаев, а сцинтиграфии — в 81% 
[18]. В тоже время M. Roberts, J. L. Hayward (1983) крити-
чески оценивают данный метод, ссылаясь на его низкую 
чувствительность (50%) [19]. B. Demirkan (2005) счита-
ет, что из-за низкой специфичности сцинтиграфию ске-
лета можно использовать только для отбора больных 
на рентгенографию [20].

Позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ) явля-
ется одним из быстро развивающихся и наиболее чув-
ствительных методов выявления костных метастазов. 
Физические принципы, лежащие в основе классической 
сцинтиграфии, во многом схожи с ПЭТ, основанной на ис-
пользовании испускаемых радионуклидами позитронов. 
ПЭТ позволяет осуществлять количественную оценку 
концентрации радионуклидов и делает возможным изу-
чение метаболических процессов на различных стадиях 
заболевания [21]. Сегодня уже есть опыт использования 
ПЭТ для диагностики костных метастазов. В последнее 
время широко используются гибридные аппараты — 
комплекс ПЭТ/МСКТ. По данным G. P. Schmidt (2006) 
при исследовании на гибридном аппарате ПЭТ/МСКТ 
чувствительность ПЭТ/МСКТ составила 79%, специфич-
ность — 80%, диагностическая точность — 78% [22].

Таблица 2. Диагностическая ценность рентгенологических и радионуклеидных методов диагностики костных метастазов
Table 2. The diagnostic value of radiographic and radionuclide methods of diagnosis of bone methastases

Название метода Чувствительность Специфичность

Рентгенография 10–40% 73–84%

Остеосцинтиграфия 85,7% 62,5%

КТ в костном режиме 80–98% 75–90%

МРТ 96,5% 100%

ПЭТ/МСКТ 79% 80%
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Информативность ультразвукового исследования 
(УЗИ) в диагностике костных метастазов, в силу био-
логических и физических особенностей метода, резко 
ограничена, так как, в противоположность рентгеноди-
агностике, УЗИ в основном визуализирует мягкие ткани 
(табл. 2) [23–25].

Биохимическая оценка метаболизма костной ткани
Не смотря на появление инновационных методов 

визуализации костных метастазов, биохимическая оцен-
ка метаболизма костной ткани — это, пожалуй, самый 
перспективный метод диагностики нарушений костного 
метаболизма. Биохимические маркеры костной резорб-
ции играют важную роль также в лечении метастатиче-
ского поражения костей. Например, они могут быть ис-
пользованы для определения пациентов, находящихся 
в группе риска развития костных осложнений, с после-
дующим назначением бисфосфонатов [26]. Последние 
исследования показали, что с помощью маркеров кост-
ной резорбции можно прогнозировать скорость поте-
ри костной массы, риск прогрессирования заболевания 
и возникновения переломов у пациентов с остеолити-
ческими осложнениями [27, 28]. Также сделано пред-
положение, что новые специфические маркеры костной 
ткани могут быть достаточно чувствительными для того, 
чтобы обеспечить более раннюю диагностику костных 
метастазов [1, 2, 28, 29]. Тем не менее, насколько извест-
но, еще не найдены маркеры резорбции костной ткани, 
которые бы являлись статистически значимыми пре-
дикторами прогноза заболевания или ответа на тера-
пию. По происхождению эти маркеры можно разделить 
на две группы: маркеры костной резорбции (кальций, 
гидроксипролин, NTX, CTX, PYD, DPD, TRAP-5b, костный 
сиалопротеин — BSP) и маркеры синтеза костной ткани 
(остеокальцин, КЩФ, АКФ, ККФ).

Биохимические маркеры лизиса костной ткани
Кальций и гидроксипролин, содержащиеся в моче 

являются традиционными биохимическими маркерами, 
которые широко используются в течение многих лет, для 
оценки костного метаболизма у пациентов с остеопоро-
зом и метастатическими поражениями костной ткани. Со-
отношение кальций/креатинин в анализе мочи натощак 
является методом количественного определения экскре-
ции кальция, которая в свою очередь является полезным 
маркером терапевтического ответа у больных с остеопо-
розом [30–32]. Однако необходимо отметить, что экскре-
ция кальция зависит от диеты, функции почек, уровня 
циркулирующего в крови паратиреоидного гормона и па-
ратиреоидного гормона — связанных белков [26].

Гидроксипролин является основной аминокислотой 
в составе коллагена, и его выведение обычно сигнали-
зирует о наличии аномальной резорбции костной ткани 
[33]. Большая часть гидроксипролина, высвобожденного 
из кости окисляется в печени и около 15% его выводится 
с мочой. Измерение гидроксипролина можно проводить 
как в суточной моче, так и во время второго утреннего 
мочеиспускания натощак. Гидроксипролин не являет-
ся строго-специфическим маркером костной ткани, по-
скольку только около 50% коллагена локализуется в кости 

[26, 34]. Он также является основным компонентом ряда 
других белков, в том числе ацетилхолинэстеразы, факто-
ра комплемента с1q и эластина. Уровень экскреции ги-
дроксипролина в моче зависит от диеты, возраста, нали-
чия опухоли с распадом и имеет циркадный ритм с пиком 
между полуночью и 8:00 [33, 35, 36]. Результаты иссле-
дований дают основания полагать, что эти традиционные 
маркеры костной резорбции не являются оптимальными 
с точки зрения селективности и чувствительности.

Продукты распада коллагена I типа. Разработан ряд бо-
лее специфичных и чувствительных биохимических марке-
ров резорбции костной ткани, которые включают в себя 
несколько уникальных продуктов распада коллагена I 
типа: pyridinoline (PYD), deoxypyridinoline (DPD), peptide-
bound crosslinks N-telopeptide (NTX), а также peptide-bound 
crosslinks C-telopeptide (CTX) [27]. По сравнению с кальци-
ем и гидроксипролином, эти продукты распада коллаге-
на более остеоспецифичны и в меньшей степени зависят 
от диеты и/или метаболизма в организме [28].

Ранее для диагностики костного метаболизма ис-
пользовались PYD и DPD, которые являются специфи-
ческими костными маркерами и могут быть подверже-
ны количественному анализу в моче с использованием 
жидкостной хроматографии и/или иммуноферментно-
го анализа (ИФА), а их экскреция минимально связана 
с функцией почек [37]. У больных остеопорозом наблю-
дается хорошая корреляция между экскрецией PYD, DPD 
и радиологическими или гистоморфометрическими 
показателями костной резорбции [38, 39]. Кроме того, 
увеличение экскреции этих маркеров хорошо коррели-
рует с костной резорбцией при различных состояниях, 
приводящих к патологическим переломам костей (осте-
опороз, болезнь Педжета, первичный гиперпаратиреоз) 
[26]. Однако уровень их экскреции может значительно 
варьировать в течение дня, а уровень DPD — меняться 
ежедневно [26]. Следовательно, образцы должны быть 
приняты в одно и тоже время каждый день. Зависимость 
результатов тестов от качества сбора мочи пациентом, 
тормозит их использование в рутинной практике.

В начале 1990-х годов были разработаны тест-си-
стемы для определения уровня CTX и NTX в моче, такие 
как CrossLaps™ (Osteometer Biotech A/S, Copenhagen, 
Denmark) и Osteomark™ (Ostex International, Inc., Seattle, 
WA), а в конце 90-х годов — тест-системы, которые мо-
гут использоваться для измерения сывороточного уров-
ня CTX и NTX [27, 40, 41]. CTX и NTX являются наиболее 
значимыми продуктами деградации коллагена в сыво-
ротке крови и моче. Изменения метаболизма костной 
ткани приводят к большему изменению в сыворотке 
крови и моче концентраций CTX и NTX по сравнению 
с PYD и DPD, из которых CTX считают маркером выбора 
[26, 42]. Доказано, что уровень CTX существенно снижа-
ется на фоне антирезорбтивной терапии [43]. Основным 
недостатком CTX являются его циркадные изменения, 
поэтому взятие образца для анализа выполняют утром 
натощак [44].

Костный сиалопротеин (BSP) — белок неколлагено-
вой природы, содержащий сиаловые кислоты. Это один 
из кальций связывающих гликопротеинов кости, основны-
ми функциями которого являются минерализация и ста-
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билизация четвертичной структуры коллагена. BSP вхо-
дит в состав белкового костного матрикса и разрушается 
ферментами остеокластов в процессе патологического 
или физиологического остеолизиса c выделением сиа-
лопротеина в кровеносное русло. В связи с этим сыворо-
точная концентрация BSP в плазме крови при активации 
процессов резорбции костной ткани в организме увели-
чивается [45]. Описано снижение его концентрации при 
проведении антирезорбтивной терапии бисфосфонатами 
при метастатическом поражении костей [45]. Таким обра-
зом, BSP представляется перспективным маркером акти-
вации остеолизиса костной ткани. В то же время, надеж-
ный иммунологический метод оценки его концентрации 
в плазме крови до настоящего времени не разработан. 
Это обусловлено тем, что в кровеносном русле сиалопро-
теин в свободной форме практически не присутствует, 
а прочно связан с фактором H системы комплемента [46].

TRAP-5b. Тартратрезистентная кислая фосфатаза 
(TRAP) является металлсодержащим энзимом, одна 
из форм которого TRAP-5b секретируется остеокластами 
и участвует в процессе ремоделирования костной ткани. 
Результаты ряда клинических исследований свидетель-
ствуют о том, что уровень TRAP-5b в сыворотке крови по-
вышается у пациентов с патологическими состояниями 
костной системы, такими как остеопороз в постменопау-
зе, костные метастазы при онкологических заболеваниях 
[47–49]. В частности, по данным Р. Gerdhem и соавт. [50], 
повышение концентрации маркера в кровяном русле 
у женщин с диагностированным остеопорозом с высо-
кой вероятностью прогнозирует возникновение перело-
мов трубчатых костей. Материалы разных авторов свиде-
тельствуют о снижении уровня маркера в кровеносном 
русле после назначения эстрогенов и различных видов 
бисфосфонатов в качестве антирезорбтивной терапии. 
TRAP-5b (в отличие от многих других маркеров) метабо-
лизируется в печени, поэтому состояние функции почек 
практически не влияет на его концентрацию [47, 48, 51]. 
Так, TRAP-5b выделяется остеокластами в плазму крови 
в активной форме, которая инактивируется и распадает-
ся на фрагменты в кровеносном русле до захвата клет-
ками печени. Таким образом, при нарушении функции 
печени увеличится концентрация метаболитов TRAP-5b, 
в то время как количество активных молекул останется 
неизменным. Основными недостатками TRAP-5b являет-
ся их нестабильность при комнатной температуре, а так-
же зависимость от циркадного ритма [52–54].

Биохимические маркеры синтеза костной ткани
Остеокальцин (ОК) — один из наиболее часто исполь-

зуемых маркеров остеосинтеза, специфический маркер 
активности остеобластов [55]. ОК является белком с мо-
лекулярной массой 5,8 кД, состоящим из 49 аминокис-
лотных остатков, в число которых входят три остатка 
карбоксилированной глутаминовой кислоты, способных 
связывать кальций. Как и сиалопротеин, он стабилизи-
рует четвертичную структуру коллагена, контролируя его 
сборку. ОК выделяют во внеклеточный матрикс остеоб-
ласты в процессе синтеза новой костной ткани.

В последние годы было установлено, что в процессе 
нормального костеобразования в течение 15–70 минут 

после попадания ОК в кровеносное русло, происходит 
его деградация на более мелкие пептиды, выделение 
которых осуществляется с мочой [56]. Применяемые 
в настоящее время способы определения концентрации 
ОК в сыворотке крови на основе моно- и поликлональ-
ных антител обладают сравнительно низкой специфич-
ностью, так как используемые антитела перекрестно 
реагируют с продуктами распада этого энзима в крове-
носном русле. По мнению ряда авторов, это ограничи-
вает использование указанного маркера в клинической 
практике [57]. Кроме того, ОК, входя в состав костного 
матрикса, распадается в процессе резорбции кости, что 
обусловливает повышение уровня метаболитов энзима 
в сыворотке крови при активизации не только остеосин-
теза, но и остеолизиса, тем самым значительно снижая 
специфичность метода [58].

Амино- и карбоксиконцевые фрагменты проколлаге-
на I типа. Синтез остеобластами коллагена I типа — ос-
новного белка костной ткани, проходит через стадию 
образования проколлагена I типа. При этом, амино- 
и карбоксиконцевые фрагменты (АКФ, ККФ) отщепляются 
от молекулы проколлагена I типа при помощи специфи-
ческих ферментов уже после выделения проколлаге-
на из остеобластов. Зрелая молекула коллагена I типа 
участвует в формировании фибрилл костного матрик-
са, а терминальные фрагменты поступают в сосудистое 
русло, где происходит их дальнейшая деградация. Соот-
ношение между количеством зрелого коллагена, откла-
дываемого в костный матрикс и количеством концевых 
фрагментов, поступающих в кровоток, теоретически 
равно единице, поэтому по концентрации АКФ и ККФ 
проколлагена I типа в сыворотке крови представляется 
возможным судить о синтетической активности остеоб-
ластов в отношении коллагена I типа [59].

Среди маркеров синтеза костной ткани АКФ является 
маркером выбора, поскольку обладает низкой измен-
чивостью, мало связан с циркадным ритмом, не разру-
шается при комнатной температуре, обладает хорошей 
точностью анализа [42, 60]. Также доказано повышение 
уровня АКФ на 80%, по сравнению с базовым значением 
при назначении антрирезорбтивной терапии и сниже-
ние до 200% при лечении паратиреоидным гормоном 
(анаболическая терапия) уже через три месяца от начала 
терапии [60].

Щелочная фосфатаза (ЩФ) и ее костная фракция 
(КЩФ). КЩФ — это гликопротеин, общая концентрация 
которого в сыворотке крови определяется несколькими 
фракциями. Основными источниками, синтезирующи-
ми собственные фракции ЩФ в организме, являются 
костная система, печень, желудочно-кишечный тракт 
и плацента [61]. КЩФ — один из первых ферментов, 
обнаруженных в костной ткани. Было установлено, что 
при помощи гликозилфосфатидилионостирольного яко-
ря она фиксируется на клеточной мембране остеобла-
стов, от активности которых и зависит содержание КЩФ 
в костной ткани [62].

Одной из функций КЩФ является инициация мине-
рализации костного матрикса в процессе ремоделиро-
вания костей [57, 63]. Концентрация КЩФ в сыворотке 
крови отражает активность остеобластов и является 
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одним из наиболее часто используемых в клинической 
практике маркеров активности остеосинтеза [64, 65]. 
В связи с этим в молодом и юношеском возрасте в сы-
воротке крови отмечается физиологическое увеличение 
показателей общей КЩФ за счет преобладания именно 
костной фракции этого энзима [66]. У здоровых лиц бо-
лее старшего возраста до 90% общей концентрации ЩФ 
приходится на костную и печеночную формы в соотно-
шении 1: 1 [67].

Возможность использования КЩФ как маркера ме-
таболизма костной ткани исследована при ряде патоло-
гических состояний костей, таких как остеопороз, мета-
статическое поражение скелета при опухолях различных 
локализаций и морфологической структуры, а также при 
первичном опухолевом поражении костей [55, 68–73].

Таким образом, несмотря на то, что биохимические 
маркеры костного метаболизма широко исследуются, 
их клиническое использование у отдельных пациентов 
остается неопределенным. Новые данные, демонстри-
рующие корреляцию между клиническими исходами 

и высокочувствительными костными маркерами, могут 
стать рациональной основой для их более широкого 
применения. В клинической практике маркеры костной 
резорбции играют потенциальную роль в прогнозирова-
нии скорости потери костной массы и вероятности пере-
ломов костей [27, 28, 74–76].

Выводы
Костные осложнения онкологических заболеваний 

являются большой проблемой, как для пациента, так 
и для врача. Инструментальные методы диагностики по-
зволяют диагностировать изменения костной ткани, как 
правило, при далеко зашедшем процессе. Очевидно, что 
биохимические маркеры костной резорбции и маркеры 
синтеза кости дают надежду на раннюю диагностику 
остеолитических заболеваний. Основными рекомендо-
ванными биохимическими маркерами являются: для 
оценки резорбции — СТХ, а для костеобразования — 
PINP АКФ [77]. 
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