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Обследованы 96 пациентов с длительным (более 20 лет) сахарным диабетом 1-го типа (СД1) и разными стадиями (0—5) 
хронической болезни почек (ХБП), заместительная почечная терапия (ЗПТ) включала программный гемодиализ (ПГ) 
и трансплантацию почки (ТП). Наряду с общеклиническим обследованием оценивали показатели фосфорно-кальцие-
вого обмена, определяли маркер кардиальной патологии (NT-proBNP) и степень кальцификации коронарных артерий 
с по мощью мультиспиральной компьютерной томографии (МСКТ) сердца с вычислением  индекса Agatston. По мере 
снижения функции почек отмечено нарастание уровня фосфора, паратгормона и FGF-23, дефицита витамина D (с наи-
большим отклонением от референсных значений у лиц на ПГ, имеющих очень высокий риск кардиоваскулярных собы-
тий). У пациентов после ТП с удовлетворительной функцией трансплантата указанные показатели находились на уровне 
больных с ХБП 0—4, что предполагает их нормализацию при адекватной ЗПТ у больных СД1. Прогрессирование сер-
дечно-сосудистой патологии по мере снижения почечной функции проявлялось нарастанием NT-proBNP по мере уве-
личения длительности ХБП (r=0,304; p<0,05), снижения скорости клубочковой фильтрации (r=–0,540; p<0,05), наличием 
корреляционной связи с основными показателями минерального гомеостаза. Выраженность кальцификации коронар-
ных артерий ассоциировалась с возрастом пациентов, длительностью СД1 и артериальной гипертонии. Высокий уровень 
индекса Аgatston и наиболее выраженная гипертрофия левого желудочка у пациентов с ТП может отражать необрати-
мость некоторых кардиоваскулярных повреждений, несмотря на оптимальную ЗПТ и позитивную динамику фосфорно-
кальциевого обмена и NT-proBNP. Таким образом, развитие и прогрессирование почечной дисфункции сопровождается 
нарушениями минерального и костного обмена, которые являются значимыми факторами прогрессирования кардиальной 
патологии — основной причины смертности данной когорты больных.

Ключевые слова: сахарный диабет, хроническая болезнь почек, нарушения минерального и костного обмена, кальцифи-
кация коронарных артерий.

The present study included a total of 96 patients with long-lasting type 1 diabetes mellitus (DM1) and early (0—5) stages of 
chronic renal disease (CRD). Replacement renal therapy (RRT) consisted of programmed hemodialysis (PHD) and kidney trans-
plantation (KT). Routine clinical examination was supplemented by the assessment of phosphorous and calcium metabolism 
indices, measurement of cardiac pathology markers, and studies of coronary artery calcification with the use of multispiral com-
puted tomography (MSCT) of the heart with the calculation of the Agatston score index. It was shown that the impairment of the 
renal function was accompanied by a rise in the phosphorus, parathormone, and FGF-23 levels, increased vitamin D deficiency 
(with a slight deviation of its levels from the reference values in the patients at high risk of cardiovascular events treated with 
PHD). In the patients who had undergone KT and showed fairly good function of the renal transplant, the above parameters 
were similar to those of the patients with stage 0—4 CRD which suggested their normalization in case of adequate RRT during 
DM1. The progress of cardiovascular pathology with the deterioration of the renal function was manifested as an increase of 
NT-proBNP levels in parallel to the duration of CRD (r=0.304; p<0.05), decrease of the glomerular filtration rate (p=–0.540; 
p<0.05), and their significant correlation with the main characteristics of mineral homeostasis. The degree of coronary artery 
calcification was related to the patients’ age, duration of DM1, and severity of arterial hypertension. The high Agatston score 
index and pronounced left ventricular hypertrophy in the patients following KT are supposed to reflect the irreversible character 
of certain cardiovascular lesions persisting despite optimal RRT and positive dynamics of phosphorus and calcium metabolism 
and NT-proBNP levels. It is concluded that the development and progression of renal dysfunction are associated with the dis-
turbances of mineral and bone metabolism that promote further progress of cardiovascular pathology that is the main cause of 
mortality among this cohort of patients.
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Последнее десятилетие ознаменовалось стреми-
тельным ростом числа больных, нуждающихся в за-
местительной почечной терапии (ЗПТ). Среди при-

чин развития терминальной почечной недостаточ-
ности лидирующую позицию во многих развитых 
странах занимает диабетическая нефропатия (ДН). 
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Нарушение функции почек определяет развитие не-
благоприятных сердечно-сосудистых событий 
(ССС) и  повышение риска преждевременной смер-
ти у больных сахарным диабетом (СД). При  ДН на 
стадии микроальбуминурии (МАУ) этот риск воз-
растает в 2—3 раза, а на стадии протеинурии (ПУ) — в 
9—10 раз по сравнению с лицами без СД и патоло-
гии почек, сопоставимыми по полу и возрасту [1].

Механизмы развития и прогрессирования сер-
дечно-сосудистой патологии у больных с хрониче-
ской болезнью почек (ХБП) привлекают большое 
внимание [2, 3]. Возрастание риска развития и ско-
рости прогрессирования неблагоприятных ССС при  
почечной дисфункции определило современную 
концепцию  нефрокардиального синдрома [4]. Из-
учение механизмов формирования нефрокардиаль-
ного синдрома у больных СД 1-го типа (СД1) весьма 
актуально, поскольку пациенты с длительным тече-
нием заболевания, в большинстве своем являясь 
людьми молодого и среднего возраста, не испыты-
вают на себе традиционных возрастных факторов 
риска ССС и  позволяют оценить относительно изо-
лированное воздействие  «почечных» факторов на 
формирование сердечно-сосудистой патологии. 

В развитии кардиоваскулярной  патологии одну 
из ведущих ролей играют нарушения минерального 
и костного обмена (НМКО), неизбежно развиваю-
щиеся при ХБП — гиперфосфатемия, дефицит ви-
тамина D, вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ), по-
вышение уровня фактора роста фибробластов 23 
(FGF-23), внекостная кальцификация. Многочис-
ленные исследования [5—9] указывают на ключе-
вую роль НМКО в формировании гипертрофии ле-
вого желудочка (ГЛЖ), резистентной к терапии ане-
мии, атеросклеротического поражения сосудов и, 
как следствие, возрастании сердечно-сосудистой 
заболеваемости и смертности у больных с ХБП. 

Гиперфосфатемия, развивающаяся в условиях 
недостаточной функции почек, является одним из 
факторов риска возрастания кардиоваскулярной 
смертности у пациентов с ХБП [10—12]. Повыше-
ние кардиоваскулярного риска при гиперфосфате-
мии отмечается не только у пациентов с ХБП и у 
лиц, получающих программный гемодиализ [6, 13, 
14], но и у больных, имеющих сердечно-сосудистые 
заболевания без сопутствующей патологии почек 
[15], а также  в общей популяции [16]. При гипер-
фосфатемии и повышении фосфорно-кальциевого 
произведения (Р×Са)  возрастает частота  ишемиче-
ской болезни сердца (ИБС), аритмий, сосудистой 
кальцификации. Имеются данные об ассоциации 
между величиной Р×Са и степенью сужения про-
света общей коронарной артерии, между ГЛЖ и вы-
раженностью гиперфосфатемии [6]. Один из наибо-
лее неблагоприятных эффектов гиперфосфатемии — 
влияние на гладкомышечные клетки сосудистой 
стенки, приводящее к изменению ее фенотипа по 

типу костных клеток с экспрессией остеогенных 
протеинов и отложением везикул матрикса, содер-
жащих кальций и фосфор. Эти везикулы образуют 
центры минерализации экстрацеллюлярного ма-
трикса, что и обусловливает кальцификацию сосу-
дов [17]. Гиперфосфатемия неизбежно приводит к 
развитию ВГПТ за счет увеличения продукции фос-
фатурического фактора FGF-23,  ингибирования им 
1α-гидроксилазы, вследствие чего подавляется син-
тез 1,25-дигидроксивитамина D [18]. Паратгормон 
(ПТГ) является одним из основных уремических 
кардиотоксинов, индуцирующих ГЛЖ [19]. Кроме 
того, при ВГПТ у больных с ХБП нередко развива-
ется фиброз костного мозга, что повышает рези-
стентность к терапии нефрогенной анемии, усугуб-
ляет состояние больных, ухудшает их прогноз [20]. 

Дефицит витамина D, сопровождающий почеч-
ную дисфункцию, ассоциирован с кардиоваскуляр-
ными заболеваниями и смертностью больных. Ви-
тамин D подавляет активность рениновой системы, 
благоприятно влияет на липидный обмен, обладает 
антипротеинурическим и нефропротективным эф-
фектами, поэтому дефициту витамина D отводится 
важная роль в развитии артериальной гипертензии 
(АГ), ГЛЖ, прогрессировании почечной и сердеч-
но-сосудистой патологии [21, 22].

Прогрессирование ХБП ассоциировано с повы-
шением уровня FGF-23. Этот пептид с массой 32 кДа 
секретируется остеоцитами, остеобластами и остео-
кластами в ответ на гиперфосфатемию и повышение 
уровня кальцитриола [23]. У пациентов с ХБП и СД 
повышение уровня FGF-23 имеет прогностическое 
значение в отношении прогрессирования почечной 
дисфункции [24].  В общей популяции повышенный 
уровень  FGF-23 ассоциирован с ССС [25], ГЛЖ 
[26], эндотелиальной дисфункцией [27] и атеро-
склеротическим поражением сосудов [28]. 

Таким образом, к традиционным факторам раз-
вития патологии  сердечно-сосудистой системы у 
больных с почечной дисфункцией присоединяются 
специфические для ХБП НМКО, что обусловливает 
значительное возрастание неблагоприятных ССС и 
смертности  пациентов.

Цель исследования — оценка роли НМКО в раз-
витии и прогрессировании кардиальной и почечной 
патологии у больных с длительным течением СД1.

Материал и методы
В исследование были включены 96 пациентов 

(44 мужчины и  52 женщины), с длительным (более 
20 лет) течением СД1 и  разной степенью почечной 
дисфункции, проходивших стационарное лечение в 
Институте диабета ФГБУ ЭНЦ. Все пациенты про-
ходили общеклиническое обследование, в рамках 
которого оценивали функцию почек (определение 
уровня креатинина и экскреции альбумина, расчет 
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скорости клубочковой фильтрации — СКФ по фор-
муле MDRD), определяли показатели фосфорно-
кальциевого обмена (уровни кальция, фосфора, 
Р×Са, ПТГ, витамина D, FGF-23); исследовали 
один из основных маркеров кардиальной патологии — 
уровень  предсердного натрийуретического пептида 
(NТ-proBNP). Определение  FGF-23 и NT-proBNP 
проводили путем иммуноферментного анализа с по-
мощью стандартных наборов фирм «Biomedica» 
(NТ-proBNP) и USCN (FGF-23). Эхокардиографи-
ческое исследование проводилось на аппарате 
SONOS 5500 («Agilent Technologist», США). Вычис-
ляли индекс массы миокарда ЛЖ (ИММЛЖ) по 
формуле R. Devereux. Мультиспиральная компью-
терная томография (МСКТ) сердца была выполнена 
на 16-спиральном компьютерном томографе So-
matom Emotion 16 («Siemens», Германия) с опреде-
лением индекса Agatston (индекс кальциноза коро-
нарных артерий)  и прогноза развития неблагопри-
ятных кардиоваскулярных событий по шкале N. 
Wong. 

Статистический анализ полученных данных 
производился при помощи статистического пакета 
Statistica («Version 8.0 StatSoft», США). Определяли 
медиану, 25-й и 75-й процентили, средние значе-
ния, стандартные квадратичные отклонения. Для 
оценки статистической значимости различий между 
группами использовали критерий Манна—Уитни. 

Коэффициент корреляции определяли по методу 
Спирмена. Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез принимали рав-
ным 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Из 96 включенных в исследование пациентов 19 

не имели признаков поражения почек (нормоальбу-
минурия, СКФ>60 мл/мин/1,73 м2); у 77 пациентов 
имелась ХБП разной стадии: у 44  стадии 1—4 и у 33  
стадия 5 (19 получали ЗПТ программным гемодиа-
лизом — ПГД, 14 находились в состоянии после 
трансплантации почки — ТП).

Клинико-лабораторные характеристики паци-
ентов приведены в табл. 1.

Наиболее  возрастные пациенты были в 1-й 
группе, а самые молодые  —  в 3-й группе. У 71% па-
циентов 1-й группы  выявлялось АД >130/80 мм 
рт.ст., что  c учетом более старшего возраста могло 
иметь первичный характер. Статистически значи-
мые различия между группами по длительности СД, 
АГ,  уровню САД и ДАД, гликированного гемогло-
бина  не наблюдались. Следует отметить превалиро-
вание лиц женского пола в группах с ХБП в отличие 
от пациентов 1-й группы. Важно подчеркнуть так-
же, что у 100% пациентов 1-й группы имела место 
диабетическая ретинопатия (ДР) (преимуществен-

Таблица 1. Клинико-лабораторные характеристики исследуемых пациентов (Me [25; 75])

Показатель ХБП 0 
(1-я группа)

ХБП 1—4 
(2-я группа)

ХБП 5 ПГД 
(3-я группа)

ХБП 5 ТП 
(4-я группа)

Возраст, годы 49,5 [38; 64] 41 [31,5; 52] 36,5 [33; 39] 41 [39; 43]
Пол (муж/жен),  % 60/40 34,4/65,7 35,7/64,3 40/60
ИМТ, кг/м2 24,5 [22,8; 27,1] 23,3 [20,9; 27,5] 21,9 [21,5; 23] 21 [19,9; 23]
Длительность сахарного диабета (СД), годы 28 [26; 42] 27,5 [22; 30] 25 [21; 31] 27 [25; 29]
Длительность ХБП, годы 0 8,5 [4; 15] 12 [10; 17] 12 [10; 13]
Длительность артериальной гипертонии,  годы 7 [4; 17] 8,5 [5,5; 18] 10 [8; 12] 12 [12; 14]
Диабетическая ретинопатия (ДР), % 100 96,7 100 100
HbA1с, % 8,3 [7,9; 8,9] 8,6 [7,4; 9,05] 8,7 [7,8; 9,4] 8,3 [6,95; 9,7]
Гемоглобин,  г/л 146,5 [140; 152] 126,5 [109,5; 134,5] 113,5 [103; 121] 123 [104; 148]
Креатинин, мкмоль/л 75,3 [73; 83] 129,1 [78; 173] 857,5 [623; 926] 108,5 [91,2; 152]
СКФ, мл/мин/1,73 м2 80 [75; 97] 60,5 [36,5; 84,5] — 71 [63; 77]
Альбуминурия,  мг/л 1,95 [1,4; 7] 75,5 [9,6; 300] — 5,1 [2,3; 34,9]
Фосфор, ммоль/л 1,12 [1,04; 1,18] 1,23 [1,12; 1,44] 1,97 [1,43; 2,09] 1,19 [1,01; 1,38]
ПТГ, пг/мл 21,6 [19,2; 36,2] 40,5 [31,6; 77,4] 284,7 [138,6; 457,3] 58,5 [45,4; 68,8]
Витамин D, нг/мл 17,5 [15,9; 20,6] 15,2 [12,7; 17,4] 8,9 [7,3; 12,4] 17,6 [12,9; 18,8]
Р×Са 2,5 [2,18; 3,04] 2,9 [2,6; 3,3] 4,5 [3,4; 4,9] 3 [2,4; 3,5]
FGF-23, пг/мл 21,7 [18,1; 49,6] 36,3 [20,4; 70,3] 119,3 [38,7; 138,1] 32,7 [20,08; 53,7]
САД, мм рт.ст. 130 [120; 140] 132,5 [120; 140] 140 [120; 150] 130 [115; 135]
ДАД, мм рт.ст. 80 [80; 80] 80 [80; 90] 90 [80; 95] 75 [70; 85]
ИММЛЖ, г/м2 90,9 [83,3; 107] 93,9 [77,6; 104,1] 112,7 [91,3; 130,1] 118,4 [104,8; 121,3]
Индекс Agatston 0 [0; 20,5] 0 [0; 105,6] 0 [0; 125] 29,5 [0,2; 60,6]
NT-proBNP, фмоль/л 0 [0; 0,084] 0 [0; 16,2] 90,3 [50,04; 238,4] 6,7 [0; 21,9]

Примечание. СКФ — скорость клубочковой фильтрации, ПТГ — паратгормон, Р×Са — фосфорно-кальциевое произведение, FGF-23 — фактор роста 
фибробластов 23, САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ИММЛЖ — индекс массы миокарда 
левого желудочка, NT-proBNP — предсердный натрийуретический пептид.

КЛИНИЧЕСКАЯ ЭНДОКРИНОЛОГИЯ



19ПРОБЛЕМЫ ЭНДОКРИНОЛОГИИ, 5, 2013

но непролиферативная). У пациентов 3-й группы 
распространенность ДР также составляла 100%, од-
нако у них отмечались более выраженные измене-
ния, вплоть до терминальной стадии. 

По мере прогрессирования ДН, проявляющейся 
снижением СКФ, нарастанием уровня креатинина 
и ПУ, отмечалось повышение уровня фосфора, 
Р×Са, ПТГ, FGF-23, усугубление дефицита витами-
на D (рис. 1—5). 

Следует отметить, что именно FGF-23 оказался 
наиболее чувствительным маркером ранней почеч-
ной дисфункции: его повышение (норма до 50 пг/мл) 
зафиксировано даже при СКФ >60 мл/мин/1,73 м2, 
когда традиционные показатели фосфорно-кальци-
евого обмена еще оставались в пределах нормаль-

Рис. 1. Динамика уровня фосфора в зависимости от стадии 
ХБП.
p1—3=0,0035, p2—3=0,002, p3—4=0,003.

Рис. 2. Динамика значения P×Ca в зависимости  от стадии ХБП.
p1—3=0,00018,  p2—3=0,0007,  p3—4=0,006.

Рис. 3. Динамика уровня витамина D в зависимости от стадии 
ХБП.
p1—2=0,016, p1—3=0,0028, p2—3=0,0044, p3—4=0,006.

Рис. 4. Динамика уровня ПТГ в зависимости от стадии ХБП.
p1—2=0,0014, p1—3=0,0035, p1—4=0,03, p2—3=0,00023, p3—4=0,004.

Рис. 5. Динамика уровня FGF-23 в зависимости от стадии ХБП.
p1—3=0,0028, p2—3=0,0035, p3—4=0,019.
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ных значений. Схожие данные, указывающие на 
FGF-23 в качестве самого раннего маркера развития 
ХБП, получены в исследовании [29]. Основной 
функцией FGF-23 является поддержание нормо-
фосфатемии посредством увеличения фосфатурии и 
снижения продукции витамина D [30]. Именно за 
счет компенсаторного повышения уровня FGF-23 
на ранних стадиях ХБП и обеспечивается поддержа-
ние оптимального уровня фосфора в крови [31]. 
Значимое повышение уровня FGF-23 и наиболее 
выраженные отклонения других показателей фос-
форно-кальциевого обмена отмечались у пациен-
тов, получающих ПГД, имеющих наибольший риск 
развития неблагоприятных ССС и смертности [32]. 
У лиц с трансплантированной почкой и  удовлетво-
рительной функцией трансплантата указанные по-
казатели находились на уровне 1-й и 2-й групп, что 
предполагает их нормализацию при адекватной 
ЗПТ [33].

В мультицентровом проспективном исследова-
нии Chronic Renal Insufficiency Cohort Study (CRIC) 
[34] уровень FGF-23 у пациентов с СД был выше, чем 
у пациентов без СД. Это связывали с подавляющим 
влиянием гипергликемии на костное ремоделирова-
ние, приводящее к стимуляции выработки исследуе-
мого фактора [35]. Имеются также клинические и 
экспериментальные данные, свидетельствующие о 
ранних тубулярных повреждениях при СД (еще до 
развития МАУ и снижения СКФ) [36, 37]. Возможно, 
поэтому у пациентов с СД отмечается повышение 
уровня  FGF-23 по сравнению с лицами без СД при  
сопоставимом уровне СКФ [38]. Пристальное вни-
мание к FGF-23 обусловлено прогностической зна-
чимостью этого показателя в отношении развития и 
прогрессирования не только почечной, но и сердеч-
но-сосудистой патологии, атеросклеротического 
процесса, а также выживаемости больных с ХБП, в 
том числе получающих ПГД [39—41] .

Мы выявили положительную корреляцию меж-
ду уровнем  FGF-23 и длительностью ХБП (r=0,28; 
p<0,05), содержанием креатинина в крови (r=0,27; 
p<0,05) и  уровнем ПТГ (r=0,30; p<0,05) и  негатив-
ную — с СКФ (r=–0,21; p<0,05). Положительная 
корреляция этого показателя с выраженностью ДР 

(r=0,26; p<0,05), возможно, отражает общность па-
тологических процессов, ответственных за развитие 
микрососудистых осложнений СД — содружествен-
ность прогрессирования ДН и ДР. 

Усугубление дефицита витамина D наблюдалось 
по мере нарастания длительности ХБП (r=–0,28; 
p<0,05), повышения уровня ПТГ (r=–0,62; p<0,05), 
фосфора (r=–0,48; p<0,05), P×Ca (r=–0,41; p<0,05), 
креатинина сыворотки (r=–0,54; p<0,05), ПУ (r=
–0,32; p<0,05), ГЛЖ (r=–0,46; p<0,05), САД (r=
–0,32; p<0,05) (табл. 2). 

Нами  выявлено постепенное увеличение 
ИММЛЖ по мере нарастания почечной дисфунк-
ции.  1-я и 4-я группы значимо различались по это-
му показателю (рис. 6), что может указывать на не-
обратимость ГЛЖ после ТП, несмотря на улучше-
ние показателей фофсфорно-кальциевого обмена.

Обнаружена положительная корреляция между  
ИММЛЖ и повышением уровня фосфора (r=0,261; 
p<0,05), P×Ca (r=0,305; p<0,05), уровнем ПТГ 
(r=0,458; p<0,05) и  снижением уровня витамина D 
(r=–0,461; p<0,05). САД положительно корреллиро-
вало с  уровнем фосфора (r=0,281; p<0,05) и ПТГ 
(r=0,28; p<0,05) и отрицательно  — с  уровнем  вита-
мина D (r=–0,329; p<0,05), что свидетельствует о не-
посредственном влиянии этих факторов на развитие 
и прогрессирование кардиоваскулярной патологии  и 
в целом соответствует данным литературы [7, 8, 11, 
14, 19—22]. Несмотря на сомнения в ведущей роли 
ПТГ в качестве маркера метаболических и гемодина-
мических нарушений, характерных для почечной не-
достаточности, мы получили данные о его значимой 
негативной связи с СКФ (r=–0,77; p<0,05), витами-
ном D (r=–0,62; p<0,05) и  позитивной связи с дли-
тельностью ХБП (r=0,47; p<0,05), уровнем  фосфора 
(r=0,51; p<0,05), креатинина (r=0,75; p<0,05),  ГЛЖ 
(r=0,45; p<0,05), а также с выраженностью ДР (r=0,39; 
p<0,05) и АГ (r=0,34; p<0,05). 

Гипергликемия оказывает супрессивное влия-
ние на секрецию ПТГ [42], что объясняет достаточ-
но высокий риск развития адинамической костной 
болезни (АКБ) у больных  СД1, получающих ПГД. 
Низкообменная остеодистрофия, развивающаяся 
при уровне ПТГ <150 пг/мл у пациентов, получаю-

Таблица 2. Зависимость показателей фосфорно-кальциевого обмена (r) от функции почек (р<0,05)

Показатель Фосфор Витамин D FGF-23 P×Ca ПТГ
Длительность ХБП 0,170616 –0,286520 0,281131 0,308165 0,477932
СКФ –0,561748 0,543662 –0,212424 –0,636169 –0,775087
P×Ca 0,883418 –0,404710 0,210539 — 0,531209
Креатинин 0,547081 –0,543459 0,274158 0,618799 0,753240
МАУ/|ПУ 0,288544 –0,320469 –0,091677 0,199906 0,346339
ПТГ 0,518200 –0,620133 0,300620 0,531209 —
Фосфор — –0,478779 0,157204 0,883418 0,518200
Витамин D –0,478779 — –0,092212 –0,404710 –0,620133
FGF-23 0,157204 –0,092212 — 0,210539 0,300620
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щих ЗПТ, ассоциирована с внекостной кальцифи-
кацией и смертностью больных [43, 44]. 

У пациентов, получавших ПГД, средний уро-
вень ПТГ составил 313,6 пг/мл, что практически со-
ответствует целевому значению ПТГ для данной ка-
тегории больных. У 28,5% пациентов уровень ПТГ 
был меньше 150 пг/мл, 35,8% достигали целевых 
значений ПТГ, у 35,7% этот показатель превышал 
верхнюю границу референсного значения. Ассоциа-
ции между уровнем ПТГ и степенью кальцифика-
ции коронарных артерий выявлено не было. 

Прогрессирование почечной дисфункции со-
провождается развитием анемии, что обусловлива-
ется рядом факторов (дефицит железа, укорочение 
продолжительности жизни эритроцитов, дефицит 
продукции эритропропоэтина — ЭПО, резистент-
ность костного мозга к противоанемическим препа-
ратам и т.д.) [45]. Частота встречаемости анемии у 
больных СД и ХБП достаточно высока. По данным 
исследования, проведенного в ФГБУ ЭНЦ [46], 
снижение уровня гемоглобина у больных СД1 и 
ХБП выявляется в 2,5 раза чаще, чем у больных СД1 
без ХБП. Следует отметить, что частота  анемии воз-
растает по мере снижения почечной функции и до-
стигает 87,5% при СКФ 15—29 мл/мин/1,73 м2. Ане-
мия вносит весомый вклад в развитие и прогресси-
рование сердечно-сосудистых осложнений у боль-
ных с ХБП и СД. Имеются данные о связи между 
снижением уровня гемоглобина  и прогрессирова-
нием ИБС, хронической сердечной недостаточно-
стью (ХСН), развитием ГЛЖ, увеличением риска 
госпитализации и смертности у больных с ХСН 
[47—49]. Среди механизмов прогрессирования кар-
диоваскулярной патологии  при анемии выделяют 
увеличение сердечного выброса и объемную пере-
грузку в условиях гипоксии [50]. В нашем исследо-
вании была обнаружена отрицательная корреляция 
между содержанием гемоглобина и уровнем ПТГ 
(r=–0,58; p<0,05), фосфора (r=–0,59; p<0,05), Р×Са 

(r=–0,53; p<0,05) и  положительная — с уровнем ви-
тамина D (r=0,54; p<0,05). В литературе [9, 51, 52]  
также отмечается значение дефицита витамина D  и 
ВГПТ в развитии анемического синдрома. Установ-
лено, что высокий уровень фосфора в сыворотке ас-
социируется со снижением уровня гемоглобина у 
больных, перенесших ТП. В нашем исследовании 
подобная ассоциация была выявлена для всей груп-
пы пациентов с  разными стадиями ХБП. 

В качестве маркера сердечно-сосудистой недо-
статочности нами исследовался уровень NT-
proBNP. В литературе имеются данные о повыше-
нии NT-proBNP у пациентов с СД1 по мере нарас-
тания альбуминурии [53], развития и прогрессиро-
вания поздних микро- и макрососудистых осложне-
ний СД [54]. При обследовании 315 пациентов с 
СД2 и разными стадиями ХБП (от нормоальбумину-
рии до ПУ) было показано значение NT-proBNP 
как сильного независимого предиктора общей и 
кардиоваскулярной смертности, в том числе у паци-
ентов с безболевой формой ИБС [55]. 

В нашем исследовании получены данные, сви-
детельствующие о прогрессировании сердечно-со-
судистой патологии по мере снижения почечной 
функции, что отражалось нарастанием уровня NT-
proBNP по мере увеличения длительности ХБП 
(r=0,304; p<0,05), повышения уровня креатинина 
(r=0,502; p<0,05), снижения СКФ (r=–0,540; 
p<0,05). На принципиальное значение НМКО в па-
тогенезе нефрокардиального синдрома указывает 
наличие положительной корреляции между уров-
нем NT-proBNP и основными показателями мине-
рального гомеостаза: с FGF-23 (r=0,429; p<0,05), 
ПТГ (r=0,497; p<0,05), фосфора (r=0,232; p<0,05) и 
Р×Са (r=0,324; p<0,05) и отрицательной связи с 
уровнем витамина D (r=–0,344; p<0,05). 

Нами выявлены статистически значимые разли-
чия в уровне NT-proBNP между  исследуемыми 
группами; при этом наиболее выраженное различие 
отмечалось между 1-й и 3-й группами, подтвержда-
ющее наибольший риск ССС у лиц, получающих 
ПГД  (рис. 7). В 4-й группе этот показатель был со-
поставим с таковым в 1-й и 2-й группах, что можно 
рассматривать как позитивный результат ТП.

Доказано значение кальцификации коронарных 
артерий в качестве независимого фактора риска раз-
вития ИБС, сердечно-сосудистых катастроф [56, 
57]. Среди факторов, влияющих на развитие и про-
грессирование сосудистой кальцификации у паци-
ентов с СД1, рассматриваются длительность СД, 
компенсация углеводного обмена, выраженность 
инсулинорезистентности (у женщин), индекс массы 
тела (ИМТ) [56, 58, 59]. С инсулинорезистентно-
стью ассоциированы абдоминальное ожирение и 
дислипидемия, являющиеся независимыми факто-
рами риска сердечно-сосудистых заболеваний. Ин-
сулинорезистентности отводится главенствующая 

Рис. 6. Динамика ИММЛЖ по мере прогрессирования ХБП.
p1—4=0,02.
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роль в развитии ИБС и кальцификации коронарных 
артерий у женщин с СД1 [60].

Ведущую роль среди причин развития и про-
грессирования внекостной кальцификации, по дан-
ным международных исследований с участием лиц с 
первичной почечной патологией [61—63], играет 
прогрессирование ХБП и гиперфосфатемия. В на-
шем исследовании выраженность кальцификации 
коронарных артерий ассоциировалась с возрастом 
пациентов (r=0,41; p<0,05); длительностью СД1 
(r=0,41; p<0,05) и АГ (r=0,35; p<0,05), уровнем САД 
(r=0,23; p<0,05) и ИМТ (r=0,36; p<0,05). У пациен-
тов с верифицированной ИБС (n=11) индекс 
Аgatston закономерно превышал 100. Ожидаемой 
корреляционной связи между выраженностью сосу-
дистой кальцификации и снижением СКФ, повы-
шением уровня фосфора и креатинина, а также сте-
пенью компенсации углеводного обмена получено 
не было. Возможно, при интерпретации получен-
ных данных необходимо учитывать проводимую  
комплексную терапию (фосфатбиндеры, препараты 
витамина D, антигипертензивные средства, анти-
анемические средства, статины и др.). Особого вни-
мания заслуживает высокий  индекс Аgatston у па-
циентов с трансплантированной почкой, что наряду 
с  ГЛЖ может отражать необратимость некоторых 
кардиоваскулярных повреждений, несмотря на оп-
тимальную ЗПТ и позитивную динамику фосфор-
но-кальциевого обмена и NT-proBNP. Более ран-
ние (додиализные) сроки ТП могли бы улучшить 
эти показатели и общий прогноз пациентов. 

Заключение
Высокая распространенность, быстрое прогрес-

сирование сердечно-сосудистых заболеваний, по-
вышение общей и кардиоваскулярной смертности у 
больных СД1 и ХБП являются неоспоримым фак-

том. Это может быть связано с  воздействием допол-
нительных «почечных» факторов риска, которыми 
являются НМКО, потенцирующие развитие и про-
грессиование АГ, ГЛЖ, анемии, кальцификации 
коронарных артерий. Обсуждаемой категории па-
циентов необходима своевременная диагностика и 
эффективная коррекция НМКО для  улучшения  
прогноза и выживаемости.
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Рис. 7. Уровни NT-proBNP в исследуемых группах.
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