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Цель. Изучение морфологических изменений артерий нижних конечностей и их корреляция с уровнем 
витамина D, фосфора, кальция и паратиреоидного гормона (ПТГ) у больных сахарным диабетом (СД), 
осложненным критической ишемией нижних конечностей (КИНК).
Материал и методы. Проведен анализ морфологических исследований сегментов артерий ампутиро-
ванных нижних конечностей у 18 пациентов с СД. Также проведен анализ состояния минерального 
обмена: содержание кальция, фосфора, паратгормона и витамина D в сыворотке крови у 32 больных с 
КИНК.
Результаты. У больных с КИНК и СД артериальные поражения имеют характер неатеросклероти-
ческого утолщения интимы и кальциноза медиального слоя артерии, отмечаются выраженный 
D-гиповитаминоз и повышение уровня ПТГ.
Заключение. У больных с СД поражения периферических артерий в зоне КИНК отличаются от атеро-
склеротического процесса в других артериальных бассейнах и характеризуются обилием кальциноза 
медиального слоя с меньшим поражением интимы. Необходимо пересмотреть алгоритм медикамен-
тозной терапии с включением препаратов Вит D у пациентов с окклюзионно-стенотическими пораже-
ниями периферических артерий на фоне СД.

Ключевые слова: кальциноз, cахарный диабет, критическая ишемия нижних конечностей, ви- 
тамин D.

Aim. The study of morphological changes in the arteries of the lower extremities and their correlation 
with the level of vitamin D, phosphorus, calcium and parathyroid hormone (PTH) in patients with diabetes 
mellitus (DM) complicated by critical lower limb ischemia (CLLI).
Material and methods. The analysis of morphological studies of segments of the arteries of the amputated 
lower extremities in 18 patients with DM was carried out. An analysis of the state of mineral metabolism 
was also carried out: the content of calcium, phosphorus, parathyroid hormone and vitamin D in the blood 
serum of 32 patients with CLLI.
Results. In patients with CLLI and DM, arterial lesions have the character of non-atherosclerotic thickening 
of the intima and calcification of the medial layer of the artery, marked D-hypovitaminosis and an increase 
in the level of PTH.
Conclusion. In patients with DM, lesions of the peripheral arteries in the CLLI zone differ from the 
atherosclerotic process in other arterial basins and are characterized by an abundance of calcification of 
the medial layer with less damage to the intima. It is necessary to revise the algorithm of drug therapy 
with the inclusion of Vit D drugs in patients with occlusive-stenotic lesions of peripheral arteries on the 
background of diabetes.
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Введение
Витамин D (кальциферол) – жирорастворимый ви-

тамин, который образуется в коже при действии ультра-
фиолетовых лучей или поступает в организм с пищевыми 
продуктами. Проведенные множественные исследования 
с момента открытия Вит D доказали его ключевую роль в 
регуляции обмена кальция и фосфора, обеспечении здо-
рового метаболизма костной ткани. При этом научные 
исследования последних десятилетий расширяют роль 
данного витамина в организме человека. Неоднократно 
показано защитное действие Вит D в отношении развития 
метаболического синдрома, эндокринных нарушений, в 
том числе СД I и II типов. При этом недостаточностью Вит D 
страдает более 50% населения земного шара, и предпола-
гается, что пандемия заболеваний сердечно-сосудистой си-
стемы в современном мире развивается именно благодаря 
недостаточности Вит D. В крупномасштабном исследова-
нии когорты из 16  600 людей старше 18 лет было установ-
лено, что сниженные уровни 25-(OH)-D3 соответствовали 
повышению риска сердечно-сосудистых заболеваний (ОШ 
1,2; 95% ДИ 1,01–1,36, р=0,03) [1]. Одной из основной фи-
зиологических особенностей этого витамина является регу-
ляция обмена кальция в организме, а нарушение обмена 
кальция осложненных кальцинозом артерий является ос-
новной причиной окклюзионно-стенотических поражений 
периферических артерий, особенно у больных СД [2].

В свою очередь, кальциноз артерий является общим 
патоморфологическим признаком сердечно-сосудистых за-
болеваний и хронической почечной недостаточности (ХПН). 
Степень выраженности артериального кальциноза прямо 
коррелирует с развитием атеросклеротических бляшек в 
коронарных артериях и их нестабильностью, а также с вы-
соким риском развития инфаркта миокарда [3]. Все макро-
микроэлементы крови, в том числе кальций, необходимы 
организму в строго определенном количестве в физиологи-
ческих дозах. Выход за пределы физиологических значений 
кальция и его регуляторов как в сторону снижения, так и в 
сторону повышения приводит к патологии [4]. Роль Вит D в 
регуляции обмена кальция и формировании костной ткани 
установлена еще в первой половине XX века. В последние 
годы получены доказательства о роли этого витамина в 
других физиологических и патологических процессах, в том 
числе в развитии атеросклероза и кальциноза артерий.

Вит D является одним из главных посредников кальци-
евого метаболизма. Жирорастворимые витамины группы 
D сначала преобразуются в активную форму посредством 
биотрансформаций, а затем взаимодействуют со специ
фическими рецепторами. Степень обеспеченности Вит D 
определяется уровнем 25-ОН-витамин D (25-оксихоле-
кальциферол – один из метаболитов Вит D). Минимальное 
значение Вит D, обеспечивающее оптимальное здоро-
вье костей у большинства людей в популяции, составля-
ет 20 нг/ мл (50 нмоль/л) [5]. При этом дефицитом Вит 
D считается, когда его концентрация определятся ниже 
25(ОН)D <20 нг/мл (50 нмоль/л), недостаточным – 25(ОН)
D от 20 до 30 нг/мл (от 50 до 75 нмоль/л), в то время как 
адекватным считается, когда уровень Вит D превышает 
30 нг/мл (75 нмоль/л), а целевое значение колеблется от 
30 до 60 нг/мл (75–150 нмоль/л) [6]. Экспериментальные 
данные показывают, что физиологические эффекты Вит D 
включают торможение секреции противовоспалительных 
цитокинов, молекул адгезии и пролиферацию сосудистых 
гладкомышечных клеток – процессов, имеющих важное 
значение для атеросклероза и кальцификации артерий 

[7]. Эпидемиологические исследования когорт пациентов 
и здоровых доноров показывают, что дефицит Вит D ассо-
циируется с повышенным артериальным давлением, ате-
росклерозом, СД и активацией процессов воспаления [8]. А 
результаты, изложенные в обзоре А.П. Степановой с соавт., 
позволяют рассматривать дефицит Вит D как самостоятель-
ный фактор риска развития не только СД, но и его ослож-
нений [9]. Эпидемиологические данные свидетельствуют о 
достаточно узком физиологическом диапазоне потребле-
ния Вит D. Выход за рамки этого диапазона (дефицит либо 
гипервитаминоз D) увеличивает риск сердечно-сосудистых 
заболеваний [10].

Другим фактором риска, усиливающим кальциноз арте-
рий и развитие критической ишемии конечностей, является 
нарушение обмена фосфора. Гиперфосфатемия расценива-
ется как независимый фактор риска сердечно-сосудистых 
заболеваний, поскольку прямо стимулирует кальцифика-
цию сосудов через кальций-фосфорный обмен и являет-
ся сигнальной молекулой в процессе дифференцировки 
остеобластов [11].

Еще одним фактором риска поражений артерии являет-
ся нарушение продукции регуляторов кальций-фосфорного 
обмена, а именно нарушение продукции ПТГ. Активируя 
протеинкиназу, ПТГ одновременно индуцирует минерали-
зацию сосудистых клеток и образование кальцификатов 
независимо от уровня кальция и фосфора в крови [12, 13]. 
Снижение уровня кальцитриола приводит к нарушению 
всасывания кальция в кишечнике, снижению уровня каль-
ция в крови, компенсаторному повышению секреции ПТГ 
[14, 15], что является причиной вторичного гиперпарати-
реоза у больных с хроническими заболеваниями почек. 
Среди внекостных негативных эффектов ПТГ следует от-
метить нарушение метаболизма кардиомиоцитов, что при-
водит к прямому повреждающему действию на миокард, 
усугублению атеросклеротических изменений, активации 
фибробластов [16]. Вторичный гиперпаратиреоз вызывает 
не только развитие ренальной остеодистрофии, но и игра-
ет значимую роль в патогенезе кальцификации сосудов и 
мягких тканей и увеличивает уровень кардиоваскулярной 
заболеваемости и смертности [17].

Несмотря на обилие гистологических исследований, 
документирующих атеросклеротический процесс в коро-
нарных артериях, таких исследований, подтверждающих 
атеросклеротическую природу поражения периферических 
артерий, не достаточно. Кроме того, неизвестно, имеются 
ли различия в гистологической картине при различных фак-
торах риска. Такие данные были бы важны для определе-
ния патофизиологии и естественного течения заболеваний 
периферических артерий, что могло бы предложить более 
специфические методы лечения.

Кальциноз артерий все чаще признается клинически 
значимой патологией, но понимание ее причин и клини-
ческого значения затруднено тем фактом, что она пред-
ставляет собой различные расстройства, которые часто 
сосуществуют: кальциноз медиального слоя артерии (так-
же известный как артериосклероз Монкеберга) и каль-
циноз интимы (атеросклеротический) [18]. Тот факт, что 
относительная частота встречаемости данных патологий, 
вероятно, варьируется в разных сосудах и при различных 
состояниях, таких как СД и ХПН [19–21], приводит к даль-
нейшим трудностям в интерпретации клинических данных. 
Кальциноз артерий нижних конечностей распространен 
при заболеваниях периферических артерий (ЗПА) и являет-

С.Н. Темиров, Б.А. Магрупов, Б.З. Турсунов

https://doi.org/10.54185/TBEM/vol14_iss6/a8



Shoshilinch tibbiyot axborotnomasi, 2021, 14-tom, № 6 51

ся неблагоприятным прогностическим фактором [20], при 
этом неизвестно, кальцинозу подвергся медиальный слой 
артерии или интима.

Цель исследования – изучение морфологических из-
менений артерий нижних конечностей и её корреляция 
с уровнем Вит D, фосфора, кальция и ПТГ у больных СД с 
осложненной критической ишемией нижних конечностей 
(КИНК).

Материал и методы

Нами проведен клинико-морфологический анализ по-
ражений артерий ампутированных нижних конечностей 
у 18 пациентов с СД, находившихся на лечении в отделе-
нии специализированной хирургии Центрального госпита-
ля МВД РУз и отделении диабетической стопы Республи-
канского специализированного центра эндокринологии 
(табл. 1). Анализ данных пациентов проводился на основа-
нии ретроспективного изучения историй болезни, исследу-
емые части артерий взяты из ампутированных конечностей 
и проведено морфологическое исследование изменений 
стенок артерий.

Все больные длительное время получали лечение по 
поводу диабетической стопы. 15 больных страдали артери-
альной гипертензией, 13 – ИБС, а у 5 больных наблюдалось 
интермиттирующее течение ХПН. 9 больным с V степенью 
диабетической ишемии по Wagner F.W. [22] произведена 
первичная ампутация. Остальным больным произведена 

МСКТ-ангиография артерий нижних конечностей для вы-
явления возможности реваскуляризации конечности. У них 
выявлено многоэтажное поражение артерий нижних ко-
нечностей с окклюзией поверхностной бедренной или под-
коленной артерии и сегментарной или тотальной окклюзи-
ей артерии голени. 4 больным произведена безуспешная 
попытка баллонной ангиопластики. Одному больному 
произведено бедренно-переднетибиальное шунтирова-
ние с тромбозом шунта в ближайшем послеоперационном 
периоде. После установления диагноза критической ише-
мии и при отсутствии возможности реваскуляризации или 
при выраженном гнойно-некротическом поражении мяг-
ких тканей выполнена ампутация выше коленного сустава 
11  (61,1%) больным и остальным 7 больным выполнена 
ампутация на уровне верхней трети голени. Из ампутиро-
ванной конечности взяты биоптаты тибиальных и подко-
ленных артерий.

Морфологическому изучению удалось подвергнуть 
фрагменты 17 передних большеберцовых артерий, 13 
задних большеберцовых артерий, 5 малоберцовых арте-
рий, два тибиоперонеальных ствола, 4 подколенные ар-
терии. Удаленные фрагменты пораженных артерий поме-
щали в 4% нейтральный формалин (рН 7.2) и заливались в 
парафин по Лойда З. c соавт. [23]. Из приготовленных бло-
ков изготавливали серийные срезы, которые окрашивали 
гематоксилином и эозином. Приготовленные препараты 
просматривали и изучали в световом микроскопе. Сле-
дует отметить, что в ряде случаев не удавалось получить 

Таблица 1. Характеристика клинического материала

№ Показатели Результат 

1 Число пациентов 18

2 Мужчины 11 (61%)

3 Возраст, лет 66,5±7,1

4 Длительность СД, лет 12,7±2,1

5 Критическая ишемия при поступлении 18 (100%)

6 III степень диабетической ишемии по Wagner F.W. 2 (11%)

7 IV cтепень диабетической ишемии по Wagner F.W. 7 (39%)

8 V степень диабетической ишемии по Wagner F.W. 9 (50%)

9 Малые ампутации в анамнезе 9 (50%)

10 Гликемия по поступлении 9,0±1,9

11 Холестерин крови, ммоль/л 5,1±0,9

12 Мочевина крови, ммоль/л 10,3±0,2

13 Креатинин крови, мкмоль/л 139±7,6

14 Средний уровень ЛПИ 0,68

15 Средний уровень РСД 49±0,1 мм рт. ст.

16 Количество больных с попыткой реваскуляризации до ампутации 5

Патоморфология артерий, минеральный обмен и витамин D
при критической ишемии нижних конечностей у больных сахарным диабетом
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качественные срезы из-за массивного кальциноза стенок 
артерии.

С целью определения зависимости тяжести окклюзи-
онно-стенотических поражений периферических артерий 
и состояния минерального обмена определены содержа-
ние кальция, фосфора, паратгормона и Вит D в сыворотке 
крови у 32 больных КИНК. Больные разделены на 2 груп-
пы. В первую группу включены 19 больных окклюзионно-
стенотическим поражением периферических артерий и 
СД, осложненным КИНК, во 2 группу – 13 больных окклю
зионно-стенотическим поражением периферических арте-
рий атеросклеротического происхождения без СД.

Степень обеспеченности Вит D определяется уровнем 
25(ОН)D, который выявляли с помощью набора реагентов 
25-ОН-Витамин D, IDS, AC-57F1 (Великобритания). Измере-
ние оптической плотности растворов проводили на спек-
трофотометре «Stat Fax-3200» (Awareness Technology, США). 
Уровень кальция, фосфора, паратгормона определяли на 
анализаторе Hitachi 912 методом колорометрии.

Результаты
Как показано в таблице 1, большинство из 18 боль-

ных, подвергшихся ампутации нижних конечностей, были 
мужского пола, все они страдали СД II типа и у всех боль-
ных показанием для ампутации была КИНК, при этом у 
большинства была диабетическая стопа IV и V степени по 
Wagner F.W. 9 больным в анамнезе выполнены малые 
ампутации, из них 6 – ампутация того или иного пальца 
стопы и 3 больным – метатарзальная ампутация стопы. 
3 больным в анамнезе была выполнена успешная баллон-
ная ангиопластика артерий голени с реокклюзией артерии 
и рецидивом КИНК в сроки до 3 лет наблюдения. Всем 
больным выполнена УЗДГ артерий нижних конечностей с 
определением лодыжечно-плечевого индекса (ЛПИ) и ре-
гионального систолического давления (РСД) на артериях 
стопы. При этом не у всех больных было определено РСД 
на артериях стопы из-за невозможности сдавления каль-
цинированных берцовых артерий. Средняя величина РСД 
на артериях стопы составила РСД 49±0,1 мм рт. ст., а ЛПИ – 
0,68.

Морфологическое изучение различных участков со-
судистого русла установило, что в 5 наблюдениях из 17 в 
передней большеберцовой артерии отмечено изолирован-
ное атеросклеротическое поражение, в 4 наблюдениях – 
тандемное поражение: утолщение эндотелиальной обо-
лочки за счет накопления холестерина, пролиферация глад-
комышечных клеток с признаками отложения солей каль-
ция в медиальном слое. В 8 наблюдениях из 17 кальциноз 
различной степени выраженности имел место в средней 
оболочке (рис. 1 и 2).

В задней берцовой артерии в 5 наблюдениях из 13 
отмечено атероматозное поражение стенок артерии с 
кальцинозом, а в 8 – изолированный кальциноз средней 
оболочки. В одном наблюдении имел место кальциноз вну-
тренней эластической мембраны.

В малоберцовой артерии в 2 наблюдениях из пяти 
имел место атероматоз и кальциноз, в одном случае кон-
статирован изолированный кальциноз медиального слоя, 
в 2 наблюдениях – в сочетании с кальцинозом средней 
оболочки и отслоением интимы от внутренней эластиче-
ской мембраны.

В подколенной артерии во всех четырёх наблюдениях 
имел место атероматоз интимы, сочетавшийся с кальци-
нозом медиального слоя, а в одном – с отложением солей 
кальция в средней оболочке и тромбозом (рис. 3).

Рис. 1. Отложение холестерина в интиме, кальциноз
средней оболочки. Окраска гематоксилином и эозином.

Об. 40. Ок. 15

Рис. 2. Массивные отложения солей кальция
в средней оболочке. Окраска гематоксилином и эозином.

Об. 40. Ок. 15

Рис. 3. Массивное отложение солей кальция
в средней оболочке и тромбоз сосуда.

Окраска гематоксилином и эозином. Об. 10. Ок. 15
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При исследовании тибиоперонеального ствола в одном 
наблюдении отмечался атероматоз с кальцинозом, в дру-
гом – отложение солей кальция в утолщенной средней обо-
лочке и отслоение интимы.

Средние уровни Вит D, кальция, фосфора, паратире-
оидного гормона и холестерина представлены в табл. 2. 
В группе больных СД показатели составили: 8,42 нг/мл, 
2,17 ммоль/л, 1,38 ммоль/л, 79,17 пг/мл, 3,87 ммоль/л 
соответственно и в группе больных без СД – 17,10 нг/мл, 
2,21 ммоль/л, 1,33 ммоль/л, 62,86 пг/мл и 3,66 ммоль/л 
соответственно. Как показывают результаты, в обеих груп-
пах у больных с КИНК уровень Вит D был ниже критиче-
ского уровня, а концентрация ПТГ была на уровне высоких 
показателей референсных значений у больных II группы и 
повышенной у больных I группы, при этом уровни кальция 
и фосфора не изменялись, а снижение уровня холесте-
рина объясняется принятием статинов. Таким образом, 
у пациентов с КИНК и СД имели место тяжелая и средне-
тяжелая недостаточность Вит D (у 86%, 14% соответствен-
но), а в группе больных без СД – тяжелая, среднетяжелая 
и умеренная недостаточность (у 33%, 50% и 17% соответ- 
ственно).

Несмотря на то, что у больных СД отмечен выражен-
ный кальциноз сосудов, показатели кальция в сыворотке 
крови оставался неизмененным. По нашему мнению, это 
объясняется вторичным гиперпаратиреозом, когда уси-
ленная выработка ПТГ приводит к вымыванию кальция из 
костей, в результате чего поддерживается нормальный 
уровень кальция в сыворотке крови. При атеросклерозе 
отложение кальция в стенках сосудов менее выражено, 
видимо, в связи с тем, что обмен кальция не нарушался 
и уровень ПТГ оставался в пределах референсных значе-
ний.

Обсуждение

Проведенные нами клинико-морфологические иссле
дования показали, что неатероматозное поражение пе-
риферических артерий превалируют, и классические ате-
росклеротические бляшки в артериях ампутированных 
нижних конечностях по поводу КИНК у больных СД встре-
чаются реже. По данным некоторых авторов, в отличие 
от ишемической болезни сердца, при которой ишемия 
миокарда возникает исключительно из-за прогресси-
рования атеросклеротического процесса с атероматоз-
ными поражениями в просвете артерии [21], у больных 
СД утолщение интимы периферических артерий обычно 
было концентрическим, а классическая форма атеро-

Патоморфология артерий, минеральный обмен и витамин D
при критической ишемии нижних конечностей у больных сахарным диабетом

Таблица 2. Показатели Вит D, паратиреодного гормона, фосфора, кальция и холестерина в группах

№ Наименование Единица
измерения

1 группа
(n=19)

2 группа
(n=13) Реф. значения

1 Витамин D нг/мл 8,42±2,59* 17,10±10,5* ≥50

2 Кальций ммоль/л 2,17±011 2,21±0,16 2,15–2,5

3 Фосфор ммоль/л 1,38±0,43 1,33±0,45 0,81–1,45

4 Паратгормон пг/мл 79,17±11,7 62,86±22,1 15–65

5 Холестерин ммоль/л 3,87±0,01 3,66±0,01 3,3–5,1

Примечание: *р1<0,05 по сравнению с нормой; **р2<0,05 при сравнении 1 и 2 групп.

склероза констатирована меньше, чем в 25% артерий 
ампутированных конечностей, и только у половины из 
них атеросклероз имел выраженный характер [24]. При 
этом есть теория, что именно медиакальциноз с уплотне-
нием слоев артериальной стенки и снижением эластич-
ности артерии становится триггерным механизмом ате-
росклеротического поражения периферических артерий 
[25]. Наши данные показывают, что утолщение интимы 
и массивный кальциноз медиального слоя приводят к 
значительному сужению, а затем и полной окклюзии ар-
терий и развитию выраженных симптомов хронической 
ишемии даже при отсутствии атероматозного поражения 
интимы артерии. Некоторые авторы, исследовавшие ар-
терии ампутированных конечностей, данное утолщение 
расценивали как атеросклеротическое, хотя не было 
никакого упоминания о конкретных атероматозных из-
менениях [5, 26]. Распространенные концентрические 
утолщения интимы, отмеченные Soor G.S. c соавт. [5] в 
162 из 218 артерий, были похожи на те, что наблюдались 
в нашем исследовании, хотя данная группа состояла, по 
мнению авторов, из больных с атеросклеротическим по-
ражением.

По нашим данным, классическая форма атеросклеро-
за без повреждения медиального слоя при исследовании 
подколенной артерии не отмечена ни в одном случае. Та-
кие же результаты получили Narula N. с соавт [27]. При этом 
у большинства больных, несмотря на полную окклюзию ти-
биальных артерий, признаки отложения липидов и холесте-
рина или не обнаружены, или обнаружены в незначитель-
ном количестве, что подтверждает результаты аналогичной 
работы O’Neill W.C. с соавт. [24]. Эти результаты не соответ-
ствуют широко распространенному мнению о поражениях 
периферических артерий, вероятно, основанному на пред-
положении, что патологический процесс похож на коронар-
ный атеросклероз, который часто сосуществует у этих паци-
ентов. Это также отражает неточное и непоследовательное 
использование термина «атеросклероз», потому что каль-
цинированные артерии часто были причиной формаль-
ной постановки диагноза у больных с ампутированными 
конечностями [28]. Распространенность неатероматозных 
поражений не отличается между артериями у пациентов с 
различными факторами риска для ЗПА (СД, курение и ХПН), 
что дает повод для предположения, что кальциноз является 
генерализированным ответом периферических артерий на 
факторы риска [5].

Кальций – структурообразующий макроэлемент, уча-
ствующий в разнообразных физиологических процессах. 
Нарушения обмена кальция у конкретного пациента увели-
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чивают риск окклюзионно-стенотических заболеваний пе-
риферических артерий и последующей за атеросклерозом 
кальцификации артерий. При этом до сих пор отсутствует 
единство мнений о том, является ли кальцификация ар-
терий финальной стадией атеросклероза, либо развитие 
кальциноза артерий возможно на начальных этапах форми-
рования атеросклероза, или это отдельная нозология [29]. 
Долгие годы кальцификация атеросклеротической бляшки 
рассматривалась как пассивный, дегенеративный, «замер-
ший» феномен c механизмами, лежащими в основе фор-
мирования костной ткани [30]. Вместе с тем в последние 
годы формируется концепция, характеризующая кальциноз 
артерий как активный процесс, в основе которого лежит си-
стемная воспалительная реакция, типичная для пациентов 
с метаболическим синдромом или с почечной дисфункци-
ей [31, 32].

При этом, как показали наши результаты, несмотря 
на выраженное окклюзионно-стенотическое поражение 
и кальциноз периферических артерий, уровень кальция у 
больных с СД и без него был в пределах нормы, что может 
быть связано с компенсаторным механизмом в регуляции 
кальция в ответ на снижение Вит D, повышением уровня па-
ратгормона, играющего важную роль в регуляции обмена 
кальция.

При этом в роли регулятора кальция в данной ситуации 
вступает именно Вит D. Вит D принадлежит к группе секо-
стероидных молекул. Наиболее исследованные формы 
витамина D у человека – Вит D2 (эргокальциферол), полу-
чаемый из пищи, и Вит D3 (холекальциферол). Холекальци-
ферол вырабатывается в коже из предшественника 7-де-
гидрохолестерола под воздействием ультрафиолетового 
В-спектра солнечного излучения [34]. Вит D3 неактивен, и 
ему необходимы две отдельные реакции гидроксилирова-
ния, чтобы стать биологически активным соединением [35]. 
Первая фаза протекает в печени, где холекальциферол под 
воздействием 25-гидроксилазы превращается в кальциди-
ол – 25(OH)D3. Вторая фаза осуществляется в почках, где с 
участием 1α-гидроксилазы синтезируется биологически ак-
тивная форма витамина D3 – кальцитриол – 1,25(ОH)2D3. 
Последний связывается с соответствующими рецепторами, 
формирует гетеродимерный комплекс с рецептором рети-
ноида Х и прикрепляется к реактивным элементам вита-
мина D на ДНК, регулируя транскрипцию гена Kl (Клото) и 
синтез белка [33]. При этом Вит D подавляет систему ренин-
ангиотензина [35], играет роль при всасывании кальция в 
клетках гладких мышц сосудов [36], ингибирует выделение 
цитокина из лимфоцитов [37] и влияет на воспаление и 
метаболизм липидов [38]. В некоторых эксперименталь-
ных исследованиях установлено, что 25(ОН)D3 принимает 
участие в липидном обмене. В работе Oh J. с соавт. [38] до-
казано, что витамин D снижает накопление макрофагами 
холестерина и уменьшает формирование пенистых кле-
ток, что привело к предположению, что дефицит витамина 
D является причиной повышения содержания липидов в 
сыворотке крови и формирования инсулинорезистентно-
сти, способствуя развитию метаболического синдрома. В 
другой работе [39] при проведении анализа с использова-
нием мультивариативных моделей, включающих факторы 
риска развития сахарного диабета и ишемической болезни 
сердца, установили, что дефицит витамина D способствует 
снижению содержания аполипопротеина А1. Другое ис-
следование, проведенное с целью выяснения связи между 
содержанием витамина D и метаболическими факторами 
риска у молодых мужчин без ожирения, доказало, что со-
держание в сыворотке крови 25(ОН)D3 коррелировало с 
уровнем ЛПНП [40].

Наш анализ показал, что все больные с ЗПА име-
ли низкие показатели Вит D (8,42+2,59 нг/мл в первой и 
17,10±10,50 нг/мл – во второй), причем имелась статисти-
чески значимая разница как относительно показателей 
контроля, так и между группами. При этом в группе боль-
ных с КИНК и СД отмечались значимо низкие уровни Вит 
D, что свидетельствует о важной роли Вит D в возникно-
вении кальциноза артерий, осложнившегося тяжелыми 
формами диабетической стопы. Игнатович И.И. с соавт. 
(2014) предлагают исследование уровня 25-ОН-витамина 
D для ранней диагностики нейроишемической формы син-
дрома диабетической стопы, так как в данной работе при 
уровне 25-ОН-Вит D менее 30 нмоль/л отмечалось досто-
верно большее число нейроишемических поражений стоп 
у больных сахарным диабетом, что связано со снижением 
артериального притока вследствие окклюзионно-стено-
тического поражения артерий нижних конечностей. Это 
привело к выводу, что уровень 25-ОН-витамина D менее 
30 нмоль/л является маркером нейроишемической фор-
мы синдрома диабетической стопы, при этом, согласно 
результатам исследований, уровень Вит D является более 
специфичным, чем уровень холестерина и триглицеридов 
[40]. В другом исследовании [41] выявлен низкий уровень 
вит D у больных диабетической флегмоной стопы. Авторы 
считают, что дефицит вит D является возможным фактором 
риска развития флегмоны стопы у больных СД, и для улуч-
шении результатов лечения эти больные нуждаются во 
включении в комплекс лечения вит D. По данным Basit A. с 
соавт. (2016), однократное внутримышечное введение вит 
D в дозе 600  000 МЕ привело к значительному уменьше-
нию симптомов болевой диабетической периферической 
нейропатии через 20 недель [42].

Таким образом, анализируя полученные многочислен-
ные данные о прогностически неблагоприятных послед-
ствиях дефицита витамина D, медицинское сообщество 
пришло к выводу о необходимости коррекции данного 
гиповитаминоза. Эту идею наглядно продемонстрировало 
проспективное исследование, проводимое в Великобри-
тании. В ходе 13-летнего наблюдения за 5409 мужчинами 
(средний исходный возраст – 77 лет), из которых 1358 па-
циентов умерли от сердечно-сосудистых заболеваний, у 
1857 пациентов причиной смерти являлись некардиальные 
причины. По мнению авторов, увеличение концентрации 
25(OH)D в плазме крови в два раза по сравнению с низким 
исходным уровнем связано со снижением смертности от 
сердечно-сосудистых заболеваний на 20% и снижением на 
23% общей смертности [43].

Таким образом, постепенно выясняется необходимость 
поддержания нормальной концентрации витамина D, так 
как дефицит данного витамина вносит существенный вклад 
в возникновение и прогрессирование окклюзионно-стено-
тических поражений периферических артерий.

Заключение

Морфологический анализ артерий ампутированных 
нижних конечностей по поводу критической ишемии, вы-
званной ЗПА у больных СД, показал, что в основном ар-
териальные поражения имеют характер неатеросклеро-
тического утолщения интимы и кальциноза медиального 
слоя артерии. Это указывает на то, что поражения пери-
ферических артерий, которые вызвали КИНК, отличаются 
от атеросклеротического процесса, описанного в других 
артериальных бассейнах, что может иметь важные пато-
физиологические и терапевтические последствия. Обилие 
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кальциноза медиального слоя по сравнению с поражением 
интимы обеспечивает её дополнительным, хотя и косвен-
ным, доказательством патофизиологической роли низкого 
уровня Вит D и высокого уровня паратгормона в развитии 
и клиническом течении критической ишемии конечностей.

В связи с этим необходимо пересмотреть алгоритм ме-
дикаментозной терапии с включением препаратов Вит D у 
пациентов с окклюзионно-стенотическими поражениями 
периферических артерий, особенно при наличии СД, а у 
больных СД необходимо регулярное мониторивание уров-
ня Вит D.
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ОЁҚЛАР КРИТИК ИШЕМИЯСИ БИЛАН АСОРАТЛАНГАН ҚАНДЛИ ДИАБЕТЛИ 
БЕМОРЛАРДА ШИКАСТЛАНГАН АРТЕРИЯЛАР ПАТОМОРФОЛОГИЯСИ, 

МИНЕРАЛЛАР АЛМАШИНУВИ ВА D ВИТАМИНИ ТАҲЛИЛИ
С.Н. ТЕМИРОВ1, Б.А. МАГРУПОВ2,3, Б.З. ТУРСУНОВ1

1Ўзбекистон Республикаси Ички ишлар вазирлиги марказий госпитали, Тошкент
2Республика шошилинч тиббий ёрдам илмий маркази

3Ўзбекистон Республикаси Соғлиқни сақлаш вазирлиги қошидаги тиббиёт ходимларининг
касбий малакасини ривожлантириш маркази, Тошкент

Мақсад. Пастки мучаларнинг критик ишемияси (ПМКИ) билан асоратланган қандли диабет (ҚД)ли 
беморларда оёқлар артериясидаги морфологик ўзгаришлар ва уларнинг қондаги D витамини, фосфор 
ва паратиреоид гормон (ПТГ)нинг миқдори билан корреляциясини ўрганиш.
Материал ва усуллар. ҚДли 18 беморнинг ампутация қилинган оёқларидаги артериялар сегментла-
ри морфологик тадқиқ қилинган. Шунингдек ПМКИ бўлган 32 беморда минерал алмашинуви ҳолати, 
жумладан қондаги кальций, фосфор, ПТГ ва D витамини миқдори таҳлил қилинган.
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Натижалар. ҚД ва ПМКИ бўлган беморларда артериаларнинг шикастланиши интиманинг ноатеро-
склеротик қалинлашуви ва медиал қатламнинг кальцинози кўринишида намоён бўлади ҳамда Д гипо-
витаминоз ва ПТГ миқдорининг ошиши қайд қилинди.
Хулоса. ҚДли беморларда ПМКИ соҳасидаги периферик артериялардаги патологик ўзгаришлар бошқа 
артериялар ҳавзасидаги атеросклеротик жараёнлардан фарқ қилади ва медиал қатламнинг кучли 
кальцинози ҳамда интиманинг камроқ зарарланиши билан ажралиб туради. Периферик артериялар-
нинг ҚД фонида ривожланган окклюзион-стенотик шикастланишларини даволашнинг алгоритмини 
қайта кўриб чиқиб, D витамини дори воситасини қўшиш талаб қилинади.

Калит сўзлар: кальциноз, қандли диабет, оёқлар критик ишемияси, D витамини.
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