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Сахарный диабет (СД) является метаболиче-
ским заболеванием с высоким уровнем развития 
осложнений, таких как диабетическая остеопа-
тия, включающая остеопению, остеопороз, ар-
тропатии Шарко и синдром диабетической стопы 
[15]. Нарушение обменных процессов в костной 
ткани у больных сахарным диабетом может быть 
вызвано непосредственным воздействием дефи-
цита инсулина и/или гипергликемии на кость и 
костный мозг, конечными продуктами нефермен-
тативного гликирования матричных белков кост-
ной ткани, нарушающими синтез костного колла-
гена, производством воспалительных цитокинов 
и адипокина и нарушением нервно-мышечной 
регуляции [1, 9]. Было выдвинуто предположе-
ние, что наличие данного заболевания в анамнезе 
также способно предрасполагать к более высокой 
частоте падений, тем самым увеличивая вероят-
ность переломов, с одной стороны, и снижая ми-
неральную плотность костной ткани (МПК), с 
другой [5].

У женщин старшей возрастной группы сахар-
ный диабет отягощает постменопаузальное ремо-
делирование костной ткани. Так, обследование 
пациенток с сахарным диабетом 1 типа (СД1) в 
постменопаузе показало повышение риска пере-
лома шейки бедра в 12 раз в сравнении с женщи-
нами без диабета [7]. 

Целью исследования являлась оценка влия-
ния изменений, протекающих в организме у жен-
щин при сахарном диабете 1 типа, на состояние 
минеральной плотности костной ткани и показа-
тели ее метаболизма.

Материал и Методы

В поперечное исследование включены 
57 женщин с СД1 в период пери- и постменопа-
узы, у которых ранее не были диагностированы 
расстройства костного метаболизма и остеопо-
роз. Работа выполнена с соблюдением этических 
норм проведения научных медицинских исследо-
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костного ремоделирования (щелочная фосфатаза, N-концевой пропептид проколлагена 1 типа и β-C-концевой 
телопептид). Результаты и их обсуждение. Полученные результаты свидетельствуют о наличии несогласован-
ности изменений процессов костного ремоделирования у пациенток с диабетом 1 типа с преимущественным 
изменением показателей формирования кости (35,5 %) в сравнении с резорбцией (16,6 %, р < 0,001). У женщин 
в постменопаузе определена положительная корреляционная связь между длительностью диабета 1 типа и уров-
нем b-C-терминального телопептида (r = 0,465, р = 0,001). В подгруппе пациенток постменопаузального периода 
выявлена отрицательная корреляционная связь между величиной Т-критерия области шейки бедренной кости 
и длительностью диабета (r = –0,416, р = 0,04). Обнаружена статистически значимая корреляция между вели-
чиной Т-критерия поясничного отдела позвоночника и уровнем b-C-терминального телопептида (r = –0,489, 
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ваний с участием человека в качестве субъекта, 
по правилам, разработанным в соответствии с 
Хельсинкской декларацией Всемирной медицин-
ской ассоциации «Этические принципы проведе-
ния научных медицинских исследований с уча-
стием человека». 

Возраст обследованных женщин от 40 до 
68 лет (56,3 ± 0,9 года), длительность СД 
17,1 ± 0,8 года, содержание гликозилированного 
гемоглобина (HbA1c) 7,5 ± 0,2 %, нейропатия и 
ретинопатия выявлены у 23 и 52 % пациенток со-
ответственно. Всем больным назначался инсулин 
короткого и длительного действия в общей суточ-
ной дозе 48,7 ± 4,3 Ед. Контрольную группу со-
ставили 43 женщины (возраст 55,4 ± 1,2 года) без 
СД в анамнезе. Критерии исключения: женщины, 
ранее лечившиеся по поводу остеопороза или 
имевшие в анамнезе перелом, а также пациентки 
с заболеваниями эндокринной системы, печени и 
почек недиабетической природы, диабетическая 
нефропатия 4–5 стадии в анамнезе. 

Собирался анамнез, измерялся вес (66,9 ± 
± 0,9 кг) и рост (161,1 ± 0,7 см), вычислялся ин-
декс массы тела (25,8 ± 0,3 кг/м2). Менопаузаль-
ный статус обследуемых женщин оценивали с 
помощью индекса Куппермана. Длительность 
менопаузы составила 13,4 ± 0,8 года. Всем па-
циенткам проводили двухэнергетическую рент-
геновскую абсорбциометрию на денситометре 
Discovery QDR 4500А (Hologic, США) в пояс-
ничном отделе позвоночника (L1-L4), в области 
проксимального отдела и шейки бедренной ко-
сти. МПК по критериям ВОЗ, применяемым к 
диагностике, расценивали как остеопороз (Т-кри- 
терий ≤ 2,5 SD), остеопению (Т-критерий от –1 
до –2,5 SD) и нормальный (Т-критерий > –1). 
Дополнительно у женщин в возрасте моложе 
50 лет определялся Z-критерий, при этом заклю-
чение о снижении МПК по сравнению с возраст-
ной нормой делалось на основании его значения 
менее –2,0 SD. Однократно определяли содержа-
ние глюкозы и липидный профиль крови. Пара-
метры фосфорно-кальциевого обмена оценива-
лись по концентрации общего и ионизированного 
кальция и неорганического фосфора в сыворот-
ке крови. Также измеряли содержание парати-
реоидного гормона, кальцитонина и витамина 
D в плазме крови методом иммунометрической 
хемилюминесценции на автоматическом анали-
заторе Siemens Immulyte 2000 Xpi с использова-
нием реагентов «Siemens Healthcare Diagnostics» 
(Германия). 

О состоянии формирования костной ткани су-
дили по активности общей щелочной фосфатазы 
(ALP) и содержанию N-концевого пропептида 
проколлагена 1 типа (PINP) в сыворотке крови. 

Выраженность резорбции костной ткани оцени-
вали по содержанию β-C-концевого телопептида 
(β-CTx) в сыворотке крови. Исследование кост-
ных маркеров проводили на автоматическом элек-
трохемилюминесцентном анализаторе Cobas e41 
с использованием реагентов «Roсhe Diagnostics» 
(Германия).

Анализ полученных данных проводили с ис-
пользованием методов вариационно-математиче-
ской статистики программы «BioStat Pro 6.2.2.0» 
с соблюдением общих рекомендаций для меди-
цинских и биологических исследований. Ста-
тистическую значимость различий параметров 
определяли с использованием критерия Ман-
на – Уитни. Полученные данные представлены 
в виде среднего арифметического (М), стандарт-
ного отклонения (SD) и 95 %-го доверительно-
го интервала для среднего (95 % ДИ). Различия 
считали статистически значимыми при р < 0,05. 
Для исследования зависимостей между параме-
трами применяли корреляционный анализ по 
Спирмену (r).

результаты и их обсуждение

По данным исследования в группе женщин 
с СД1 содержание общего кальция статистиче-
ски значимо не отличалось (p > 0,05) от величи-
ны показателя в группе контроля при некоторой 
тенденции к более низким значениям и соответ-
ствовало возрастным референсным значениям с 
направленностью к уменьшению в постменопа-
узе (таблица). Концентрация ионизированного 
кальция в группе пациенток с СД1 была стати-
стически значимо ниже контрольных значений 
(р < 0,05), в постменопаузальной подгруппе па-
циенток с СД1 отмечалось максимальное умень-
шение содержания ионизированного кальция 
(р < 0,05), наблюдалась выраженная гипокаль-
циемия. В группе контроля концентрация неор-
ганического фосфора в сыворотке крови в пост-
менопаузе статистически значимо ниже, чем у 
пациенток с СД1 (р < 0,05).

Содержание паратиреоидного гормона в плаз-
ме крови длительно болеющих СД1 женщин 
статистически значимо отличались от величины 
аналогичного показателя у женщин с длитель-
ностью СД1 менее 10 лет, р < 0,05 (см. таблицу). 
В результате исследования уменьшение концен-
трации витамина D ниже референсных значе-
ний наблюдалось в группе пациенток с СД1 в 
сравнении с группой контроля (р < 0,05), с тен-
денцией к снижению в постменопаузе в обеих 
группах. У 19 из 57 больных СД1 (33 %) был вы-
явлен дефицит витамина D (концентрация менее 
10 нг/мл). С увеличением длительности СД1 у па-
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циенток наблюдалось понижение уровня витами-
на D, с отрицательным коэффициентом ранговой 
корреляции по Спирмену (r = –0,397, р = 0,01). 
Также выявлены изменения содержания витами-
на D в зависимости от концентрации ионизиро-
ванного кальция в крови (положительная связь, 
r = 0,391, р < 0,05). Установлено статистически 
значимое повышение концентрации кальцитони-
на в сыворотке крови пациенток с СД1 по сравне-
нию с величиной аналогичного параметра группы 
контроля (р < 0,01), а также подгруппы контроля 
женщин периода постменопаузы (р < 0,05).

Таким образом, обнаруженное повышение со-
держания паратиреоидного гормона и кальцито-
нина наряду с гипокальциемией свидетельствует 
о нарушении секреции кальцийрегулирующих 
гормонов и их связи с патологическим костным 
ремоделированием при СД1. Необходимо отме-
тить, что увеличение длительности заболевания и 
декомпенсация СД1 увеличивают выраженность 
данных изменений.

Результаты, полученные при оценке содер-
жания показателей фосфорно-кальциевого об-
мена, кальцийрегулирующих гормонов, костных 
маркеров в крови и Т-критерия МПК у пациен-
ток с СД1 в пери- и постменопаузе в сравнении 
с женщинами без нарушений углеводного обме-
на, представлены в таблице и свидетельствуют о 
наличии патологических изменений процессов 
костного метаболизма в виде снижения маркеров 
костеобразования, активности ALP и содержания 
PINP у 35,5 % женщин с СД1 (p > 0,05 и p < 0,001 
соответственно) и повышения концентрации 
маркера костной резорбции β-CTx у 16,6 % па-
циенток (р > 0,05); а также несогласованности 
изменений процессов костного ремоделирования 
у пациенток с СД1 (р < 0,001), с преимуществен-
ным снижением костеобразования, выявляемого 
у 35,5 % женщин с СД1, на фоне неизмененной 
костной резорбции, определяемой в 83,4 % слу-
чаев. Однако, принимая во внимание тот факт, 
что для женщин в период пери- и постменопаузы 
определены разные возрастные нормы, содержа-
ние β-CTx у пациенток перименопаузального пе-
риода с СД1 было больше возрастного норматива 
[4, 11, 12]. Это свидетельствует о том, что при 
СД1 процессы костной резорбции у женщин пе-
рименопаузального периода протекают активнее, 
хоть и статистически не значимо, чем у женщин 
без СД, сопоставимых по возрасту. У пациенток 
в период постменопаузы концентрация β-CTx 
была несколько выше, чем в период перименопа-
узы, однако, в соответствии с возрастной нормой, 
за пределы референсных значений не выходило. 
У женщин в постменопаузе была определена по-
ложительная корреляционная связь между дли-

тельностью СД1 и повышением уровня b-CTх 
(r = 0,465, р = 0,001), а также между активностью 
ALP и концентрацией b-CTх (r = 0,471, р = 0,001). 

При определении наличия различий в по-
казателе Т-критерия МПК у пациенток с СД1 в 
пери- и постменопаузе в сравнении с женщина-
ми без нарушений углеводного обмена установ-
лено, что у женщин с СД1 в позвонках (L1-L4) 
и в области шейки бедренной кости изменения 
были выраженными и статистически значимыми 
(р < 0,005). При СД1 количество случаев остео-
пороза в поясничных позвонках (L1-L4), в прок-
симальном отделе и в шейке бедренной кости со-
ставило 30, 20 и 32,5 % случаев соответственно, 
количество случаев остеопении – 35, 48,5 и 25 % 
случаев соответственно. У пациенток группы 
контроля число случаев остеопороза в пояснич-
ных позвонках (L1-L4), в проксимальном отделе 
и в шейке бедренной кости составило 14, 2,3 и 
7 % случаев соответственно, количество случаев 
остеопении – 23, 26 и 28 % случаев соответствен-
но. МПК в поясничных позвонках L1–L2 была 
наиболее низкой у 10 (17,5 %), в поясничных по-
звонках L3–L4 – у 31 (54 %) женщины с СД1. При 
этом L4 имел наиболее низкую МПК. В прокси-
мальном отделе бедра выявлялись изменения по 
Т-критерию МПК левой бедренной кости у 13 
(23 %) женщин, правой – у 10 (17,5 %) женщин 
из числа больных СД1. Самый низкий T-критерий 
был определен у женщин в поясничном отделе 
позвоночника и в левой бедренной кости, соста-
вив в общей сложности 42 и 13 % от общего коли-
чества больных СД1. Изменения T-критерия у 31 
из исследуемых 57 женщин с СД 1 типа обнару-
жены только в поясничном отделе позвоночника, 
у 13 пациенток – только в бедренной кости. У 10 
женщин определялось сочетание изменений двух 
областей. Таким образом, часть женщин (n = 44), 
у которых выявлены изменения только в одном из 
изучаемых участков, могли подвергнуться риску 
ошибочного диагноза, если бы были сделаны из-
мерения МПК только одной зоны.

Результаты корреляционного анализа под-
твердили наличие связи между изменением 
Т-критерия, измеренного в области проксималь-
ного отдела бедренной кости, и длительностью 
диабета в группе женщин постменопаузального 
периода (r = –0,515, р = 0,01), а также позволили 
обнаружить отрицательную зависимость между 
изменением Т-критерия, измеренного в области 
шейки бедренной кости, и длительностью диабе-
та (r = –0,416, р = 0,04). Кроме того, важным пред-
ставляется наличие отрицательной корреляции 
между величиной Т-критерия, измеренного в об-
ласти поясничного отдела позвоночника, и уров-
нем β-CTx у женщин с СД1 (r = –0,452, р = 0,002); 
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статистически значимая отрицательная корреля-
ционная связь отмечена также и в подгруппе жен-
щин в постменопаузе с СД1: r = –0,489, р = 0,003.

Как видно из таблицы, в общей группе жен-
щин с СД1 в области поясничного отдела по-
звоночника (L1-L4), в проксимальном отделе и 
шейке бедренной кости изменения Z-критерия 
МПК были статистически значимыми (р < 0,01, 
р < 0,001 и р < 0,05) в сравнении с группой 
контроля. Однако у пациенток периода периме-
нопаузы с СД1 только в участке L1–L4 отмечено 
статистически значимое снижение Z-критерия 
МПК по сравнению с величиной показателя 
у женщин в перименопаузе группы контроля 
(р < 0,01). 

Анализ данных в отношении маркеров мета-
болизма костной ткани у женщин показал стати-
стически значимую связь между длительностью 
СД1 и содержанием β-CTx. При СД1 уровень 
маркеров резорбции кости выше, чем среди лиц 
без сахарного диабета. Это свидетельствует о 
том, что как маркеры костного метаболизма, так 
и показатели денситометрии улавливают измене-
ния в костной ткани, что может иметь большое 
значение для ранней диагностики и оценки эф-
фективности проводимой терапии [3, 13]. 

В ходе данного исследования выявлена неко-
торая корреляция между Т-критерием, измерен-
ным в области поясничного отдела позвоночника, 
и концентрацией маркера костного метаболиз-
ма β-CTx. Это позволяет полагать, что наличие 
СД1 в анамнезе усугубляет нарушение костного 
гомеостаза, тем самым способствуя развитию 
остеопороза в поздние сроки постменопаузы. 
В то же время у части больных выявлено сниже-
ние содержания маркера костеобразования PINP 
на фоне неизмененной костной резорбции. Дан-
ные ряда авторов в исследованиях по оценке по-
казателей костного ремоделирования указывают 
на уменьшение главным образом величин марке-
ров костеобразования [8, 10, 14], в то время как 
значения маркеров костной резорбции в боль-
шинстве работ статистически не отличались от 
контрольной группы.

Объяснить наличие нарушений костного ре-
моделирования только ранним дебютом СД1, при 
котором, как правило, пациенты не успевают на-
брать пиковую костную массу, невозможно, так 
как у части пациентов с СД1 с дебютом заболе-
вания после 30 лет все равно определяется сни-
жение показателей МПК [2]. В связи с этим была 
выдвинута гипотеза об аутоиммунном генезе на-
рушения процессов ремоделирования кости при 
СД1, основанная на выявлении значительного 
снижения МПК [6].

заключение

В результате исследования выявлено, что ми-
неральная плотность кости у женщин с сахарным 
диабетом 1 типа в постменопаузе демонстриру-
ет более раннюю и ускоренную потерю костной 
массы, особенно в поясничном отделе позвоноч-
ника. Важно отметить, что потеря костной массы 
у большей части обследованных пациенток свя-
зана с подавлением костеобразования и, в значи-
тельно меньшей степени, с резорбцией костной 
ткани, ускоряющейся в период поздней периме-
нопаузы и продолжающейся аналогичным обра-
зом в ранние годы постменопаузы с уменьшени-
ем интенсивности потери в последующем.
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Aim of the study – to assess the impact of changes in women’s bodies with diabetes mellitus type 1 on the state of 
bone mineral density and its metabolic rate, to determine the tendency of changes in serum markers of bone remodeling 
and bone mineral density in peri- and postmenopausal periods in women with this disease. Material and methods: 
T-score of bone mineral density (by dual-energy X-ray absorbtiometry) and serum markers of bone remodeling (alkaline 
phosphatase activity, amino-terminal propeptide of type I collagen and C-terminal telopeptide), were measured in 57 
peri- and postmenopausal women with type 1 diabetes and in the control group consisting of 43 women. Results. The 
obtained results indicate inconsistency of changes in bone remodeling processes in patients with type 1 diabetes with 
predominant bone formation changes (35.5 %) vs. bone resorbtion (16.6 %, p < 0.001). A positive correlation between 
the duration of type 1 diabetes and the level of b-C-terminal telopeptide (r = 0.465, p = 0.001) was established in 
postmenopausal women. A negative correlation between the change in the T-score of the femoral neck and duration 
of diabetes (r = –0.416, p = 0.04) was found in the subgroup of postmenopausal women. A statistically significant 
correlation between the T-score of the lumbar spine and the level of C-terminal telopeptide (r = –0.489, p = 0.003) 
was revealed. Conclusions. Bone mineral density in postmenopausal women with type 1 diabetes demonstrates an 
earlier and accelerated bone mass loss, especially in the lumbar spine. The bone mass loss in the most of the examined 
patients is associated with the suppression of bone formation and, to a much lesser extent, with bone resorption, 
which is significantly accelerated during the late perimenopause and continues at a similar pace in the early years of 
postmenopause with decrease in the intensity of loss in the subsequent.
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