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Вступ. На теперішній час хвороби суглобів, кісток та хребта доволі часто 

розглядають в контексті ускладнень, що виникають при коморбідному перебігу 

багатьох захворювань внутрішніх органів. Серед таких хвороб розглядають 

захворювання травного тракту, серцево-судинної системи, ендокринні 

захворювання тощо. Формування хронічних захворювань органів травлення, 

безсумнівно, негативно відбивається на метаболізмі кальцію. Так, виникнення 

синдромів мальдигестії та мальабсорбції при багатьох захворюваннях травного 

тракту призводить до порушення засвоєння мінеральних і органічних речовин, 

сприяє формуванню гіпокальціємії і, в кінцевому рахунку, зниженню 

мінеральної щільності кісткової тканини [1, 2]. Одним із таких захворювань, що 

негативно впливає на кістковий метаболізм є хронічний панкреатит [3]. 

Тривалий перебіг захворювання, його рецидивуючий характер, що 

супроводжується порушенням всмоктування багатьох макро- та 

мікроелементів, сприяє формуванню патологічного процесу, тобто вторинного 

остеопорозу [4]. Іншою поширеною патологією, що робить вагомий внесок у 
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розвиток ОП є гіпертонічна хвороба [5]. Системне ураження судин з 

формуванням ендотеліальної дисфункції, одним з механізмів якої є взаємодія 

про- та протизапальних імунних механізмів, порушення клітинної мембрани як 

поточних змін у складі жирних кислот, так і дисбалансу процесів ПОЛ-АОС, 

вплив захворювань на макроелементний склад організму, вітамінний баланс 

можуть розглядатися в ролі спільних патогенетичних ланок ГХ та ХП [6]. У 

такому разі можна припустити, що спільні патогенетичні ланки можуть 

посилюватися та сприяти виникненню ускладнень, причому не тільки завдяки 

їх поєднанню, але й провокуватися кожною нозологічною формою. Означені 

захворювання були названі кальційзалежними, а їх перебіг було асоційовано з 

формуванням вторинного остеопорозу [7, 8]. Всесвітня організація охорони 

здоров'я офіційно визначила ОП як одне з десяти найважливіших хронічних 

захворювань людства, оскільки він дуже широко поширений, має чітке 

визначення, методи діагностики, і достатні можливості для профілактики та 

лікування.  

Роботами низки дослідників визначено, що розвиток захворювань та їх 

ускладнень може бути результатом наявності генів-кандидатів, несприятливий 

поліморфізм яких може провокувати зміни в патогенетичних напрямках 

перебігу хвороб. Серед багатьох генів, що беруть участь в регуляції 

метаболізму кісткової тканини, особлива роль належить гену рецепторів 

вітаміну Д (VDR), гену лактази (LCT) та гену фарнезилдифосфатсинтази 

(FDPS) [9, 10]. Тобто участь цих генів можна розглядати як провідний фактор, 

що обумовлює формування вторинного остеопорозу. 

Мета роботи: визначити  генетичні детермінанти остеопоротичного 

ризику при коморбідності кальційзалежних захворюваннях – хронічному 

панкреатиті та гіпертонічній хворобі. 

Матеріали та методи дослідження. В роботі прийняло участь 110 

пацієнтів на ХП, який у 70 випадках перебігав у поєднанні з ГХ (основна 

група). 40 осіб складали групу порівняння, до якої увійшли пацієнти на 

ізольований перебіг ХП. Серед обстежених переважали жінки (73 особи – 
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66,4%). Вік хворих коливався  від 29 до 43 років та в середньому по групах 

складав 33,2±2,1 (основна) та 32,9±3,1 роки (порівняння). До контрольної групи 

увійшло 78 практично здорових осіб аналогічного віку та статі, що дозволило 

співставити отримані результати.   

Верифікацію діагнозу ГХ, визначення стадії та ступеня захворювання 

проводили згідно рекомендацій Європейського товариства гіпертензії (ESH) по 

веденню артеріальної гіпертензії (2018 р.) та рекомендацій робочої групи з 

артеріальної гіпертензії Української асоціації кардіологів (2019 р.).  

Діагноз ХП встановлювали на основі скарг пацієнтів, даних анамнезу, 

результатів клініко-лабораторних та інструментальних методів дослідження, 

посилаючись на наказ МОЗ України №271 від 13.06.2005р., оновлений 

10.09.2014 р. наказом №638.  

Стан екскреторної функції ПЗ оцінювали за рівнем панкреатичної 

еластази-1 в сироватці крові пацієнтів. Проводили імуноферментним методом з 

використанням комерційних тест-систем фірми «ScheBo» (Німеччина). 

Структурний стан ПЗ визначали при проведенні УЗ-дослідження. 

Вимірювання офісного  артеріального тиску (АТ) здійснювали згідно 

Уніфікованого клінічного протоколу  медичної допомоги при артеріальній 

гіпертензії, затвердженого Наказом МОЗ України від 24.052012 р. №384.  

Визначення поліморфізму гену рецепторів вітаміну D, поліморфізму маркера 

13910 С/Т гену LCТ та поліморфизму гена фарнезилдифосфатсинтази (FDPS 

c.IVS1 T-99G)  проводили з використанням наборів фірми «Літех» (Росія) 

методом полімеразної ланцюгової реакції.  

Аналіз частоти та характеру абсорбціометрично верифікованих порушень 

СФСКТ методом двухенергетичної рентгенівської абсорбціометрії (DEXA). 

Отримані дані обробляли методом аналізу таблиць сполученості за 

допомогою пакета програм Statistica. Статистичну значущість результату 

оцінювали за допомогою критерію Пірсона χ-квадрат.  
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Результати та їх обговорення. Усі пацієнти з ГХ належали до II стадії та 

2-го ступеню артеріальної гіпертензії: середній систолічний АТ по групі 

дорівнював 164±6,3 мм рт.ст. та діастолічний – 98,4±3,1 мм рт.ст. 

Більшість пацієнтів основної групи та групи порівняння за рівнем 

панкреатичної еластази-1 мали середню ступінь тяжкості екскреторної 

недостатності підшлункової залози (43 – 61,4% та 25 - 62,5% відповідно). Хворі 

з тяжкою формою екскреторної недостатності до роботи не залучалися. 

Проведене УЗ дослідження поряд з клінічною симптоматикою давало змогу 

підтвердити наявність хронічного панкреатиту: визначали вогнища запалення 

та фіброзну тканину в залозі.  

Аналіз частоти та характеру абсорбціометрично верифікованих порушень 

структурно-функціонального стану кісткової тканини СФСКТ за даними DEXA 

показало, що у 110 пацієнтів з ХП зміна мінеральної щільності кісткової 

тканини (МЩКТ) реєструвалися в 33 випадках (30%). При цьому в основній 

групі ознаки остеопорозу ОП були підтверджені у 11 осіб (15,7%), а остеопенії - 

в 12 випадках (17,1%). У групі порівняння ці показники склали 10% (4 особи) і 

15% (6) відповідно.  

При визначенні поліморфізму гену рецепторів вітаміну Д було виявлено 

статистично значущу залежність у розподілі алелів гену від групи пацієнтів 

(χ2=30,08, df = 4, р < 0,01). Так, за результатами генетичного тестування 

пацієнти контролю були розподілені на три групи. Так, до першої групи 

увійшло 17 осіб (24,3%), що були носіями bb–генотипу; 2 група – носії Bb-

генотипу – 34 (48,6 %) та 3 група – носії ВВ-генотипу – 19 осіб (27,1 %). В групі 

пацієнтів на ізольований ХП генотип bb зустрічався у 22,5 % випадків (9 осіб); 

BB – у 35 % (14) та Bb – у 42,5 % (17 осіб). При поєднанні ХП і ГХ розподіл був 

наступним: 15,7% (11 осіб), 51,4 % (36) та 32,9 % (23 особи) відповідно. Таким 

чином, переважна більшість хворих на ХП, обтяжений ГХ (51,4%), мали 

несприятливий генотип ВВ, який в 1,5 разів частіше реєструвався по 

відношенню до групи порівняння та в 1,9 рази по відношенню до контролю. 
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Розподіл частот генотипів гену LCТ в контрольній групі осіб відповідав 

наступному: генотип ТТ зустрічався з частотою 19,2% (n=15), генотип СТ – 

32,1% (n=25) та генотип СС – 48,7% (n=38). В групі порівняння  генотип Т/Т 

виявлено у 17,5% пацієнтів (n=7); генотип СТ гена LCТ реєстрували у 27,5% 

обстежених (n=11) та генотип СС – у 55% (n=22). При визначенні розподілу 

генотипів та алелів у основній групі хворих було встановлено, що генотип ТТ 

було притаманне 11 пацієнтам (15,7%), генотип СТ – 20 (28,6%) та СС-генотип 

визначали у 39 хворих з поєднанням ХП та ГХ, що склало 55,7%.  

Статистично значущий характер мала залежність від групи генотипів 

поліморфного гена FDPS (χ2 = 23,58, df = 2, р <0,01. В групі контролю носії СС-

генотипу були представлені 2 особами (2,6%); носіїв АС-генотипу було 24 

(30,8%), а генотип АА встановлено у 52 осіб (66,6%). У групі порівняння 

(пацієнти з ХП) генотип СС зустрічався в 22,5% випадків (9 осіб); АС - у 37,5% 

(15) та АА - в 40,0% (16). При поєднаному перебігу ХП та ГХ поліморфізм гена 

FDPS: 30,0% (21 пацієнтів), 22,9% (16) і 47,1% (33) відповідно. Таким чином, 

при порівнянні з контролем у пацієнтів обох груп відзначено «наростання» 

частоти генотипу СС: 2,6 ± 1,8% в контролі; 22,5 ± 6,6% і 30,0 ± 5,5% при ХП та 

його поєднанні з ГХ відповідно на тлі зниження частоти генотипу АА (66,7 ± 

5,3%, 40,0 ± 7,7% , 47,1 ± 6,0% відповідно.  

Зіставлення несприятливих алеллів всіх трьох генів для загальної вибірки 

пацієнтів (188 осіб) найбільшу кількість випадків склало поєднання 

несприятливих алелей ВВ гена VDR, CT гена LCT і CC гена FDPS - 38,9%, це 

значення має статистично значимий характер (χ2 = 9,06011, df = 4, р = 0,05).  

У розподілі частот сукупності генів VDR, LCT і FDSP у пацієнтів з 

ізольованим ХП (n=40) найбільшу кількість випадків склало поєднання 

несприятливих алелей ВВ гена VDR, CС гена LCT і АC гена FDPS - 40,4%. 

Результати співставлення неспиятливих алелей в групі ХП поєднаний з 

ГБ (n=70) також мають статус гіпотези про тенденції сумісного розподілу. 

Поєднання несприятливих алелей ВВ гена VDR, CС гена LCT і СC гена FDPS - 

40,7%. Таким чином, можемо зазначити, що внаслідок нечисленної вибірки 
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більшість даних не мають статистично значущих результатів.  При сумісному 

аналізі трьох генів чітко просліджується тенденція сполучення несприятливих 

алелей В гена VDR, і алелі С гена LCT і FDPS 

Висновки. Хворі на ХП та ГХ є пацієнтами підвищеного 

остеопоротичного ризику, який проявляється збільшенням кількості переломів 

(без чіткого звʾязку зі змінами МЩКТ) порівняно зі здоровими особами. В 

якості генетичних детермінант розвитку остеопенічного синдрому у даних 

хворих є наявність алеля ВВ гена VDR і алеля СС гена FDPS. Наявність алеля 

CС гена LCT не має самостійного предиктивного значення, проте в комплексі з 

означеними варіантами генів VDR і FDPS сприяє збільшенню 

остеопоротичного ризику. 
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