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БИОМАРКЕРЫ ВОСПАЛЕНИЯ И КОСТНОГО МЕТАБОЛИЗМА В РАННЕЙ 

ДИАГНОСТИКЕ АСЕПТИЧЕСКОГО РАСШАТЫВАНИЯ ЭНДОПРОТЕЗОВ 
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Резюме. Введение. Асептическое расшатывание остаётся ведущей причиной несостоятельно-

сти эндопротезов тазобедренного сустава и основным показанием к ревизионному эндопротезиро-

ванию. Цель. Проанализировать современные данные о роли биомаркеров воспаления и костного ме-

таболизма в ранней диагностике асептического расшатывания эндопротезов тазобедренного су-

става. Материалы и методы. Проведён обзор отечественных и зарубежных исследований, посвя-

щённых использованию сывороточных и синовиальных биомаркеров воспаления, костной резорбции и 

костеобразования при асептической нестабильности эндопротезов. Результаты. Показано, что 

повышение уровней провоспалительных цитокинов и маркеров костной резорбции ассоциируется с 

развитием перипротезного остеолиза и может предшествовать появлению клинических и рентге-

нологических признаков расшатывания. Использование биомаркеров позволяет повысить точность 

ранней диагностики и дифференцировать асептический процесс от латентной инфекции. Заключе-

ние. Биомаркеры воспаления и костного метаболизма представляют собой перспективный инстру-

мент ранней диагностики асептического расшатывания эндопротезов тазобедренного сустава и 

могут быть интегрированы в комплексный диагностический алгоритм. 

Ключевые слова: эндопротезирование тазобедренного сустава, асептическое расшатывание, 

биомаркеры, воспаление, костный метаболизм. 

 

BIOMARKERS OF INFLAMMATION AND BONE METABOLISM IN THE EARLY DIAGNOSIS 

OF ASEPTIC LOOSENING OF HIP JOINT ENDOPROSTHESES (LITERATURE REVIEW) 
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Abstract. Introduction. Aseptic loosening remains the leading cause of hip joint endoprosthesis failure 

and the main indication for revision arthroplasty. Objective. To analyze current data on the role of inflam-

mation and bone metabolism biomarkers in the early diagnosis of aseptic loosening of hip joint endoprosthe-

ses. Materials and methods. A review of domestic and foreign studies on the use of serum and synovial bi-

omarkers of inflammation, bone resorption, and bone formation in aseptic instability of endoprostheses has 

been conducted. Results. It has been shown that an increase in the levels of pro-inflammatory cytokines and 

bone resorption markers is associated with the development of periprosthetic osteolysis and can precede the 

appearance of clinical and radiological signs of loosening. The use of biomarkers allows for increased accu-

racy in early diagnosis and differentiation of the aseptic process from latent infection. Conclusion. Bi-

omarkers of inflammation and bone metabolism are a promising tool for early diagnosis of aseptic loosening 

of hip joint endoprostheses and can be integrated into a comprehensive diagnostic algorithm. 

Keywords: hip joint arthroplasty, aseptic loosening, biomarkers, inflammation, bone metabolism. 
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Хулоса. Кириш. Асептик бўшашиш чаноқ-сон бўғими эндопротезлари етишмовчилигининг 

етакчи сабаби ва ревизион эндопротезлашга асосий кўрсатма бўлиб қолмоқда. Мақсад. Чаноқ-сон 
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бўғими эндопротезларининг асептик бўшашишини эрта ташхислашда яллиғланиш ва суяк метабо-

лизми биомаркерларининг роли ҳақидаги замонавий маълумотларни таҳлил қилиш. Материаллар ва 

усуллар. Эндопротезларнинг асептик беқарорлигида яллиғланиш, суяк сўрилиши ва суяк ҳосил бўли-

шининг зардобли ва синовиал биомаркерларидан фойдаланишга бағишланган маҳаллий ва хорижий 

тадқиқотлар шарҳи ўтказилди. Натижалар. Яллиғланиш олди ситокинлари ва суяк сўрилиши мар-

керлари даражасининг ошиши перипротез остеолизнинг ривожланиши билан боғлиқ бўлиб, бўша-

шишнинг клиник ва рентгенологик белгилари пайдо бўлишидан олдин кузатилиши мумкинлиги 

аниқланди. Биомаркерлардан фойдаланиш эрта ташхис аниқлигини ошириш ва асептик жараённи 

яширин инфекциядан фарқлаш имконини беради. Хулоса. Яллиғланиш ва суяк метаболизмининг био-

маркерлари чаноқ-сон бўғими эндопротезларининг асептик бўшашишини эрта ташхислашнинг ис-

тиқболли воситаси бўлиб, комплекс ташхис алгоритмига киритилиши мумкин. 

Калит сўзлар: чаноқ-сон бўғимини эндопротезлаш, асептик бўшашиш, биомаркерлар, яллиғла-

ниш, суяк метаболизми. 

 

Введение. Эндопротезирование тазобедренного сустава является одним из наиболее эффектив-

ных методов лечения терминальных стадий дегенеративных и посттравматических заболеваний, поз-

воляя значительно снизить болевой синдром и восстановить функцию сустава [1,2]. Совершенство-

вание дизайна имплантатов, пар трения и хирургических технологий привело к улучшению ранних 

клинико-функциональных результатов, однако долгосрочная выживаемость эндопротезов по-

прежнему ограничена развитием поздних осложнений [3,4]. Асептическое расшатывание остаётся 

ведущей причиной несостоятельности эндопротезов тазобедренного сустава и основным показанием 

к ревизионному эндопротезированию, составляя до половины всех ревизионных вмешательств [5–7]. 

Клиническая значимость данного осложнения обусловлена его длительным бессимптомным течени-

ем и поздней манифестацией, когда уже сформирован выраженный перипротезный остеолиз и суще-

ственно утрачена костная опора имплантата [8,9]. Традиционные методы диагностики, прежде всего 

стандартная рентгенография, обладают ограниченной чувствительностью на ранних стадиях асепти-

ческой нестабильности и, как правило, выявляют патологические изменения лишь при значительной 

потере перипротезной костной ткани [10,11]. Это существенно усложняет планирование ревизионно-

го вмешательства и ухудшает его прогноз [12]. Современные представления о патогенезе асептиче-

ского расшатывания указывают на ключевую роль хронического воспалительного ответа и наруше-

ний костного ремоделирования, индуцированных частицами износа полиэтилена, металла или цемен-

та [13–15]. Активация макрофагов и остеокластов, сопровождающаяся повышенной продукцией про-

воспалительных цитокинов и медиаторов костной резорбции, предшествует развитию клинически 

значимого остеолиза и утрате механической стабильности эндопротеза [16–18]. В связи с этим в по-

следние годы всё большее внимание уделяется изучению биомаркеров воспаления и костного мета-

болизма как потенциальных инструментов ранней диагностики асептического расшатывания [19–21]. 

Предполагается, что изменения лабораторных показателей могут отражать патологические процессы 

в перипротезной зоне задолго до появления клинических симптомов и рентгенологических признаков 

нестабильности, а также способствовать дифференциации асептического процесса и латентной ин-

фекции низкой активности [22–24]. Таким образом, анализ диагностической ценности биомаркеров 

воспаления и костного метаболизма представляет собой актуальное направление исследований, 

направленных на раннее выявление асептической нестабильности эндопротезов тазобедренного су-

става и оптимизацию тактики ведения пациентов. 

Классификация и основные группы биомаркеров. В последние годы биомаркеры воспале-

ния и костного метаболизма рассматриваются как перспективные инструменты ранней диагностики 

асептического расшатывания эндопротезов тазобедренного сустава. Их клиническая значимость обу-

словлена способностью отражать патологические процессы в перипротезной зоне на доклинической 

стадии, до появления выраженных рентгенологических и клинических признаков нестабильности 

[19–21]. В зависимости от патофизиологических механизмов, лежащих в основе асептического рас-

шатывания, биомаркеры условно подразделяют на несколько основных групп: маркеры воспаления, 

маркеры костной резорбции, маркеры костеобразования и комбинированные маркеры ремоделирова-

ния костной ткани [22–24]. 

Биомаркеры воспаления. Биомаркеры воспаления отражают активность хронического воспа-

лительного процесса, индуцированного частицами износа эндопротеза. К наиболее изученным отно-

сятся С-реактивный белок, интерлейкин-6, фактор некроза опухоли-α и интерлейкин-1β [25–27]. По-

вышение уровня данных маркеров ассоциируется с активацией макрофагов и запуском цитокинового 

каскада, способствующего остеокластогенезу и развитию перипротезного остеолиза [28,29]. При этом 
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умеренное повышение воспалительных маркеров может наблюдаться при асептическом процессе и 

не сопровождаться признаками инфекционного поражения [30]. 

Биомаркеры костной резорбции. Маркеры костной резорбции отражают активность остео-

кластов и процессы разрушения костной ткани вокруг компонентов эндопротеза. Наиболее часто в 

клинических и экспериментальных исследованиях используются C-terminal telopeptide of type I 

collagen (CTX), tartrate-resistant acid phosphatase-5b и deoxypyridinoline. Повышение их концентрации 

коррелирует с прогрессированием перипротезного остеолиза и может предшествовать появлению 

рентгенологических признаков нестабильности. 

Биомаркеры костеобразования. Биомаркеры костеобразования отражают активность остеоб-

ластов и процессы формирования новой костной ткани. К данной группе относятся osteocalcin, bone-

specific alkaline phosphatase и procollagen type I N-terminal propeptide. Снижение уровней маркеров 

костеобразования в сочетании с повышением маркеров резорбции рассматривается как неблагопри-

ятный прогностический признак, свидетельствующий о дисбалансе костного ремоделирования в пе-

рипротезной зоне. 

Комбинированные и перспективные биомаркеры. В последние годы особый интерес пред-

ставляют комбинированные биомаркеры и сигнальные пути, участвующие в регуляции костного ре-

моделирования, включая систему RANK/RANKL/OPG. Изменение соотношения RANKL/OPG рас-

сматривается как чувствительный индикатор активации остеокластогенеза и прогрессирования пери-

протезного остеолиза. Кроме того, изучается диагностический потенциал микроРНК и других моле-

кулярных маркеров, отражающих ранние изменения в перипротезных тканях. 

Таблица №1  

Основные группы биомаркеров, используемых для ранней диагностики асептического расша-

тывания эндопротезов тазобедренного сустава 

 

Группа биомарке-

ров 
Представители Диагностическое значение 

Воспаления CRP, IL-6, TNF-α, IL-1β 
Отражают активность хронического воспали-

тельного процесса 

Костной резорбции 
CTX, TRAP-5b, 

deoxypyridinoline 

Свидетельствуют об активации остеокластов и 

остеолизе 

Костеобразования Osteocalcin, BSAP, PINP Характеризуют активность остеобластов 

Комбинированные RANK, RANKL, OPG Оценивают баланс костного ремоделирования 

Перспективные 
микроРНК, молекулярные 

маркеры 
Потенциал ранней доклинической диагностики 

 

Диагностическая ценность отдельных биомаркеров при асептическом расшатывании. 

Несмотря на разнообразие изучаемых биомаркеров, их диагностическая значимость при асептиче-

ском расшатывании эндопротезов тазобедренного сустава различна и зависит от стадии патологиче-

ского процесса, источника биологического материала и сочетания с другими методами диагностики 

[19–21]. 

Интерлейкин-6 и другие провоспалительные цитокины. Интерлейкин-6 считается одним из 

наиболее чувствительных маркеров воспалительного ответа в перипротезной зоне. Ряд исследований 

показал, что умеренное повышение уровня IL-6 может выявляться при асептическом расшатывании 

ещё до появления выраженных клинических и рентгенологических признаков нестабильности [25–

27]. В отличие от инфекционного процесса, при асептическом расшатывании повышение IL-6, как 

правило, носит субклинический характер и не сопровождается значительным ростом традиционных 

маркеров системного воспаления [28,29]. Аналогичную, но менее специфичную диагностическую 

роль играют TNF-α и IL-1β [30]. 

Маркеры костной резорбции. Биомаркеры костной резорбции обладают высокой диагности-

ческой значимостью при асептическом расшатывании, поскольку непосредственно отражают актив-

ность остеокластов и процессы перипротезного остеолиза. Повышение уровня CTX и TRAP-5b до-

стоверно коррелирует с прогрессированием резорбции костной ткани вокруг компонентов эндопроте-

за и может предшествовать выявлению остеолиза при рентгенологическом исследовании. Эти марке-

ры рассматриваются как потенциальные индикаторы раннего нарушения стабильности имплантата. 

Маркеры костеобразования. Маркеры костеобразования, включая osteocalcin и PINP, харак-

теризуют активность остеобластов и процессы формирования новой костной ткани. При асептиче-

ском расшатывании нередко выявляется относительное снижение их концентрации, отражающее 
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дисбаланс между резорбцией и костеобразованием в перипротезной зоне. Изолированное использо-

вание данных маркеров имеет ограниченную диагностическую ценность, однако в сочетании с мар-

керами резорбции они позволяют более объективно оценивать состояние костного ремоделирования. 

Система RANK/RANKL/OPG. Особое внимание уделяется системе RANK/RANKL/OPG, иг-

рающей ключевую роль в регуляции остеокластогенеза. Повышение соотношения RANKL/OPG рас-

сматривается как чувствительный маркер активации костной резорбции и прогрессирования пери-

протезного остеолиза. Ряд авторов указывает, что изменения данного соотношения могут выявляться 

на доклинической стадии асептического расшатывания, что делает систему перспективной для ран-

ней диагностики. 

Перспективные молекулярные маркеры. В последние годы активно изучается диагностиче-

ский потенциал микроРНК, участвующих в регуляции воспаления и костного метаболизма. Отдель-

ные профили микроРНК ассоциируются с активацией остеокластов и хроническим воспалением в 

перипротезной зоне, однако их клиническое применение пока ограничено экспериментальными ис-

следованиями. Таким образом, наибольшую диагностическую ценность при асептическом расшаты-

вании демонстрируют маркеры костной резорбции и регуляторы остеокластогенеза, в то время как 

оптимальные результаты достигаются при их комплексном использовании в сочетании с маркерами 

воспаления и инструментальными методами диагностики. 

Ограничения и перспективы применения биомаркеров в клинической практике. Несмот-

ря на перспективность использования биомаркеров воспаления и костного метаболизма для ранней 

диагностики асептического расшатывания эндопротезов тазобедренного сустава, их клиническое 

применение в настоящее время сопровождается рядом ограничений. Существенной проблемой оста-

ётся отсутствие унифицированных пороговых значений для большинства маркеров, что затрудняет 

интерпретацию результатов и их использование в рутинной практике [19,21]. На уровни биомаркеров 

могут оказывать влияние сопутствующие заболевания, возрастные и метаболические изменения, си-

стемные воспалительные реакции и приём лекарственных препаратов, что снижает их специфичность 

при изолированном использовании [30]. Кроме того, большинство исследований основано на ограни-

ченных выборках и характеризуется неоднородностью дизайна, что ограничивает возможность экс-

траполяции полученных данных на широкую клиническую популяцию. Отдельной диагностической 

задачей остаётся дифференциация асептического расшатывания и латентной инфекции низкой актив-

ности. Некоторые биомаркеры воспаления могут повышаться при обоих состояниях, что требует их 

интерпретации в сочетании с клиническими данными, результатами визуализации и микробиологи-

ческих исследований [22,28]. В то же время перспективы применения биомаркеров связаны с разви-

тием мультипараметрических диагностических моделей, основанных на одновременной оценке не-

скольких маркеров воспаления и костного ремоделирования. Комбинированный анализ маркеров 

костной резорбции и регуляторов остеокластогенеза позволяет повысить чувствительность и специ-

фичность ранней диагностики асептической нестабильности. Дополнительные возможности открыва-

ет внедрение молекулярных технологий, включая профилирование микроРНК и интеграцию лабора-

торных данных с современными методами визуализации и цифровыми диагностическими алгорит-

мами. В перспективе биомаркеры могут стать основой персонализированного мониторинга состояния 

перипротезной зоны и раннего выявления пациентов с высоким риском асептического расшатывания. 

Заключение. Асептическое расшатывание эндопротезов тазобедренного сустава остаётся од-

ной из ведущих причин ревизионного эндопротезирования, при этом его ранняя диагностика по-

прежнему представляет значительные трудности. Ограниченная чувствительность традиционных ме-

тодов визуализации на доклинических стадиях обуславливает необходимость поиска дополнитель-

ных диагностических инструментов. Современные данные свидетельствуют о том, что биомаркеры 

воспаления и костного метаболизма способны отражать патологические процессы в перипротезной 

зоне задолго до появления клинических и рентгенологических признаков нестабильности. Наиболь-

шую диагностическую ценность демонстрируют маркеры костной резорбции и регуляторы остеокла-

стогенеза, особенно при их комплексной оценке в сочетании с маркерами воспаления. Несмотря на 

существующие ограничения, связанные с отсутствием стандартизированных пороговых значений и 

влиянием сопутствующих факторов, интеграция биомаркеров в многоуровневый диагностический 

алгоритм представляет собой перспективное направление ранней диагностики асептического расша-

тывания. Дальнейшие клинические исследования, направленные на валидацию мультибиомаркерных 

моделей, могут способствовать развитию персонализированного мониторинга состояния эндопроте-

зов и улучшению отдалённых результатов эндопротезирования тазобедренного сустава. 
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