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Введение
Остеопороз представляет одну из важнейших проблем 

здравоохранения, так как частота его постоянно возрастает [1]. 
Социальная значимость осте-опороза определяется высокой 
распроcтраненностью данной патологии и смертностью от 
его исходов – переломов бедра и позвоночника, потерей трудо-
способности и способности к самообслуживанию, большими 
эконо-мическими затратами общества на профилактику, лече-
ние и обслуживание. Согласно данным федерального Центра 
профилактики остеопороза, среди городского населения Рос-
сии 24% женщин и 13% мужчин в возрасте 50 лет и старше 
уже имели переломы [2, 3]. В настоящее время в мире более 
200 миллионов человек страдают остеопорозом. Согласно 
подсчетам, в Российской Федерации 14 млн. человек (10% на-
селения страны) страдают остеопорозом, еще 20 млн. имеют 
остеопению. Таким образом, в России в группу потенциально-
го риска остеопоротических переломов входит 24% (34 млн.) 
жителей [4]. Известно, что один остеопоротический перелом 
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Резюме
В статье представлены результаты изучения биохимических показателей фосфорно-кальциевого обмена у пациентов с 
метаболическим синдромом ассоциированным с остеопорозом. Показано, у пациентов с метаболическим синдромом, 
фосфорно-кальциевый дисбаланс определяется уже на второй стадии метаболического синдрома, и проявляется 
снижением уровня 1,25(OH)2-витамина  D и повышением концентрации паратгормона сыворотки крови, и это сопря-
жено с началом развития остеопороза. У пациентов с метаболическим синдромом 1-4 стадий МПк снижается по мере 
прогрессирования МС. У больных с метаболическим синдромом 5 стадии остеопения/остеопороз больше выражены в 
костях предплечья и связаны с гиперпаратиреозом.
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Summary 
The article presents the results of studying the biochemical parameters of phosphorus-calcium metabolism in patients with a 
metabolic syndrome associated with osteoporosis. It is shown that in patients with metabolic syndrome, phosphorus-calcium 
imbalance is determined already in the second stage of the metabolic syndrome, and is manifested by a decrease in the level 
of 1,25 (OH) 2-vitamin D and an increase in serum parathyroid hormone concentration, which is associated with the onset 
of osteoporosis. In patients with metabolic syndrome 1-4 stages of the IPC decreases as the MS progresses. In patients with 
metabolic syndrome of the 5th stage, osteopenia / osteoporosis is more pronounced in the bones of the forearm and is associated 
with hyperparathyroidism.
Keywords: metabolic syndrome, phosphoric-calcium metabolism, osteoporosis, bone mineral density

слу-чается у каждой третьей женщины в возрасте старше 50 
лет [4, 5]. Ежегод-но частота переломов бедренной кости со-
ставляет 105,9 на 100 000 насе-ления, дистального отдела пред-
плечья 426,2 на 100 000 населения [5]. Со-гласно статистиче-
ским данным, 10% потери минеральной плотности кост-ной 
ткани (МПК) в телах позвонков приводят к увеличению риска 
их пе-релома в 2 раза, а такое же снижение МПК в бедренной 
кости приводит к увеличению риска перелома дистального от-
дела бедренной кости в 2,5 ра-за [6]. 

Цель работы изучить биохимические показатели фос-
форно-кальциевого обмена у пациентов с метаболическим 
синдромом 1-5 стадий, ассоциированным с остеопорозом.   

Материалы и методы
В рамках выполненной работы было обследовано 

248 пациентов, в возрасте от 60 до 69 лет (средний воз-
раст 64±3,5). Из них мужчин было 99 человек, женщин 
– 149. 
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Метаболический синдром (МС) подразделялся на 
стадии зависимо-сти от степени ожирения:

МС 1 стадии – МС с предожирением (повышенной 
нормальной массой те-ла) – 57 пациентов,

МС 2 стадии – МС с ожирением 1 степени – 51 па-
циент,

МС 3 стадии – МС с ожирением 2 степени– 46 па-
циентов,

МС 4 стадии – МС с ожирением 3 степени– 38 па-
циента,

МС 5 стадии – МС с ожирением 4 степени. – 56 па-
циентов.

У пациентов учитывали: рост, массу тела, артериаль-
ное давление (АД), холестериновый и глюкозный статус, 
наличие и выраженность сер-дечной недостаточности 
(СН) клинически по классификации NYHA, обще-при-
нятые лабораторные показатели, электролиты сыворотки 
крови, вклю-чая ионизированный и корригированный на 
альбумин кальций (Са), рас-считанный по формуле: Са 
корр. в ммоль/л = Са общий +[(40–альбумин в г/л)×0,02], 
произведение Са×фосфат (Р), общую щелочную фосфа-
тазу (ЩФ), липидограмму, С-реактивный белок (СРБ), 
фибриноген, паратгор-мон (ПТГ). Определяли суточную 
протеинурию, суточную экскрецию и экскретируемые 
фракции креатинина, мочевины, электролитов. С помо-
щью наборов фирмы «IDS» (Германия) исследовали 
25(OH)D и 1,25(OH)2D сыворотки крови, остеокальцин, 
С-телопаптиды коллагена 1 типа, генный полиморфизм 
рецептора витамина D. 

Для определения минеральной плотности костей 
(МПК) использова-лась двухэнергетическая рентгенов-
ская абсорбциометрия трех отделов скелета (пояснич-
ных позвонков L1-L4, проксимального отдела бедренной 
кости и дистальной части предплечья), выполненная 
на аппарате Hologic QDR 4500С. МПК оценивалась по 
Т-критерию (число среднеквадратиче-ских отклонений 
от пиковой костной массы здоровых лиц) и по Z- крите-
рию (среднеквадратическое отклонению от костной мас-
сы здоровых лиц того же возраста, пола и расы).  

Степень снижения костной массы на рентгенограм-
мах кистей была определена по толщине двух кортикаль-
ных слоев 2-й пястной кости, рас-считанной по формуле: 
диаметр кости в середине диафиза минус диаметр кост-
номозгового канала и по кортико-диафизарному индексу 
Барнетта-Нордина – отношению диаметра диафиза к тол-
щине корковых слоев [7]. 

Статистическая обработка материала была вы-
полнена с использова-нием стандартных пакетов про-
грамм прикладного статистического анали-за (Statistica 
6.0). Применялись методы дескриптивной статистики 
(среднее арифметическое, медиана, среднеквадратиче-
ское отклонение), t-критерий Стьюдента и U-критерий 
Вилкоксона-Манна-Уитни, 2-критерий Пирсона, одно-
факторный дисперсионный анализ (ANOVA), линейный 
корреляци-онный анализ (критерии r Пирсона и Rs Спир-
мена), многофакторные ме-тоды (множественный линей-
ный регрессионный анализ,  дискриминантный анализ). 
Числовые данные приведены в виде средних значений 

со стан-дартным отклонением (M±SD), на столбчатых 
диаграммах показаны сред-ние значения, вертикальные 
линии отражают 95% доверительный интер-вал.  Крити-
ческий уровень достоверности нулевой статистической 
гипоте-зы (об отсутствии различий и влияний) принима-
ли равным 0,05.

Результаты и обсуждение 
По мере прогрессирования МС у пациентов возрас-

тал уровень па-ратгормона (ПТГ) сыворотки, начиная со 
2-й стадии (по сравнению с 1-й стадией p=0,013; рис.1). 
Нами впервые было выявлено столь ранее повы-шение 
уровня ПТГ. По мере прогрессирования МС определя-
лась тенден-ция к снижению физиологически активно-
го ионизированного Са крови, причем на 5-й стадии его 
уровень был ниже, чем на 4-й (p=0,032). При нарастании 
хронической сердечной недостаточности (ХСН) наблю-
далось значительное уменьшение суточной экскреции Са 
(F=17,8; pANOVA <0,001).

Экскретируемая фракция Са имела тенденцию к 
повышению на 4-й стадии по сравнению с 3-й (p=0,051) 
и резко возрастала на 5-й стадии (по сравнению с 4-й 
p<0,001). Что касается уровня Р сыворотки крови на 
раз-ных стадиях МС: кривая имела U-образную форму 
(рис.2): Р сыворотки крови на 2-й стадии по отношению 
к 1-й снижался (p<0,001) и начинал по-вышаться только 
с 4-й стадии. 

Рис.1. Уровень паратгормона сыворотки у па-
циентов с различными стадиями МС (F=39,2; 

pANOVA<0,001).

Рис.2. Фосфат сыворотки у пациентов с разными 
стадиями МС (F=57,0; pANOVA<0,001). 



129

OTHER ARTICLES

№01 (156) january 2018 COLLECTION OF ARTICLES

Суточная экскреция Р с мочой снижалась, начиная 
с 4-й стадии МС (F=9,6; pANOVA  <0,001). Экскретиру-
емая фракция Р быстро увеличивалась уже с 2-й стадии 
МС (по сравнению с 1-й p=0,001). 

По мере прогрессирования МС наблюдалось паде-
ние уровня 1,25(OH)2D сыворотки (рис.3) из-за снижения 
синтеза 1,25(OH)2D в почеч-ных канальцах в результате 
нефросклероза, а также вследствие гиперфос-фатемии 
(Rs=-0,26; p=0,016).  

Значения 25(OH)D сыворотки оставались стабиль-
ными на всех ста-диях МС (F=0,3; pANOVA =0,9). По 
результатам множественного регресси-онного анализа 
уровень ПТГ был выше у пациентов (R2=0,35; F=31,7; 
p<0,001): с высоким ФК ХСН (t=6,70; p<0,001) и низким 
Са (t=1,97; p=0,052), более высоким уровнем Р сыворотки 
(t=2,41; p<0,016). 

У больных с более высоким уровнем 1,25(OH)2D 
крови были выше (R2=0,24; F=12,9; p<0,001): суточ-
ная экскреция с мочой Са (t=4,09; p<0,001) и Р (t=1,78; 
p=0,076). Эта зависимость может быть объяснена тем, 
что 1,25(OH)2D стимулирует всасывание Са и Р в ки-
шечнике и резорбцию Са из костей, что в конечном итоге 
определяет величину экскреции этих веществ почками. 
Концентрация 1,25(OH)2D прямо зависела (R2=0,19; 
F=10,0; p<0,001): от ФК ХСН (t=3,42; p=0,001) и от зна-
чений 25(OH)D сыворотки (t=1,89; p=0,068). Таким об-
разом, недостаточность 25(OH)D как субстрата для об-
разования активной формы витамина D – 1,25(OH)2D, 
в определенной мере негативно влияет на уровень по-
следнего. Обратную связь уровня 1,25(OH)2D с суточной 
протеинурией (Rs=-0,27; p=0,012) можно рассматривать 
как антипротеинурический, нефропротективный эф-фект 
D-гормона. Величина Са крови определялась (R2=0,09; 
F=5,35; p=0,025) только уровнем 1,25(OH)2D сыворотки 
(t=2,31; p=0,024). Суточ-ная экскреция Р (R2=0,08; F=4,4; 
p=0,009) также зависела лишь от уровня D-гормона кро-
ви (t=2,76; p=0,024). По мере усугубления ХСН повыша-
лись экскретируемые фракции Са и Р (Rs=-0,22; p<0,001 
и Rs=-0,71; p<0,001), причем последняя прямо коррели-
ровала с уровнем ПТГ сыво-ротки (Rs=0,51; p<0,001). 
Следовательно, снижение суточной экскреции Са и Р по 

мере прогрессирования МС, вероятно, связано с умень-
шением продукции 1,25(OH)2D, а значительный рост 
экскретируемой фракции Р обусловлен повышением 
уровня ПТГ сыворотки. 

Таким образом, повышение ПТГ и снижение 
1,25(OH)2D происходит со 2-й стадии МС, когда уже диа-
гностируется ХСН 1 ФК, как исход МС. Кривая уровня 
Р сыворотки на разных стадиях МС имеет U-образную 
форму (уровень Р снижается на 2-й стадии под влиянием 
ПТГ и в даль-нейшем растет). Можно сделать заключе-
ние, что в генезе гиперпаратирео-за определяющую роль 
играют нарушения обмена Р. Снижение суточных экс-
креций Са и Р по мере прогрессирования МС, вероятно, 
обусловлено прогрессирующим дефицитом 1,25(OH)2D. 

У пациентов, обследованных в период апрель-июнь, 
уровень 25(OH)D сыворотки оказался значительно ниже, 
чем в сентябре-декабре (55,7±46,4 и 91,6±47,7 пмоль/л; 
p=0,002). Что же касается значений 1,25(OH)2D, то се-
зонных различий не было. Во всей группе пациентов де-
фицит 25(OH)D (<37,5 ммоль/л) был обнаружен у 25,9%, 
дефицит 1,25(OH)2D (<53,2 пмоль/л) – у 61,5% пациен-
тов, недостаточность 25(OH)D (ниже оптимального уров-
ня – 75 пмоль/л) – у 77,9%. 

Таким образом, недостаточность 1,25(OH)2D и 
25(OH)D часто встре-чается у пациентов с МС, причем 
наблюдаются значительные сезонные ко-лебания уровня 
25(OH)D.  

У 192 пациентов с МС 1-4 стадий и у 56 пациентов 
с МС 5 стадии были определены средние значения МПК 
трех отделов скелета с помощью двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии. Доля пациентов с нор-
мальной МПК по Т-критерию в первой группе составляла 
61,3%, с остеопенией – 26,3% и с остеопорозом – 12,7%; 
в группе больных с ХСН 4 ФК – 35,9%, 31,3% и 32,8% 
соответственно. У пациентов с МС 5 стадии по сравне-
нию с другой группой были существенно ниже значения 
МПК предплечья и проксимального отдела бедренной 
кости (p<0,001), отмеча-лась тенденция к более низким 
значениям МПК поясничных позвонков (p=0,08; рис.4). 
Из трех отделов скелета в этой группе самыми низкими 
были значения МПК предплечья, максимальными – по-

Рис. 3. Уровень 1,25(OH)2D сыворотки у пациентов с 
разными стадиями МС (F=3,2; pANOVA =0,018). 

Рис.4. Средние значения МПК разных отделов скеле-
та по Z-критерию. 
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звонков (по сравне-нию с предплечьем t=1,98; p=0,047). 
В группе пациентов с МС 1-4 стадий также наблю-

далась тенденция к более низким значениям МПК пред-
плечья по сравнению с проксимальным отделом бедрен-
ной кости (p=0,08). 

Таким образом, МПК у пациентов с МС 5 стадии 
была существенно ниже по сравнению с группой МС 1-4 
стадий, причем снижение МПК предплечья было наибо-
лее значимым в обеих группах. 

У пациентов с МС 5 стадии на МПК позвонков пря-
мо влияла вели-чина индекса массы тела (ИМТ; Rs=0,41; 
p<0,001), связанная с размерами костей. Обнаружена 
связь с генным полиморфизмом рецептора витамина D 
TAQI: у пациентов генотипом  tt МПК оказалась выше по 
сравнению с генотипами Tt и TT. Генные полиморфизмы 
BSMI и APAI на МПК не вли-яли.

МПК проксимального отдела бедренной кости по 
данным корреля-ционного анализа была ниже у женщин 
по сравнению с мужчинами (Rs=-0,26; p=0,047), у паци-
ентов с более низким ИМТ (Rs=0,54; p<0,001), нали-чием 
ишемии миокарда при мониторировании ЭКГ (Rs=-0,24; 
p=0,047), выраженностью СН (Rs=-0,32; p=0,015). Сле-
дует обратить внимание, что МПК проксимального от-
дела бедра оказалась ниже у пациентов с мит-ральным 
стенозом по сравнению с пациентами без этой патологии 
(t=3,18; p=0,004).

Значения МПК предплечья прямо коррелировали 
с массой тела па-циентов (Rs=0,42; p<0,001). Обратная 
зависимость была выявлена со сте-пенью выраженно-
сти ХСН (Rs=-0,46; p<0,001) и с показателями, отража-
ющими скорость обмена в костях и выраженность гипер-
паратиреоза: с уровнями ПТГ(Rs=-0,36; p=0,003), ЩФ 
(Rs=-0,55; p<0,001), остеокальци-на (Rs=-0,39; p=0,018) 
и C-телопептидов коллагена I типа (Rs=-0,53; p<0,001). 
Таким образом, при МС с ХСН 4 ФК, как исходом МС, 
МПК предплечья уменьшалась и более значительно по 
сравнению с прокси-мальным отделом бедренной кости, 
в то время как денситометрические по-казатели позвон-
ков не менялась. Вероятно, потеря костной массы пери-
фе-рических отделов скелета была обусловлена недоста-
точной коррекцией гиперпаратиреоза.

У пациентов с МС 1-4 стадий, при корреляционном 
анализе была выявлена прямая связь МПК предплечья 
с: ИМТ (Rs=0,43; p<0,001), ФК ХСН (Rs=0,22; p=0,018), 
уровнем гемоглобина (Rs=0,21; p=0,027) и об-ратная – с 

произведением Са × Р крови на уровне тенденции (Rs=-
0,18; p=0,08). Обнаруженное снижение МПК при про-
грессировании ХСН (F=6,2; pANOVA=0,003) можно объ-
яснить прогрессированием вторичного гиперпаратиреоза 
и снижением концентрации 1,25(OH)2D. 

Таким образом, у пациентов с МС 1-4 стадий МПК 
снижается по ме-ре прогрессирования МС. У больных с 
МС 5 стадии остеопе-ния/остеопороз больше выражены 
в костях предплечья и связаны с гипер-паратиреозом. На 
МПК позвонков оказывают влияние генетические фак-
торы.  

Выводы
1. У пациентов с метаболическим синдромом, 

фосфорно-кальциевый дис-баланс определяется уже на 
второй стадии метаболического синдрома, когда появля-
ется ХСН 1 ФК, как исход метаболического синдрома, и 
проявляется снижением уровня 1,25(OH)2-витамина  D 
и повышением концентрации паратгормона сыворотки 
крови, и это сопряжено с нача-лом развития остеопороза.

2. На второй стадии метаболического синдрома 
уровень фосфата сыворот-ки транзиторно снижается за 
счет повышения значений паратгормона крови, а затем 
прогрессивно нарастает, что позволяет отметить веду-
щую роль нарушения обмена фосфата в развитии гипер-
паратиреоза.

3. У пациентов с метаболическим синдромом 1-4 
стадий МПК снижается по мере прогрессирования МС. 
У больных с метаболическим синдромом 5 стадии остео-
пения/остеопороз больше выражены в костях предплечья 
и связаны с гиперпаратиреозом.■
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