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В статье представлен результат собственного 
наблюдения пациента с  неудовлетворитель-
ным контролем сахарного диабета 1-го типа 
в течение длительного периода, осложненного 
хронической болезнью почек (ХБП) и диабети-
ческой нейроостеоартропатией. Особенность 
клинического случая составляют осложнения 
ХБП, связанные с нарушениями минерального 
и костного метаболизма. Клинические послед-
ствия сосудистой кальцификации, обусловлен-
ной вторичным гиперпаратиреозом, автоном-
ной и периферической нейропатией, привели 
к формированию сердечно-сосудистых ослож-
нений у пациента. Обсуждаются вопросы диа-
гностики сосудистой кальцификации, а  также 
интерпретации методов заболеваний артерий 
нижних конечностей. Обосновываются преи-
мущества альтернативной коррекции вторич-
ного гиперпаратиреоза с применением селек-
тивного активатора рецепторов витамина  D. 

Подчеркивается важная роль ХБП в  развитии 
метаболических, структурных и  гемодинами-
ческих нарушений у пациентов с сахарным ди-
абетом 1-го типа.
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Сахарный диабет (СД) выступает неза-
висимым фактором риска сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ), что было 
установлено во многих ставших класси-

ческими исследованиях, таких как Framingham 
Heart Study [1], Multiple Risk Factor Intervention 
Trial (MRFIT) [2]. В исследовании Diabetes Control 
and Complications Trial (DCCT) [3] ранний ин-
тенсивный гликемический контроль у  больных 
СД в течение 10 лет не влиял на снижение часто-
ты развития CCЗ в  долгосрочной перспективе. 
Однако в течение последующих 7 лет наблюдения 
в рамках программы EDIC [3], несмотря на отсут-
ствие различий в  гликированном гемоглобине, 

риск фатальных и нефатальных инфарктов и ин-
сультов в группе интенсивного лечения был сни-
жен в среднем на 58%. Накопленные результаты 
рандомизированных клинических исследова-
ний указывают на необходимость достижения 
стабильного гликемического контроля, индиви-
дуализации целевых уровней гликемии в  зави-
симости от возраста, ожидаемой продолжитель-
ности жизни, наличия сопутствующей патологии 
и склонности к гипогликемии с целью профилак-
тики сердечно-сосудистых осложнений [4].

Увеличение числа неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых исходов объясняется со-
путствующими микро- и  макрососудистыми 
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осложнениями СД, а  также наличием специфи-
ческих факторов риска, ассоциированных с этим 
заболеванием. Хроническая болезнь почек (ХБП) 
признана самостоятельным фактором риска ССЗ 
и  смерти, повышающим сердечно-сосудистые 
риски уже на самых ранних стадиях патологии 
[5, 6]. Определяющее значение в  формировании 
ХБП у  больных СД имеют перманентная гипер-
гликемия, артериальная гипертензия, дислипи-
демия, гиперурикемия, инфекционно-воспали-
тельные заболевания почек, поражение сосудов 
почек, курение, возраст и  генетическая предрас-
положенность к  поражению почек при диабете 
[7]. Установлено, что основные факторы риска 
атеросклероза одновременно могут способство-
вать развитию и  ускорению сосудистой кальци-
фикации – предиктора ССЗ и смерти [8]. К нети-
пичным факторам риска кальциноза может быть 
отнесена диабетическая автономная нейропатия, 
ассоциированная с  развитием артериосклероза 
Менкеберга. Патофизиологические механизмы 
внескелетной кальцификации, включая сосуди-
стую, при ХБП имеют прямое отношение к мине-
ральным и  костным осложнениям заболевания. 
Уменьшение массы действующих нефронов ини-
циирует каскад осложнений, которые приводят 
к  развитию вторичного гиперпаратиреоза и  ха-
рактерным для него нарушениям минерального 
метаболизма (гиперфосфатемия, гипокальцие-
мия, увеличение синтеза паратиреоидного гормо-
на (ПТГ), снижение концентрации кальцитриола).

В последние годы доказано, что кальцифи-
кация сосудистой стенки  – регулируемый про-
цесс, аналогичный костной минерализации. 
Кальцификация интимы тесно связана с  ате-
росклерозом, а  ее осложнения ассоциирова-
ны с  острой окклюзией в  результате разрыва 
бляшки и  тромботическими осложнениями [9]. 
Кальцификация медии на фоне ее утолщения 
и  склероза может отмечаться даже в  отсутствие 
типичных факторов риска атеросклероза и  во 
многом зависит от продолжительности замести-
тельной почечной терапии и выраженности нару-
шений фосфорно-кальциевого обмена. Склероз 
Менкеберга – неатеросклеротическое поражение 
средних и  крупных артерий. Данный процесс 
не уменьшает диаметр просвета сосуда, но ве-
дет к потере эластичности сосудистой стенки, ее 
ригидности и далее – к гемодинамическим нару-
шениям и гипертрофии левого желудочка (ГЛЖ) 
[10]. Отметим, что медиакальциноз как индика-
тор тяжести и продолжительности СД тесно свя-
зан с хроническими осложнениями заболевания, 
особенно с автономной нейропатией [11] и ХБП.

Следствием минерально-костных нарушений 
при СД становится диабетическая нейроостеоар-
тропатия (ДНОАП), представляющая собой по-
ражение костей и  суставов на фоне разобщения 
процессов формирования и  резорбции костной 
ткани и неврологического дефицита. ДНОАП ас-
социируется с  медиакальцинозом артерий ниж-
них конечностей, значительным снижением ми-
неральной плотности костной ткани и  высокой 
частотой ССЗ. Наиболее часто данные изменения 
встречаются у  пациентов с  ХБП, у  которых на-
блюдается локальный остеопороз и в 90% случаев 
происходит обызвествление сосудов [9].

Учитывая вышесказанное, пациенты с неудов-
летворительным контролем гликемии в  течение 
длительного периода заболевания, сопутствую-
щими хроническими микрососудистыми ослож-
нениями, такими как диабетическая нефропатия 
и  ДНОАП, имеют значимо более высокий риск 
последовательных структурных и  гемодинами-
ческих нарушений, клинические последствия 
которых ассоциируются с  высоким риском ССЗ 
и смерти.

Представленное ниже клиническое наблю-
дение интересно в  связи с  наличием у  пациента 
множественных патогенетических факторов ри-
ска развития микро- и макрососудистых ослож-
нений СД, которые привели к серьезным сердеч-
но-сосудистым осложнениям.

Клиническое наблюдение
Пациент Т., 47 лет. Сахарный диабет 1-го типа с 1977 г. 
(в течение 44 лет, с трехлетнего возраста). В анамнезе 
длительный стаж курения  – более 20  лет. Контроль 
заболевания на протяжении длительного времени не-
удовлетворительный (рис. 1), эндокринолога посещал 
редко.

В 1994  г. выявлена диабетическая ретинопатия. 
В  1999, 2000, 2009 и  2012  гг. проведена двусторонняя 
панретинальная лазерная коагуляция сетчатки по по-
воду пролиферативной стадии диабетической рети-
нопатии. В  1998  г. впервые обнаружена протеинурия. 
Периодически проводилась нефропротективная те-
рапия с  незначительным положительным эффектом. 
В декабре 2000 г. выявлена азотемия (креатинин около 
200 мкмоль/л) с последующим ее резким нарастанием 
(в августе 2021  г. креатинин крови  – 1000  мкмоль/л) 
и  развитием отечного синдрома, в  связи с  чем начат 
экстренный гемодиализ. Тогда же впервые диагно-
стирована нефрогенная анемия (гемоглобин  – 90  г/л), 
применялись эритропоэз-стимулирующие средства, 
препараты железа, а  также адекватный диализ. На 
фоне проведенного лечения было отмечено повышение 
и поддержание гемоглобина на уровне 110 г/л и выше, 
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что соответствует клиническим рекомендациям Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) 2012 г. [12].

В сентябре 2002  г. проведена аллотранспланта-
ция трупной почки в  левую подвздошную область. 
Снижение функции трансплантата отмечается с 2015 г. 
(табл. 1). С целью профилактики гиперкалиемии про-
ведена коррекция нефропротективной терапии со сни-
жением дозы лозартана до 2,5  мг. В  настоящее время 
принимает преднизолон 4 мг, циклоспорин 100/125 мг 
в сутки.

В марте 2022  г. суточная протеинурия составляла 
0,78  г. Отмечено повышение уровня паратгормона до 
258  пг/мл (15–65). Обращает на себя внимание зна-
чимое снижение уровня 25-ОН витамина  D в  крови 
(табл. 2). Выявлены эхографические признаки гипер-
плазии правой нижней околощитовидной железы.

С 2001 г. отмечает повышение артериального дав-
ления (АД) максимально до 180/90 мм рт. ст., однако 
гипотензивная терапия и  контроль АД проводились 
нерегулярно. В  последнее время принимает нифеди-
пин пролонгированного действия 60 мг 2 раза в день, 
моксонидин 0,2 мг, лозартан 2,5 мг, фуросемид 20 мг, 
аторвастатин 40  мг вечером, аллопуринол 200  мг. 
Наблюдается положительная динамика в  виде тен-
денции к снижению АД до 130/80 мм рт. ст. с перио-
дическими подъемами до 160/100 мм рт. ст. вследствие 
пропуска приема препаратов. По результатам абсорб-
ционной рентгеновской денситометрии в 2022 г. – сни-
жение костной массы (остеопения) в поясничных по-
звонках. Трабекулярный костный индекс L1–L4 1,211 
соответствует выраженному нарушению костной 
микроструктуры и  выраженному риску переломов 
(ST -2,1 по Т-критерию). Проксимальные отделы пра-
вой и левой бедренной кости: остеопения, изменения 
в области Варда соответствуют остеопорозу (ST -2,5 по 
Т-критерию). С  2019  г. пациент принимает колекаль-
циферол по 25 000 МЕ 50 2 раза в неделю. Уровень ви-
тамина  D не контролирует. Ранее был рекомендован 
прием нативного и  активного витамина  D (7000  ЕД 
колекальциферола и  0,5  мкг альфакальцидола) 

с  дальнейшим контролем его концентрации, ПТГ, 
кальция и фосфора.

В 2003  г. травма правого голеностопного сустава, 
диагностирован лодыжечный перелом, обусловлен-
ный ДНОАП, наложена индивидуальная иммобилизи-
рующая повязка Total Contact Cast, которую пациент 
носил в течение 6 месяцев. В 2009 г. травма левой сто-
пы с формированием нейропатической язвы, диагно-
стирована подострая стадия ДНОАП. В 2017 г. парци-
альная резекция пролабирующей кубовидной кости 
слева. В 2020 г. ампутация I пальца левой стопы с ре-
зекцией головки I плюсневой кости по поводу остео-
миелита (рис. 2, 3).

Несмотря на выявление хронического остеомие-
лита дистальной фаланги I пальца правой стопы, об-
условленного рецидивирующими нейропатическими 
язвенными дефектами в  анамнезе, антибактериаль-
ная терапия нашему пациенту в  настоящее время не 

Таблица 1. Динамика креатинина и скорости клубочковой фильтрации у пациента Т.

Параметр Год

2011 2012 2015 2016 2019 2020 2022

Креатинин, мкмоль/л 139,0 132,6 184,4 174,4 195,7 231,8 199,3

Скорость клубочковой 
фильтрации по EPI, 
мл/мин/1,73 м2

53 56 44 41 35 32 33

Таблица 2. Динамика лабораторных показателей фосфорно-кальциевого обмена 
у пациента Т. за период наблюдения

Параметр (референсные 
значения)

Год

2011 2012 2015 2016 2019 2020 2022

ПТГ, пг/мл (15,0–65,0) 135,4 – – – 138,8 – 258,0

25-ОН витамин D, нг/мл 
(30–100,0)

– – – – 7,4 – < 7

Кальций общий, ммоль/л 
(2,15–2,55)

2,36 2,36 – 2,37 2,44 2,46 2,37

Кальций 
ионизированный, 
ммоль/л (1,03–1,29)

1,09 1,12 1,24 1,09 1,20 1,13 1,16

Фосфатаза щелочная, 
Ед/л (40,0–150,0)

190,7 78,0 104,0 80,0 79,0 77 91,0

Фосфор, ммоль/л 
(0,74–1,52)

1,20 1,05 0,98 1,44 1,14 0,93 1,45

Мочевая кислота, 
мкмоль/л (202–416)

585,4 618,1 – 439,0 430,6 602,88 350,3

ПТГ – паратиреоидный гормон

Рис. 1. Динамика гликированного гемоглобина у пациента Т. (2011–2022 гг.)
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показана в  связи с  ремиссией воспалительного про-
цесса и  отсутствием трофических поражений стоп. 
Пациент продолжает носить индивидуальную слож-
ную ортопедическую обувь.

При ультразвуковом дуплексном сканировании 
артерий нижних конечностей в 2022 г. выявлен атеро-
склероз магистральных артерий нижних конечностей, 
эхографические признаки выраженного кальциноза 
магистральных артерий (рис. 4), окклюзирующий хро-
нический тромбоз левой задней большеберцовой арте-
рии в верхней и средней трети голени.

При измерении лодыжечно-плечевого индекса 
(ЛПИ) доплеровский сигнал не исчезал даже в случае 
нагнетания давления в  манжете более 300  мм  рт.  ст. 
по трем измеряемым артериям. По левой окклюзи-
рованной в  проксимальном сегменте задней больше-
берцовой артерии получен показатель 1,3, что отра-
жает значимую кальцификацию сосудистой стенки. 
Распространение кальциноза наблюдалось и на паль-
цевые артерии, что сопровождалось несжимаемостью 
этих артерий, свойственной пациентам с  ХБП, по-
лучающим заместительную почечную терапию, или 
пациентам после трансплантации почки. По данным 
ультразвукового дуплексного сканирования внече-
репных отделов брахиоцефальных артерий, в устье ле-
вой внутренней сонной артерии выявлена кальцини-
рованная атеросклеротическая бляшка (стеноз 20%). 
Ультразвуковое дуплексное сканирование артерио-
венозной фистулы левой верхней конечности: эхогра-
фические признаки кальциноза (рис. 5) с  симптома-
ми ускоренного кровотока в бассейне левой плечевой 

Рис. 2. Внешний вид стоп пациента Т. Кожа стоп и голеней 
теплая, сухая. Деформация обеих стоп по типу Шарко, 
уплощение поперечно-продольного свода. Ампутация 
I пальца левой стопы с резекцией головки плюсневой кости, 
послеоперационный рубец без признаков воспаления. На 
подошвенной поверхности I пальца правой стопы язвенный 
дефект округлой формы до 0,5 см в диаметре, в дне раны 
зондируется кость

Рис. 4. Эхограмма пациента Т. Левая передняя большеберцовая 
артерия. Визуализируется диффузное относительно 
равномерное повышение эхогенности сосудистой стенки 
в сочетании с утратой дифференцировки на слои на всем 
протяжении (красная стрелка). Эхографические тени от 
повышенного содержания солей кальция фрагментарно 
перекрывают просвет и нижнюю стенку сосуда (желтые 
стрелки)

Рис. 5. Эхограмма пациента Т. Ультразвуковое дуплексное 
сканирование артериовенозной фистулы левой верхней 
конечности. Обызвествление стенок плечевой артерии 
артериовенозной фистулы левой верхней конечности (указано 
стрелкой)

Рис. 3. Рентгенограмма обеих стоп пациента Т. в прямой 
проекции (стрелками указаны кальцинированные сосуды):  
А – артропатическая перестройка структуры костей 
предплюсны, переломы на уровне оснований 3–5-й плюсневых 
костей с признаками консолидации. Консолидированный 
перелом головки 5-й плюсневой кости. Ампутация I пальца;  
Б – артропатическая перестройка структуры костей 
предплюсны и правого голеностопного сустава, 
консолидированные переломы II, III, V пальцев. Остеомиелит 
ногтевой фаланги I пальца
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артерии (230  см/с) в  сравнении с  контрлатеральной 
плечевой артерией (77 см/с). Избыточное шунтирова-
ние артериальной крови по фистуле напрямую в  ве-
нозное русло, предположительно, может способство-
вать развитию ригидности сосудистой стенки, что 
обусловлено изменением кинетических характеристик 
движущейся крови (давления, объема, скорости), ины-
ми словами, «напряжением сдвига». Вследствие повы-
шенного воздействия на механорецепторы эндотелия 
могут активироваться патологические процессы, на-
правленные на активацию сосудистой кальцификации 
у нашего пациента.

При проведении плановой эхокардиографии 
(ЭхоКГ) в 2005 г. выявлена выраженная отрицательная 
динамика в  виде появления зон асинергии миокарда. 
Болевой синдром в области сердца и нарушения ритма 
отрицает. В  течение длительного времени жалуется на 
одышку при физической нагрузке, отеки голеней и стоп. 
Пациенту диагностирована ишемическая болезнь серд-
ца (ИБС): немая ишемия миокарда, постинфарктный 
кардиосклероз, хроническая сердечная недостаточность 
с сохранной фракцией выброса ЛЖ (ХСНсФВ) II функ-
ционального класса (NYHA). Анамнестически пациент 
отрицал наличие ангинозного загрудинного приступа, 
однако в  ходе стационарного обследования выявлены 
рубцовые изменения миокарда нижней локализации на 
электрокардиограмме (ЭКГ) (зубец Q в III и aVF отведе-
ниях регистрируется с 2017 г., с этого же года фиксиру-
ются зоны акинеза в базальных отделах ЛЖ). Таким об-
разом, наиболее вероятно, что пациент перенес инфаркт 
миокарда в бассейне правой коронарной артерии.

Для верификации диагноза пациенту была по-
казана диагностическая коронароангиография, от 
которой он отказался. По результатам ЭхоКГ 2022  г.: 
дилатация левого предсердия (индексированный объ-
ем левого предсердия 35  мл/м²). Гипертрофия ЛЖ. 
Умеренный фиброкальциноз кольца аортального кла-
пана. Акинез базальных заднего и задне-перегородоч-
ного сегментов ЛЖ. Фракция выброса ЛЖ сохранена 
(52%). Диастолическая дисфункция ЛЖ. В  режиме 
доплер-ЭхоКГ: е септальная – септальная пиковая ско-
рость фиброзного кольца митрального клапана 3 см/с, 

е латеральная – скорость движения фиброзного коль-
ца митрального клапана в  фазу раннего наполнения 
5  см/с, отношение скорости раннего диастолического 
наполнения ЛЖ (Е) к усредненной скорости подъема 
основания ЛЖ в раннюю диастолу (é ) – Е/е́  17. Индекс 
массы миокарда ЛЖ 127,0 г/м². Согласно клиническим 
рекомендациям Российского кардиологического об-
щества по ведению пациентов с ХСН [13], при оценке 
состояния диастолической функции ЛЖ в первую оче-
редь следует ориентироваться на три основных эхо-
графических критерия: 1) соотношение скорости ран-
него диастолического наполнения ЛЖ и усредненной 
скорости подъема основания ЛЖ в раннюю диастолу 
(Е/é  > 14), индексированный объем левого предсердия 
(> 34  мл/м²), максимальную скорость трикуспидаль-
ной регургитации (> 2,8 м/с). В соответствии с указан-
ными рекомендациями, у  нашего пациента имеются 
два критерия, что означает умеренную диастоличе-
скую дисфункцию.

Ортостатическая проба: выявлено снижение АД на 
35 мм рт. ст. при перемене положения тела, что может 
быть связано с выпадением симпатического сосудосу-
живающего рефлекса в  результате поражения эффе-
рентных волокон, а  также нарушением центральной 
регуляции сосудистого тонуса.

Суточное мониторирование ЭКГ: разница между 
максимальной и минимальной частотой сердечных со-
кращений менее 14 уд/мин отражает нарушение сим-
патического и  парасимпатического контроля вариа-
бельности сердечного ритма.

Проба Вальсальвы: при натуживании отмече-
но увеличение частоты сердечных сокращений на 
4 уд/мин. Коэффициент Вальсальвы по ЭКГ (отноше-
ние максимального RR к минимальному RR) < 1,2, что 
указывает на нарушение парасимпатической регуля-
ции сердечной деятельности.

Проведенные пробы в  целом свидетельствуют 
о  наличии кардиоваскулярной формы автономной 
нейропатии. Вибрационную чувствительность оцени-
вали с помощью градуированного камертона, тактиль-
ную – посредством монофиламента весом 10 г, темпе-
ратурную – при использовании цилиндра «Тип-Терм». 
Измерение температуры кожи стоп проводилось с при-
менением инфракрасного термометра. Вибрационная 
чувствительность на уровне тибиальной бугристости 
0–1  условная единица, тактильная и  температурная 
чувствительность в стандартных точках отсутствуют, 
что указывает на значимое снижение периферической 
чувствительности. Разницы температур в симметрич-
ных точках кожи стоп не выявлено, что свидетель-
ствует об отсутствии обострения хронической стадии 
ДНОАП у нашего пациента.

Больному проведена мультиспиральная ком-
пьютерная томография с  ЭКГ-синхронизацией от 

Рис. 6. Мультиспиральная компьютерная томограмма пациента Т., кальциноз коронарных 
артерий: А – мультипланарная реконструкция, массивные кальцинированные бляшки 
в передней межжелудочковой и огибающей артериях; Б, В – 3D-реконструкция, 
кальцинированные бляшки в левой и правой коронарных артериях
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бифуркации трахеи до верхушки сердца, с подсчетом 
индекса коронарного кальция (количественная оценка 
показателя Агатстона) (рис. 6). Заключение: индекс ко-
ронарного кальция 2242, свидетельствующий о выра-
женном кальцинозе коронарных артерий.

Таким образом, на основании проведенного обсле-
дования был сформулирован клинический диагноз. 
Основное заболевание: сахарный диабет 1-го  типа. 
Микрососудистые осложнения: пролиферативная ди-
абетическая ретинопатия обоих глаз. Панретинальная 
лазерная коагуляция сетчатки (1999–2000, 2010, 2012). 
Макулодистрофия, сухая форма. Незрелая осложнен-
ная катаракта. Нефропатия сложного генеза (диабе-
тическая, гипертоническая). Аллотрансплантация 
трупной почки в  левую подвздошную область по 
поводу терминальной почечной недостаточности 
(25.09.2002), ХБП С3бА3. Неудовлетворительная 
функция трансплантата. Артериальная гипертензия 
2-й  стадии, 2-й  степени, риск сердечно-сосудистых 
осложнений 4. Минерально-костные нарушения при 
ХБП: вторичный гиперпаратиреоз, дефицит витами-
на  D. Снижение минеральной плотности кости ме-
нее ожидаемых возрастных значений до -2,2  SD по 
Z-критерию в L4. Дистальная диабетическая полиней-
ропатия. Диабетическая нейроостеоартропатия обеих 
стоп и  голеностопных суставов, хроническая стадия. 
Ампутация I пальца левой стопы с резекцией головки 
плюсневой кости (30.09.2020). Хронический остеомие-
лит I пальца правой стопы. Макрососудистые осложне-
ния: ИБС. Немая ишемия миокарда. Постинфарктный 
кардиосклероз. ХСНсФВ, II функциональный класс. 
Атеросклероз артерий нижних конечностей.

Сопутствующие заболевания: нарушение пурино-
вого обмена.

Обсуждение
Влияние гликемического контроля на ранних 
стадиях заболевания (так называемая метаболи-
ческая память [14]) на прогнозирование риска 
развития сосудистых осложнений СД показа-
но во многих клинических рандомизированных 
исследованиях  – ACCORD [15], ADVANCE [16], 
VADT [17]. Примечательно, что данный феномен 
проявляется только спустя достаточно длитель-
ное время наблюдения, прежде всего в  отноше-
нии макрососудистых осложнений, что было от-
мечено в  более поздних исследованиях EDIC [3] 
и VADT [3] для пациентов с СД 1-го и 2-го типов 
соответственно. Такой отсроченный эффект пер-
вичного неудовлетворительного метаболическо-
го контроля во многом cформировал прогноз 
осложнений у  нашего пациента. Обращает на 
себя внимание наличие в  представленном кли-
ническом случае множественных факторов риска 

микро- и  макрососудистых осложнений СД, та-
ких как хроническая гипергликемия, дислипиде-
мия, гиперурикемия, артериальная гипертензия, 
анемия, длительный анамнез курения и гиподи-
намия. Диабетическая нефропатия у  больного 
клинически проявилась относительно ранним 
развитием протеинурии, артериальной гипертен-
зии, а также отеками и снижением фильтрацион-
ной функции почек, что в итоге привело к терми-
нальной стадии ХБП, требующей заместительной 
почечной терапии. Среди комплекса причин 
прогрессирующего увеличения альбуминурии 
и  снижения скорости клубочковой фильтрации 
с развитием неудовлетворительной функции ал-
лотрансплантата у  пациента можно выделить 
отсутствие своевременного мониторинга и адек-
ватной нефропротективной терапии в послеопе-
рационном периоде наблюдения.

Характерная особенность описываемого нами 
клинического наблюдения  – осложнения ХБП, 
связанные с  внескелетной кальцификацией, ко-
торая, наряду с  отклонениями биохимических 
параметров, остается одним из важных клиниче-
ских проявлений синдрома минеральных и кост-
ных нарушений при ХБП [18–21].

Согласно рекомендациям KDIGO 2017  г. [8], 
для оценки сосудистой кальцификации рекомен-
дуется использовать кальциевый индекс коронар-
ных артерий. Высокий показатель кальциевого 
индекса (более 1000), а  также признаки каль-
цификации аортального клапана, полученные 
нами при выполнении эхокардиографического 
исследования сердца, несомненно, коррелируют 
с высоким риском сердечно-сосудистых событий 
у  пациента. Так, в  нашем исследовании у  паци-
ента диагностирована немая ишемия миокарда, 
а  типичные признаки ИБС отсутствуют по сле-
дующим причинам: 1) ограничение физической 
активности; 2) вероятная окклюзия только пра-
вой коронарной артерии и наличие гемодинами-
чески незначимых стенозов в  других бассейнах, 
что объясняет длительное отсутствие снижения 
фракции выброса ЛЖ у  пациента, длительно 
принимающего статины и  имеющего уровень 
холестерина липопротеинов низкой плотности 
в  целевом диапазоне; 3) отсутствие типичных 
признаков стенокардии напряжения у  больного 
СД с перенесенным в анамнезе инфарктом мио-
карда обусловлено развитием кардиоваскулярной 
формы автономной нейропатии, при которой 
происходит десимпатизация сердечной мышцы 
и связанное с этим снижение болевого ответа на 
происходящие патологические процессы, о  чем 
свидетельствуют кардиоваскулярные пробы.

Альманах клинической медицины. 2022; 50 (3): 205–215. doi: 10.18786/2072-0505-2022-50-031

210 Клинические наблюдения



Одно из важных последствий кальцифика-
ции артерий  – ГЛЖ, представляющая сильный 
независимый прогностический фактор смерти от 
сердечно-сосудистых причин у пациентов с ХБП 
[22]. Ригидность артериальной стенки вносит су-
щественный вклад в развитие ГЛЖ в связи с воз-
растанием скорости распространения пульсовой 
волны, увеличением систолического и пульсово-
го артериального давления, а  также снижением 
диастолического давления [23, 24]. Повышение 
систолического артериального давления у наше-
го пациента на фоне артериальной гипертензии 
сочетанного генеза и сосудистой кальцификации, 
в  свою очередь, стало причиной возрастающей 
постнагрузки на ЛЖ, что привело к компенсатор-
ной концентрической ГЛЖ.

Высокая частота диастолической дисфункции 
у  больных с  хронической почечной недостаточ-
ностью ожидаема, так как одной из основных 
причин ее развития выступает ГЛЖ [25]. В иссле-
довании LIFE нарушение хотя бы одного диасто-
лического параметра было обнаружено более чем 
у 80% больных с ГЛЖ [26].

На основании клинических симптомов и при-
знаков, структурных и  функциональных изме-
нений миокарда у  нашего пациента диагности-
рована ХСНсФВ, подтвержденная ЭхоКГ [4, 13]. 
Согласно рекомендациям Европейского кардио-
логического общества (англ. European Society of 
Cardiology, ESC) по диагностике и лечению сердеч-
ной недостаточности, всем пациентам с ХСНсФВ 
рекомендуется исследование уровня мозгового 
натрийуретического гормона и N-терминального 
фрагмента мозгового натрийуретического про-
пептида (NT-proBNP) в крови [13]. Основная цель 
данной рекомендации  – назначение сакубитрила 
пациентам с низкой фракцией выброса, что в на-
шем клиническом случае представляется нераци-
ональным.

При оценке состояния периферического крово-
тока у нашего пациента выявлены признаки выра-
женного кальциноза сосудистой стенки несколь-
ких сосудистых бассейнов. В  настоящее время 
полагают, что одним из ведущих факторов в раз-
витии медиакальциноза может быть дистальная 
диабетическая полинейропатия [27]. Результаты 
нашего исследования указывают на развитие тя-
желой периферической нейропатии, прогрессиро-
вание которой привело к формированию ДНОАП 
и  необратимым поражениям костей стопы. По 
данным рентгенографии и ультразвукового иссле-
дования у больного отмечен выраженный кальци-
ноз артерий голени и  стопы, что характерно для 
пациентов с  тяжелой дистальной нейропатией, 

хронической почечной недостаточностью и  по-
ражением артерий нижних конечностей. Наше 
наблюдение коррелирует с  результатами отече-
ственных и  зарубежных гистоморфологических 
исследований материалов ампутированных конеч-
ностей у  больных СД, описывающих преимуще-
ственно неатеросклеротическое утолщение инти-
мы и кальциноз медиального слоя артерий, иногда 
в сочетании с тромбозом [28, 29]. Заключения по-
лученных нами визуализирующих методов иссле-
дования подтверждают имеющиеся в  литературе 
данные о связи между тяжестью дистальной диа-
бетической нейропатии и выраженностью кальци-
ноза артерий дистальных отделов нижних конеч-
ностей [30–32]. Абсолютная ригидность артерий 
голеней и стоп у пациента не позволила провести 
измерение систолического давления и расчет ЛПИ 
проходимых сосудов. В  постокклюзионном сег-
менте одной из берцовых артерий данный пока-
затель был значительно выше ожидаемого (< 0,9). 
Завышенный уровень систолического давления 
и несжимаемость дистального артериального рус-
ла нижних конечностей ассоциировались с высо-
ким индексом коронарного кальция и  высоким 
сердечно-сосудистым риском, что было ранее 
установлено в отечественных и зарубежных иссле-
дованиях [30, 33–35]. Помимо сенсорной нейропа-
тии у  нашего пациента важную роль в  развитии 
медиакальциноза периферических артерий сы-
грала автономная нейропатия, о  чем свидетель-
ствует наличие ДНОАП, в  патогенезе которой 
имеет место сосудистая десимпатизация [4]. При 
проведении ультразвукового исследования была 
визуализирована функционирующая кальцини-
рованная артериовенозная фистула, что сопро-
вождалось асимметричным повышением систо-
лического АД в плечевой артерии на 20 мм рт. ст. 
и существенным увеличением скорости кровотока 
в сравнении с контрлатеральной плечевой артери-
ей. Общепризнано, что повышение напряжения 
сдвига, например, при артериальной гипертензии, 
оказывает проатерогенное влияние на артери-
альную стенку [36]. При этом происходят проли-
ферация и  изменение фенотипа эндотелиальных 
клеток с  развитием атером, содержащих соли 
кальция и липиды [37]. Полученный нами резуль-
тат ультразвукового исследования, указывающий 
на кальциноз артериовенозной фистулы, согласу-
ется с данными литературы о том, что морфологи-
ческий состав стенки фистулы может соответство-
вать описываемой эхографической картине. Так, 
гистологическая характеристика неоинтимальных 
гиперпластических поражений в  условиях нару-
шенного напряжения сдвига может существенно 
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отличаться от атеросклеротических поражений 
и  состоит в  основном из высокопролиферирую-
щих гладкомышечных клеток сосудов, миофи-
бробластов, неососудов и воспалительных клеток 
[38, 39]. При индукции механическим стрессом 
микроРНК, играющих патофизиологическую роль 
во внутриклеточной коммуникации и сигнальной 
системе гладкомышечных клеток сосудов, проис-
ходит их фенотипическая трансформация в осте-
областы, что приводит к кальцификации сосудов 
[40, 41].

Согласно международным рекомендациям, 
у  пациентов с  ХБП С3а–5 предлагается воспол-
нять дефицит витамина  D как в  общей популя-
ции [4, 42]. Первым этапом лечения нашего па-
циента необходимо назначить колекальциферол 
в насыщающей дозе 7000 МЕ/сутки в комбинации 
с  активным метаболитом витамина  D (альфа-
кальцидол, 0,5 мкг) [43] под контролем альбуми-
на, креатинина, общего кальция, фосфора, ПТГ 
в сыворотке крови через 1 месяц с последующим 
снижением дозы препарата до поддерживаю-
щей – 2000 МЕ через 2 месяца. Повторное иссле-
дование уровня 25-ОН витамина D рекомендует-
ся провести через 3 месяца. Последующим этапом 
базовой терапии нашего пациента необходимо 
рассмотреть назначение селективного активато-
ра рецепторов витамина D (парикальцитол) [44]. 
Основные цели данной терапии – коррекция вто-
ричного гиперпаратиреоза, предотвращение его 
осложнений и  снижение риска смерти пациента 
с персистирующими выше целевых показателями 
интактного ПТГ [45, 46]. Преимущество пари-
кальцитола относительно аналогов заключается 
в его минимальном влиянии на уровни кальция 
и  фосфора, а  также в  выраженном подавлении 
синтеза ПТГ. Парикальцитол имеет сниженную 
активность в  отношении абсорбции кальция 
кишечником и  мобилизации кальция из костей 
по сравнению с кальцитриолом [47]. Кроме того, 
парикальцитол обладает еще большим кальци-
триол-неклассическим потенциалом, уменьшая 
активность ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы и, как следствие, замедляя прогресси-
рование нефропатии, снижая протеинурию, ин-
гибируя синтез ренина, а  также пролиферацию 
гладкомышечных клеток и  выраженность ате-
росклероза [48, 49]. Нефропротективный и сосу-
дистый клинические эффекты препарата служат 
еще одним его важным преимуществом и  обо-
снованием для назначения пациенту с  высоким 
сердечно-сосудистым риском и ХБП [44].

Учитывая высокий сердечно-сосудистый 
риск, нашему пациенту необходимо строгое 

соблюдение низкохолестериновой диеты под ре-
гулярным динамическим контролем липидов 
в крови. В соответствии с российскими алгорит-
мами [4], учитывая склонность к  тахикардии, 
больному целесообразно добавить к терапии се-
лективный β1-адреноблокатор (бисопролол, 5  мг 
утром).

Заключение
При обследовании пациента с  большой дли-
тельностью СД 1-го  типа, неудовлетворитель-
ным контролем гликемии и  хронической по-
чечной недостаточностью мы диагностировали 
нарушения минерального и  костного метаболиз-
ма с  поражением костно-суставного аппарата 
и  внескелетной кальцификацией. Особенность 
представленного клинического случая заклю-
чается в  мультифокальном поражении сосудов 
нескольких артериальных бассейнов вследствие 
сочетания различных факторов риска, к  наибо-
лее значимым из которых относятся минераль-
но-костные нарушения при ХБП, а также автоном-
ная и  периферическая нейропатия. В  результате 
выраженного неврологического дефицита у наше-
го пациента сформировалась хроническая стадия 
ДНОАП. С применением визуализирующих мето-
дов диагностики у пациента выявлен выраженный 
кальциноз коронарных и  периферических арте-
рий, ассоциированный с  сердечно-сосудистыми 
осложнениями (ГЛЖ, артериальная гипертензия, 
ХСНсФВ, инфаркт миокарда), а  также кальциноз 
артерий нижних конечностей и  артериовенозной 
фистулы. Бессимптомное течение ИБС у пациен-
та подчеркивает необходимость тщательного ди-
намического контроля и  проведения диагности-
ческой коронароангиографии. Высокий уровень 
коронарного индекса и  повышенный показатель 
ЛПИ / выраженной ригидности артерий голеней 
и  стоп, а  также положительные кардиоваскуляр-
ные тесты коррелируют с  высоким сердечно-со-
судистым риском. Показано восполнение дефици-
та витамина D с применением колекальциферола 
в насыщающей дозе в комбинации с метаболита-
ми витамина D (альфакальцидол или кальцитри-
ол). При неэффективности лечения следует рас-
смотреть вопрос о  назначении базовой терапии 
селективного активатора рецепторов витамина D 
(парикальцитол), оказывающего кардио- и  неф-
ропротективный клинические эффекты, что 
представляет пациент-ориентированный подход. 
В целом сочетание нескольких микро- и макросо-
судистых осложнений СД определяет необходи-
мость своевременного мониторинга и междисци-
плинарного подхода в ведении нашего пациента. 
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The paper presents a  clinical case of the patient 
with long-term poor control of type 1 diabetes 
mellitus, chronic kidney disease (CKD) and diabet-
ic neurоosteoarthropathy. The characteristics of 
interest in the clinical case are CKD complications 
associated with mineral and bone metabolism 
disorders. Clinical consequences of vascular cal-
cification due to secondary hyperparathyroidism, 
autonomic and peripheral neuropathy have result-
ed in cardiovascular complications. We discuss the 
diagnostic challenges of vascular calcification, as 
well as the interpretation of diagnostic methods in 
lower limb arterial disease, and provide evidence 
for the advantages of alternative treatment of sec-
ondary hyperparathyroidism with a selective acti-
vator of vitamin D receptors. The important role 

of CKD in the development of metabolic, struc-
tural and hemodynamic disorders in patients with 
type 1 diabetes mellitus is emphasized.
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neuroosteoarthropathy
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