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ВВЕДЕНИЕ

Остеомаляция – системное заболевание скелета, ха-
рактеризующееся нарушением минерализации или де-
фектной минерализацией вновь образованного костно-
го матрикса у взрослых. В отличие от остеопороза, при 
остеомаляции на первый план выступает избыточное на-
копление неминерализованного остеоида, что способ-

ствует развитию вторичных деформаций и переломов 
костей [1]. 

Костные минералы образуются малыми несовершен-
ными гидроксиапатитными кристаллами [Ca10(PO4)6(OH)2]. 
Для полноценной минерализации кости необходимы 
кальций, фосфат и щелочная фосфатаза (ЩФ). Этот про-
цесс нарушается при дефиците витамина D, снижении 
всасывания кальция в кишечнике, гипофосфатемии, 
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мутации в гене ALPL, кодирующем неспецифический 
тканевой изофермент ЩФ (tissue nonspecific alkaline 
phosphatase, TNSALP). Характерным признаком недо-
статочной минерализации при биопсии кости является 
повышенное содержание остеоида – новосинтезирован-
ного неминерализованного коллагена на поверхности 
кости. Наиболее выраженная недостаточная минера-
лизация отмечается при гипофосфатазии, что связано 
с полным отсутствием TNSALP [2].

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ОСТЕОМАЛЯЦИИ

Диагностика остеомаляции в большинстве случаев 
опирается на результаты клинических, лабораторных 
и рентгенологических исследований. В то же время сход-
ство симптомов остеомаляции с другими метаболически-
ми остеопатиями, а также с состояниями, не связанными 
с патологией скелета, нередко затрудняет диагностику 
(табл. 1). 

Исходя из клинической картины заболевания, раз-
личают две формы остеомаляции – бессимптомную 
и манифестную. Бессимптомная форма характеризует-
ся отсутствием очевидных признаков и жалоб, однако 
по результатам рентгеновских исследований выявляется 
снижение минеральной плотности кости (МПК) [3]. 

Одной из особенностей клинического проявления 
манифестной формы остеомаляции является выражен-
ная мышечная слабость, обусловленная дефицитом 
кальция или фосфора, принимающих непосредственное 
участие в передаче нервно-мышечного импульса, а так-
же  выраженным дефицитом витамина D [4, 5].  Мышечная 
слабость, характерная для манифестной формы остео-
маляции, определяет нарушение походки, которая опи-
сывается больными как «ватная». «Утиная походка» при 
ходьбе вследствие мышечной гипотонии и атрофии яв-
ляется серьезным клиническим признаком, позволяю-
щим заподозрить диагноз. 

Генерализованные диффузные боли в костях, явля-
ющиеся следствием растяжения надкостницы при де-
формации костей, особенно в поясничном отделе позво-
ночника, костях таза и нижних конечностях, – еще одна 
распространенная жалоба больных манифестной фор-
мой остеомаляции. При осмотре выявляется болезнен-
ность при пальпации в зонах проекций костей, искривле-
ния позвоночника, деформации грудной клетки и таза, 
особенно при длительном течении заболевания [3].

Этиологическая классификация остеомаляции 
у взрослых и основные лабораторные признаки диффе-
ренциальной диагностики сведены в табл. 2.

ОСТЕОМАЛЯЦИЯ, СВЯЗАННАЯ С ДЕФИЦИТОМ 
ПОТРЕБЛЕНИЯ ВИТАМИНА D И КАЛЬЦИЯ

Наиболее часто остеомаляция развивается вслед-
ствие выраженного дефицита витамина D (<10 нг/мл) 
любой этиологии, а также нарушений его метаболизма, 
что приводит к снижению абсорбции кальция в кишеч-
нике и сопровождается постоянной или транзиторной 
гипокальциемией [6]. На сегодняшний день недостаточ-
ная обеспеченность витамином D характерна для основ-
ной массы населения умеренных географических широт, 
а в некоторых странах дефицит витамина D признан пан-
демическим состоянием. 

При нормальном функционировании почек гипо-
кальциемия, обусловленная дефицитом витамина D, в от-
личие от гипопаратиреоза, сопровождается гипофосфа-
темией и увеличенным почечным клиренсом фосфатов. 
Подобное увеличение клиренса фосфатов – прямое 
следствие компенсаторного (вторичного) гиперпарати-
реоза (ВГПТ) вследствие гипокальциемической стимуля-
ции секреции паратиреоидного гормона (ПТГ), экспрес-
сии гена ПТГ и пролиферации клеток околощитовидных 
желез (ОЩЖ) [7]. Определение содержания фосфатов 
и ПТГ в сыворотке крови необходимо для дифференци-
альной диагностики подобных нарушений с гипопара-
тиреозом. В свою очередь, ВГПТ приводит к усиленной 
мобилизации кальция из костей, повышенной реабсорб-
ции кальция в почках и увеличению гидроксилирования 
25(OH)D в 1,25(OH)2D3 1α-гидроксилазой (CYP27B1). Вы-
раженный дефицит витамина D (<10 нг/мл), как правило, 
сопровождается низким уровнем 1,25(OH)2D3, тогда как 
на фоне умеренного дефицита витамина D (<20 нг/мл) 
стимуляция CYP27B1 под действием ПТГ может приво-
дить к нормальному или даже повышенному уровню 
1,25(OH)2D3 [8]. 

В подавляющем большинстве случаев остеомаляция, 
развивающаяся в связи с дефицитом витамина D, про-
текает без клинической симптоматики или проявляется 
проксимальной миопатией и болями в костях, однако 
данные симптомы могут быть неяркими и часто остаются 
незамеченными на начальной стадии заболевания. 

Интересно, что случаи развития рахита у детей как 
вследствие дефицита витамина D при адекватном по-
ступлении кальция, так и при дефиците кальция в усло-
виях достаточной обеспеченности организма колекаль-
циферолом [9] описаны во всех странах мира, тогда как 
у взрослых остеомаляция, связанная только с недоста-
точным потреблением кальция с продуктами питания, 
не отмечалась. Известно, что ограничение потребления 

Таблица 1. Дифференциальная диагностика остеомаляции 

Симптомы Заболевания

Снижение МПК Остеопороз, ренальная остеодистрофия, первичный гиперпаратиреоз

Скелетные деформации Остеохондродисплазии, гипофосфатазия 

Боль в костях Ревматическая полимиалгия, анкилозирующий спондилоартроз, гипофосфатазия 

Мышечная слабость Нервно-мышечные заболевания

Повышение ЩФ Первичный гиперпаратиреоз, ренальная остеодистрофия, костные метастазы
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Таблица 2. Этиологическая классификация остеомаляции у взрослых и основные лабораторные признаки дифференциальной диагностики 
(адаптировано из [68])

Ca2+ Фосфор 25(ОН)D 1,25(OH)2D3 ПТГ Другое

Гипокальциемия (причины, связанные с витамином D)

Дефицит витамина D
(недостаточная инсоляция, синдромы 
мальабсорбции, в том числе у пациентов после 
бариатрических операций, низкое содержание 
витамина D в пище)

   /N/ 

Патология печени     N/

Патология почек   N/   

Витамин D-резистентный рахит и остеомаляция 
тип I (нарушение 1α-гидроксилирования 
25(ОН)D)

  N   

Витамин D-резистентный рахит и остеомаляция 
тип II (резистентность органов-мишеней 
к 1,25(OH)2D3)

  N   

Гипофосфатемия, связанная с избыточной продукцией FGF23 

Аутосомно-доминантная гипофосфатемия 
и остеомаляция (точковые миссенс-мутации 
в гене FGF23)

N/  N  N/   FGF23 

Аутосомно-рецессивный гипофосфатемический 
рахит и остеомаляция (мутации в гене DMP1) N/  N  N/   FGF23 

Х-сцепленный доминантный 
гипофосфатемический рахит (мутации в гене 
PHEX)

N/  N  N/    FGF23 

Остеомаляция, индуцированная опухолью  
(секреция FGF23) N/  N  N/     FGF23 

Синдром Мак-Кьюна–Олбрайта–Брайцева 
(полиостозная фиброзная дисплазия)  
(мутации в гене GNAS)

N  N  N/     FGF23  

Кожно-скелетный гипофосфатемический 
синдром, или эпидермальный невус-синдром 
(мутации в генах RAS-цепи: HRAS, KRAS, NRAS)

N/  N  N/     FGF23 

Гипофосфатемия (другие нарушения, приводящие к снижению фосфора)

Наследственный рецессивный 
гипофосфатемический рахит 
с гиперкальциурией (мутации в гене SLC34A3 
(NaPi-IIc))

N  N   N
 Ca2+ и  
фосфор 
в моче

Потеря фосфора с мочой 
(Х-сцепленный рецессивный 
гипофосфатемический рахит 
с гиперкальциурией (болезнь Дента),  
синдром Фанкони, отравление тяжелыми 
металлами, отравление кадмием)

N  N N N

Избыточное потребление антацидов N  N  N

Токсическая остеомаляция

Фториды N N N N N

Алюминий (парентерально) N N N  N

Иматинаб    N 

Другие причины остеомаляции

Гипофосфатазия (взрослая форма) N N N N N  ЩФ

Метаболический ацидоз N N  N N
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кальция с пищей ведет к увеличению эффективности 
абсорбции кальция в кишечнике вследствие активации 
секреции ПТГ, который, в свою очередь,  индуцирует 
синтез 1α-гидроксилазы (CYP27B1) в проксимальных 
извитых и прямых канальцах почек с последующим об-
разованием 1,25(OH)2D3 [10]. Биологическое действие 
1,25(OH)2D3 опосредовано через ядерные рецепторы 
витамина D (vitamin D receptor, VDR) [11]. Взаимодей-
ствие VDR с 1,25(OH)2D3 приводит к гиперфосфорили-
рованию белка с последующими конформационными 
изменениями  [12, 13] и активацией VDR на апикальной 
мембране клеток кишечника. В результате индуцируется 
экспрессия генов высокоселективных кальциевых ка-
налов TRPV6 (transient receptor potential cation channel, 
subfamily V, member 6, TRPV6), генов кальций-связываю-
щих белков (кальбидин D28k, кальбидин D9k) и других 
генов, участвующих в трансцеллюлярном транспорте 
кальция с его последующей абсорбцией в кишечнике 
[13–15]. Кроме того, ПТГ совместно с 1,25(OH)2D3 стимули-
руют реабсорбцию кальция в почечных канальцах, неза-
висимо от концентрации кальция в клубочковом филь-
трате, уменьшают его экскрецию с мочой, тем самым 
увеличивая внеклеточную концентрацию. Этот эффект 
усиливается повышенным выделением кальций-связы-
вающих белков – кальбидина D28k и кальбидина D9k, 
которое стимулируется  1,25(OH)2D3 [14]. Реабсорбция 
кальция также напрямую усиливается при любой тен-
денции к гипокальциемии, которую улавливают каль-
ций-чувствительные рецепторы (CaSRs) с последующей 
модуляцией синтеза и секреции ПТГ. Влияние недостат-
ка кальция в рационе сокращается примерно на 15% 
за счет высвобождения кальция из костной ткани в ответ 
на действие ПТГ и 1,25(OH)2D3. В результате описанных 
гомеостатических механизмов у людей с недостаточным 
потреблением кальция сохраняются околонормальные 
уровни общего и ионизированного кальция в сыворот-
ке крови, однако присутствуют увеличенная абсорбция 
кальция в кишечнике, повышенная резорбция костной 
ткани и прогрессирующая остеопения, повышенная ре-
абсорбция кальция и сниженная реабсорбция фосфатов 
в почечных канальцах, низкая экскреция кальция и по-
вышенная экскреция фосфатов с мочой, а также высокая 
концентрация ПТГ в сыворотке крови.

ОСТЕОМАЛЯЦИЯ ВСЛЕДСТВИЕ НАРУШЕНИЯ 
ГИДРОКСИЛИРОВАНИЯ ВИТАМИНА D В ПЕЧЕНИ

С клинической точки зрения, выраженный дефицит 
витамина D, возникающий вследствие заболевания пе-
чени, встречается редко, поскольку степень деструкции 
печени, необходимая для нарушения гидроксилирова-
ния витамина D в положении C25 ферментом CYP2R1 
с образованием 25(OH)D, несовместима с долгосрочным 
выживанием. Описаны семьи, у которых клинические 
и биохимические признаки указывали на наследствен-
ный дефект 25-гидроксилирования [16–18]. Однако ге-
нетический анализ неродственных между собой людей 
не позволил выявить мутации ни на кодирующем участ-
ке, ни в точках сплайсинга гена CYP2R1 [19]. Полученные 
данные в совокупности с наблюдениями, согласно кото-
рым особи мышей с генотипом Cyp2r1-/- имели сниже-
ние уровня 25(OH)D только на 50%, указывают на то, что 

CYP2R1 – не единственный фермент, способный осущест-
влять 25-гидроксилирование витамина D [20].

ПАТОГЕНЕЗ ОСТЕОМАЛЯЦИИ ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
ПОЧЕК

Различают две группы заболеваний почек, оказываю-
щих существенное влияние на состояние костной ткани: 
хроническая болезнь почек (ХБП) и заболевания, свя-
занные с преимущественным поражением канальцевых 
функций почек, – синдром де Тони–Дебре–Фанкони, ре-
нальный тубулярный ацидоз. 

Конечный этап активации витамина D – гидрокси-
лирование 1α-гидроксилазой в 1,25(OH)2D3 в прокси-
мальных извитых канальцах почек [21]. При хрониче-
ской болезни почек нарушаются все звенья регуляции 
минерального обмена, проявляющиеся уже на ранних 
стадиях заболевания снижением синтеза кальцитрио-
ла, контролирующего активную реабсорбцию кальция 
в кишечнике, увеличением продукции фактора роста 
фибробластов 23 (fibroblast growth factor 23, FGF23), 
в норме предупреждающего развитие гиперфосфа-
темии, повышением экспрессии генов склеростина 
и Dickkopf-1 [22, 23]. 

Первичное повышение FGF23, снижающее активность 
1α-гидроксилазы, является основной причиной дефици-
та кальцитриола, предопределяя в дальнейшем развитие 
костно-минеральных нарушений у больных ХБП [24]. При 
нормальном уровне фосфора в сыворотке крови сигна-
лом для усиления продукции FGF23 выступает внутри-
клеточный фосфат, а также накопление фосфата в прок-
симальных канальцах почек. Поскольку падение синтеза 
α-Klotho, выявляемое даже у больных с ХБП I стадии, опе-
режает повышение FGF23, имеются основания предпола-
гать, что дефицит Klotho является первичным событием 
в развитии ренальной остеодистрофии [25, 26].  

На ранних стадиях заболевания почек (ХБП II стадии), 
еще в отсутствие изменений показателей минерально-
го обмена под влиянием провоспалительных цитоки-
нов, трансформирующего фактора роста-β (transforming 
growth factor beta, TGF-β), токсинов (индоксил сульфа-
та), усиливается экспрессия склеростина в остеоцитах 
и повышается его уровень в сыворотке крови, вызывая 
нарушения Wnt-сигнального пути, что тормозит созре-
вание и дифференцировку остеобластов, но ингибирует 
продукцию ПТГ [27]. Одновременно развивается дефи-
цит α-Klotho и усиливается секреция FGF23 остеоцитами 
и остеобластами, предупреждая гиперфосфатемию [24]. 
По мере прогрессирования ХБП преодолевается инги-
бирующее влияние FGF23 на секрецию ПТГ и повыша-
ется уровень Dickkopf-1 и SFRP1 (secreted-frizzled related 
protein 1) в сыворотке больных [28]. При этом продукция 
склеростина снижается, а Dickkopf-1 усугубляет нару-
шения Wnt-сигнального пути и минерализацию костной 
ткани, что в итоге индуцирует развитие ВГПТ [27]. 

Синдром де Тони–Дебре–Фанкони – генерализован-
ная проксимальная тубулопатия, характеризующаяся 
неселективным дефектом систем транспорта и реабсор-
бции аминокислот, глюкозы, фосфатов, бикарбонатов, 
мочевой кислоты, цитратов, белков с низкой молекуляр-
ной массой [29]. При данном синдроме кальций, магний, 
натрий, калий и вода также экскретируются в большом 
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количестве. Различают наследственные и приобретен-
ные варианты данного заболевания.

Приобретенный синдром Фанкони возникает при 
отравлении солями тяжелых металлов (свинец, кад-
мий, ртуть), токсическом воздействии лекарственных 
средств, различных химикатов, соединений, приводя-
щих к повреждению проксимальных канальцев почек 
и, как следствие, снижению реабсорбции фосфатов и по-
вышенной потере фосфора с мочой [30]. Развивающаяся 
гипофосфатемия нарушает нормальную минерализацию 
костной ткани, а метаболический ацидоз приводит к сни-
жению активности ЩФ. Кроме того, у больных синдро-
мом Фанкони нередко наблюдается относительное сни-
жение уровня витамина D в сыворотке крови [31]. 

Ренальный тубулярный ацидоз – еще одна группа ка-
нальцевых заболеваний почек, для которых характерно 
нарушение реабсорбции бикарбоната, секреции водо-
родных ионов или сочетание обоих дефектов. Вслед-
ствие нарушения реабсорбции бикарбонатов в прок-
симальном канальце, бикарбонатурия развивается при 
нормальной концентрации бикарбонатов в плазме кро-
ви, что приводит к метаболическому ацидозу, несмотря 
на сохранные механизмы дистальной секреции ионов 
водорода. Как только концентрация плазменных би-
карбонатов снижается ниже порогового значения, про-
фильтрованные бикарбонаты начинают полностью ре-
абсорбироваться [32]. Со стороны костной ткани также 
отмечаются изменения по типу рахита у детей и остеома-
ляции у взрослых. 

ОСТЕОМАЛЯЦИЯ НА ФОНЕ ГИПОФОСФАТЕМИИ

Концентрация фосфатов в сыворотке крови регули-
руется натрий-зависимыми котранспортерами NaPi-IIa 
и NaPi-IIc, экспрессируемыми в проксимальных почеч-
ных канальцах. Снижение канальцевой реабсорбции, 
например, при патологическом повышении уровня ПТГ 
в сыворотке крови на фоне первичного или вторичного 
гиперпаратиреоза, при ПТГпП-связанной/зависимой ги-
перкальциемии на фоне злокачественных опухолей со-
провождается развитием гипофосфатемии.   

Другие причины нарушения реабсорбции фосфатов 
в почечных канальцах включают осмотический диурез, 
связанный с плохо контролируемым сахарным диабе-
том, алкоголизмом, гиперальдостеронизмом и воздей-
ствием ряда препаратов или токсинов, таких как ацета-
золамид, ифосфамид, высокие дозы глюкокортикоидов, 
цисплатин и другие. 

Несколько реже причиной остеомаляции у взрослых 
становится гиперпродукция FGF23. Анализ сцепления 
у подверженных заболеванию родственников позволил 
выявить мутацию гена FGF23 как основную причину ау-
тосомно-доминантной гипофосфатемии и остеомаля-
ции [33].  Точечные миссенс-мутации в гене FGF23 изме-
няют аминокислотную последовательность на  участке 
расщепления FGF23 фуриноподобной протеазой 
(R176XXR179/S180), что сопровождается увеличением 
концентрации активной формы FGF23 в крови [34].  По-
вышенный уровень FGF23 также отмечают при аутосом-
но-рецессивной гипофосфатемии, обусловленной мута-
циями в генах, кодирующих матриксный белок дентина-1 
(dentin matrix protein-1, DMP1) и FAM20C. DMP1 экспрес-

сируется в остеоцитах и, предположительно, регулиру-
ет локальный синтез FGF23 [35]. FAM20C представляет 
собой секретируемую киназу, которая фосфорилирует 
FGF23 рядом с участком расщепления фурина. Подобное 
фосфорилирование необходимо для инактивации расще-
пления фуриноподобной протеазой [36]. Высокие уровни 
FGF23 в крови также наблюдаются при Х-сцепленном до-
минантном гипофосфатемическом рахите, обусловлен-
ном инактивирующими мутациями в гене PHEX [37,38], 
при остеомаляции, индуцированной опухолью, секре-
тирующей FGF23, эпидермальном  невус-синдроме [39], 
а также приблизительно у 50% пациентов с синдромом 
Мак-Кьюна–Олбрайта–Брайцева [40]. 

Почечный клиренс фосфатов может быть также на-
рушен вследствие инактивирующих мутаций в котранс-
портере NaPi-IIc, которые вызывают редкое заболевание, 
известное как наследственный рецессивный гипофосфа-
темический рахит с гиперкальциурией. При данном забо-
левании потеря фосфатов через почечные канальцы обу-
славливает сопутствующее повышение уровня 1,25(OH)2D3 
в сыворотке крови, вызывая гиперкальциурию [41]. 

Полагают, что терапия с применением ингибиторов 
протеинтирозинкиназы – иматиниба и нилотиниба вы-
зывает развитие гипофосфатемии вследствие ингибиро-
вания образования как остеобластов, так и остеокластов, 
снижения содержания кальция в сыворотке крови, сти-
мулируя развитие ВГПТ [42–44].

ДРУГИЕ ПРИЧИНЫ ОСТЕОМАЛЯЦИИ 

Крайне редко причиной остеомаляции становится ги-
пофосфатазия – редкое наследственное метаболическое 
заболевание, обусловленное мутациями в гене ALPL [2]. 
При гипофосфатазии избыточное накопление неоргани-
ческого пирофосфата, пиридоксаль-5’-фосфата и фосфо-
этаноламина нарушает процессы минерализации костей 
и образования кристаллов гидроксиапатита [45]. Неко-
торые симптомы гипофосфатазии, выявляемые у взрос-
лых, могут указывать на перенесенный в детстве рахит. 
Основной лабораторный признак гипофосфатазии, по-
зволяющий провести дифференциальную диагностику 
с другими метаболическими заболеваниями скелета, – 
выраженное снижение ЩФ в крови [46]. 

Изредка мутации в обоих аллелях гена CYP27B1, коди-
рующего 1α-гидроксилазу, могут вызвать резистентность 
к витамину D. С биохимической точки зрения данное 
заболевание, называемое псевдо-витамин D-дефицит-
ный рахит, характеризуется гипокальциемией и ВГПТ. 
Единственное метаболическое нарушение, позволя-
ющее отличить заболевание от дефицита витамина   D 
в  рационе,  – нормальный или повышенный уровень 
25(OH)D в сыворотке крови, сопровождающийся низкой 
концентрацией 1,25(OH)2D3 [47]. Псевдо-витамин D-де-
фицитный рахит наследуется по аутосомно-рецессивно-
му типу и проявляется в виде рахита, остеомаляции и су-
дорог. Своевременное выявление данного заболевания, 
назначение активных метаболитов витамина D приводит 
к клинической ремиссии. 

Мутации в гене VDR обуславливают развитие еще 
одного редкого наследственного заболевания с аутосо-
мно-рецессивным типом наследования – витамин D-ре-
зистентного рахита и остеомаляции, характеризующегося 
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резистентностью к биологическому действию 1,25(OH)2D3. 
Биохимическая картина данного заболевания совпадает 
с картиной дефицита витамина D и включает в себя гипо-
кальциемию, гипофосфатемию и ВГПТ, однако, в отличие 
от дефицита витамина D, наблюдается повышенное содер-
жание 1,25(OH)2D3 [48]. У большинства пациентов заболе-
вание проявляется в раннем детстве в виде рахита, гипо-
фосфатемии, судорог и алопеции, однако в литературе 
имеются сообщения о манифестации заболевания в позд-
нем подростковом возрасте и даже у взрослых [49–51]. 
Вследствие резистентности органов-мишеней к активно-
му метаболиту витамина D, единственной терапевтиче-
ской возможностью является назначение активных мета-
болитов витамина D и кальция в супрафизиологических 
дозах или парентеральных инфузий препаратов кальция 
для коррекции остеомалятических поражений [52,53]. 
Исследования на мышах с заблокированным геном Vdr -/- 
показали, что поддержание нормального гомеостаза ми-
неральных ионов предотвращает все осложнения заболе-
вания, за исключением алопеции [54].  

В ряде работ зарубежных исследователей представ-
лены клинические случаи, описывающие больных с осте-
омаляцией на фоне хронической интоксикации фторида-
ми [55–57]. Интересным является тот факт, что, несмотря 
на выраженность клинических проявлений, остеомаля-
ция была выявлена лишь при детальном обследовании 
пациентов по поводу имеющихся костных нарушений, 
болевого синдрома в суставах и мышцах.

ИНСТРУМЕНТАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ОСТЕОМАЛЯЦИИ

Золотой стандарт дифференциальной диагностики 
костных нарушений при ХБП – костная биопсия с тетра-
циклиновыми метками. Важным аспектом лекарствен-
ной терапии при низкообменной патологии кости явля-
ется ограничение назначения бисфосфонатов.

Гистоморфометрическое исследование является наи-
более точным методом для установления диагноза осте-
омаляции, позволяющим оценить скорость костеобразо-
вания и кальцификации. Уровень аппозиции минералов, 
скорость остеогенеза, а также объем остеоида/костной 
ткани можно определить по результатам одной биопсии, 
но только после последовательной маркировки тетра-
циклином, необходимой для измерения расстояния меж-
ду двумя фронтами минерализации [58, 59]. Интервалы 
маркировки несколько варьируют, однако, как правило, 
составляют 3 сут в начале (1–3-и сутки) и далее 3–21 сут 
с применением 250 мг тетрациклина 3–4 раза в сутки. 
Флюоресцирующий тетрациклин позволяет определить 
скорость обновления костной ткани, которая в норме 
составляет около 1 мкм/сут, в то время как для полной 
минерализации остеоида в нормальной кости требуется 
10–21 сут [60]. Толщина слоя остеоида обычно не превы-
шает 15 мкм, а поверхность кости, покрытая остеоидом, 
составляет менее 20% [61]. При остеомаляции расстоя-
ние между двумя тетрациклиновыми метками уменьша-
ется, а также появляется неминерализованный матрикс 
в виде остеоидной полоски шириной >15 мкм и задерж-
ка минерализации >100 сут [62]. 

Рентгенологическими признаками заболевания явля-
ются увеличение прозрачности кости, размытость тра-

бекулярного рисунка тел позвонков вследствие неадек-
ватной минерализации остеоида, лишенного кальция, 
и рассасывания вторичных трабекул. При длительном 
течении заболевания происходит деформация замыка-
тельных пластинок тел позвонков в виде их вдавления 
(«рыбьи позвонки»), отмечаются кифосколиоз, деформи-
рованный треугольный таз с протрузией мыса крестца, 
деформации длинных трубчатых костей [63]. Наиболее 
характерный рентгенологический симптом остеомаля-
ции – узкие поперечные линии шириной 2–5 мм, распо-
ложенные билатерально и симметрично и являющиеся 
переломами кортикального слоя кости вследствие пе-
регрузки, вызванной стрессовым воздействием (зоны 
трансформации Лоозера, лоозеровские псевдоперело-
мы) [64]. Подобные линии преимущественно распола-
гаются в области шейки и медиальной части диафиза, 
около большого вертела бедренной кости, в лонном 
сочленении и седалищных буграх, реже – в лопатках, 
ключицах, ребрах, локтевых и плюсневых костях. При 
сцинтиграфии костей лоозеровские псевдопереломы 
проявляются в виде «горячих» пятен [65]. Множествен-
ные зоны трансформации Лоозера в литературе описы-
вают как синдром Милкмена (Milkman syndrome).

Ввиду сходства рентгенологических признаков 
остеомаляцию необходимо дифференцировать от си-
стемного остеопороза. Остеопоротические изменения 
в трабекулярной части периферического скелета выра-
жаются аналогичным рассасыванием трабекул, что рент-
генологически проявляется разрежением их рисунка. 
Однако при остеомаляции, в отличие от остеопороза, 
кортикальные и трабекулярные структуры практически 
не дифференцируются, что отчетливо заметно в боковой 
проекции. Кроме того, стоит отметить, что рентгеногра-
фия не служит методом диагностики остеопороза и ис-
пользуется лишь при подозрении на наличие компрес-
сионных переломов тел позвонков и остеопоротических 
переломов других локализаций. Повышение прозрачно-
сти костной ткани на рентгеновских снимках – неспеци-
фичный симптом, во многом зависящий от технических 
условий съемки и качества проявления рентгенограмм.

На сегодняшний день наиболее востребованным 
методом оценки МПК является двухэнергетическая 
рентгеновская абсорбциометрия (dual-energy X-rays 
absorptiometry – DXA). Несмотря на все преимущества 
данного метода диагностики, DXA не позволяет оценить 
костный объем и структуру костной ткани, а также – про-
вести дифференциальную диагностику и установить 
причину снижения костной массы, поскольку низкие 
значения МПК могут наблюдаться и при остеопорозе, 
и при остеомаляции. Таким образом, в случае впервые 
выявленного остеопороза по результатам DXA необхо-
димо проведение дифференциальной диагностики и ис-
ключение других метаболических заболеваний скелета, 
при которых снижение МПК и/или низкотравматичные 
переломы являются основным проявлением [66].

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА ОСТЕОМАЛЯЦИИ

Наряду с инструментальной диагностикой необхо-
димо проведение ряда биохимических исследований, 
характеризующих состояние фосфорно-кальциевого 
обмена и костного метаболизма. Лабораторные измене-
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ния при остеомаляции включают повышение активности 
ЩФ, ПТГ, незначительное снижение кальция и фосфора 
в сыворотке крови, снижение 25(OH)D <15 нг/мл (табл. 3). 

РАЦИОНАЛЬНЫЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ ПАЦИЕНТОВ 
С ОСТЕОМАЛЯЦИЕЙ 

При анализе лабораторных данных в зависимости 
от полученных результатов можно предположить ту или 
иную форму остеомаляции (см. табл. 1).  Однако основной 
задачей при лечении остеомаляции любой этиологии 
является устранение дефицита витамина D, гипокальци-
емии, гипофосфатемии, предотвращение прогрессиро-
вания деформаций костей и мышечной гипотонии. 

Во всех случаях гипокальциемии необходимо назна-
чение элементарного кальция. При выявлении дефи-
цита витамина D или резистентности к нему метаболит 
витамина D подбирают в зависимости от заболевания. 
Например, при ХБП, витамин D-резистентном рахите 
назначают метаболиты, не требующие соответствующей 
модификации (кальцитриол или альфакальцидол в дозе 
от 0,25 до 1 мкг/сут, в ряде случаев до 3–4 мкг/сут). У па-
циентов с остеомаляцией, связанной с дефицитом по-
требления витамина D и кальция, оптимальным является 
применение лечебных доз колекальциферола [67]. 

Все пациенты, принимающие метаболиты витамина D 
и препараты кальция, должны быть осведомлены о по-
тенциальных терапевтических осложнениях и находить-
ся под динамическим наблюдением эндокринолога.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Остеомаляция, так же как и остеопороз, имеет боль-
шое социально-экономическое значение в связи с по-
вышением риска возникновения низкотравматических 
переломов.  К сожалению, большинство работ представ-
ляет собой описание отдельных или небольших серий 
случаев, что не дает возможности оценить истинную 
распространенность остеомаляции в популяции. Для ис-
ключения диагностической ошибки, в случае выражен-
ного снижения костной массы по результатам DXA, перед 
назначением антиостеопоротической терапии реко-
мендуется проведение дополнительных лабораторных 
исследований и, в некоторых случаях, – гистоморфоме-
трического исследования биоптата подвздошной кости 
с целью дифференциальной диагностики остеопороза 
и остеомаляции.  
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Таблица 3. Изменения лабораторных показателей при алиментарных причинах остеомаляции по данным ретроспективного исследования Basha 
B. [69], Bhambri R. [70]

Параметр Значение Частота встречаемости, %

Кальций  27–38 

Фосфор  27–38

ПТГ  100

Щелочная фосфатаза  95–100

25(ОН)D, нг/мл <15 100

Экскреция кальция с мочой  87
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