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Научный интерес к изучению состояния кост-

ного скелета – оценке его качества (прочности 

костной ткани) и количества (степени его минера-

лизации) – все чаще проникает в сферу педиатрии 

[1, 2]. Нарушения структуры и функции органов, 

участвующих в регуляции фосфорно-кальциевого 

обмена, являются причиной различных патологи-

ческих состояний и нередко приводят к развитию 

в детском возрасте остеопороза. Исследования 

Щеплягиной Л.А. и соавт. [3] практически здоро-

вых детей 5–16 лет позволили выявить снижение 

минеральной плотности костной ткани (МПКТ) у 

10–30% обследованных, степень которого зависе-

ла от возраста детей.  В период формирования кост-

ного скелета у 15–25% детей и подростков регис-

трируются переломы и уже к 15 годам около 10% 

подростков переносят хотя бы один перелом [4]. 

В связи с этим для своевременной диагностики 

ранних стадий остеопении и остеопороза необхо-

димо совершенствование методов количествен-

ной оценки МПКТ у детей, а для верификации 

выявленной остеопении/остеопороза — совер-

шенствование биохимических методов и иссле-

дование молекулярно-генетических маркеров 
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костного метаболизма, отражающих процессы 

остеосинтеза и костной резорбции [5]. Состояние 

кальций-фосфорного обмена исследуется путем 

определения уровня общего и ионизированного 

кальция в крови, общего и неорганического фос-

фора, экскреции кальция и фосфора с мочой, экс-

креции кальция с мочой натощак относительно 

концентрации креатинина в этой же порции мочи. 

Также определяется концентрация щелочной фос-

фатазы, продуцируемой остеобластами и являю-

щейся своеобразным маркером активности остео-

бластов. Высокоинформативным методом диа-

гностики остеопороза является измерение уровня 

кальций-регулирующих гормонов: паратиреоид-

ного гормона, кальцитонина, активных метабо-

литов витамина D. Еще один подход к оценке 

костного метаболизма – определение концентра-

ции остеокальцина в сыворотке крови, как пока-

зателя остеогенеза и С-концевого телопептида, 

как маркера костной резорбции. Остеокальцин – 

основной неколлагеновый белок кости, который 

синтезируется остеобластами и одонтобластами. 

Его концентрация в крови отражает метаболи-

ческую активность остеобластов костной ткани, 

поскольку остеокальцин крови – результат ново-

го синтеза, а не освобождения его при резорб-

ции кости. Он является показателем уровня кос-

тного метаболизма в целом, а также возможным 

прогностическим индикатором при заболевании 

костей. Остеокальцин является витамин К-зави-

симым белком. Кроме того, прямое влияние на 

его синтез оказывают кальций-регулирующие 

гормоны – кальцитонин, паратиреоидный гор-

мон, витамин D, а также другие регуляторные 

факторы. Более 90% синтезируемого остеоблас-

тами остеокальцина у молодых и около 70% у 

взрослых людей включается в костный матрикс, 

а остальная часть попадает в кровоток. Выводится 

остеокальцин из кровотока почками (посредством 

клубочковой фильтрации и деградации в почеч-

ных канальцах), поэтому его уровень в крови 

зависит от функционального состояния почек. 

Остеокальцин считается «золотым стандартом» 

среди маркеров костеобразования. 

В качестве показателя костной резорбции 

в сыворотке крови исследуется β-сross (С-кон-

цевой телопептид), продукт распада коллагена 

1-го типа. При физиологически или патологичес-

ки повышенной резорбции кости коллаген 1-го 

типа разрушается быстрее, и при этом соответс-

твенно повышается уровень фрагментов колла-

гена в крови. Определение β-сross в крови имеет 

принципиальное преимущество — он не подвер-

гается дальнейшему катаболизму. Исследование 

β-сross в крови показано не только для мониторин-

га активности резорбтивных процессов в костной 

ткани, но и для оценки эффективности проводи-

мого лечения. Измерение уровня биохимических 

маркеров позволяет оценить активность патоло-

гического процесса в костной ткани, правильно 

назначить необходимые препараты и провести 

оценку эффективности терапии. 

Особенно актуальны исследования нарушений 

процессов формирования костной ткани у детей с 

различной хронической патологией, приводящей 

к изменению фосфорно-кальциевого гомеостаза, в 

том числе и при заболеваниях почек.

Способность почки выполнять гомеостатичес-

кие функции обусловливает ведущую роль этого 

органа в процессах остеогенеза [6]. Однако в осно-

ве остеоренальных взаимодействий, помимо регу-

ляции фосфорно-кальциевого обмена, лежат мно-

гогранные межклеточные взаимосвязи, участвую-

щие в повреждении почечной паренхимы и изме-

нениях костного ремоделирования. В литературе 

в основном представлены сведения о нарушениях 

МПКТ при почечной недостаточности и примене-

нии глюкокортикостероидной терапии при нефро-

тической форме гломерулонефрита [7–9]. Однако 

причины остеопений и характер нарушений кост-

ного метаболизма при тубулоинтерстициальных 

заболеваниях почек практически не изучены. 

В связи с этим целью нашего исследования 

явилось установить частоту и характер наруше-

ний костного метаболизма при тубулоинтерстици-

альных заболеваниях почек у детей в зависимости 

от активности заболевания, частоты обострений. 

Материалы и методы исследования

Нами обследованы 151 ребенок в возрасте от 

1 года до 16 лет с вторичным пиелонефритом на 

фоне аномалий развития органов мочевой системы 

(удвоение чашечно-лоханочной системы, пузыр-

но-мочеточниковый рефлюкс, нефроптоз, дисто-

пия почки) и 76 больных с оксалатной нефропати-

ей. 124 ребенка (54,6%) обследованы в активный 

период заболевания или в стадию оксалурии, 103 

ребенка (45,4%) – в период клинико-лаборатор-

ной ремиссии. Ни у одного больного на момент 

обследования не выявлены признаки нарушения 

азотовыделительной функции почек, снижения 

клубочковой фильтрации.

У всех детей определяли содержание кальция, фос-

фора, уровень щелочной фосфатазы в сыворотке крови 

и их экскрецию с мочой, у 61 ребенка в возрасте от 10 до 

16 лет исследованы остеокальцин и С-концевой телопеп-

тид (β-cross) сыворотки крови иммуноэлектрохемилю-

минесцентным методом на автоматическом анализато-

ре Elexsis фирмы Roche (Швейцария), а также значения 

кальций-креатининового коэффициента. Определение 

МПКТ (дистального отдела костей предплечья) прово-

дилось на ультразвуковом и рентгеновском денситомет-

рах с педиатрической базой (Omnisensе 7000, Израиль и 

DTX-200, США) с оценкой содержания костного мине-

рала (BMC, г), МПКТ (BMD, г/см2) при рентгеновской 

денситометрии, оценкой скорости звука SOS (м/с) – 

при ультразвуковом исследовании плотности костей, 

а также Z-критерия при обоих методах исследования. 
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На основании полученных денситометрических дан-

ных МПКТ все больные пиелонефритом и оксалатной 

нефропатией были разделены на 3 группы в зависимос-

ти от степени изменения Z-score: 1-я группа (n=104) – 

дети со значением Z-критерия до –1 (нормальные пока-

затели МПКТ); 2-я группа (n=57) – дети, имеющие 

Z-критерий от –1 до –2 (группа риска по развитию осте-

опении); 3-я группа (n=66) – дети со значением Z-крите-

рия ниже –2 (снижение МПКТ ниже хронологического 

возраста*). Кроме оценки состояния костной ткани по 

данным денситометрии, нами проведены исследования 

показателей МПКТ в зависимости от нозологии, воз-

раста детей, активности и частоты обострения заболе-

ваний.

Результаты и их обсуждение

Проведенные исследования выявили измене-

ния МПКТ у 54,3% обследованных детей с тубу-

лоинтестициальными заболеваниями почек, при 

этом снижение МПКТ ниже хронологического 

возраста отмечалось у 25% из них. Изменения 

МПКТ (Z-score ниже –1) чаще определялись у 

больных пиелонефритом (61%). 

При анализе возрастных особенностей показа-

телей МПКТ отмечено, что ни у одного больного 

второго года жизни не определялись нормальные 

уровни Z-score (до –1), что, вероятно, связано с 

воздействием на ребенка раннего возраста небла-

гоприятных интра- и антенатальных факторов, а 

также широкое распространение у них рахита как 

одного из факторов риска развития остеопении. 

С 2-летнего возраста выявляется тенденция к 

увеличению процента детей с нормальным пока-

зателем Z-score с 22,2% до 33,3% к 4 годам. 

Далее частота детей с нормальными показателями 

Z-score вновь уменьшается, составив к 8 годам 

2%, что, вероятно, связано с повторным «скач-

ком» роста и сниженным потреблением кальция 

с пищей. Во всех возрастных периодах наблюда-

лись дети группы риска по развитию остеопении 

(Z-score от –1 до –2). Нормальные показатели 

МПКТ у больных хроническими заболеваниями 

почек определялись чаще в пре- и пубертатном 

возрасте, что отражает, видимо, процесс интен-

сификации метаболических процессов в этот воз-

растной период (рис. 1).

Несмотря на выявленные изменения МПКТ 

по данным денситометрии, у всех детей с пиело-

нефритом и оксалатной нефропатией выявлены 

нормальные уровни кальция и фосфора, щелоч-

ной фосфатазы сыворотки крови. При этом у всех 

детей выявлена гипокальциурия (0,88±0,09 и 

1,0±0,05 ммоль/л соответственно), что, видимо, 

обусловлено необходимостью сохранения нор-

мального баланса кальция в организме. 

При исследовании содержания в крови β-cross 

и остеокальцина у всех детей (61 больной) наблю-

далось их увеличение по сравнению с возрастной 

нормой. Сопоставление денситометрических пока-

зателей МПКТ с показателями костной резорбции 

(β-cross) и остеосинтеза (остеокальцин) позволи-

ло выявить соразмерность изменений их уровня 

при нормальных показателях МПКТ, которые 

сопровождались нормальными значениями каль-

ций-креатининового коэффициента (0,12±0,03). 

У детей с показателями Z-score ниже –2 отмеча-

лось превалирование активации β-cross, который 

был увеличен в 2,4 раза по сравнению с нормой; 

при этом кальций-креатининовый коэффициент 

был повышен до 0,53±0,05, что свидетельствует  

об интенсификации процессов резорбции костной 

*Pediatric Official Positions 2007 of the International Society for Clinical Densitometry. Mode of access: http://www.ISCD.org. –  

Date of access: 29.04.2008
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Рис. 1. Характеристика  Z-score при заболеваниях почек 

по данным денситометрии в зависимости от возраста 

детей: а – Z-score до –1; б – Z-score от –1 до –2; в – 

Z-score >–2.
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ткани при хронических тубулоинтерстициальных 

заболеваниях почек у детей. Дети из группы риска 

по развитию остеопении (Z-score от –1 до –2) 

также имели превалирование показателей кост-

ной резорбции над костеобразованием. Значения 

β-cross в крови у детей со сниженными показа-

телями МПКТ были статистически выше (1,97±

0,18 нг/мл), чем при нормальных показателях 

МПКТ (0,64±0,08 нг/мл) (р<0,05). Следует отме-

тить, что при сниженных показателях МПКТ на-

ряду с высокими значениями β-cross уровень осте-

окальцина был значительно выше (41,7±7,2 нг/мл), 

чем при нормальной МПКТ (17,01±2,5 нг/мл, 

р<0,05). При этом у больных оксалатной нефропа-

тией содержание остеокальцина и b-cross в крови 

было выше, чем у детей с пиелонефритом.

Проведенные исследования позволили выде-

лить два варианта нарушений показателей мета-

болизма костной ткани у детей с тубулоинтерсти-

циальными заболеваниями почек в зависимости 

от степени активации и соразмерности остеогенеза 

и костной резорбции: 

1) компенсированный, который характери-

зуется соразмерной активацией как показателей 

костной резорбции, так и остеогенеза или пре-

валированием процессов остеогенеза над резорб-

цией кости. При этом кальций-креатининовый 

коэффициент сохраняется в пределах нормальных 

показателей (0,11±0,02);

2) декомпенсированный, при котором отмеча-

ется превалирование процессов костной резорб-

ции над остеогенезом. У этих больных кальций-

креатининовый коэффициент ниже нормальных 

показателей (0,34±0,06).

Оценка показателей фосфорно-кальциевого 

обмена и костного метаболизма в активный период 

пиелонефрита и в стадию клинико-лабораторной 

ремиссии показала, что в активный период заболе-

вания наблюдаются более низкие значения суточ-

ной экскреции кальция с мочой, а также содер-

жания β-cross и остеокальцина. У детей с окса-

латной нефропатией отмечались более высокие 

значения фосфорно-кальциевого обмена и кост-

ного метаболизма в стадию выраженной оксалу-

рии (см. таблицу). 

Анализируя давность заболеваний почек и 

частоту их обострений у детей с вторичным пие-

лонефритом отмечено, что у детей со сниженными 

показателями МПКТ частота обострений была в 

2 раза больше (3,03±0,4), чем при нормальных 

показателях МПКТ (1,5±0,1) (р<0,05). 

При этом у детей с тубулоинтерстициальными 

заболеваниями почек с редкими обострениями 

заболевания в течение года (1–2 обострения) чаще 

определялись нормальные показатели МПКТ 

(соответственно у 58,2% и 45,5%) (рис. 2). С уве-

личением частоты обострений нарастала степень 

снижения МПКТ, достигая максимума при обос-

трении заболеваний более, чем 5 в год (71,4% и 

58,4% соответственно) (р<0,05). Давность заболе-

вания не имела существенного влияния на степень 

изменения МПКТ.

Полученные данные являются основанием для 

контроля за МПКТ у больных тубулоинтерстици-

альными заболеваниями почек и своевременной 

коррекции выявленных изменений, особенно при 

частых обострениях заболевания и выраженной 

оксалурии. При этом наиболее оправданным явля-

Н.А. Коровина,  В.И. Свинцицкая

Таблица

Показатели костного метаболизма и фосфорно-кальциевого обмена 
при тубулоинтерстициальных заболеваниях почек 

р<0,05: *при сравнении показателей у больных с активной и неактивной стадией пиелонефрита, **при срав-

нении показателей у больных с и без оксалурии.

Показатели

Стадия заболевания 

Нормы

лаборатории 

пиелонефрит оксалатная нефропатия 

активная

(n=78)

ремиссия 

(n=73)

оксалурия 

(n=46)

без оксалурии 

(n=30)

β-cross, нг/мл 0,91±0,01 1,33±0,09* 1, 79±0,14 1,23±0,19**    < 0,573 

Остеокальцин,  нг/мл 15,9±7,1 35,8±4,7 28,9±3,1 18,9±2,5 **    2,8–13,7 

Кальций крови, 

ммоль/л 
2,34±0,05 2,52±0,03* 2,48±0,05 2,32±0,03**    2,15–2,57 

Фосфор крови, 

ммоль/л 
1,48±0,14 1,52±0,07 1,45±0,06 1,4±0,06     0,85–1,8 

Щелочная фосфатаза, 

Ед/л 
270±17,4 298±29,3 357,4±25,2 330±14,1 

до 7 лет  

100–720 

7–14 лет

64–450 

Кальций мочи, 

ммоль/сут 
0,77±0,1 1,15±0,15* 

1,65±0,14 
1,03±0,1**    1,25–6,20 

Фосфор мочи, 

ммоль/сут 
36,4±15 40,6±10 28,38±6,4 26±3,4  25,80–48,4 
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ются коррекция диеты, физической активности 

и назначение препаратов кальция в течение 3–6 

месяцев.

Выводы

1. Денситометрические (рентгеновское и уль-

тразвуковое) исследования позволили выявить у 

54,3% больных тубулоинтестициальными заболе-

ваниями почек изменения МПКТ.

2. Возрастные особенности остеопении при 

тубулоинтерстициальных заболеваниях почек 

характеризуются меньшей частотой снижения 

и степенью выраженности нарушений МПКТ у 

больных старшего возраста.

3. Снижение МПКТ у больных тубулоинтер-

стициальными заболеваниями почек не сопровож-

далось изменением содержания кальция, фосфо-

ра, щелочной фосфатазы в крови.

4. При тубулоинтестициальных заболевани-

ях почек в активный период болезни у всех боль-

ных отмечалось повышение в сыворотке крови как 

показателей костной резорбции, так и остеосинте-

за, соразмерность которых определяла характер и 

степень структурных нарушений костной ткани.

Рис. 2. Характеристика МПКТ в зависимости от часто-

ты обострений вторичного пиелонефрита (а) и тубуло-

интерстициональных заболеваний почек (б).
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