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В патогенезе первичного остеопороза (ОП) 
у мужчин (приходится до 40% всех [1] случа-
ев заболевания), как и у женщин, значитель-
ная роль отводится нарушениям метаболизма 
D-гормона [2]. Исходя из этих представлений 
витамин -D и его активные метаболиты (альфа-

кальцидол и кальцитриол) используются в комбинации с 
препаратами кальция для лечения первичных форм осте-
опороза [3]. Альфакальцидол, обладающий более мягким 
лечебно-профилактическим действием по сравнению с 
кальцитриолом, широко применяется в комплексной те-
рапии для профилактики потери костной ткани и сниже-
ния риска падений у пациентов, принимающих стероиды 
[4]. Чаще публикуются данные о его использовании у жен-
щин [5], либо применении в комбинации с бисфосфоната-
ми у пациентов с вторичным остеопорозом [4]. Работ, по-
священных использованию альфакальцидола у мужчин с 
первичными формами заболевания, тем более его длитель-
ному применению практически нет. В этой связи проведе-
ние исследования по изучению эффективности длительно-
го приема альфакальцидола при первичном остеопорозе у 
мужчин представляется актуальным. 

 Целью настоящего исследования являлась оценка вли-
яния длительного применения альфакальцидола в комби-
нации с карбонатом кальция на МПК и снижение риска 
переломов у мужчин с первичными формами системного 
остеопороза.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование включено 114 мужчин с первичны-

ми формами (ювенильная и идиопатическая) системно-
го остеопороза (39 пациентов в возрасте от 16 до 20 лет, 
38 – от 21 до 50 лет и 37 –старше 50 лет). Основанием 
для диагноза ОП было наличие низкоэнергетических пе-
реломов тел позвонков (29 человек) или периферических 
костей скелета (43 больных) и/или потери МПК (42 па-
циента), соответствующая <-2,5 SD по Т - критерию для 
лиц старше 50 лет и <-2,0 SD по Z-критерию для лиц мо-
ложе 50 лет (международное общество денситометрии и 
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международный фонд остеопороза рекомендуют такой же 
подход в оценке величины потери МПК, как и для диагно-
стики остеопороза у женщин, но с использованием нор-
мативной базы здоровых мужчин). Кроме снижения МПК 
для диагноза первичного остеопороза у мужчин, как и у 
женщин, имели значение низкоэнергетические переломы 
у родственников. У всех 42 пациентов, не имевших пере-
ломов на фоне дефицита МПК превышающего -2,5SD по 
Т-критерию или -2,0SD по Z-критерию, были указания на 
наличие низкоэнергетических переломов у родственни-
ков первой линии. В исследование включались пациен-
ты, у которых маркеры резорбции и костеобразования не 
выходили за пределы верхней границы нормы или были 
на уровне, близком к нижней границе нормы: нормообо-
ротная и низкооборотная формы остеопороза. Критерия-
ми исключения были вторичный остеопороз, остеомаля-
ция, несовершенное костеобразование, гипофосфатемия, 
сопутствующие соматические заболевания, которые мог-
ли быть причиной метаболических нарушений в костной 
ткани. Также исключались пациенты, которые в течение 
предшествующих 12 месяцев получали лечение по пово-
ду системного остеопороза (миокальцик, бисфосфонаты,). 

Больным при включении в исследование выполня-
лась DXA (LUNAR Prodigy) с оценкой МПК в поясничном 
отделе позвоночника (L1-L4) и шейке бедренной кости 
(Neck) только для лиц старше 20 лет. Кроме того, при пер-
вом обращении оценивались показатели гомеостаза каль-
ция (общий и ионизированный кальций крови, паратирео-
идный гормон, кальций суточной мочи), маркеры костео-
бразования (щелочная фосфатаза и остеокальцин), маркер 
резорбции (ДПИД-дезоксипиридинолин утренней мочи), 
уровень 25(OH)D. Исследование остеокальцина (Электро-
хемилюминесцентный иммуноанализ Cobas 601), парат-
гормона (Электрохемилюминесцентный иммуноанализ 
Cobas 601), ДПИД (хемилюминесцентный иммуноанализ 
на аппарате IMMULITE 2000 реактивы фирмы Simens), 
25(ОН)D (хемилюминесцентный иммуноанализ на ми-
крочастицах Architect i2000) проводилось в лаборатории 
ИНВИТРО, щелочной фосфатазы (ЩФ), кальция, фосфо-

Представлены результаты 5- летнего использования комбинации альфакальцидола с карбонатом кальция на 
минеральную плотность костной ткани у 47 мужчин с первичными формами системного остеопороза, которые 
свидетельствуют об эффективности такого лечения пациентов с низкооборотной и нормооборотной формами 
остеопороза. Достоверный прирост МПК L1-L4 отмечен после первого года лечения, в шейке бедра – только по-
сле 3-х лет лечения. Сравнения величины прироста МПК по годам показало, что эффективность лечения увели-
чивается с его продолжительностью.

Мониторирование показателей Са крови и мочи, проводимое 1 раз в 3 месяца до 1-го года лечения и 1 раз в 6 
месяцев в последующие годы, позволяет исключить возможность гиперкальциемии на протяжении всего перио-
да лечения и обеспечить персонализацию лечения

 Ключевые слова; остеопороз у мужчин, первичные формы остеопороза у мужчин, альфакальцидол, карбонат 
кальция, МПК, DXA.
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ра крови и кальция суточной мочи в лаборатории ЦИТО. 
Кальций крови и суточной мочи в течение первого года ле-
чения мониторировали каждые 3 месяца, в последующие 
годы – один раз в 6 месяцев, паратгормона, ДПИД и осте-
окальцин – один раз в год. Динамика МПК оценивалась 
проведением ежегодной денситометрии. Вероятность но-
вых переломов тел позвонков контролировали ежегодной 
рентгенографией позвоночника в боковой проекции, дру-
гие сегменты скелета исследовались только при наличии 
жалоб.

Для исключения образования камней в почках на фоне 
проводимой терапии всем пациентам 1 раз в год выпол-
нялось УЗИ-обследование (проводилось по месту житель-
ства и в ЦИТО предоставлялось заключение).

Пациентам рекомендовался ежедневный прием 1000-
1200 мг кальция (обязательно 500 мг карбоната кальция в 
виде препарата и 500-700 мг, кальция с пищевыми продук-
тами) и совмещать препараты карбоната кальция с прие-
мом пищи. Доза альфакальцидола колебалась у разных 
пациентов от 0,5 мкг до 1,25 мкг и подбиралась индиви-
дуально для каждого пациента в течение первых 6 меся-
цев при мониторировании уровня кальция крови и мочи 
с интервалом 1, 3 и 6 месяцев. В последующем измене-
ние дозы альфакальцидола требовалось в тех случаях, ког-
да при контрольном исследовании показатели гомеоста-
за кальция выходили за пределы колебаний нормы. Та-
кой подход обеспечивал персонализацию проводимого ле-
чения. 

Спустя год от начала исследования анализ результатов 
лечения проведен у 111 пациентов из 114: 3 пациента (из 
группы 3) без указания причины покинули исследование. 
Анализ 5-летнего приема альфакальцидола в комбинации 
с карбонатом кальция проведен у 47 пациентов, которые 
не прекращали лечение весь период наблюдения и стро-
го выполняли рекомендации (часть выбывших пациентов 
прервала лечение через 3 года, часть – через 4 года, часть 
-- не закончила 5-летний прием препарата к моменту про-
ведения анализа). Пациенты, закончившие 5-летний срок 
лечения, были из следующих возрастных групп на начало 
исследования (17 пациентов в возрастной группе до 20 лет, 
14 – из группы от 21 до 50 лет и 16 – стар-
ше 50 лет) и 74,4% их них на начало ле-
чения имели один или более низкоэнер-
гетических переломов.

СТАТИСТИЧЕСКИЙ АНА-
ЛИЗ 

Для оценки результатов повторных 
клинических исследований использо-
вался непараметрический дисперсион-
ный анализ (критерий Фридмана) с даль-
нейшими парными сравнениями по кри-
терию Ньюмена-Кейлса и в случаи срав-
нения с результатами до лечения (кон-
трольная группа) критерий Даннета. В 
случаях, удовлетворяющих нормально-
му распределению (критерий Колмого-
рова – Смирного), применялся диспер-
сионный анализ повторных измерений 
с парными сравнениями по критерию 
Шеффе. Для простых парных сравнений 
использовали критерий Уилкоксона.

Критическое значение оценивалось 
при уровне значимости 0,05.При мно-
жественных сравнениях использовалась 

поправка Бонферрони. Расчеты выполнены по програм-
ме SPSS-20 [6].

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Характеристика включенных в исследование пациен-

тов трех возрастных групп представлена в табл.1. Груп-
пы разного возраста не различались по числу лиц с низ-
коэнергетическими переломами и исходному дефициту 
МПК (возможность сравнения групп разного возраста 
по величине дефицита МПК или оценки динамики МПК 
всех пациентов без разделения на возрастные группы при 
использовании одновременно Z –критерия и T-критерия 
опиралась на тот факт, что значения Z и T-критериев яв-
ляются безразмерными величинами, а МПК в г/ см2 в 
любом возрасте представляется одной и той же размер-
ностью). Учитывая, что число пациентов, завершивших 
годичный прием препарата, было почти в 2 раза больше, 
чем число лиц, получавших лечение в течение 5 лет (111 
человек против 47), анализ динамики МПК L1-4 и шей-
ке бедра как раздельно для выделенных групп, так и в об-
щей группе проводился на двух временных интервалах: 
1 год и 5 лет. 

В табл.2 представлена динамика МПК в L1-4 отдельно 
для каждой возрастной группы через год от начала лече-
ния. Прирост МПК (Z –критерий или T-критерий) соста-
вил соответственно по группам 4,8% 10, 8%, 10,7%. Для 
1 группы различия были недостоверными, во 2 и 3 груп-
пе отмечено достоверное увеличение МПК (даже с учетом 
поправки Бонферрони, р<0,001, парный Т критерий). В аб-
солютных значениях прирост по группам составил соот-
ветственно; 4,5% , 2,6%, 3,6%. В 1 и 3 группе различия 
б ыли достоверными, соответственно р=0,02 и р=0,011. 
Во 2 группе изменения МПК оказались недостоверными 
( р=0,045, поправка Бонферрони). Различия между груп-
пами спустя год, как и до начала лечения, оставались не-
достоверными. 

При анализе динамики МПК через 1 год без разделе-
ния больных на возрастные группы (табл.3) в L1-4 наблю-
дался достоверный прирост МПК (непараметрическая 

Таблица №1 
Характеристика включенных в исследование пациентов

Группа больных 1 группа 2 группа 3 группа
Возраст 17-20 21-50 51 и выше 
Число пациентов 39 38 34
Число пациентов с низко-
энергетическими перело-
мами

69,2%(27) 63,1%(24) 61,7%(21)

МПК L1-L4 по Z-критерий -2,4692±0,306 -2,3132±0,308
МПК L1-L4 по Т-критерий -2,1559±0,432
L1-L4 г/см2 0,8756±0,042 0,9187±0,042 0,9277±0,056
Паратгормон 5,989±0,52

(3,39-9,18)
5,8±0,598
(1,81-11,0)

5,7±0,554
(2,10-8,85)

Са общий 2,45±0,056
(2,01-3,20)

2,35±0,054
(1,91-2,70)

2,32±0,056
(2,02-2,70)

Са++ 1,11±0,030
(0,77-1,29)

1,12±0,028
(0,77-1,28)

1,13±0,032
(0,90-1,32)

Щелочная фосфотаза 97,52±12,42
(42-153)

91,40±13,14
(40-165,00)

86,24±12,62
(44-156)

ДПИД* 8,92±2,222 6,72±0,164 4,90±0,662
Остеокальцин* 37,12±6,92 29,07±8,64 20,82±4,06

*Для маркеров резорбции и костеобразования использовались воз-
растные нормы (Лаборатории Инвитро
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статистика, критерий Уилкоксона) как по абсолютным зна-
чениям, так и по T и Z-критериям (р<0,001), соответствен-
но 3,6% и 8,5%.

Динамика МПК на 5-летнем интервале лечения пред-
ставлена в табл.4. В первой возрастной группе за первый 
год имела место незначительная потеря МПК (Z-критерий) 
по отношению к исходной величине -0,47%. Однако в по-
следующие годы МПК постоянно увеличивалась: соот-
ветственно 3,9%, 6,5%, 11,6%, 32,6%. Во второй группе 
(Z-критерий) на этих же временных интервалах увеличе-
ние МПК составило: 5,7%, 9,8%, 26,2%, 34,4% и 42.3%. 
Увеличение МПК в 3 группе (T-критерий) по годам было 
следующим: 5,6%, 11,8%, 15,9%, 25,1% и 37,9%.

При парных сравнениях с начальным значением 
(Z-критерий) в 1 группе достоверные отличия, несмо-
тря на ежегодную прибавку МПК, выявлены только на 
4-ом (р<0,05) и 5-ом (р<0,01) годах лечения. Во 2 группе 
(Z-критерий) достоверные различия имели место после 
3-х, 4-х и 5 лет лечения (р<0,01). В 3 группе достоверные 
различия МПК (T-критерий), как и в первой группе, поя-
вились только после 4-х лет лечения и сохранились после 
5 лет лечения (р<0,01, критерий Даннета). Различия меж-
ду группами во всех временных интервалах по-прежнему 
оставались недостоверными. 

Прирост МПК в г/ см2 по отношению к исходному 
значению по годам распределился следующим образом: в 
первой группе увеличение составило 1,4 % , 3,7%,1,8%, 
3,6% и 6,8%. Во второй группе в первые два года наблюда-
лась незначительная потеря МПК, соответственно ( -0,1%) 
и (-1,8%), в последующие три года МПК увеличилась со-
ответственно на 4,4%, 5,1% и 5,8%. В 3 группе прирост 
МПК составил по годам: 1,9%, 3,2%, 2,6%, 5,5% и 7,4%. 
При парных сравнениях с начальным значением МПК ока-
залось, что в группе 1 достоверные различия выявляют-
ся только после 4-х лет лечения (р<0,05) и сохраняются на 
после 5-ти лет р<0,01). Во 2-й группе различия оставались 
недостоверными на протяжении всего периода наблюде-
ния. В группе 3 достоверные различия были отмечены 
только после 5-ти лет лечения (р<0,01, критерий Даннета).

Прирост МПК в L1-L4 после 5-летнего лечения в об-
щей группе (табл.3) составил 39,5% (оценивались Т и 
Z-критерии), а в абсолютных цифрах-8,7%, в обоих случа-
ях был достоверным (р<0,001,критерий Фридмана). При 
парных сравнениях установлено, что достоверный при-
рост МПК происходил ежегодно: на 1-м году (р<0,01), 
на 2-ом (р<0,05), и 3,4 и 5 (р<0,01, критерий Ньюмена-
Кейсли) годах лечения. При анализе динамики МПК в 
абсолютных значениях оказалось, что достоверные раз-
личия также есть (р<0,001, критерий Фридмана), одна-
ко парные сравнения установили, что достоверный при-
рост МПК имел место на 1-ом (р<0,01), 3-ем (р<0,05) и 
5-ом (р<0,01,критерий Ньюмена-Кейсли) годах лечения. 
На 2-м и 4-м годах лечения прирост МПК оказался недо-
стоверным.

МПК шейки бедра оценивалась в 2-х возрастных груп-
пах (2 и 3). Динамика МПК раздельно для групп по го-
дам представлена в табл.5 и без разделения на группы в 
табл.6. На фоне лечения у пациентов 2-ой группы на-
блюдалось увеличение МПК (Z критерий), соответствен-
но по годам:7,2%,8,6%,12,9%,21,5% и 20,8%. В абсолют-
ных значениях прирост МПК отмечен только после 3-х 
лет лечения, соответственно 5,2%,6,25,5,4%. Несмотря 
на столь значительный прирост, особенно по Z- крите-
рию, различия с исходными значениями были недостовер-
ны (критерий Круксала-Уоллиса). В 3-ей группе прирост 
по T-критерию отмечен после 2-х лет и составил соответ-
ственно по годам 8,1%,21,5%,27,5% и 26,9%. В абсолют-
ных значениях прирост был отмечен уже спустя 1 год и 
составил по годам 2,1%,6,3%,7,4%,5,3% и 7,4%, различия 
также были недостоверными. 

В объединенной группе больных (2 и 3 группы) спу-
стя год от начала лечения прирост МПК (Z и Т-критерии) 
составил 13,5% и в абсолютных значениях 4,4%, разли-
чия были недостоверными. Через 5 лет прирост составил 
соответственно 32% и 12,2% и различия оказались досто-
верными. При парных сравнениях установлено, что вклю-
чительно до 3-го года лечения этот показатель в области 
шеек бедренных костей не менялся. Достоверное увели-

чение МПК по это-
му критерию выявле-
но только на 4-м и 5-м 
годах лечения (р<0,01, 
критерий Ньюмена-
Кейсли). При анализе 
динамики МПК в аб-
солютных значениях 
достоверные разли-
чия (р=0,014, крите-
рий Фридмана) с ис-
ходными значения-
ми, которые как пока-
зали парные сравне-
ния, выявлялись толь-
ко на 3-м и 5-м годах 
лечения.

Не отмечено вли-
яния возраста паци-
ентов на динамику 
МПК: различия меж-
ду группами как спу-
стя 1 год, так и 5 лет на 
фоне проводимой тера-
пии оставались недо-
стоверными (критерий 
Уилкоксона). 

Таблица №2 
Динамика МПК в L1-L4 через 1 год от начала лечения альфакальцидолом в комбинации 

с карбонатом кальция по выделенным возрастным группам.

Группы 
больных

МПК 
(Z-критерий) до и 
после лечения

МПК 
(Т-критерий) до и 
после лечения

Прирост 
МПК в %

МПК ( г/см²) 
до и после ле-

чения

Прирост 
МПК в 

%
1 -2,4692±0,306

-2,3564±0,311
- 4,8 0,8756±0,042

0,9168±0,038
4,5**

2 -2,3132±0,308
-2,0868±0,286

- 10,8* 0,9187±0,042
0,9427±0,029

2,6

3 - -2,1559±0,432
-1,9471±0,402

10,7* 0,9277±0,056
0,9625±0,054

3,6**

*Различие достоверны p<0,001
**Различие достоверны p=0,02

Таблица №3 
Динамика МПК в L1-L4 через 1год и 5 лет без разделения больных на группы. 

Год
наблю-
дения

МПК по Z и 
Т-критерию до и после 

лечения

Прирост 
в %

МПК в г/см² 
до и после лечения

Прирост 
в %

0 -2,31980±0,199 - 0,90630±0,02746 -
1 -2,13870±0,193* 8,5 0,93970±0,02410* 3,6
5 -1,66260±0,562** 39,5 0,99293±0,13830** 8,7

*Различие достоверны p<0,0001
**Различие достоверны p<0,01
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Распределение боль-
ных с переломами и без 
переломов, включенных 
в 5-летнее исследование, 
представлено в табл.7. При 
анализе рентгенограмм по-
звоночного столба, выпол-
няемых ежегодно в течение 
5 лет (47 пациентов), выяв-
лено 3 новых перелома, ко-
торые имели место на пер-
вом (2 случая) и на 2-ом 
(1 случай) годах лечения. 
На первом году лечения 2 
новых перелома (перифе-
рических костей скелета, 
один из которых – пяточная 
кость) отмечены у пациен-
та из группы 3 после вы-
сокоэнергетической трав-
мы. При включении в ис-
следование у пациента был 
перелом тела позвонка без 
указаний на травму. Еще у 
одного больного (группа 
2) новый компрессионный 
перелом тела позвонка вы-
явлен спустя 2 года от на-
чала лечения. Указаний на 
траву не было, перелом вы-
явлен при контрольной (ежегодной) плановой рентгено-
графии позвоночника.

ОБСУЖДЕНИЕ 
В группу для лечения альфакальцидолом были вклю-

чены пациенты, у которых маркеры резорбции и костео-
бразования оставались в пределах референсных значений 
или показатели были ближе к нижней границы нормы, т.е. 
пациенты с низкооборотной или нормооборотной формой 
системного остеопороза. Использование альфакальцидола 
для лечения таких пациентов основывалось, с одной сто-
роны, на известной способности препарата оказывать вли-
яние (в зависимости от ситуации) на оба процесса ремо-
делирования [7]. В данной группе пациентов мы ожидали 
анаболического эффекта альфакальцидола. Возможность 
усиления интенсивности костеобразования под влиянием 

альфакальцидола была подтверждена в эксперименталь-
ном исследовании [7]. Авторы показали, что альфакаль-
цидол in vivo подавляет резорбцию кости, не снижая при 
этом интенсивности костеобразования, хотя в исследова-
ниях in vitro [8] были получены убедительные доказатель-
ства, что альфакальцидол стимулирует образование остео-
кластов опосредованно через остеобласты, которые начи-
нают под его влиянием эксперессировать RANKL. При ги-
стоморфометрическом исследовании биоптатов из крыла 
подвздошной кости в динамике (до и после проведенно-
го лечения) мужчин с идиопатической формой остеопоро-
за, получавших альфакальцидол в течение года [9], при на-
личии признаков усиления костеобразования и достовер-
ном увеличении объема губчатой кости одновременно от-
мечено увеличение числа остеокластов. Увеличение чис-
ла остеокластов позволило авторам высказать предполо-

жение о связи усиления 
костеобразования с пер-
воначальным усилением 
резорбции. Такой меха-
низм влияния альфакаль-
цидола на ремоделирова-
ния по мнению авторов 
имеет место при низкоо-
боротной и нормооборот-
ной формах остеопоро-
за, когда у пациентов, как 
в нашем исследовании, 
значения маркеров ремо-
делирования не выходят 
за пределы референсных 
значений.

Еще одним основа-
нием для использова-
ния альфакальцидола яв-
лялись данные о сниже-

Таблица №4 
Динамика МПК в L1-L4 за 5 летний период лечения альфакальцидолом в комбина-

ции с карбонатом кальция по выделенным возрастным группам.
Группы 
боль-
ных

Год на-
блю-
дения

МПК по 
Z-критерию

МПК по 
Т-критерию

Прирост 
в % МПК г/см² Прирост 

в %

1

0 -2,4882±0,388 - - 0,87459±0,058 -
1 -2,4765±0,456 - 0,47 0,88688±0,112 1,4
2 -2,3941±0,400 - 3,9 0,90853±0,054 3,7
3 -2,3353±0,340 - 6,5 0,89094±0,054 1,8
4 -2,2294±0,340 - 11,6* 0,90688±0,056 3,6*
5 -1,8765±0,542 - 32,6** 0,93806±0,084 6,8**

2

0 -2,4733±0,520 - - 0,93207±0,088 -
1 -2,3400±0,520 - 5,7 0,93171±0,060 -0,01
2 -2,2533±0,500 - 9,8 0,91521±0,074 1,8
3 -1,9600±0,516 - 26,2** 0,97521±0,086 4,4
4 -1,8400±0,458 - 34,4** 0,98214±0,062 5,1
5 -1,7380±0,460 - 42,3** 0,98893±0,060 5,8

3

0 - -1,8933±0,760 - 0,97373±0,094 -
1 - -1,7933±0,738 5,6 0,99273±0,090 1,9
2 - -1,6933±0,706 11,8 1,00640±0,102 3,2
3 - -1,6333±0,702 15,9 0,99920±0,084 2,6
4 - -1,5133±0,684 25,1** 1,03060±0,086 5,5
5 - -1,3733±0,684 37,9** 1,05180±0,086 7,4**

*Различие достоверны p<0,005
**Различие достоверны p<0,001

Таблица №5 
Динамика МПК в шейке бедра за 5 летний период лечения альфакальцидолом в ком-

бинации с карбонатом кальция в выделенных возрастных группах.
Группы 
больных

Год на-
блюдения

МПК по 
Z-критерию

МПК по 
Т-критерию

Прирост 
в %

МПК г/см² Прирост 
в %

2

0 -1,4357±0,680 - - 0,9672±0,1240 -
1 -1,3143±0,540 - 7,2 0,9670±0,0920 0
2 -1,2857±0,540 - 8,6 0,9443±0,0860 -2,1
3 -1,2214±0,640 - 12,9 1,0114±0,1140 5,2
4 -1,1071±0,580 - 21,5 1,0254±0,0740 6,2
5 -1,1143±0,354 - 20,8 1,0121±0,0820 5,4

3

0 - -1,6533±0,600 - 0,9402±0,0700 -
1 - -1,8067±0,540 -12,5 0,9693±0,0720 2,12
2 - -1,3200±0,580 8,1 1,0018±0,1080 6,3
3 - -1,2667±0,780 21,2 1,0112±0,0740 7,4
4 - -1,1600±0,480 27,5 0,9945±0,0640 5,3
5 - -1,1733±0,540 26,9 1,0128±0,0700 7,4
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нии при системном остеопорозе синтеза D -гормона (ак-
тивного метаболита витамина D-кальцитриола) в почках 
и костях, уменьшении плотности рецепторов D -гормона 
(VDR) и/или снижения аффинность этих рецепторов к D- 
гормону в органах  мишенях [2]. По мнению авторов, перо-
ральный прием нативного витамина-D в таких случаях не 
всегда приводит к увеличению активных форм D- гормона, 
тем более у пациентов с исходно восполненным уровнем 
25(ОН)D (таких у нас было почти 50 %). Причиной недо-
статочного образования 1,25(ОН)2D3 может быть и сни-
женная функция околощитовидных желез [10]. Эти де-
фекты, полагают некоторые исследователи [11], можно 
преодолеть только с помощью аналогов D -гормона, кото-
рые модулируют процессы экспрессии и активации самих 
VDR. Есть также точка зрения [12], что верифицирован-
ный остеопороз, вне зависимости от содержания витами-
на D в крови, требует назначения активных метаболитов 
D-гормона. Преимущество альфакальцидола, по мнению 
авторов, состоит в том, что являясь пролекарством, D- 
гормон активируется в печени и других органах-  мишенях, 
в том числе в костной ткани, поэтому дефицит D -гормона 
может быть эффективно восполнен в обход природной по-
чечной системы регуляции. Целесообразность использо-
вания альфакальцидола обосновывается также его вли-
янием на миобласты и дифференцировку миоцитов [13], 
что снижает риск падений и тем самым переломов [3]. 

Включение в комплексное лечение первичного си-
стемного остеопороза у мужчин карбоната кальция об-
условлено его биологической ролью в обеспечении нор-
мальной деятельности органов и систем, в том числе 
прочности и качества костной ткани [14]. Рекомендовал-
ся прием 1000-1200 мг кальция в сутки, причем в виде 
препарата карбоната кальция только 500 мг. Карбонат 
кальция больные принимали во время приема пищи, так 
как известно, что в этом случае снижается вероятность 
образования оксалатных камней в почках [15]. Опас-
ность сердечно-сосудистых осложнений от назначенной 
дозы карбоната кальция, по нашему мнению, исключа-
лась, так как есть данные, что угроза смерти от осложне-
ний, связанных с приемом кальция, возникает при прие-
ме 1500 мг или больше кальция в сутки [16,17]. В нашем 
исследовании суточную дозу кальция пациенты прини-

мали с индивидуально подобранной дозой альфакаль-
цидола. Мониторирование показателей кальция крови и 
мочи позволяло персонализировать лечение и исключить 
вероятность гиперкальциемии. Чаще необходимость из-
менения дозы альфакальцидола возникала в течение пер-
вых 2-х лет лечения, крайне редко – на 3-м году лечения. 
Основной конечной точкой любого лечения остеопороза 
является снижение риска перелома, что в значительной 
степени зависит от прироста МПК. Что касается влияния 
комбинации используемых препаратов на массу кости, то 
достоверное увеличение МПК в L1-4 как по абсолютным 
значениям (1 и 3 группы), так и по T и Z-критериям (2 
и 3 группы) наблюдалось уже спустя год от начала ле-
чения. Последующий достоверный прирост МПК (Z и 
Т-критерии) в группе 1 и 3 отмечен на 4-м и 5-м годах ле-
чения, во 2-й – после 3-х лет лечения. Изменение МПК 
в абсолютных значениях за этот же временной период 
было достоверным для первой группы после 4-х и 5 лет 
лечения, для 3-ей –только после 5 лет лечения. Во второй 
группе несмотря на то, что МПК на 4-м и 5-м годах ле-
чения увеличилась соответственно на 5.1% и 5.8% разли-
чия оказались недостоверными. Недостоверность приро-
ста мы связываем с небольшим числом пациентов в груп-
пах, завершивших 5-летний срок лечения. Увеличение 
группы пациентов повышает достоверность, о чем со-
общалось ранее [18] и было подтверждено результатами 
годичного анализа, когда пациентов в выделенных груп-
пах было больше. Мы не выявили связи прироста МПК в 
L1-L4 с возрастом. Это свидетельствует, что у пациентов 
возрастной группы 17-20 лет прирост МПК связан только 
с лечением. Что касается динамики МПК в шейке бедра 
у лиц возрастной группы 21-50 и группы лиц старше 50 
лет то, несмотря на значительный в процентах прирост 
после года лечения, достоверные изменения МПК отме-
чены только после 3-х летнего периода приема препара-
тов. Это согласуется с данными других исследователей 
о более позднем выявлении положительных изменений 
в шейке бедра [19]. Как показали результаты годичного 
и, в большей степени, 5-летнего срока лечения, комбина-
ция альфакальцидола с карбонатом кальция при первич-
ном остеопорозе у мужчин весьма эффективна в профи-
лактике переломов. Спустя 1 год от начала лечения (ана-

лиз проведен у 90 больных, закончивших 
годичный курс приема комбинации препа-
ратов) несмотря на что, почти 74,4% паци-
ентов уже имели один или несколько пере-
ломов, новые переломы произошли только 
в одном случае и на фоне высокоэнергети-
ческой травмы. Это наблюдение также сви-
детельствует, что у пациентов с системным 
остеопорозом перелом может быть и слу-
чайным, если сила, прилагаемая к кости, 
окажется больше, чем ее прочность. Сни-
жение риска новых переломов, отмечен-
ное при 5-летнем сроке наблюдения, могло 
быть связано как с увеличением массы ко-
сти, которое отмечено во всех возрастных 
группах, так и со способностью альфакаль-
цидола снижать риск падений за счет повы-
шения мышечной силы [13]. Возможность 
достоверного снижения переломов, ассоци-
ированных с уменьшением риска падений 
у лиц пожилого возраста, была отмечена в 
рандомизированном двойном-слепом пла-
цебо контролируемом трехлетнем исследо-
вании у пациентов с низким (менее 500 мг) 

Таблица №6 
Динамика МПК в шейке бедра через 1 год и 5 лет без разделения 

больных на группы.

Год на-
блюдения

МПК 
(Z и 

Т-критерию) 

Прирост 
в % МПК в г/см² Прирост 

в %

0 -2,0035±0,148 - 0,9079±0,02942 -
1 -1,7318±0,149 13,5 0,9484±0,02524 4,4
5 -1,3654±0,161 32* 1,0195±0,06542 12,2*

*различия достоверные р<0,05 (критерий Даннета)

Таблица №7 
Число пациентов с низкоэнергетическими переломами, включен-

ными в 5 летний период лечения 

Группы 
больных

Число пациентов 
в% с переломами

Число пациентов 
в % без пере-

ломов

Общее количе-
ство пациентов

1 76,4% (13) 23,6% (4) 100%(17)
2 78,8% (11) 21,2% (3) 100%(14)
3 68,7% (11) 31,3% (5) 100%(16)
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суточным потреблением кальция и ежедневным приемом 
1 мкг альфакальцидола [3]. Прием альфакальцидола, как 
было отмечено в одном из метаанализов, [20], снижает 
риск не только переломов тел позвонков (RR = 0,53 при 
95% ДИ 0,47–0,60), но и других костей скелета (RR = 0,34 
при 95% ДИ 0,16–0,71), что подтверждено и в нашем ис-
следовании. 

 В настоящем исследовании не оценивалась динамика 
мышечной силы, не уточнялось число падений, но судя по 
тому, что за 5-летний период лечения только у 2-х из 47 па-
циентов отмечены переломы, причем в одном случае были 
указания на высокоэнергетическую травму, можно согла-
ситься с мнением [3], что альфакальцидол снижает риск 
падений.

 Таким образом, 5-летнее наблюдение за пациентами с 
первичными формами системного остеопороза позволило 
получить доказательства влияния комбинации альфакаль-
цидола с карбонатом кальция на прирост МПК. Целесо-
образность длительного использования данной комбина-
ции препаратов у мужчин разного возраста при низкообо-
ротной и нормооборотной формах первичного системно-
го остеопороза подтверждается достоверным приростом 
МПК, который не снижается по мере увеличения срока ле-
чения. 

ABSTRACT
 The article presents the results of 5-year treatment with a 

combination of alfacalcidol and calcium carbonate in 47 men 
with primary forms of systemic osteoporosis. The obtained 
results show the effectiveness of this treatment in patients with 
low and normal turnover forms of osteoporosis. Signifi cant 
increase of BMD at L1-L4 was observed after the fi rst year 
of treatment, at the Neck region - after 3-rd year of treatment. 
Comparison of the magnitude of the annual increase of BMD 
has shown that the effectiveness of the treatment increases with 
its duration. The possibility of hypercalcemia was excluded by 
monitoring of calcium levels in blood and urine at intervals of 
3-6 months throughout the treatment period. 

Keywords; osteoporosis, primary osteoporosis, 
osteoporosis in men, alfacalcidol, calcium carbonate, BMD, 
DXA.
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