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В повседневной врачебной практике 
в большинстве своем приходится наблю-
дать больных с сочетанием нескольких но-
зологий или синдромов, что обусловлено 
высокой распространенностью заболева-
ний и их тесными патогенетическими вза-
имосвязями. Коморбидность представля-
ет серьезную проблему для здравоохра-
нения, поскольку возникают новые клини-
ческие ситуации, требующие выбора опти-
мальной терапевтической тактики. На час-
тоту встречаемости сочетанной патологии 
существенное влияние оказывает возраст 
больных. Так, у пациентов до 19 лет комор-
бидность регистрируется на уровне 10%, а 
у больных 70 лет и старше  увеличивает-
ся до 80% [2]. Тесно связанные между собой 
демографические процессы (увеличение в 
популяции людей пожилого и старческого 
возраста, в том числе женщин постменопа-
узального периода) обусловливают не толь-
ко развитие сочетанной патологии, но и 
выдвигают новую проблему – формирова-
ние остеопенических состояний. На сегод-
няшний день значительно возросла акту-
альность изучения остеопороза (ОП), при-
нимающего характер непредвиденной по 
своим масштабам эпидемии. По статистике 
ОП выявляется у 6% мужчин и 21% жен-
щин в возрасте старше 50 лет [1, 3, 6]. 80% 
случаев ОП приходится на инволюционный 
ОП (постменопаузальный и сенильный), од-
нако существует множество других факто-
ров, способствующих развитию данного со-
стояния. Эти факторы действуют на орга-
низм человека как до, так и после включе-
ния инволюционных механизмов, что при-
водит к суммации эффекта и ускорению 
деминерализации кости [5].

Интерес к вопросам наруше-
ния кальциевого метаболизма при 

гастроэнтерологических заболеваниях 
обусловлен медико-социальной значимос-
тью проблемы ОП, с одной стороны, и зна-
чительной распространенностью патоло-
гии органов пищеварения – с другой. Кро-
ме того, хотя заболевания ЖКТ не явля-
ются наиболее частой причиной вторич-
ного ОП, они представляют большой ин-
терес ввиду огромного спектра нозоло-
гий, хронического характера их тече-
ния и нарушения процессов пищеваре-
ния. Возникновение остеодефицитных со-
стояний при гастроэнтерологической па-
тологии связывают с развитием синдро-
мов мальдигестии и мальабсорбции, итог 
развития которых – нарушение усвое-
ния минеральных и органических веществ. 
Кроме того, необходимость длительного со-
блюдения диеты при данных заболеваниях 
приводит к несбалансированности питания, 
а в терапии пациентов часто использу-
ют препараты, подавляющие секреторную 
функцию желудка, что также может нега-
тивно влиять на усвоение кальция. Причи-
ной возникновения остеодефицита также 
могут стать оперативные вмешательства, 
приводящие к анатомо-физиологическим 
изменениям органов [1, 4]. 

Одним из довольно распространенных 
заболеваний ЖКТ, имеющих кальцийза-
висимые механизмы реализации, является 
хронический панкреатит. Длительный ре-
цидивирующий характер патологического 
процесса, приводящий к нарушению экс-
креторной функции  поджелудочной же-
лезы (ПЖ), может служить причиной воз-
никновения вторичного остеопороза. Кроме 
того, частое сочетание данного заболевания 
с другими неинфекционными воспалитель-
ными заболеваниями внутренних органов 
может усугубить эти процессы.
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Цель работы: изучение механизмов 
формирования вторичного остеопороза у 
больных с хроническим панкреатитом и 
хроническим необструктивным бронхитом 
(ХНБ). 

Материалы и методы исследования. 
Под наблюдением находилось 64 больных с 
ХП (38 женщин и 26 мужчин) в возрасте от 
42 до 68 лет. Длительность анамнеза забо-
левания составляла от 8 до 22 лет. У 29 из 
64 больных в анамнезе имелось указание 
на ХНБ, который на момент курации был в 
стадии ремиссии. Всем больным было про-
ведено стандартное общеклиническое об-
следование, УЗИ органов брюшной поло-
сти. Также определяли содержание обще-
го кальция в сыворотке крови (биохими-
ческий метод с набором реактивов Pliva-
Lachema, Чехия) и уровень ионизирован-
ного кальция крови (по формуле Д. Мицю-
ры); подсчитывали кальциевый коэффи-
циент. Анализировали показатели пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ) – по со-
держанию в крови малонового диальдеги-
да (МДА) и диеновых конъюгатов (ДК), и 
системы антиоксидантной защиты (АОЗ) 
– по активности ферментов каталазы (КТ) 
и супероксиддисмутазы (СОД). Концентра-
цию ІЛ-1β и  ФНО-α исследовали имму-
ноферментным методом (стандартный на-
бор реактивов «Цитокин», Россия). Экскре-
торную функцию поджелудочной железы 
(ПЖ) оценивали по содержанию фекаль-
ной эластазы-1 (иммуноферментный метод 
с использованием моноклональных антител 
к эластазе, ScheBo-Tech, Германия). Мине-
ральную плотность костной ткани (МПКТ) 
исследовали с помощью ультразвуково-
го денситометра Аchilles express GE Lunar 
(США, 2008).

Для получения нормативных параме-
тров обследовали 20 практически здоровых 
лиц аналогичного пола и возраста. 

Результаты и их обсуждение. Оцен-
ка результатов клинических проявлений 
ХП показала, что в процессе прогрессиро-
вания патологического процесса в ПЖ ре-
гистрировались признаки ее внешнесекре-
торной недостаточности, выраженность ко-
торых нарастала с увеличением длитель-
ности анамнеза заболевания. Данное обсто-
ятельство было подтверждено результатом 

фекального эластазного теста. Так, легкая 
степень экскреторной недостаточности ПЖ 
была диагностирована у 34 больных, сред-
няя – у 21 и тяжелая – у 9 пациентов. Ак-
тивность процесса в ПЖ подтверждалась 
повышением концентрации провоспали-
тельных цитокинов у всех обследуемых 
больных. Так, содержание  ІЛ-1β соста-
вило 164,3±13,4 пг/мл, что в 4,1 раза пре-
вышало показатели контроля; а концен-
трация ФНО-α в 5,1 раз превысила норму 
(157,9±12,8 пг/мл). Проведена оценка дан-
ных параметров с учетом сопутствующей 
патологии (ХНБ) и степени тяжести ХП. 
Концентрация ІЛ-1β была максимально по-
вышена у пациентов с легкой степенью тя-
жести и постепенно снижалась при нарас-
тании степени недостаточности ПЖ. В тоже 
время содержание ФНО-α не зависело от  
выраженности экскреторной недостаточ-
ности органа, что может быть результатом 
использования последнего в процессах фи-
брогенеза. Согласно литературным данным, 
повышение ІЛ-1β и ФНО-α  можно рассма-
тривать в качестве потенциальных стиму-
ляторов костной резорбции, что в данном 
случае может обусловить нарушение каль-
циевого гомеостаза [3, 5]. При изучении со-
держания ІЛ-1β и ФНО-α у больных с со-
четанной патологией достоверных измене-
ний при сравнении с изолированным ХП 
выявлено не было, что можно объяснить 
ремиссией ХНБ.

Окислительно-восстановительные про-
цессы в организме представляют собой 
важную составную часть любого звена ме-
таболизма и находятся под жестким кон-
тролем регуляторных систем, поддержива-
ющих баланс образования продуктов окси-
дации и механизмов его торможения [7, 8]. 
Результаты исследования липоперекисно-
го гомеостаза показали, что во всех случа-
ях имела место интенсификация процессов 
ПОЛ: отмечено повышение МДА без ини-
циации до 12,8±0,14 мкмоль/л при норме 
7,0±0,22 мкмоль/л и МДА с инициацией 
НАДФН2  до 26,5±1,9 мкмоль/л при нор-
ме 7,8±0,21 мкмоль/л. Уровень  ДК соста-
вил 34,1±1,5 мкмоль/л при норме 8,5±0,6 
мкмоль/л. При этом активность СОД была 
уменьшена в 1,3 раза, а КТ – в 1,6 раз. Та-
ким образом, у больных ХП и при его со-
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четании с ХНБ имел место дисбаланс в си-
стеме пероксидации – антиоксидации, ко-
торый проявлялся усилением образования 
свободных радикалов на фоне снижения 
активности антирадикальной защиты. При 
этом увеличение длительности анамнеза по 
ХП приводило к прогрессивному снижению 
активности АОС, что может быть одним из 
факторов персистенции и прогрессирова-
ния патологического процесса.

При изучении показателей кальциевого 
гомеостаза выявлены достоверные измене-
ния в обеих группах больных при сравнении 
с показателями нормы. Так, уровень общего 
кальция крови составил 2,19±0,01 ммоль/л 
(контроль – 2,43±0,03 ммоль/л); показа-
тель ионизированного кальция  был снижен 
до 1,0±0,02 ммоль/л, при норме 1,14±0,02 
ммоль/л. Эти изменения привели к перерас-
пределению кальция между клеткой и вне-
клеточным пространством, на что указы-
вал показатель кальциевого коэффициента 
– 45,7% при 46,9% в группе контроля. Также 
мы наблюдали тенденцию к снижению уров-
ня кальция при увеличении длительности за-
болевания. Кроме того, уровень общего каль-
ция крови имел прямую зависимость от сте-
пени тяжести экзокринной недостаточности. 

При легкой степени он составил 2,23±0,02 
ммоль/л, при средней – 2,17±0,01 ммоль/л, 
при тяжелой – 2,12±0,01 ммоль/л. Тенден-
ция к ухудшению кальциевого гомеостаза 
также отмечена при наличии ХНБ, однако 
его показатели не имели достоверных отли-
чий при сравнении с пациентами с изолиро-
ванным ХП. 

Таким образом, развившаяся гипокаль-
циемия у наших больных, по-видимому, 
может быть как следствием прогрессиро-
вания экзокринной недостаточности ПЖ, 
так и результатом нарушения сбаланси-
рованности питания вследствие соблюде-
ния жесткой диеты и/или ситофобии. По-
скольку уровень кальция сыворотки кро-
ви является жесткой константой, гипокаль-
циемия ведет к активации механизмов, 
устанавливающих равновесие через уси-
ление синтеза паратиреоидного гормона, 
что, в свою очередь, приводит к повыше-
нию концентрации кальция крови за счет 
костной резорбции. Увеличение продолжи-
тельности заболевания приводит к усугу-
блению изменений костного метаболизма, 
формированию остеопенических состоя-
ний. Это послужило основанием для про-
ведення УЗ денситометрии. Анализ полу-

Таблица 1. Факторы риска развития остеопении при хроническом панкреатите

Факторы, способствующие развитию остеопении  Реализация факторов риска остеопении у пациентов с ХП

Неполноценное питание При длительном соблюдении диеты и /или ситофо-
бии

Значительное снижение массы тела При выраженной экзокринной недостаточности ПЖ

Вредные привычки (курение, злоупотребление ал-
коголем)

Являются факторами риска формирования и про-
грессирования ХП; этиологический фактор алко-

гольного ХП

Экологические факторы (радиация, 
производственные вредности)

Являются факторами риска возникновения заболе-
вания

Атрофические процессы в пищеварительной систе-
ме

Зачастую сочетаются с ХП или являются  его при-
чиной

Холестаз, нарушение желчеобразования и 
желчевыведения

Дискинезии желчного пузыря и сфинктера Одди 
часто имеют место при ХП. ЖКБ – этиологический 

фактор билиарного ХП

Дисбиоз кишечника Развивается при ХП

Мальдигестия и мальабсорбция Развивается при ХП с выраженной экзокринной не-
достаточностью

Нарушения кальциевого гомеостаза Развивается при ХП с экзокринной недостаточнос-
тью ПЖ и усугубляет ее

Усиление перекисного окисления – стимуляция ре-
зорбции костной ткани

Одно из ключевых звеньев патогенеза ХП

Гиперпродукция провоспалительных цитокинов – 
стимуляция резорбции костной ткани

Одно из ключевых звеньев патогенеза ХП
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ченных данных продемонстрировал нали-
чие изменений костной ткани у 73,4% па-
циентов. Остеопенические состояния заре-
гистрированы у 36 пациентов (от -1 до -2,5 
стандартных отклонений), остеопороз – у 
11 больных (свыше -2,5 стандартных от-
клонений). Была рассмотрена взаимосвязь 
между глубиной этих изменений и степе-
нью тяжести экзокринной недостаточности 
ПЖ. Так, у пациентов с легкой и средней 
степенью тяжести преобладали остеопени-
ческие изменения, а признаки остеопороза 
регистрировались только при тяжелой сте-
пени недостаточности ПЖ.

Таким образом, многие составляющие, 
начиная от факторов риска возникнове-
ния ХП до патогенетических звеньев, спо-
собствующих прогрессированию процесса в 
ПЖ, могут провоцировать развитие остео-
пении и приводить к формированию вто-
ричного остеопороза (табл. 1). 

С этой точки зрения данная пробле-
ма представляет чрезвычайный интерес в 
плане дальнейшего изучения с целью раз-
работки программы профилактических и 
реабилитационных мероприятий для паци-
ентов с ХП, имеющих потенциальный риск 
развития вторичного остеопороза.
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