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Костная ткань является метаболически актив-
ной, постоянно обновляемой системой. В тече-
ние жизни человека в ней постоянно происходят 
циклы ремоделирования, обеспечивающиеся двумя 
основными процессами: разрушением старой кости 
(костная резорбция), сопровождающееся разруше-
нием и удалением как минерального вещества, так 
и органического матрикса, и последующее форми-
рование новой кости, которое заключается в синте-
зе нового костного матрикса и его минерализации.

Нарушение баланса между процессами костного 
ремоделирования (доминирование костной резорб-
ции над костеобразованием) является центральным 
звеном патогенеза остеопороза. Как полагают, этот 
дисбаланс отражает нарушение основных механиз-
мов системной гормональной и местной (цитокино-
вой) регуляции активности костных клеток у генети-
чески предрасположенных лиц. В условиях прогрес-
сирующего дефицита эстрогенов в пре- и особенно 
в постменопаузальный период у женщин, сома-
то- и андропаузы у мужчин, нарушение кальциево-
го обмена в ответ на дефицит витамина D и вторич-
ного гиперпаратиреоидизма у пациентов старчес-
кого и пожилого возраста, уменьшение продукции 
остео протегерина процесс костной резорбции ак-
тивизируется, а формирование новой кости суще-
ственно тормозится и задерживается.

Согласно данным ВOЗ, остеопороз зани-
мает 4-е место по распространенности среди 
неинфекционных патологий после заболеваний 
сердечно-сосудистой системы, онкологической па-
тологии и сахарного диабета. Следствием остеопо-
роза являются переломы. Так, остеопоротический 
перелом возникает у каждой 3-й женщины и каждо-
го 8-го мужчины в возрасте старше 50 лет [1]. Ос-
теопороз в постменопаузальный период отмечают 
у ≈30% женщин, а остеопению — почти у половины. 
Для женщины в возрасте 50 лет риск перелома тела 
позвонка составляет 15,5%, шейки бедра — 17,5%, 
костей запястья — 16,0% [2]. У лиц пожилого воз-
раста остеопороз становится причиной практичес-
ки всех переломов шейки бедра, а именно эта лока-
лизация переломов имеет наиболее драматические 

последствия, поскольку каждый 5-й больной поги-
бает в течение последующих 6 мес, а каждый 3-й 
нуждается в длительном уходе [3].

С учетом этой не воодушевляющей статистики 
очень важным является организация соответству-
ющих профилактических мер. В этом контексте ве-
сомой детерминантой в профилактике остеопороза 
является пик косной массы, который достигается 
в возрасте 20–30 лет. Так, повышение пика костной 
массы на 10% отодвигает наступление остеопоро-
за в среднем на 13 лет. При этом для последующего 
здорового старения костной ткани, которое начи-
нается в возрасте около 40 лет, необходимо вести 
активный образ жизни, обеспечить сбалансиро-
ванное питание и позаботиться о здоровье гормо-
нальной системы.

Диагностика остеопороза базируется на опреде-
лении минеральной плотности костной ткани 
(МПКТ) по Т-критерию в единицах измерения SD. 
Поскольку как вариант нормы расценивают коле-
бания этого показателя в пределах от +1,0 до –1,0, 
остеопения и доклинический остеопороз опреде-
ляются, если значения МПКТ находятся в пределах 
–1,0... –2,5, а собственно остеопороз при значении 
Т-критерия <–2,5. Также выделяют осложненный 
переломами остеопороз.

Следует отметить, что существует определен-
ная связь между МПКТ и риском переломов костей 
у пациентов, не применявших необходимого лече-
ния. Так, при снижении МПКТ на 1SD риск перело-
ма повышается в 2 раза.

Удобным скрининговым инструментом для про-
филактики и выявления остеопороза является ме-
тодика оценки 10-летнего риска возникновения 
остеопоротических переломов FRAX®, разрабо-
танная ВОЗ. Принцип методики FRAX® базируется 
на создании индивидуальной для каждого челове-
ка модели, на основе имеющихся факторов риска 
и данных о МПКТ шейки бедренной кости. Методика 
предусматривает количественную оценку суммар-
ного риска на основании математического анализа 
уже имеющихся факторов риска возникновения ос-
теопороза. Внедрение методики FRAX® позволяет 
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без костной денситометрии выявлять большее чис-
ло пациентов, нуждающихся в лечебно-профилак-
тических мероприятиях. Для подтверждения этого 
предположения и спланировано настоящее иссле-
дование у работающих лиц.

Следует отметить, что в группу риска возникно-
вения переломов входят пациенты, уровень МПКТ 
которых <–1,5 SD и им показана медикаментозная 
терапия остеопороза. Для лиц с показателем МПКТ 
>–1,5 SD риск переломов остается низким, одна-
ко им необходима соответствующая профилакти-
ка остеопороза.

На практике же у ⅓ женщин развивается ос-
теопороз в период постменопаузы, и только 
у ⅓ из них он диагностируется. Только ⅓ пациен-
тов с диагностированным остеопорозом назнача-
ют адекватную терапию, которой следует только 
⅓ из них [4–7].

Главной целью при лечении остеопороза яв-
ляется предупреждение образования переломов, 
что обеспечивается посредством улучшения ка-
чества костной ткани, повышения МПКТ и профи-
лактики падений. В этом контексте важной целью 
ранней диагностики и лечения остеопороза явля-
ется предупреждение первого остеопоротического 
перелома и, таким образом, профилактика остео-
поротического каскада. Остеопоротический каскад 
предполагает на первом этапе перелом предпле-
чья, повышающий вероятность перелома позвон-
ка в 2 раза, который, в свою очередь, повышает 
вероятность перелома бедра в 5 раз. Последний 
повышает вероятность летального исхода в 2 раза.

При лечении пациентов с постменопаузальным 
остеопорозом важным является проведение ба-
зисной терапии — назначение препаратов витами-
на D и кальция. Такая необходимость продиктована 
тем, что согласно данным исследований пример-
но 2 из 3 женщин с остеопорозом не получают до-
статочного количества витамина D [8].

Функциональным индикатором уровня вита-
мина D является концентрация 25(ОН)D — основ-
ного циркулирующего метаболита витамина D, 
в сыворотке крови. Недостаточность витамина D 
при этом определяется при концентрации 25(ОН)D 
>30 нг/мл, а дефицит — <9 нг/мл.

Витамин D и его метаболиты задействованы 
во многих процессах, протекающих в организ-
ме, именно по этой причине его дефицит спо-
собен вызывать заболевания, которые затраги-
вают разные системы организма. По различным 
данным, минимальный необходимый уровень 
25(ОН)D в сыворотке крови должен быть на уров-
не 28–40 нг/мл. Для поддержания такого уров-
ня 25(ОН)D необходимо ежедневно принимать 
1000 МЕ витамина D3 [9].

На Международном экспертном совете по при-
менению солей кальция и препаратов витамина D 
в Вероне (2009) сделаны следующие заключения:

• Недостаточность витамина D (концентрация 
в плазме крови <20 нг/мл) до сих пор широ-
ко распространена даже среди больных с ос-
теопорозом, получающих лечение, и особен-

но у пациентов старшего возраста с наруше-
нием функции почек.

• Для больных с остеопорозом минимальная 
целевая концентрация витамина D составля-
ет 20 нг/мл.

• Ответ на антирезорбтивную терапию хуже 
при недостаточности витамина D.

При этом согласно рекомендациям Между-
народного фонда остеопороза целевым уров-
нем 25(ОН)D в крови является не менее 30 нг/мл, 
что достигается благодаря ежедневному прие-
му витамина D в дозировке 800–1000 МЕ (50 нг), 
а при избыточной массе тела, риске переломов, 
недостаточном пребывании на солнце его количе-
ство необходимо увеличить до 2000 МЕ.

Синтез кальцитриола — активного метабо-
лита D3 — происходит в почках путем синтеза 
из 25(ОН)D3 в 1,25(ОН)2D3 при участии фермен-
та 1α-гидроксилазы. Таким образом, недостаточ-
ная активность 1α-гидроксилазы способна сни-
зить уровень кальцитриола даже при достаточ-
ном поступлении витамина D в организм с пищей. 
Среди факторов, которые связывают со сниже-
нием активности данного фермента, выделяют: 
возраст старше 65 лет, дефицит половых гормо-
нов (эстрогены, тестостерон), глюкокортикоиды, 
снижение уровня соматотропного гормона, дефи-
цит инсулина, высокий уровень провоспалительных 
цитокинов (IL-6, TNF-α и др.) [10]. Так, уже с 50 лет 
начинается снижение активности данного фер-
мента, достигая 40% нормы в возрасте 65 лет — 
это является основой инволюционного остеопо-
роза. Дефицит половых гормонов как эстрогенов, 
так и андрогенов ведет к снижению активности 
данного фермента — и этот фактор является од-
ним из ведущих звеньев патогенеза постменопау-
зального остеопороза. Глюкокортикоиды обладают 
прямым ингибирующим влиянием на данный фер-
мент. Дефицит инсулина ведет к снижению синтеза 
1α-гидроксилазы. Таким образом, дефицит этого 
фермента и нарушение образования кальцитри-
ола — одно из центральных звеньев в патогенезе 
любых типов остеопороза.

Дефицит кальцитриола у людей пожилого воз-
раста отмечается достаточно часто, что обуслов-
лено уменьшением в 3–4 раза количества синте-
зируемого кожей витамина D; снижением уровня 
инсоляции, уменьшением всасывания витамина D, 
нарушениями процесса окисления витамина D в пе-
чени и снижением уровня образования 25(ОН)Dз, 
снижением активности 1α-гидроксилазы с возрас-
том до 50%, нарушением рецепции 1,25(ОН)D3. На-
ряду с дефицитом активного метаболита — каль-
цитриола, у пожилых людей широко распространен 
дефицит самого витамина D. Так, недостаточность 
витамина D (<50 нмоль/л) отмечается у 57% жен-
щин пожилого возраста, а дефицит (<25 нмоль/л) — 
у 36–47% женщин пожилого возраста и 36% муж-
чин пожилого возраста [11–13]. К клиническим 
проявлениям дефицита витамина D относят нару-
шения минерализации костной ткани и архитекто-
ники, которые приводят к развитию остеопороза, 
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а также уменьшение мышечной массы, скорости 
реакции, нарушение нервно-мышечной переда-
чи, снижение когнитивных функций, что приводит 
к повышению риска падений.

Целесообразно назначать витамин D пациентам 
с остеопорозом со сниженным уровнем этого вита-
мина. Сегодня существует широкий спектр препа-
ратов витамина D, позволяющих восполнить недо-
стачу этого биологически активного вещества. Так, 
среди препаратов витамина D выделяют нативные 
витамины эргокальциферол (витамин D2) и колекаль-
циферол (витамин D3), структурные аналоги витами-
на D2 (дегидротахистерол), активные метаболиты ви-
тамина D (альфакальцидол и кальцитриол).

Таким образом, восстановление уровня кальци-
триола — одно из ключевых патогенетических зве-
ньев терапии при остеопорозе, что обусловлива-
ет обязательное применение витамина D или его 
активных форм (кальцитриол и альфакальцидол) 
сочетанно с другими антиостеопоротическими 
препаратами.

Альфакальцидол (Альфа Д3-Тева) выпускается 
в капсулах по 1 мкг, 0,5 мкг, 0,25 мкг № 30, при этом 
целевая терапевтическая доза составляет 1 мкг 
1 раз в сутки. Альфа Д3-Тева показан для лечения 
при всех типах остеопороза, в том числе при хро-
нической болезни почек, а также для предупрежде-
ния спонтанных падений у лиц пожилого возраста. 
Поскольку в показаниях к применению указаны все 
типы остеопороза, это дает возможность приме-
нять данный препарат во всех случаях, даже при от-
сутствии достаточной базы для четкой дифферен-
цировки различных типов остеопороза.

Альфакальцидол (Альфа Д3-Тева) обеспечивает 
повышение МПКТ, улучшение архитектоники, нор-
мализацию процессов ремоделирования костной 
ткани, увеличение силы мышц, улучшение нервно-
мышечной проводимости и времени проводимос-
ти, улучшение координации движений, снижение 
риска падений. Все это в конечном итоге призвано 
снизить риск возникновения переломов.

Следует также подчеркнуть, что дефицит вита-
мина D ассоциирован с повышенным риском паде-
ний. При этом риск падений повышается с возрас-
том. В возрасте старше 65 лет ≈30% лиц падали хотя 
бы один раз на протяжении года, а каждое 10-е па-
дение приводит к переломам костей скелета.

Альфакальцидол оказывает множественный 
биологический эффект, влияя на рецепторы вита-
мина D, присутствующие во многих клетках: кост-
ной ткани, мышц, почек, печени, паратиреоидной 
железы, крови (Т-лимфоциты, моноциты) и др. [14]. 
Прием альфакальцидола, например при глюко-
кортикоид-индуцированном остеопорозе, позво-
ляет повысить уровень МПКТ на 6,3% в течение 
1 года [15]. Механизм действия альфакальцидола 
заключается во влиянии не только на обмен каль-
ция, но также на мышечную ткань.

Интересным представляется вопрос, каковы же 
различия между витамином D и альфакальцидолом. 
Витамин D активен только у пациентов с дефицитом 
витамина D и нормальной функцией почек, являет-

ся общепринятым профилактическим мероприяти-
ем у людей пожилого возраста, но не может быть 
рекомендован в качестве монотерапии для сни-
жения риска падений и остеопоротических пере-
ломов. Альфакальцидол «работает» независимо 
от статуса витамина D в организме и функции по-
чек. Он влияет на костную ткань, мышцы и нервную 
ткань. Фармакологическое действие альфакальци-
дола обеспечивает снижение частоты падений и как 
периферических, так и вертебральных переломов.

Таким образом, витамин D показан для нор-
мализации при дефиците витамина D и кальция 
у людей пожилого возраста, а также в качестве 
адъюванта к специфической антиостеопороти-
ческой терапии у пациентов с риском развития 
дефицита витамина D и кальция. При этом Альфа 
Д3-Тева (альфакальцидол) показан в соста-
ве моно-и комбинированной терапии у пациен-
ток с постменопаузальным, глюкокортикоид-
индуцированным, сенильным остеопорозом, 
с целью снижения частоты падений среди лиц по-
жилого возраста, а также при некоторых заболе-
ваниях, которые характеризуются нарушениями 
метаболизма витамина D и кальция, связанными 
с нарушением образования 1α-гидроксилазы в по-
чках (в частности остеомаляция, гипопаратиреоз, 
рахит, остеодистрофия).

Согласно результатам исследований, альфа-
кальцидол повышает всасывание кальция в кишеч-
нике на 75%, а витамин D — только на 33% [16]. 
Сравнительный метаанализ (2005) активных ме-
таболитов витамина D и препаратов нативного 
витамина D, включивший 33 рандомизированных 
клинических исследования, продемонстрировал 
более выраженную эффективность первых в сни-
жении риска переломов позвонков и перифери-
ческих костей при первичном остеопорозе [17]. 
Эффективность альфакальцидола относитель-
но повышения МПКТ поясничных позвонков по-
сле 12 и 18 мес применения была в >2 раза выше 
таковой при применении витамина D в сочетании 
с кальцием при подобных характеристиках профи-
ля безопасности [18]. Кроме того, альфакальцидол 
в дозе 1 мкг/сут в 2 раза эффективней предупре-
ждает переломы по сравнению с витамином D [19].

Кроме того, применение альфакальцидола у лиц 
пожилого возраста с низким клиренсом креатини-
на позволяет статистически достоверно снизить 
риск падений на 71% по сравнению с плацебо [20].

ВОЗДЕЙСТВИЕ АЛЬФАКАЛЬЦИДОЛА 

НА РЕГЕНЕРАЦИЮ КОСТНОЙ ТКАНИ

Различные формы D-дефицита всегда сопро-
вождаются формированием непрочного регенера-
та, что значительно повышает риск несращивания. 
Назначение альфакальцидола в дозе 1,0 мкг/сут 
способствует формированию полноценного реге-
нерата [21]. При этом применение альфакальцидо-
ла в послеоперационный период у больных с перело-
мами шейки бедра в дозе 0,5–1,0 мкг/сут сокращает 
сроки госпитализации и улучшает результаты лече-
ния [22, 23]. Прием альфакальцидола в дозе 1 мкг/сут 
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в при остеосинтезе переломов ускоряет формирова-
ние костного регенерата, сокращает сроки лечения. 
Толщина и МПКТ новообразованного кортикального 
слоя достоверно увеличиваются [21, 24].

Перспективной сферой применения альфакаль-
цидола является его назначение после операции 
эндопротезирования тазобедренного сустава с це-
лью предотвращения развития нестабильности ножки 
эндопротеза и ускорения реабилитации. В этом слу-
чае альфакальцидол оказывает действие как на кост-
ную ткань — уменьшая проявления остео пороза 
и остеопении, так и на мышечную — увеличивая 
мышечную силу и предотвращая падения. Асептичес-
кое воспаление в зоне контакта ножки эндопротеза 
с костью — одна из важных причин нестабильности 
эндопротеза. Постоянное применение Альфа Д3-Тева 
(альфакальцидол) в дозе 0,5–1,0 и 0,75–1,25 мкг/сут 
после операции в течение 8–12 мес у пациентов 
с умеренным и высоким риском развития нестабиль-
ности эндопротеза со ответственно позволяет в 83% 
случаев избежать развития нестабильности и ускоря-
ет реабилитацию пациентов [25].

ПРИМЕНЕНИЕ АЛЬФАКАЛЬЦИДОЛА 

ПРИ РЕНАЛЬНОЙ ОСТЕОДИСТРОФИИ

Ренальная остеодистрофия — различные измене-
ния скелета, развивающиеся на фоне нарушения фос-
форно-кальциевого обмена у пациентов с хроничес-
кой почечной недостаточностью. Данное заболевание 
наблюдается у 75–100% пациентов со сниженным 
клиренсом креатинина (<60 мл/мин) [26], у 75% — 
с хронической болезнью почек и сниженным клирен-
сом креатинина (<60 мл/мин) [27]. Кроме того, тече-
ние ренальной остеодистрофии ухудшает вторичный 
гиперпаратиреоз, что проявляется при падении кли-
ренса креа тинина <40 мл/мин [28].

Системное нарушение костно-минерального 
метаболизма, обусловленное хронической болез-
нью почек, проявляется нарушениями метаболиз-
ма кальция, фосфора, витамина D или паратирео-
идного гормона, обмена костной ткани, минерали-
зации, объема, линейного роста или ее прочности, 
сосудистой или тканевой кальцификацией [29].

Началом развития костноминеральных на-
рушений является снижение способности по-
чек к экскреции фосфатов на фоне практичес-
кого неизмененного их всасывания в кишечни-
ке. Снижение скорости клубочковой фильтрации 
(<60 мл/мин) и секреторной функции канальцев 
приводит к совокупному уменьшению выведения 
фосфатов. Гиперфосфатемия является мощным 
фактором увеличения продукции паратиреоид-
ного гормона, который компенсаторно усилива-
ет экскрецию фосфатов, одновременно стимули-
руя выход кальция из костей и повышение синтеза 
витамина D. Однако гиперкальциемии не насту-
пает, чему способствует контроль со стороны ти-
реокальцитонина, который также усиливает и се-
крецию фосфора. Таким образом, при хроничес-
кой болезни почек II–III стадии уровень фосфора 
и кальция остается нормальным, а паратиреоид-
ного гормона — постепенно повышается.

Терапевтические эффекты Альфа Д3-Тева 
на фоне почечной остеопатии заключаются в усиле-
нии активной абсорбции кальция в кишечнике, сни-
жении паратиреоидного гормона в крови, умень-
шении выраженности костной и мышечной боли, 
нормализации костного ремоделирования путем 
усиления минерализации костей.

При приеме активных метаболитов витами-
на D (альфакальцидол и кальцитриол) происходит 
эквивалентное повышение уровня кальция в плаз-
ме крови, при этом применение альфакальцидола 
сопровождается более интенсивным снижением 
уровня паратиреоидного гормона и эффективным 
костеобразованием [30, 31].

АЛЬФАКАЛЬЦИДОЛ И БИСФОСФОНАТЫ 

В ЛЕЧЕНИИ ПРИ ОСТЕОПОРОЗЕ

Сегодня доступны результаты эксперименталь-
ных и клинических исследований, свидетельствую-
щие о положительном эффекте от сочетания альфа-
кальцидола с бисфосфонатами. Основная мишень 
действия бисфосфонатов — ингибирование ре-
зорбции кости за счет снижения активности остео-
кластов. По данным различных авторов, резистент-
ность к бисфосфонатам отмечают у 11–53% пациен-
тов. Резистентность к бисфосфонатам может быть 
преодолена с помощью комбинированной терапии 
с применением альфакальцидола. Так, в результате 
лечения пациентов с постменопаузальным остеопо-
розом выявлено, что алендронат (в дозе 70 мг/нед) 
в комбинации с альфакальцидолом (1 мкг/сут) 
оказывает выраженный эффект по сравнению с мо-
нотерапией по таким показателям, как повышение 
минеральной плотности тел позвонков и шейки бе-
дренной кости, уменьшение выраженности боли 
в позвоночнике и риск переломов [32].

Таким образом, Альфа Д3-Тева (альфакальци-
дол) — препарат многокомпонентного действия, 
направленного на снижение риска переломов 
и предупреждения падений при различных типах 
остеопороза.
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Р Е Ф Е Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я

Дефицит витамина D приводит к развитию 

онкологических заболеваний

Подготовила Ю.С. Котикович
В проспективном исследовании(«Cancer Causes 

and Control») учеными из Университета Калифорнии 
(University of California), Сан-Диего, США, доказали, 
что у больных раком молочной железы (РМЖ) за не-
сколько месяцев до установления диагноза отме-
чается низкий уровень витамина D в плазме крови.

РМЖ занимает одно из первых мест в структу-
ре онкологической заболеваемости и смертности 
во многих странах мира, потому вопросам профи-
лактики и ранней диагностики данной патологии по-
священо множество работ. В предыдущих иссле-
дованиях ученые обратили внимание, что в странах 
с большим количеством солнечных дней в году час-
тота РМЖ ниже. Известно, что в эпидермисе под дей-
ствием ультрафиолетовых лучей синтезируется ко-
лекальциферол — провитамин D, который, проходя 
через печень, превращается в активную форму — 
25-гидроксивитамин D (25(HO)D). Это позволило 
предположить, что низкий уровень 25(HO)D являет-
ся фактором риска развития РМЖ, что подтвержде-
но в нескольких метаанализах. Специалисты пред-
полагают, что выявленная зависимость особо сильна 
за несколько месяцев до определения клинических 
признаков заболевания.

В ходе исследования ученые под руковод-
ством доктора Кердика Гарланда (Cedric Garland) 
анализировали уровень 25(HO)D в плазме крови 
у 1200 здоровых женщин, данные о которых нахо-
дились в базе Министерства обороны. У 600 жен-
щин впоследствии диагностирован РМЖ. Согласно 
уровню 25(HO)D женщины были поделены на 5 квин-
тилей — от низшего к высшему значению. С помо-
щью модели многомерной логистической регрессии 
определи, что относительный риск развития РМЖ 
у участниц из разных квинтилей составляет 3,3; 1,9; 
1,7; 2,6 и 1,0 (референтное значение) (р=0,09).

С помощью анализа уровня витамина D в плазме 
крови в течение 90 дней до установления диа гноза 
не удалось окончательно установить силу изучаемой 
взаимосвязи. Однако в исследовании доказано, что 
в течение нескольких месяцев до диагностирования 
опухоли, которые являются физиологически важными 
для ее роста, возможно проведение эффективной про-
филактики. Рекомендуют употребление витаминосо-
держащих диетических добавок или включение в ра-
цион питания продуктов, богатых витамином D.
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