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ВЗК — воспалительные заболевания кишечника 

ДИ — доверительный интервал 

ОР — относительный риск 

ПТГ — паратиреоидный гормон

РНП — рекомендуемая норма потребления 

СД1/СД2 — сахарный диабет 1-го/2-го типа

УФ — ультрафиолетовый

ХБП — хроническая болезнь почек 

CD (от Cluster of differentiation) — 
номенклатура дифференцировочных антигенов
лейкоцитов человека

FGF23 (от Fibroblast growth factor-23) — 
фактор роста фибробластов 23

Fas — трансмембранный клеточный 
поверхностный рецептор из семейства 
рецепторов некроза опухолей 

IFN (Interferons) — интерферон

IL (Interleukin) — интерлейкин

NO — оксид азота

р — достоверность различий; величина, 
используемая при тестировании статистических 
гипотез: фактически это вероятность ошибки 
при отклонении нулевой гипотезы (ошибки 
первого рода)

r — коэффициент корреляции Пирсона 

Th (helper) — Т-хелперы, главной функцией 
которых является усиление адаптивного 
иммунного ответа

TNF (Tumor necrosis factor) — фактор некроза 
опухоли

TLR (Toll-like receptor, от нем. toll — 
замечательный) — толл-подобные рецепторы 

VDBP (от Vitamin D-binding protein) — 
витамин D-связывающий белок

VDR (от Vitamin D receptor) — рецептор 
витамина D 

25(ОН)D — 25-гидроксихолекальциферол 
(синонимы: витамин D, кальциферол, 
25-гидроксивитамин D) — основная 
неактивная форма гормона, содержащегося 
в крови, предшественник активного гормона 
1,25(ОН)2D

1,25(ОН)2D — 1,25-дигидроксикальциферол 
(синонимы: 25-гидроксивитамин D, 
25-гидроксивитамин D3, кальциферол; 
1,25-дигидроксивитамин D, 
1,25-дигидроксивитамин D3, кальцитриол) — 
биологически активная форма витамина D

D3 — холекальциферол — жирорастворимый 
витамин

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ
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Несмотря на почти вековую историю изучения 
витамина D, исследования последних трех деся-
тилетий, особенно последнего года, позволяют 
по-новому взглянуть на уникальные биологиче-
ские свойства этого микронутриента. Открытие 
путей метаболизма витамина D и рецепторов 
к нему во всех органах и тканях человеческого 
организма привело к пониманию того, что нор-
мальная обеспеченность этим микронутриентом 
обусловливает эффективное функционирование 
и предотвращение рисков развития разнообраз-
ных патологий на протяжении всей жизни.
Традиционные представления о витамине D  

как «антирахитическом» витамине фокуси-
ровались на исследовании кальциемических 
(костных) эффектов, вследствие чего подробно 
изучалось его влияние на формирование кост-
ной системы, прежде всего, в детском возрасте. 
Российская педиатрическая школа внесла весо-
мый вклад в изучение рахита и так называемых 
рахитоподобных заболеваний, в основе кото-
рых лежат нарушения гомеостаза и метаболизма 
витамина D.
В то же время открытие некальциемиче-

ских (внекостных) эффектов витамина D и его 
роли в регуляции экспрессии важнейших генов 
в последние годы приковало к этому нутриенту 
внимание врачей всех специальностей, заставило 
по-новому взглянуть на его место в гомеостазе 
не только детского, но и взрослого организма 
и существенно расширило спектр заболеваний 
и состояний, при которых требуется мониторинг 
уровня кальцидиола.
Исследования последних двух десятилетий, 

проведенные в различных популяциях стран, 
включая Россию, демонстрируют глобальный 
характер проблемы недостаточности витамина D. 

Решению проблемы адекватной обеспеченно-
сти витамином D детей и подростков посвящен 
целый ряд консенсусов, национальных и глобаль-
ных клинических рекомендаций, большинство 
из которых детально проанализировано при под-
готовке настоящей Национальной программы.
Несмотря на имеющиеся противоречия меж-

ду этими документами, обусловленные в отдель-
ных случаях различиями в географическом рас-
положении регионов, во всем мире признается 
приоритет профилактики гиповитаминоза D 
у детей и подростков. В большинстве руководств 
подчеркивается определяющая роль обогащения 
продуктов питания и сапплементации рациона 
препаратами эрго- и холекальциферола.
Первая редакция данной Национальной про-

граммы была издана в 2018 году. С тех пор были 
проведены новые исследования по изучению 
свойств и функций витамина D. А 2020 год и пан-
демия COVID-19 внесли большие коррективы 
в жизнь каждого из нас в частности и во Всемирное 
Здравоохранение в целом, что побудило начать 
масштабные исследования, включающие оценку 
эффективности профилактики и лечения новой 
коронавирусной инфекции, в том числе у паци-
ентов с разным статусом по витамину D. Целями 
настоящей Национальной программы являются 
обобщение данных мировой литературы о зна-
чении витамина D в организме, формирование 
единой концепции и широкое внедрение в клини-
ческую практику согласованных рекомендаций по 
диагностике, профилактике и коррекции недоста-
точности витамина D у детей от 0 до 18 лет.
Несомненно, детальный анализ результатов 

внедрения рекомендаций, изложенных в данной 
редакции Национальной программы, в будущем 
потребуют корректив и уточнения ряда положений.

ПРЕДИСЛОВИЕ
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Коррекция недостаточной обеспеченности де- 
тей и подростков витамином D является одной 
из актуальных задач российского здравоохране-
ния. С низким статусом витамина D в детском 
и подростковом возрасте, а также среди взрослого 
населения ассоциированы не только патология 
опорно-двигательного аппарата, но и более ран-
нее развитие и тяжелое течение таких патологи-
ческих состояний и процессов, как атеросклероз 
сосудов, ишемическая болезнь сердца, ожирение, 
сахарный диабет, нарушения памяти и внимания, 
острые респираторные заболевания, опухоли и др. 
[1–11], что в целом снижает среднюю продолжи-
тельность жизни населения [12]. Восполнение 
потребности в витамине D является одним из 
плохо используемых резервов профилактики 
и лечения так называемых болезней цивили-
зации, а также ряда инфекционных заболева-
ний, прежде всего туберкулеза [13, 14]. Особенно 
актуальным это положение стало в 2020 году, ког-
да в пандемию новой коронавирусной инфекции 
именно пациенты с низким уровнем витамина D 
в организме имели значительно более высокий 
риск тяжелого течения COVID-19, госпитализа-
ции, в том числе в реанимационное отделение, 
а также летального исхода по сравнению с теми, 
у кого содержание витамина D было в пределах 
рекомендуемых значений.
Большое число исследований, выполненных 

в течение последних 30–40 лет, содержат науч-
ные данные:
1) о внекостных эффектах витамина D;
2) об участии витамина D в генезе целого ряда 
острых и хронических заболеваний, ассоции-
рованных с дефицитом витамина D;

3) широкой распространенности дефицита вита-
мина D;

4) чрезвычайно низких существующих норма-
тивах потребления витамина (общеизвестные 
рекомендации типа 400–600 МЕ/сут);

5) необходимости учета факторов риска форми-
рования низкого статуса витамина D;

6) ассоциации между дефицитом витамина D 
в течение жизни человека и повышенным 
риском хронической патологии начиная с пе- 
риода внутриутробного развития.
Дефицит витамина D у потомства в период вну-

триутробного развития, возникающий вследствие 
недостаточности витамина D у матери в период 
беременности, увеличивает риск задержки фор-
мирования структур головного мозга и форми-
рования врожденной катаракты. Хронический 

дефицит витамина D у детей раннего возраста 
ассоциирован с высоким риском развития сахар-
ного диабета, ожирения, аутоиммунных заболе-
ваний, онкологической патологии разной лока-
лизации (рак молочной железы, толстой кишки), 
сердечно-сосудистых заболеваний (артериальная 
гипертензия, ишемическая болезнь сердца), псо-
риаза, атопических заболеваний (астма, аллерги-
ческий ринит, атопический дерматит), воспали-
тельных заболеваний кишечника (язвенный колит 
и болезнь Крона) в будущем [15–17]. Метаанализ 
большого числа рандомизированных контроли-
руемых исследований показал, что высокая обес-
печенность витамином D является независимым 
фактором, влияющим на нормализацию артери-
ального давления [18].
Не менее важно отметить противоинфекци-

онные эффекты витамина D, среди которых наи-
более изучена взаимосвязь между обеспеченно-
стью витамином и заболеваемостью туберкулезом 
независимо от пола, возраста, этнической принад-
лежности, цвета кожи, характера питания и гео-
графического расположения места проживания.
Современный комплексный научный анализ 

взаимосвязей дефицита витамина D со здоровьем 
детей и подростков можно рассматривать как 
естественное продолжение комплексного изуче-
ния проблемы рахита в российской школе педи-
атрии. В работах Н.Ф. Филатова, А.А. Киселя, 
И.А. Шабада, В.П. Жуковского, Г.Н. Сперанского, 
А.Ф. Тура, И.М. Воронцова, М.Н. Бессоновой, 
К.А. Святкиной и других отечественных авторов 
неоднократно подчеркивалось, что рахит — гораздо 
более сложное заболевание, чем просто характер-
ное изменение структуры костной системы [19].
Изменения представлений о метаболизме 

и роли витамина D, появившиеся новые воз-
можности оценки обеспеченности им человека, 
позволили установить истинную частоту дефи-
цита этого микронутриента у различных групп 
населения и разработать новые рекомендации 
по коррекции уровня витамина D, обеспечива-
ющего оптимальный рост и развитие, а также 
профилактику многих заболеваний у детей, под-
ростков и взрослых групп населения.
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1.  Диагностика
1.1. Обязательный скрининг для выявления де - 

тей и подростков с дефицитом витамина D 
показан пациентам, имеющим факторы 
риска его развития: недоношенные и мало-
весные дети; дети с избыточной массой тела 
и ожирением, клиническими признаками 
рахита, а также имеющие костные дефор-
мации; дети с синдромом мальабсорбции 
(целиакия, муковисцидоз); дети с аутоим-
мунными заболеваниями; дети с хрониче-
ской болезнью почек или тяжелыми нару-
шениями функции печени; дети младшего 
возраста с неспецифическими симптомами: 
задержка роста, психомоторного развития 
и повышенная раздражительность; дети, 
принимающие лекарства, предрасполага-
ющие к дефициту витамина D.

1.2. Оценка статуса витамина D должна про-
водиться путем определения уровней  
25(ОН)D в сыворотке крови надежным 
методом. Реко мендуется проверка надеж-
ности используемой в клинической практи-
ке методики определения витамина D отно-
сительно международных стандартов. При 
определении уровней 25(OH)D в динами-
ке рекомендуется использование одного 
и того же метода.

1.3. Адекватный уровень витамина D опреде-
ляется как концентрация 25(ОН)D более 
30 нг/мл (75 нмоль/л), недостаточность — 
концентрация 25(ОН)D 21–30 нг/мл (51–
75 нмоль/л), дефицит — менее 20 нг/мл 
(50 нмоль/л).

1.4. Уровень с возможным проявлением ток-
сичности — концентрация 25(ОН)D более 
100 нмоль/л, абсолютно токсичный уро-
вень — концентрация 25(ОН)D более 
200 нг/мл (> 500 нмоль/л).

1.5. Влияние витамина D не ограничивает-
ся лишь классическими, костными (каль-
циемическими), эффектами, напротив, 
оно включает большое число внекостных 
(некаль циемических) проявлений.

1.6. Измерение уровня 1,25(ОН)2D в сыворот-
ке крови для оценки статуса витамина D 
не рекомендуется, но применимо с одно-
временным определением 25(ОН)D при 
некоторых заболеваниях, связанных с врож-

денными и приобретенными нарушения-
ми метаболизма витамина D и фосфатов, 
экстраренальной активностью фермента 
1α-гидроксилазы (например, при гранулема-
тозных заболеваниях).

2.  Профилактика* (см. Приложение, табл. 1–5, 
Алгоритмы)

2.1. Рекомендуемым препаратом для профилак-
тики дефицита витамина D является холе-
кальциферол (D3).

2.2. Детям в возрасте от 1 до 12 мес вне зависи-
мости от вида вскармливания, сезона года 
с целью профилактики дефицита витами-
на D рекомендуются препараты холекальци-
ферола в дозе 1000 МЕ/сут (не требует пере-
счета у детей на смешанном и искусственном 
вскармливании) (см. Приложение, табл. 1).

2.3. Детям в возрасте от 1 года до 3 лет для про-
филактики дефицита витамина D рекомен-
дуются препараты холекальциферола в дозе 
1500 МЕ/сут (см. Приложение, табл. 1).

2.4. Детям в возрасте от 3 до 18 лет для про-
филактики дефицита витамина D реко-
мендуются препараты холекальциферола 
в дозе 1000 МЕ/сут, в ряде случаев детям 
от 11–18 лет ( «пубертатный скачок роста», 
половое созревание) — по 1000–2000 МЕ/сут 
в зависимости от массы тела.

2.5. Для Европейского севера России реко-
мендованы следующие дозы: 1–6 мес (вне 
зависимости от вида вскармливания) — 
1000 МЕ/сут; 6–36 мес — 1500 МЕ/сут; 
12–36 мес — 1500 МЕ/сут (см. При ложение, 
табл. 1).

2.6. Прием холекальциферола в профилактиче-
ской дозировке рекомендован постоянно, 
непрерывно, включая в том числе летние 
месяцы.

2.7. Без медицинского наблюдения и контро-
ля уровня витамина D в крови не рекомен-
дуется назначение доз витамина D более 
4000 МЕ/сут на длительный период детям 
в возрасте до 7 лет.

2.8. С целью антенатальной профилактики де -
фицита витамина D всем женщинам назна-
чается по 2000 МЕ в течение всей беремен-
ности вне зависимости от срока гестации 
(см. Приложение, табл. 1).

ОСНОВНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ ПРОГРАММЫ

* Про разные формы витамина D — холекальциферол и эргокальциферол см. стр. 14.
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2.9. Для осуществления внекостных (некальцие-
мических) эффектов требуются большие 
дозы холекальциферола, чем для проявления 
костных (кальциемических) функций.

3.  Лечение (см. Приложение, табл. 1–4, Ал го­
ритмы)

3.1. Рекомендуемым препаратом для лечения де - 
фицита витамина D является холекаль-
циферол.

3.2. Лечение недостаточности и дефицита вита-
мина D рекомендуется начинать с опреде-
ления исходной концентрации 25(ОН)D 
и далее дифференцированным назначени-
ем дозы холекальциферола с использовани-
ем предложенной схемы (см. Приложение, 
табл. 3, алгоритм 1).

3.3. Пациентам с ожирением, синдромом мальаб-
сорбции, костными деформациями рекомен-
дованы определение исходной концентрации 
25(ОН)D и дифференцированное назначение 

дозы холекальциферола (см. Приложение, 
табл. 3, алгоритм 1).

4.  Дополнительные рекомендации 
4.1. Повышение уровня 25 (ОН)D до 80–100 нг/мл  

не означает проявления гипервитаминоза, одна-
ко требует коррекции дозы холекаль циферола.

4.2. Исторически в СССР/РФ контроль за воз-
можной передозировкой холекальциферола
проводили, измеряя уровень Ca в суточной 
моче. Однако в международных согласитель-
ных документах такая рекомендация отсут-
ствует. Реакция Сулковича не имеет диагно-
стической ценности, поэтому использовать 
ее в практике не рекомендуется.

4.3. Назначение витамина D не противопока-
зано детям с малым размером большого 
 родничка.

4.4. Всем детям рекомендуется адекватное возра-
сту потребление кальция с пищей, без добав-
ления извне.
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Появление первых сведений о происхождении 
и биологических функциях витамина D в орга-
низме человека тесно связано с развитием учения 
о рахите. Интерес к этому заболеванию особенно 
живо проявился в эпоху промышленной револю-
ции XVII века. В период, когда люди стали активно 
переселяться из сельской местности в крупные 
города, где детям приходилось расти в переполнен-
ных, лишенных солнечного света кварталах, появи-
лись первые описания рахита (труды Whistler, 
Glisson, DeBoot) [1]. Ученые заметили, что дети, 
проживавшие в перенаселенных городах Северной 
Европы, имели деформации костного скелета 
в виде увеличения эпифизов длинных трубчатых 
костей и ребер, искривления нижних конечностей 
и позвоночника, слабость мышц.
Рахит, по-видимому, был хорошо известен 

врачам глубокой древности. Согласно описанию 
Геродота (484–425 гг. до н.э.), черепа убитых еги-
петских солдат, по обычаю не закрывающих голо-
ву от солнца, были твердыми, в отличие от персов, 
носивших на голове тюрбаны, у которых черепа 
оказывались менее прочными. Таким образом, 
уже в далекие времена было отмечено влияние 
солнечного света на плотность костной ткани [2].
Описание болезни имеется в трудах Сорана 

Эфесского (98–138 гг.) и Галена (131–201 гг.). 
Соран Эфесский наблюдал в Риме детей с дефор-
мацией ног и позвоночника и объяснял ее ранним 
началом ходьбы. Гален в работах по анатомии впер-
вые дал описание рахитических изменений костной 
системы, включая деформацию грудной клетки [2].
Возможно, что некоторые изменения скелета, 

вызываемые рахитом, принимали раньше за вполне 
нормальные особенности строения тела ребенка. Так, 
на картинах старых датских, голландских и немец-
ких художников XV–XVI веков можно видеть 
людей с явными чертами заболевания: «олимпий-
ским» лбом, деформацией грудной клетки, утол-
щенными эпифизами конечностей. Поэтому вряд 
ли можно согласиться с предположением Е.М. Леп-
ского (1961 г.) о том, что до XVII века рахит не был 
распространенным заболеванием, так как в меди-
цинской литературе тех времен о нем нет достовер-
ных данных: скорее, можно допустить, что рахит в те 
времена не рассматривался как болезнь [3].
В 1650 году Френсис Глиссон в своем трактате 

представил первое полное клиническое и патоло-
гоанатомическое описание проявлений рахита [4]. 
По мнению ученого, основными факторами риска 
у детей являлись отягощенная наследственность 
и нерациональное питание матери. Большое зна-
чение автор придавал нервной или неустойчивой 

конституции одного или обоих родителей, обиль-
ному питью (эпикурейству), ведению праздного 
образа жизни, отсутствию физического труда, 
«приверженности к разнеживающим искусствам 
и наукам, каковыми являются музыка, поэзия, 
ежедневное посещение комедий, а также усерд-
ное чтение романов». «Рахит развивается у детей, 
матери которых едят кушанья слишком плот-
ные, вяжущие, крепящие (копченое мясо, соле-
ная рыба, неостывший хлеб), пьют старые, креп-
кие вина». По мнению Ф. Глиссона, рахит был 
распространен в зажиточных семьях и почти 
не встречался в семьях бедняков [4].
Некоторое время рахит называли «английской 

болезнью», так как в Англии отмечалась высо-
кая частота распространения его тяжелых форм. 
Ан глийское название «rickets» произошло от древне-
английского «wrickken», что означает «искривлять», 
а Ф. Глиссон изменил его на греческое «rachitis» 
(болезнь спинного хребта), так как при рахите зна-
чительно деформируется позвоночник [4].
В отечественной литературе первые сведения 

о рахите относятся к началу XIX века. В 1830 году 
опубликована работа Григория Тихомирова «Пра-
вила о способе врачевания английской болезни». 
В 1847 году проф. С.Ф. Хотовицкий в своем руко-
водстве «Педиятрика» представил определение 
рахита как «особенного страдания уподобитель-
ной деятельности, обнаруживающееся преиму-
щественно распуханием и размягчением костей и, 
наконец, искривлением их». Автор подчеркивал, 
что при лечении рахита главное внимание следует 
уделять не лекарствам, а гигиеническим меропри-
ятиям и организации правильного питания. При 
описании клинической картины рахита он указы-
вал не только на изменения скелета, но и на боль-
шой живот, «обильный пот особенного запаха». 
С.Ф. Хотовицкий обращал внимание на вред муч-
ного питания, перекорма, неопрятности, сытости, 
недостатка движений и солнечного света, о кото-
рых принято говорить в настоящее время.
В дальнейшем рахит продолжал привле-

кать русских исследователей: теме были посвя-
щены работы Н.Ф. Филатова, А.А. Киселя, 
И.А. Шабада, В.П. Жуковского, Г.Н. Сперанско-
го, А.Ф. Тура, Е.М. Лепского, М.Н. Бессоновой, 
К.А. Святкиной и др. [3]. Так, Н.Ф. Филатов 
подчеркивал, что рахит является общим забо-
леванием организма, проявляющимся главным 
образом своеобразным изменением костей.
История поиска причин и методов лечения 

рахита продолжалась около 270 лет, начиналась 
она с первых описаний клинических симптомов 

1. ИСТОРИЯ ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О ВИТАМИНЕ D
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заболевания. В 1822 году Анджей Снядецкий 
(польск. Jędrzej Śniadecki) отмечал, что дети, 
родившиеся в Варшаве, чаще болеют рахитом, 
нежели младенцы, родившиеся в сельской мест-
ности [5]. Основываясь на этом наблюдении, 
он сделал предположение, что солнечный свет, 
возможно, играет роль в предупреждении этой 
патологии. В 1890 году T.A. Palm опублико-
вал результаты крупного эпидемиологическо-
го исследования, продемонстрировавшего, что 
рахит редко встречался в бедных городах Китая, 
Японии и Индии, где люди плохо питались 
и жили в нищете, тогда как у детей, прожива-
ющих в индустриальных городах Британских 
островов, заболеваемость рахитом была высо-
ка. Эти наблюдения привели ученого к выводу 
о необходимости систематического использо-
вания солнечных ванн как меры профилактики 
и лечения заболевания [6].
К сожалению, этим исследованиям не уде-

лялось должного внимания вплоть до начала 
XX века, когда в 1919 году Курт Хулдщинский 
(польск. Kurt Huldschinsky) впервые показал, 
что заболевание у детей излечивается под вли-
янием лучей «искусственного горного солнца» 
(кварцевая лампа) [1]. Ученый поместил одну 
руку ребенка, больного рахитом, под воздействие 
ультрафиолетового излучения и обнаружил, что 
рахитические изменения в другой руке регрес-
сировали. Практически одновременно с этим 
Эдвард Мелланби (англ. Edward Mellanby) 
в экспериментах на собаках доказал, что тяже-
лый рахит, вызванный рахитогенной диетой, 
излечивается рыбьим жиром, предположив, что 
подобный эффект обусловлен наличием в нем 
какого-то витамина [1]. Часть исследователей 
полагала, что антирахитическое действие рыбье-
го жира обусловлено наличием в нем витами-
на А. Однако в 1922 году E.F. McCollum и соавт. 
указали на наличие в рыбьем жире иного вита-
мина: пропуская струю кислорода через тре-
сковый жир и инактивируя витамин А, ученые 
обнаружили, что антирахитическое действие 
жира сохранялось. В дальнейшем в неомыля-
емой части трескового жира был найден другой 
витамин, обладавший сильным антирахитиче-
ским действием, — витамин D [7]. В 1924 году 
A. Hess и M. Weinstock впервые получили вита-
мин D из растительных масел после их облуче-
ния ультрафиолетовыми лучами длиной волны 
280–310 нм [8]. Позднее, в 1937 году, Адольф 
Виндаус (нем. Adolf Windaus) из 7-дегидрохо-
лестерола впервые синтезировал витамин D3 
(рис. 1.1). В 60–80-х годах XX века группа иссле-
дователей под руководством H.F. DeLuca деталь-
но изучила метаболизм витамина D и описала 
все его активные формы [9].

Начиная с выделения «жирорастворимого фак-
тора роста» в 1913 году (америк. E. MacCollum) 
в течение всего XX века изучали роль витамина D 
в регуляции кальциевого-фосфатного метаболиз-
ма. Столетний период ознаменовался широким 
использованием масляных и спиртовых растворов 
витамина D для профилактики и лечения рахи-
та [7]. Все изменения содержания кальция и фос-
фатов в крови трактовались как недостаточность 
витамина D и корректировались его препаратами. 
Успех такого лечения при этом однозначно рас-
ценивался как подтверждение гиповитаминоза D.
Наиболее значимыми событиями 60–80-х годов 

прошлого столетия следует считать открытие и изу-
чение механизмов действия метаболитов витами-
на D, а также методов изучения обеспеченности 
различных групп населения. В эти же годы появи-
лись описания токсического действия больших доз 
витамина D c развитием гипервитаминоза D.
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Рис. 1.1. Структура витамина D3 [9]
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Витамин D существует в двух формах — 
холекальциферол и эргокальциферол, кото-
рые известны как витамин D3 и витамин D2. 
Отличаются они только строением боковой 
цепи; различия не влияют на обмен веществ, обе 
формы витамина D функционируют как гормо-
ны. Однако трансформация эргокальциферола 
в активные формы витамина D происходит более 
медленно, поэтому витамин D2 реже использует-
ся для компенсации дефицита витамина.
Холекальциферол (витамин D3) синтезирует-

ся под действием ультрафиолетовых (УФ) лучей 
в коже и поступает в организм человека с пищей. 
Во время пребывания на солнце 7-дигидрохо-
лестерин в коже превращается в провитамин D, 
а затем преобразуется в витамин D3.
Эргокальциферол (витамин D2) вырабатывает-

ся растениями и грибами, содержится в дрожжах 
и хлебе, поступает в организм только с пищей, 
в том числе в виде обогащенных витамином D2 
продуктов питания.
При оценке УФ-излучения как источника 

обеспечения организма витамином D следует 
учитывать следующие особенности:
1) большая часть территории России расположе-
на в зоне низкой инсоляции, и большинство 
населенных пунктов характеризуются малым 
числом солнечных дней в году (не более 40–70), 
для сравнения: в Аликанте (Испания) — 360, 
Лос-Анджелесе (США) — 329;

2) для синтеза витамина D необходим не просто 
солнечный свет, а УФ-излучение спектра В, 
которое достигает поверхности Земли далеко 
не во всех регионах страны;

3) интенсивность УФ-излучения спектра В, 
до статочная для синтеза витамина D, наблю-
дается только в определенное время суток 
(в основном с 11:00 до 14:00);

4) синтез витамина D в коже сильно снижает-
ся (практически до нуля) при повышенной 
облачности, тумане, пыльных бурях, загряз-
ненности воздуха и пр.;

5) солнечный свет УФ-излучения спектра В  
не проникает через стекло, одежду, при ис - 
поль зовании кремов от загара с высокой сте-
пенью защиты;

6) активность синтеза витамина D3 в коже нахо-
дится в обратной зависимости от степени пиг-
ментации кожи; у ребенка с исходно свет-
лой кожей синтез витамина D падает по мере 

усиления загара; дети с темным цветом кожи 
составляют группу риска по гиповитамино-
зу, так как синтез витамина D3 в коже у них 
 минимален;

7) активный переход синтезированного витами-
на D из эпидермиса в кровоток происходит 
только при интенсивной физической нагруз-
ке; гиподинамия существенно снижает посту-
пление синтезированного в коже витамина 
в кровеносное русло.
Таким образом, при сочетании неблагопри-

ятных факторов (недостаточная интенсивность 
УФ-излучения спектра В, темный цвет кожи, 
плохие экологические условия, использование 
кремов с защитными факторами, гиподинамия 
и т.д.) синтез витамина D резко снижается [1].
Эффекты воздействия солнечного света в раз-

ные времена года и разное время суток на конвер-
сию (от латин. conversio — оборот, превращение) 
витамина D были изучены в одном из южных 
регионов Закавказья (Грузия), где, казалось бы, 
бывает «много» солнца. Исследование показа-
ло, что в период с октября по март конверсии 
вообще не происходит, а в июне и июле — месяцы 
с самым высоким уровнем конверсии — процесс 
совершается только с 11:00 до 14:00 по местно-
му времени. Ограниченные уровни синтеза 
витамина D под воздействием солнечного света 
в течение большей части года и низкое потребле-
ние витамина с пищей объясняют высокую рас-
пространенность недостаточности витамина D 
у людей даже в южных регионах материка [2].
Витамин D становится биологически активным 

после того, как пройдет два этапа ферментатив-
ных преобразований в виде гидроксилирования 
(рис. 2.1). На первом этапе метаболизма вита-
мин D связывается с витамин D-связывающим 
белком (VDBP) плазмы крови, который взаи-
модействует с альбумином и транспортируется 
в печень. В купферовских клетках печени под 
воздействием мембранного фермента семейства 
цитохрома P450 25-гидроксилазы (CYP3A4) 
холекальциферол превращается в первый актив-
ный метаболит — 25-гидроксихолекальциферол 
[25(OH)D], или кальцидиол (см. рис. 2.1). В осу-
ществлении этой реакции также задействованы 
цитохромы CYP2C9 и CYP2D6 [3].

25(OH)D является основной формой вита-
мина D, циркулирующей в крови. Образование 
25(OH)D в печени регулируется по механизму 

2. МЕТАБОЛИЗМ И БИОЛОГИЧЕСКИЕ ФУНКЦИИ  
ВИТАМИНА D В ОРГАНИЗМЕ ЧЕЛОВЕКА
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обратной связи и поддерживается на относи-
тельно постоянном уровне. Уровень этого мета-
болита в крови может служить критерием обес-
печенности организма витамином D [4].
Второй этап метаболизма происходит в поч-

ках с помощью фермента 1α-гидроксилазы 
(CYP27B1), преобразующего 25(OH)D в био-
логически активный гормон кальцитриол — 
1,25-дигидроксихолекальциферол [1,25(ОН)2D]. 
Именно 1,25(ОН)2D вместе с паратгормоном 
и тиреокальцитонином обеспечивает фосфатно-
кальциевый гомеостаз, процессы минерализации 
и роста костей.

25(OH)D метаболизируется в 1,25(ОН)2D 
также в различных тканях и клетках организма, 
участвуя в регуляции клеточной пролиферации 
и дифференцировки, способствует синтезу цито-
кинов, в том числе кателицидина D — противо-
микробного полипептида макрофагов, а также 
обеспечивает другие внескелетные эффекты 
витамина D [5, 6].
Люди негроидной расы имеют более низкие 

уровни 25(ОН)D, им чаще ставят диагноз дефи-
цита витамина D, они имеют более высокую 
минеральную плотность костной ткани и более 
низкий риск переломов по сравнению с пред-
ставителями белокожей расы. Выделены три 
основных циркулирующих варианта VDBP  
(Gc1F, С2, Gc1S), которые отличаются их срод-
ством к 25(OH)D. Распространенность этих 
вариантов различается у разных этносов и попу-

ляций: вариант Gc1F более распространен среди 
лиц африканского происхождения [7].

1,25(ОН)2D (кальцитриол) связывается 
с рецептором в таргетных (от англ. target — цель, 
мишень) тканях. Кальцитриол имеет в 100 раз 
большее сродство к рецептору витамина D 
(VDR), чем 25(OH)D. Связываясь с ним, каль-
цитриол вызывает изменение транскрипции 
на уровне всего генома. На сегодня экспрессия 
(от латин. еxpressio — выражение) гена рецепто-
ра VDR установлена практически во всех тка-
нях организма человека [8]. Экспрессия гена — 
это процесс, в ходе которого наследственная 
информация от гена (последовательности нукле-
отидов ДНК) преобразуется в функциональ-
ный продукт — РНК или белок. Повышенные 
(по сравнению с другими тканями) уровни экс-
прессии VDR найдены в миелоидных клетках, 
клетках кожи, толстого кишечника и коры над-
почечников [4–6].
Молекулярные эффекты активированного 

VDR включают влияние на уровни гормонов,  
факторов роста и воспаления, белков и, безус-
ловно, уровни кальция в крови [9]. Установлено 
и подтверждено существенное воздействие акти-
вированного VDR на экспрессию более чем 
200 генов [10] (предполагается, что возможно воз-
действие на экспрессию более 5000 генов [11]). 
Примеры генов, обеспечивающих некоторые 
характерные биологические эффекты витами-
на D, приведены в табл. 2.1.

Рис. 2.1. Метаболизм витамина D3 в организме человека [3]
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Биологические и клинические эффекты 
витамина D на организм человека 

не ограничиваются «классическими» 
и выходят далеко за рамки просто 

«профилактики рахита» и «метаболизма 
кости» (рис. 2.2) 

Среди активируемых рецептором VDR генов 
только небольшая часть (7–10 %) регулирует 
экспрессию белков, вовлеченных в гомеостаз 
кальция и фосфора [12, 13]. Результаты физио-
логических исследований, клинических наблю-
дений, рандомизированных контролируемых 
исследований показывают, что дефицит витами-
на D является универсальным фактором риска 
развития различных многофакторных заболева-

ний. В табл. 2.2 перечислены физиологические 
системы и процессы, реагирующие на гормо-
нально активную форму витамина D [14–16].
Фармакологические и физико-химические 

исследования показали, что абсорбция витами-
на D в тонком кишечнике наиболее полно про-
исходит из растворов так называемых мицелл 
(от латин. mica — крупинка) [17]. Мицеллы — 
наночастицы (10–1000 нм в диаметре) с «жиро-
вой начинкой» (содержащей витамин D) 
и гидрофильной оболочкой, которая позволя-
ет наночастицам равномерно распределять-
ся по всему объему водного раствора. Именно 
за счет образования мицелл и происходит «солю-
билизация» витамина D (т.е. переход в водорас-
творимую форму) [18].

Таблица 2.1. Примеры генов, регулируемых рецептором витамина D 

Ген Название белка Функция VDR

COX1 Циклооксигеназа 1 Синтез простациклина +

TRPV6 Ионный канал TRPV6 Абсорбция кальция в кишечнике +

CALB1 Кальбиндин Транспорт кальция в кровеносное русло +

ОС Остеокальцин Минерализация кости, гомеостаз кальция +

ОРN Остеопонтин Закрепление клеток на поверхности кости ±

REN Ренин Регуляция артериального давления -

CYP7A1 Холестерин гидроксилаза Синтез желчных кислот -

CYP24A1 24гидроксилаза Деградация 1,25(ОН)2D +

CYP27B1 25(OH)D3 гидроксилаза Синтез 1,25(ОН)2D +

HDAC Гистондеацетилаза Модуляция роста клеток и апоптоза +

IGFBP
Связывающий белок 
инсулиноподобного фактора роста

Усиливает действие инсулиноподобного 
фактора роста 

+

PPARD Фактор пролиферации пероксисом Регуляция роста клеток +

Примечание. «+» — увеличение экспрессии, «—» уменьшение экспрессии, «±» — модуляция экспрес-
сии в зависимости от дополнительных условий.

Рис. 2.2. Эффекты витамина D [1]
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В водной среде мицеллы образуются особы-
ми амфифильными молекулами (поверхностно 
активными веществами, или эмульгаторами), т.е. 
молекулами, имеющими гидрофобный «хвост» 
(выталкиваемый из водного раствора вследствие 
сил поверхностного натяжения) и гидрофиль-
ную «голову» (наоборот, обладающую повышен-
ным сродством к водному раствору) (рис. 2.3).

Рекомендуемым препаратом  
для профилактики и лечения дефицита 

витамина D является холекальциферол (D3)

В норме мицеллы, содержащие витамин D, 
образуются при транзите в кишечнике под дей-
ствием природных эмульгаторов — желчных 
и жирных кислот. Благодаря процессу мицел-
лообразования (эмульгации) происходит вса-
сывание в тонкой кишке не только витамина D, 
но и сложных липидов (например, лецити-
на), других жирорастворимых витаминов  
(А, Е и К).
Исследование свойств мицелл, образованных 

различными жирными кислотами, показало, что 
длинноцепочечные жирные кислоты в концен-

трациях порядка 500 мкмоль/л снижают всасы-
вание холекальциферола, а омега-9 олеиновая 
кислота и омега-3 эйкозапентаеновая кислота 
значительно повышают всасывание холекальци-
ферола [19].
У пациентов с муковисцидозом, холеста-

зом и другими нарушениями функции печени 
(стеато гепатоз и др.) секреция желчных кислот 
снижается. Это затрудняет мицеллообразование 
и, следовательно, резко снижает усвоение вита-
мина D (в т.ч. из масляных растворов) и дру-
гих жирорастворимых витаминов. Синтез жир-
ных кислот снижается в пожилом возрасте, при 
соблюдении определенных диет, при включении 
в рацион блокаторов мицеллирования и усвое-
ния витамина D (пальмитиновой кислоты, насы-
щенных жиров, маргарина).
Мицеллированные (водорастворимые) раство-

ры витамина D, например Аквадетрим (Акрихин), 
обеспечивают хорошую степень всасывания 
практически во всех возрастных группах паци-
ентов (дети, взрослые, пожилые) с минимальной 
зависимостью от состава рациона, приема лекар-
ственных препаратов, состояния печени и био-
синтеза желчных кислот.

Таблица 2.2. Физиологические системы и процессы, регулируемые активной формой витамина D [14–16]

Физиологические 
системы

Физиологические процессы 
и влияние на них 1,25(ОН)2D

Нарушения и болезни, связанные  
с дефицитом витамина D

Гомеостаз кальция Всасывание кальция в кишечнике, 
ремоделирование костей скелета

Рахит, остеомаляция, остеопороз

Все клетки 
организма

Регуляция клеточного цикла Повышение риска рака простаты, 
молочной железы, колоректального рака, 
лейкемии и других видов рака

Иммунная система Стимуляция функции  
макрофагов и синтеза 
антимикробных пептидов

Повышенная частота инфекционных 
заболеваний, в т.ч. туберкулеза, а также 
аутоиммунных заболеваний, в частности 
сахарного диабета 1-го типа (СД1), 
рассеянного склероза, псориаза, 
язвенного колита, болезни Крона

β-клетки поджелу-
дочной железы

Секреция инсулина Нарушение секреции инсулина, 
толерантности к глюкозе; сахарный диабет

Сердечно-
сосудистая 
система

Регуляция ренин-ангиотензиновой 
системы, свертывание крови, 
фибринолиз, функционирование 
сердечной мышцы

Высокорениновая (почечная) гипертония, 
повышенный тромбогенез; повышенный 
риск сердечно-сосудистых заболеваний, 
инфаркта миокарда

Мышечная система Развитие скелетной мускулатуры Повышенная частота миопатий

Мозг Наличие рецептора витамина D 
и 1α-гидроксилазы витамина D 
в тканях мозга человека

Недостаток витамина D в период 
внутриутробного развития приводит 
к нарушениям поведенческих реакций 
во взрослом состоянии (исследования 
на мышах); у взрослых и пожилых людей 
повышает риск болезни Паркинсона 
и умственной деградации



18
ЛИТЕРАТУРА
1. Захарова И.Н., Яблочкова С.В., Дмитриева Ю.А. 
Известные и неизвестные факты о витамине D. 
Вопросы современной педиатрии. 2013;12(2):26–31.

2. Desai N.S., Tukvadze N., Frediani J.K., Kipiani M., 
Sanikidze Е., Nichols M.M., Hebbar G., Kempker R.R., 
Mirtskhulava V., Kalandadze I., Seydafkan S., Suta-
ria N., Chen T.C., Blumberg H.M., Ziegler T.R., 
Tangpricha V. Effects of sunlight and diet on vitamin 
D status of pulmonary tuberculosis patients in Tbilisi, 
Georgia. Nutrition. 2012;28(4):362–6.

3. Prosser D.E., Jones G. Enzymes involved in the 
activation and inactivation of vitamin D. Trends 
Biochem Sci. 2004;29(12):664–673.

4. Holick MF. Vitamin D status: measurement, inter-
pretation, and clinical application. Ann Epidemiol. 
2009;19(2):73–78.

5. Holick M.F. Resurrection of vitamin D deficiency and 
rickets. J Clin Invest. 2006;116:2062–72.

6. Holick M.F. High prevalence of vitamin D inadequacy 
and implications for health. Mayo Clin Proc. 2006; 
81:353–73.

7. Camille E. Powe, Michele K. Evans, Julia Wenger,  
et al. Vitamin D — Binding Protein and Vitamin D 
Status of Black Americans and White Americans.  
N Engl J Med. 2013;369:1991–2000.

8. Norman A.W. From vitamin D to hormone D: 
fundamentals of the vitamin D endocrine system 
essential for good health. American Journal of Clinical 
Nutrition. 2008;88(2):491–499.

9. de Borst M.H., de Boer R.A., Stolk R.P., et al. Vitamin D 
deficiency: universal risk factor for multifactorial 
diseases? Curr Drug Targets. 2011;12(1):97–106.

10. Ramagopalan S.V., et al. A ChIP-seq-defined geno me-
wide map of vitamin D receptor binding: Asso cia tions 
with disease and evolution. Genome Research. 2010. 
Doi: 10.1101/gr.107920.110.

11. Торшин И.Ю., Громова О.А. Экспертный ана-
лиз данных в молекулярной фармакологии. М.: 
МЦНМО. 2012. 768 с.

12. Шварц Г.Я. Витамин Д и Д-гормон. М.: Анахарсис. 
2005.

13. Giovannucci Е. Expanding Roles of Vitamin D. J Clin 
Endocrin Metab. 2009;94(1):418–420.

14. Norman A.W., Bouillon R. Vitamin D nutritional 
policy needs a vision for the future. Exp Biol Med. 
2010;235:1034–1045.

15. Grundmann M, von Versen-Höynck F. Vitamin D-roles  
inwomen’s reproductive health? Reprod Biol 
Endocrinol. 2011;9:146.

16. Шилин Д.Е. Витамин-гормон D в клинике XXI ве - 
ка: плейотропные эффекты и лабораторная оценка 
(лекция). Клиническая лабораторная диагностика. 
2010;12:17–23.

17. Lenormand Y, Rautureau M, Mary JY, Rambaud JC. 
Intestinal absorption of vitamin D, linoleic acid and 
cholesterol from micellar solutions: study in normal 
humans by the «in situ» perfusion method]. Biol 
Gastroenterol (Paris). 1975;8(3):207–221.

18. Carre M, Miravet L, Hioco D. Solubilization of 
vitamin D3 in a micellar solution. C R Seances Soc 
Biol Fil. 1972;166(6):807–811.

19. Goncalves A, Gleize B. Fatty acids affect micellar 
properties and modulate vitamin D uptake and 
basolateral efflux in Caco-2 cells. J Nutr Biochem. 
2013;24(10):1751–7.

Рис. 2.3. Мицеллярные структуры, образуемые поверхностно активными веществами в водном 
растворе [18]



19

Ранняя диагностика недостаточности витами-
на D возможна только при измерении опреде-
ленных биохимических параметров, прежде всего 
уровней его метаболитов в крови. Клинические 
симптомы недостаточности витамина D в виде 
рахита, остеомаляции, остеопороза и внескелетных 
проявлений в результате дефицита этого витамина 
возникают в течение длительного периода времени.
Наиболее информативным показателем обес   - 

печенности организма витамином D являет-
ся содержание кальцидиола [25(OH)D] как 
в сыворотке, так и плазме крови [1]. 25(OH)D  
имеет период полураспада около 2–3 нед. Каль-
цидиол включает в себя витамин D, получен-
ный из пищевых продуктов, и витамин D, кото-
рый синтезируется в коже после пребывания 
на солнце. Время полураспада в кровотоке дру-
гой активной формы витамина D — кальци-
триола [1,25(ОН)2D] — составляет всего 4 ч. 
Кальцитриол циркулирует в 1000 раз более 
низкой концентрации, чем 25(ОН)D, а уровень 
его в крови жестко регулируется сывороточны-
ми уровнями паратиреоидного гормона (ПТГ), 
кальция и фосфатов [2–4].
Таким образом, 25(OH)D (кальцидиол) явля-

ется метаболитом витамина D, который исполь-
зуется для определения его статуса в организме 
человека [1].
Вопрос о том, какой уровень 25(OH)D в сыво-

ротке является нормальным, а какие показатели 
следует расценивать как гиповитаминоз, продол-
жает активно обсуждаться. К настоящему време-
ни пересмотрена точка зрения об оптимальном 
содержании витамина D в сыворотке крови [5]. 
В течение многих лет считали, что дефицит 
витамина D в организме человека имеет место 
тогда, когда его концентрация в крови состав-
ляет менее 8 нг/мл. Тем не менее, в 1997 году 
M.C. Chapuy и соавт. оценили соотношение меж-
ду количеством 25(OH)D и уровнем ПТГ, опре-
делив, что только при концентрации 25(OH)D  
от 30 до 40 нг/мл достигается баланс данных 
биологически активных веществ в организме [6].

Фармакологические пробы показали значи-
тельное повышение уровней ПТГ, если исходные 
уровни 25(ОН)D были ниже 20 нг/мл. Уровни 
ПТГ демонстрируют обратную связь с уровнем 
25(ОН)D и достигают плато у взрослых при 
уровнях 25(ОН)D в крови 30–40 нг/мл. Уровень 
витамина D должен быть такой, при котором 
блокируется избыточный синтез ПТГ [7].

Адекватный уровень витамина D 
определяется как концентрация 

25(ОН)D более 30 нг/мл (75 нмоль/л), 
недостаточность — как 21–30 нг/мл  

(51–75 нмоль/л), дефицит —  
менее 20 нг/мл (50 нмоль/л) [8]
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3. СОДЕРЖАНИЕ АКТИВНЫХ МЕТАБОЛИТОВ ВИТАМИНА D  
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ КАК ПОКАЗАТЕЛЬ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ 
ОРГАНИЗМА ВИТАМИНОМ D
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В последние годы отмечается резкое повыше-
ние интереса к изучению роли витамина D в орга-
низме человека. Это связано с тем, что накоплены 
и вновь появляются данные не только о кост-
ных (кальциемических) эффектах витамина D, 
но и о совершенно новых его проявлениях — вне-
костных (некальциемических). Согласно совре-
менным представлениям, дефицит витамина D 
ассоциирован с повышенным риском развития 
сахарного диабета, артериальной гипертензии, 
сердечной недостаточности, заболеваний пери-
ферических артерий, острого инфаркта миокарда, 
различных форм рака, аутоиммунных и воспали-
тельных заболеваний, со снижением иммунной 
защиты организма и повышением уровня смерт-
ности (рис. 4.1), в том числе по причине новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19) [1]. Эти 
исследования являются результатом понимания, 
что витамин D не является витамином в класси-
ческой интерпретации. Он представляет собой 
стероидный прегормон с аутокринным, пара-
кринным и эндокринным действием, который 
с помощью ферментативных процессов последо-
вательно превращается в организме в биологи-
чески активные метаболиты, влияющие на раз-
личные органы и ткани посредством геномных 
и внегеномных эффектов [2].

4.1. Костные (кальциемические) 
проявления низкой обеспеченности 
организма витамином D 

Основными проявлениями низкой обеспечен-
ности витамином D в классическом понимании 
остаются рахит, остеомаляция и остеопороз.

4.1.1. Рахит 

Рахит — нарушение минерализации растущей 
кости, обусловленное временным несоответ-
ствием между потребностями растущего орга-
низма в фосфоре и кальции и недостаточностью 
систем, обеспечивающих их доставку в организм 
ребенка [3–8].
В 2016 году принят Глобальный консенсус 

по профилактике и лечению рахита алиментар-
ной этиологии, который дает схожее определе-
ние рахита: нарушение дифференцировки хонд-
роцитов, минерализации зон роста и остеоида 
у детей, вызванное дефицитом витамина D и/или 
недостаточным поступлением кальция [9]. Таким 
образом, основным этиологическим фактором 
возникновения рахита являются дефицит поступ-
ления витамина D с пищей, дефицит кальция, 
дефицит фосфора и ацидоз дистальных почечных 
канальцев [10].
В данной Национальной программе рассма-

тривается рахит, возникший в результате недо-
статочного поступления витамина D и кальция 
с пищей, или рахит алиментарной этиологии.
Случаи рахита описаны во всех странах мира, 

включая страны Африки и Азии. Учитывая кост-
ные проявления рахита, его частота среди детей 
раннего возраста колеблется, по данным разных 
авторов, от 1,6 до 35 % [10]. В последние годы 
нарушения минерализации нередко выявляются 
у детей подросткового возраста, особенно при 
дефектах питания, а также у темнокожих жите-
лей южных регионов, переехавших в европей-
ские страны.
Существуют группы риска по развитию рахи-

та (табл. 4.1).
В силу быстрого роста и активности процес-

сов перестройки костной ткани у детей первых 
лет жизни, особенно у недоношенных, имеется 
высокая потребность в фосфатно- кальциевых 
солях и витамине D при относительной незре-
лости механизмов, осуществляющих доставку 

4. КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ НИЗКОГО СТАТУСА 
ВИТАМИНА D

Рис. 4.1. Возможные последствия костных  
и внекостных проявлений недостаточности  
и дефицита витамина D [1]
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и отложение этих минеральных веществ в кость. 
Отмечается недостаточная минерализация кост-
ного матрикса, прежде всего в метафизарных 
зонах роста [10–13].
Остеомаляция — нарушение минерализации 

костного матрикса в уже созревшей костной тка-
ни — хотя и присутствует у детей с рахитом, дан-
ный термин обычно используется для описания 
нарушений минерализации костной ткани после 
завершения роста [9].

Факторы, обусловливающие развитие 
рахита у детей 

1. Высокие темпы роста и развития детей 
в раннем возрасте и повышенная потреб-
ность в минеральных компонентах, особенно 
у недоношенных детей. Увеличение темпов 
роста у детей происходит весной (по сравне-
нию с осенними месяцами), что в условиях 
высоких темпов прибавки массы у детей ран-
него возраста, особенно на первом году жиз-
ни, повышает их потребность в минеральных 
компонентах в этот период и способствует 
развитию рахита.

2. Дефицит кальция и фосфора в пище, свя-
занный с дефектами питания. Обмен кальция 
и фосфатов имеет особое значение в антена-
тальном периоде жизни. Повышенный риск 
недостаточности кальция у беременной и, как 
следствие, у ребенка в период его внутри-
утробного развития возникает, если женщина 
не употребляет по разным причинам молоч-
ные продукты (вегетарианство, аллергия 
к белкам коровьего молока, лактазная недо-
статочность и др.), при ограничении в пита-
нии мяса, рыбы, яиц (дефицит белка), при 
избытке в пище клетчатки, фосфатов, жира, 
приеме энтеросорбентов [14].
Достаточных запасов кальция и фосфора во 
время беременности, как правило, не быва-

ет, так как энергетическая ценность средне-
суточных рационов питания обследованных 
женщин составляет 1500–1800 ккал при реко-
мендуемом потреблении 2500–3000 ккал/сут.  
Они употребляют недостаточное количество 
мяса, молочных продуктов, животного мас-
ла, овощей и фруктов. В результате остеопе-
ния (по данным УЗ- остеометрии) выявляется 
у 10 % новорожденных, родившихся от здо-
ровых матерей, и у 42 % детей, родившихся 
у женщин с гестозом [10].
В грудном молоке содержание кальция 
ко леб лется от 15 до 40 мг/дл, и дети первых 
месяцев жизни за сутки получают от 180 
до 350 мг кальция. В то же время необ-
ходимое количество кальция для детей 
первых 6 мес жизни составляет не менее  
400 мг/сут. Содержание фосфора в груд-
ном молоке колеблется от 5 до 15 мг/дл,  
и дети первых месяцев жизни за сутки полу-
чают от 50 до 180 мг фосфора. Для детей пер-
вого полугодия необходимое количество фос-
фора составляет не менее 300 мг. Дефицит 
кальция и фосфора в рационе и нарушение их 
соотношения возможны при несоблюдении 
принципов рационального питания у детей, 
находящихся на искусственном вскармлива-
нии, или при пролонгировании естественно-
го вскармливания [10]. Длительное вскарм-
ливание грудным молоком на фоне позднего  
введения прикорма (в 7–8 мес и позже) 
не позволяет избежать развития у ребенка 
гиповитаминоза даже при соблюдении кор-
мящими матерями полноценной сбалансиро-
ванной диеты [15].
В табл. 4.2 представлены основные продукты, 
являющиеся источником витамина D.
Данные о содержании витамина D в некото-
рых отечественных пищевых продуктах пред-
ставлены в табл. 4.3.

Таблица 4.1. Группы риска по развитию рахита алиментарной этиологии 

Фоновые состояния Патологические состояния

Отягощенная наследственность по нарушениям фосфорно-
кальциевого обмена.
Недоношенность.
Морфофункциональная незрелость.
Внутриутробная гипотрофия.
Многоплодная беременность.
Повторные роды с малыми промежутками между ними.
Вскармливание неадаптированными смесями.
Снижение двигательной активности (тугое пеленание, 
длительная иммобилизация).
Недостаточная инсоляция.
Смуглая кожа.
Заболевания эпидермиса

Синдром мальабсорбции 
(целиакия, гастроинтестинальная 
форма пищевой аллергии, 
экссудативная энтеропатия и др.).
Применение антиконвульсантов 
у детей с судорожным 
синдромом.
Хроническая патология почек, 
печени, желчевыводящих путей.
Частые респираторные 
заболевания
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Накоплены факты, подтверждающие суще-
ственное значение в патогенезе рахита 
и других пищевых веществ. Так, доказано 
отрицательное влияние дефицита в пище-
вом рационе витаминов А, С, группы В (осо-
бенно В1, В2, В6), фолиевой кислоты, таких 

микроэлементов, как цинк, медь, железо, маг-
ний, марганец и др. Кроме того, рахит легче 
возникает и тяжелее протекает при избы-
точном употреблении однообразной пищи, 
в том числе мучных изделий (макароны, каши 
и т.д.), из -за наличия в зерновых продуктах 

Таблица 4.2. Источники витамина D [16, 17] 

Продукты Содержание витамина D3

Н
е
о
б
о
га
щ
е
н
н
ы
е

Рыбий жир 400–1000 МЕ/1 ч.л.

Печень трески 4000 МЕ/100 г

Лосось свежий, дикий 600–1000 МЕ/100 г

Лосось свежий, аквакультура 100–250 МЕ/100 г

Лосось консервированный 300–600 МЕ/100 г

Сардина консервированная 300 МЕ/100 г

Макрель консервированная 250 МЕ/100 г

Тунец консервированный 236 МЕ/100 г

Грибы шиитаке свежие 100 МЕ/100 г

Желток куриного яйца 20 МЕ/1 желток

О
б
о
га
щ
е
н
н
ы
е

Молоко 100 МЕ/230 мл

Детская молочная смесь 100 МЕ/230 мл

Йогурт 100 МЕ/230 мл

Сливочное масло 56 МЕ/100 г

Маргарин 429 МЕ/100 г

Сыр 100 МЕ/85 г

Злаки для завтрака ~100 МЕ/1 порция

Апельсиновый сок 100 МЕ/230 мл

Таблица 4.3. Содержание витамина D в отечественных продуктах питания [16, 18] 

Продукт Содержание витамина D, мкг/100 г*

Молоко коровье 0,06

Молоко козье 0,05

Сливки 10 % 0,8

Сливки 20 % 0,12

Сливки 30 % 0,15

Окунь морской 2,3

Кета 16,3

Нототения мраморная 17,5

Сельдь атлантическая жирная 30,0

Горбуша (консервы) 12,0

Печень трески (консервы) 100

Цельное куриное яйцо 2,2

Желток 7,7

Яичный порошок 5,5

Примечание. * — содержание витамина D в продуктах питания и лекарственных препаратах измеряется 
в МЕ или мкг. Коэффициент перерасчета: 1 мкг = 40 МЕ.
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фитиновой кислоты, образующей в кишечни-
ке нерастворимые соли с кальцием, уменьшая 
тем самым его всасывание [19].

3. Нарушение всасывания кальция и фосфа-
тов в кишечнике, повышенное выведение их 
с мочой или нарушение утилизации в кости, 
обусловленные незрелостью транспортных 
систем в раннем возрасте или заболеваниями 
кишечника, печени и почек. У детей с низкой 
массой тела при рождении развитие рахи-
та связано с дефицитом фосфатов на фоне 
усиленного роста и малого количества этого 
иона в пище, причем успешное излечение 
рахита обеспечивается увеличением фосфа-
тов в пище и повышением их уровня в крови. 
Гипокальциемия, вторичный гиперпаратирео-
идизм, низкая тубулярная реабсорбция фос-
фатов и последующая гипофосфатемия раз-
виваются при синдроме мальабсорбции.

4. Снижение уровня кальция и фосфатов в кро-
ви и нарушение минерализации кости при 
длительном алкалозе, дисбалансе цинка, маг-
ния, стронция, алюминия, обусловленных 
разными причинами.

5. Нарушение физиологического соотноше-
ния остеотропных гормонов (паратгормона 
и тиреокальцитонина), связанного со сниже-
нием продукции ПТГ (чаще наследственно 
обусловленный гипопаратиреоз).

6. Экзо - или эндогенный дефицит витамина D, 
а также более низкий уровень метаболита вита-
мина D как модулятора обмена фосфатов и каль-
ция, особенно в зимне -весенние месяцы года.

7. Сниженная двигательная и опорная нагруз-
ка и вторичные в связи с этим нарушения 
обмена кальция; ограниченная естественная 
инсоляция у неврологических больных, детей 
с врожденным вывихом бедра.
Развитие костных признаков рахита у детей 

раннего возраста обусловлено быстрыми тем-
пами роста, высокой скоростью моделирова-
ния скелета и дефицитом в растущем организ-
ме фосфатов и кальция при несовершенстве 
путей их транспорта, метаболизма и утилизации 
(гетеро хрония созревания). Поэтому неслучай-
но в настоящее время рахит нередко относят 
к пограничным, преходящим состояниям у детей 
раннего возраста.

Классификация рахита 
Диагноз рахита устанавливается на основании 

анамнеза, данных объективного осмотра, резуль-
татов биохимических исследований и подтверж-
дается рентгенологическими данными [9].
Классификация рахита по О.С. Дулицкому 

(1947) представлена в табл. 4.4.
В последние годы чаще в единую классифика-

цию объединяют рахит у детей раннего возрас-
та с вторичными рахитическими поражениями 
костей, а также врожденными и наследственны-
ми причинами [19–22].
Выделение начального периода рахита нео-

правдано, так как клиническая картина при 
этом включает неспецифические докостные 
проявления, которые сегодня должны рассмат-
риваться как синдром вегето- висцеральной 
дисфункции у детей раннего возраста. У 72 % 
детей с так называемым начальным периодом 
рахита установлен отягощенный перинаталь-
ный анамнез, у 43,6 % — миотонический синд-
ром и пирамидная недостаточность. При про-
ведении кардиоинтервалографии у таких детей 
отмечается активация симпатического отде-
ла вегетативной нервной системы. Наиболее 
выраженные изменения наблюдаются у детей 
с крупной массой тела.

Клиническая картина рахита [23–25] 
Признаки и симптомы со стороны скелета:

• отечность в области лучезапястных и голено-
стопных суставов;

• отсроченное закрытие большого родничка 
(в норме закрывается к 2 годам);

• отсроченное прорезывание зубов (отсут-
ствие резцов к 10 мес, отсутствие моляров 
к 18 мес);

• деформации нижних конечностей (О-образ ное/
Х-образное/Z-образное искривление ног);

• рахитические четки (увеличение реберно- гру-
динных сочленений: ощущается при пальпа-
ции по передней поверхности грудной клетки, 
латеральнее сосковой линии);

• выступание лобных бугров;
• краниотабес (размягчение костей черепа, 
обычно выявляется при пальпации лобных 
швов в первые 3 мес жизни);

• беспокойство и раздражительность; 

Таблица 4.4. Классификация рахита (О.С. Дулицкий, 1947) 

Степень тяжести Период заболевания Течение

Рахит I степени — легкий Разгар Острое

Рахит II степени — средней тяжести Реконвалесценция Подострое

Рахит III степени — тяжелый Остаточные явления –
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• рентгенологические признаки (остеопороз 
в местах наибольшего роста костей, нечет-
кость ядер окостенения, расширение зон 
роста расширение/уплощение/блюдцеобраз-
ная деформация, шероховатость поверхности 
и трабекулярность метафизов; истончение 
коркового слоя диафизов, нарушение четко-
сти границ между эпифизом и метафизом);

• деформации таза, в том числе сужение выхода 
из малого таза (риск патологического течения 
родов и смерти);

• стойкие и клинически значимые деформации;
• патологические переломы;
• внескелетные проявления, например:
• гипокальциемические судороги и тетания,
• гипокальциемическая дилатационная кар-
диомиопатия (сердечная недостаточность, 
нарушения ритма сердца, остановка сердца, 
смерть),

• отставание в прибавке массы тела и росте,
• замедленное формирование двигательных на - 
выков и мышечная гипотония,

• повышение внутричерепного давления.
В зависимости от степени тяжести и периода 

заболевания наблюдается следующая клиниче-
ская симптоматика.
Для рахита легкой степени (I) обязательным 

является наличие костных изменений, преиму-
щественно в виде остеомаляции: податливость 
при пальпации костей черепа — краниотабес, 
утолщения на ребрах в местах перехода хряща 
в кость — «четки», а также умеренная гипотония 
мышц. Выявление исключительно симптомов 
нарушения деятельности вегетативной нервной 
системы (потливость, беспокойство, раздражи-
тельность) не является основанием для поста-
новки диагноза, как это было принято ранее.

Рахит средней степени тяжести (II) харак-
теризуется выраженными проявлениями остео-
маляции и остеоидной гиперплазии: лобные 
и теменные бугры, «четки», деформации грудной 

клетки с расширением нижней апертуры груд-
ной клетки и втяжением ребер — гаррисонова 
борозда; умеренная, чаще варусная деформация 
нижних конечностей, а также выраженная гипо-
тония мышц — «лягушачий» живот.

Рахит тяжелый (III степень) характеризу-
ется грубыми деформациями черепа (западе-
ние переносицы, «олимпийский» лоб), грудной 
клетки («куриная» грудь, «грудь сапожника»), 
позвоночника (рахитический кифоз), утолще-
ние эпифизов костей предплечья (рахитические 
«браслеты») и фаланг пальцев («нити жемчу-
га»), нижних конечностей (Х-образные или 
О-образные); нарушаются время и порядок про-
резывания зубов, возможны переломы костей, 
выраженная мышечная гипотония, увеличение 
в объеме живота («лягушачий» живот), задержка 
в развитии статических функций.
В зависимости от причины развития рахити-

ческого процесса выделяют 3 формы заболевания 
(рис. 4.2) — кальцийдефицитный, фосфатдефи-
цитный и витамин D-дефицитный рахит [26–31].
Причинами дефицита кальция и развития 

кальцийдефицитного состояния является, пре-
жде всего, недостаток кальция в пище, особенно 
при длительном кормлении детей исключитель-
но грудным молоком; нарушение всасывания 
кальция при синдроме мальабсорбции. Дефициту 
кальция способствует вегетарианство, особен-
но в африканских странах, причем лечебный 
эффект достигается применением препаратов 
кальция. Реже кальцийдефицитные состояния 
могут возникать при избытке фосфатов в пище, 
дефиците магния, длительном алкалозе, эндо-
кринных дисфункциях (снижение уровня ПТГ, 
повышение тиреокальцитонина). При развитии 
кальцийдефицитного рахита вначале уменьша-
ется уровень кальция в сыворотке, затем — после 
ответа ПТГ — уровень кальция нормализует-
ся со снижением уровня фосфатов из -за повы-
шенного их выведения с мочой (разные биохи-

Рис. 4.2. Формы рахита у детей раннего возраста [26–31]

Витамин D-дефицит

• Апоптоз
• Ангиогенез
• Иммуномодуляция
• Эффекты на сердечно-

сосудистую систему
• Нейромышечные эффекты и др.
• Профилактика сахарного 

диабета

Внескелетные 
проявления

Классическое 
действие 
витамина D

Дефицит кальция

• Ca-дефицитный рахит
• Вит. D-зависимый рахит
• Снижение Ca в крови
• Снижение мышечного тонуса
• Гиперрефлексия
• Судороги
• Мышечные спазмы
• Ларингоспазм
• Удлинение интервала QT

Дефицит фосфата

• P-дефицитный рахит
• Фосфатный диабет
• Снижение фосфатов в крови
• Нарушение сократительной 

способности миокарда, 
диафрагмы

• Снижение мышечного 
тонуса
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мические стадии одного процесса). Активность 
щелочной фосфатазы при этом повышена, содер-
жание 25(ОН)D в плазме крови нормальное.

Всем детям рекомендуется адекватное 
возрасту потребление кальция с пищей,  

без добавления извне 

К некостным проявлениям гипокальциемии 
относят гиперрефлексию, мышечные спазмы, 
ларингоспазм, удлинение интервала QT на элек-
трокардиограмме.

Фосфатдефицитный рахит может раз-
виваться не только вследствие недостаточного 
поступления фосфатов как главной причины 
остеопении у недоношенных детей, но и при 
повышенной потребности в фосфатах в усло-
виях быстрого роста и нарушении всасывания 
в кишечнике, а также у пациентов, находящих-
ся на полном парентеральном питании. Рахит, 
связанный с недостатком фосфатов, возмо-
жен при почечной тубулярной недостаточно-
сти вследствие незрелости почечных канальцев 
и повышенных потерях фосфатов с мочой или 
нарушения реабсорбции фосфатов при гиперпа-
ратиреоидизме на фоне гипокальциемии, кото-
рая быстро компенсируется вымыванием каль-
ция из кости. Гипофосфатемия развивается при 
метаболическом ацидозе, острой почечной недо-
статочности, онкогенной остеомаляции, длитель-
ном применении глюкокортикостероидов и др.
В настоящее время нарушения метаболизма 

фосфатов в значительной степени связываются 
с изменением фактора роста фибробластов 23 
(FGF23), внеклеточным фосфогликопротеином 
матрикса и другими метаболитами, известными 
как фосфатонины.
Наиболее характерными признаками фосфат-

дефицитного рахита являются снижение уровня 
фосфатов в крови, нормальный уровень кальция, 
повышение активности щелочной фосфатазы, 
неизмененный уровень метаболитов витамина D. 
Именно дефицит фосфатов, а не кальция и вита-
мина D, коррелирует со степенью рахитических 
костных изменений и степенью рентгенологиче-
ских признаков рахита [32, 33].
К внекостным проявлениям гипофосфатемии 

относятся снижение мышечного тонуса, нару-
шение сократительной способности миокарда, 
признаки метаболической энцефалопатии вслед-
ствие ишемии (раздражительность, парестезии), 
дыхательная недостаточность (нарушение сокра-
тительной способности диафрагмы).

Экзо -/эндогенный дефицит витамина D 
как модулятора обмена фосфатов и кальция так-

же приводит к рахиту. В случае дефицита вита-
мина D возможны вторичные нарушения обме-
на кальция и фосфатов, которые и определяют 
характер клинических, биохимических и рентге-
нологических проявлений.
Течение рахита у детей может быть острым 

или подострым. При остром течении в клини-
ческой картине преобладают признаки остеома-
ляции у детей первых 6 мес жизни, позже чаще 
развивается подострое течение с манифестацией 
симптомов остеоидной гиперплазии.

Диагностика рахита 
Диагностика основана на выявлении харак-

терных проявлений со стороны костной системы.  
Рентгенологическая картина в период разга-
ра характеризуется специфическим поражени-
ем эпиметафизарных зон трубчатых костей, так 
называемым рахитическим метафизом — раз-
мытыми зонами минерализации, расширением 
метафизарных зон, бокаловидной деформацией 
эпиметафизарных отделов костей («браслетки»), 
не чет костью ядер окостенения; определяются 
остеопения и грубый трабекулярный рисунок диа-
физарных отделов. Наблюдаются также расшире-
ние зон роста, блюдцеобразная деформация мета-
физов, неровность и вогнутость их краев, наличие 
которых подтверждает диагноз рахита [9].
Наиболее выраженные клинические и рент-

генологические признаки рахита развиваются 
в основном при гипофосфатемии, реже — при 
гипокальциемии.
Исключительно результатов биохимического 

исследования недостаточно для установления 
диагноза рахита, к тому же они не всегда позво-
ляют определить, что является первичной при-
чиной рахита — дефицит витамина D или каль-
ция, так как очень часто имеет место сочетанный 
дефицит данных веществ. Характерными для 
рахита биохимическими изменениями являются 
снижение уровня 25(OH)D, фосфора и кальция 
в сыворотке крови и снижение уровня кальция 
в моче. В противоположность этому практиче-
ски у всех пациентов наблюдается повышение 
уровней ПТГ сыворотки, щелочной фосфатазы 
и фосфора в моче [9, 24].
Диагноз рахита не должен основываться на 

таких патологических симптомах, как позднее 
прорезывание зубов, позднее закрытие боль-
шого родничка, задержка статико- моторного 
 развития [22].
Все дети с клиническими проявлениями тяже-

лого рахитического процесса должны обследо-
ваться для исключения генетически детермини-
рованных форм рахита.
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В табл. 4.5 представлен дифференциально- 
диагностический алгоритм постановки диагноза 
состояний, вызвавших рахит.

4.1.2. Остеопороз 

В детском и подростковом возрасте максималь-
но полно накапливается объем костной массы, 
обеспечивающей прочность и устойчивость скелета 
к воздействию различных неблагоприятных фак-
торов в последующие годы жизни. Формирование 
пиковой костной массы является ключевым этапом 
возрастного развития скелета и физиологическим 
моментом, определяющим прочность кости на про-
тяжении всей жизни человека. В течение первых 
двух лет жизни человек приобретает 25 % объема 
костной массы, к 18 годам — 90 %, оставшиеся 10 % 
будут приобретены в фазу консолидации скелета 
[34]. Адекватный уровень витамина D, адекватное 
потребление кальция и физическая нагрузка позво-
ляют в совокупности создать адекватный уровень 
минеральной плотности костной ткани [35, 36].
Остеопороз — заболевание, характеризующе-

еся снижением костной массы и микроструктур-
ной перестройкой костной ткани, приводящей 
к повышенной ломкости костей и, как следствие 
этого, повышению риска переломов [37, 38]. 
Остеопороз — это «неинфекционная эпидемия», 
поскольку им страдают от 25 до 40 % взрослого 
населения. По значимости проблемы остеопороз 
занимает среди неинфекционных заболеваний 
4-е место после болезней сердечно- сосудистой 
системы, онкологической патологии и сахарного 
диабета [39]. Остеопороз и переломы у взрослых 
являются следствием нарушения минерально-

го обмена у детей и подростков. В подростко-
вом возрасте должно происходить накопление 
до 60 % костной массы. Однако, по данным ряда 
авторов, от 40 до 60 % школьников имеют сни-
женную минерализацию костной ткани [39]. 
Таким образом, классическое определение остео-
пороза не всегда применимо в педиатрической 
практике ввиду того, что большой процент детей 
имеет сниженную минеральную плотность кост-
ной ткани, но не имеет какой -либо клинической 
симптоматики [40, 41].

Факторы, обусловливающие развитие 
остеопороза 
В детском возрасте снижение костной массы 

может быть обусловлено влиянием множества 
факторов (табл. 4.6). Следует отметить, что гене-
тические факторы определяют вариабельность 
костной плотности на 75–80 %, остальные факто-
ры — на 20–25 %.
Наибольшее влияние на костный метаболизм 

оказывают характер питания (особо следует отме-
тить дефицит кальция и белка) и гипокинезия. 
Наиболее специфическими для детского возрас-
та факторами риска остеопороза являются рахит 
и недоношенность. Низкий статус витамина D ассо-
циируется с отрицательным кальциевым балансом, 
снижением минерализации костной ткани [42].
Среди факторов риска развития остеопении/

остеопороза у детей ведущее место занимает 
недостаточное потребление кальция и витами-
на D, поскольку оптимальное их поступление 
чрезвычайно важно для формирования кости. 
В период бурного роста подростки наращива-
ют более 1/3 общей «взрослой» массы костей, 
что отражает напряженность процессов обмена 

Таблица 4.5. Дифференциально -диагностический алгоритм лабораторных показателей этиологии 
рахита 

Нарушение
Кальций 
сыворотки 

крови

Фосфор 
сыворотки 

крови
ПТГ 25(ОН)D ЩФ

Кальций 
мочи

Фосфор 
мочи

Дефицит витамина D N,       

Дефицит кальция N,    N   

Дефицит фосфора N  N,  N   

Опухольиндуцируемый 
рахит

N  N N   

Синдром Фанкони N  N N  / 

Хроническая болезнь почек N,    N  N,  

Примечание. ПТГ — паратиреоидный гормон, ЩФ — щелочная фосфатаза. N — норма, / — понижение/ 
повышение уровней показателей.
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кальция в это время и предъявляет жесткие 
требования к обеспечению им растущего орга-
низма. Улучшают всасывание кальция в желу-
дочно-кишечном тракте витамин D (пищевой 
источник — жирные сорта рыбы), оптималь-
ное содержание жиров (0,04–0,08 г кальция 
на 1 г жира), оптимальное соотношение кальция 
с фосфатами (1:1,2–1,5) и кислотность содер-
жимого желудка. Недостаточное потребление 
кальция негативно сказывается на линейном 
росте костей, а позднее приводит к уменьшению 
минеральной костной плотности. Известно, что 
у школьников при потреблении кальция менее  
370 мг/день отмечается задержка роста и массы 
тела, а при поступлении кальция в организм 
менее 230 мг/день обнаруживается снижение 
ми неральной костной плотности. Физическая ак - 
тивность и связанная с ней достаточная мышеч-
ная сила оптимально влияют на формирование 
прочности кости [43].

Формы остеопороза у детей и подростков 
Существуют две формы остеопороза у детей 

и подростков: врожденный, или первичный (иди-
опатический ювенильный остеопороз, наслед-
ственные нарушения соединительной ткани: 
несовершенный остеогенез, синдром Элерса–
Данло, синдром Брука, синдром Марфана, 
гомо цистинурия, псевдоглиомный остеопороз), 
и вторичный остеопороз (нейромышечные нару-
шения, хронические заболевания, эндокринная 
патология, врожденные нарушения метаболиз-

ма; ятрогенные вмешательства, например назна-
чение глюкокортикостероидов).
Костные переломы являются основным ос - 

лож нением остеопороза в любом возрасте.
При изучении эпидемиологии переломов у де - 

тей отмечаются два пика максимума — в возрас-
те 5–7 и 13–14 лет: в возрасте от 0 до 16 лет 42 % 
мальчиков и 27 % девочек имеют переломы [43]. 
Этот феномен объясняется значительным увеличе-
нием в эти периоды длины тела при недостаточном 
накоплении возрастной костной массы [44].
При обследовании 1249 школьников-под-

ростков в России общая частота остеопении 
в 10–18 лет составила 28,8 % у мальчиков и 32,2 % 
у девочек, частота остеопороза — 2,9 и 1,75 % 
соответственно. Проведенный анализ показал 
вероятность мультифакториальности в разви-
тии нарушений минеральной плотности, воз-
можность различных комбинаций факторов и их 
потенцирующее действие друг на друга. Во всех 
возрастных группах выявлены достоверные отри-
цательные корреляции между скоростью линей-
ного роста детей и плотностью кости. Эта особен-
ность выражена для девочек в возрасте до 14 лет 
и мальчиков старше 13 лет, когда процессы роста 
наиболее интенсивны. Дефицит массы тела явля-
ется одним из ведущих факторов развития остео-
пении и остеопороза. В группе детей с избытком 
массы тела отклонение Z-критерия от нормы, 
по данным рентгено- и УЗ-денситометрии, было 
установлено в среднем в 11 % случаев, остеопо-
роз не встречался [10].

Таблица 4.6. Факторы риска развития остеопороза у детей и подростков 

Факторы

Генетические и антропометрические

• Пол
• Возраст
• Этническая принадлежность
• Генетическая (семейная) предрасположенность
• Низкая масса тела при рождении
• Недоношенность

Гормональные 
• Заболевания эндокринной системы
• Дисгармоничное становление пубертата

Образ жизни

• Вредные привычки (курение, алкоголизм)
• Употребление кофе и кофеинсодержащих напитков
• Недостаточное питание
• Малоподвижный образ жизни
• Повышенные физические нагрузки
• Недостаточность инсоляции

Хронические соматические заболевания –

Рахит, перенесенный в раннем детстве –

Длительное применение некоторых 
лекарственных препаратов

Глюкокортикостероиды, антиконвульсанты, гормоны 
щитовидной железы, гепарин, антацидные препараты и др.



28

Большинство подростков не достигают реко-
мендуемой ежедневной нормы потребления 
кальция, получая ежедневно в среднем 600–
800 мг при норме 1200–1500 мг/сут, при этом 
у 1/3 детей уровень потребления кальция состав-
ляет не более 400 мг/сут.
Наличие хронических заболеваний оказывает 

свое влияние на накопление в кости минераль-
ных веществ и минеральную костную плотность, 
особенно это касается заболеваний желудочно-
кишечного тракта, дыхательных путей и носо-
глотки. Остеопения при хронической гастродуо-
денальной патологии встречается в 27 % случаев, 
при этом частота отклонения Z-критерия у детей 
с эрозивным поражением желудочно-кишечно-
го тракта существенно выше — до 71 %. Среди 
пациентов с заболеваниями почек и сердечно-
сосудистой системы остеопения диагностируется 
в 41 и 30 % случаев соответственно. Достаточно 
высока корреляция между частотой заболеваний 
желудочно-кишечного тракта и распространен-
ностью курения среди подростков, причем оба 
этих фактора являются значимыми в механизме 
нарушения минерального обмена кости [10].
В подростковом возрасте, когда происходит 

очередное ускорение роста, может возникнуть 
дефицит минеральных компонентов, прежде все-
го кальция, и развиться рахит. Это состояние 
проявляется карпопедальным спазмом, боля-
ми в ногах, слабостью, деформациями нижних 
конечностей. У 30 % подростков выявляются 
характерные для рахита рентгенологические 
изменения в метафизарных зонах. Наиболее 
часто подобные случаи встречаются в афри-
канских странах, где дефицит кальция в пище 
является основной причиной развития рахи-
та. У выходцев из южных регионов, живущих 
в странах Европы, алиментарные нарушения 
дополняются дефицитом витамина D [10].

Профилактика остеопороза 
В детстве профилактика остеопороза и сопря-

женных с ним переломов предусматривает потре-
бление адекватного возрасту количества кальция, 
витамина D, белка и других микро- и макрону-
триентов, необходимых для построения кости. 
При низком поступлении кальция целесообраз-
но назначать препараты кальция параллельно 
с витамином D. Кроме того, необходимы еже-
дневные физические нагрузки, соответствующие 
возрасту и состоянию здоровья. Чрезвычайно 
важно соблюдение основных постулатов здоро-
вого образа жизни и привитие детям с юных 
лет стереотипа поведения, обеспечивающего их 
отказ от вредных привычек.
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4.2. Внекостные 
(некальциемические) проявления 
низкой обеспеченности организма 
витамином D 

Для осуществления внекостных 
(некальциемических) эффектов требуются 

большие дозы холекальциферола,  
чем для проявления костных 
(кальциемических) функций

4.2.1. Роль витамина D в регуляции 
иммунной функции организма 

Взаимодействие витамина D с компонентами 
иммунной системы и его место 
в иммунорегуляции 
В последние годы отмечено увеличение коли-

чества исследований, посвященных иммуномо-
дулирующей функции витамина D. При этом 
доказано, что роль витамина D не ограничивает-
ся лишь влиянием на звенья врожденного имму-
нитета, а также распространяется и на адаптив-
ный иммунитет [1–4].
Для ряда заболеваний характерна географи-

ческая неоднородность, выражающаяся увеличе-
нием их распространенности по мере удаления 
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от экватора на север и на юг. В частности, самый 
высокий показатель распространенности СД1 
приходится на северные регионы (Финляндия) 
[5]. В Канаде, особенно в регионах с длинными 
зимами, широко распространена неадекватная 
обеспеченность витамином D: в этих провин-
циях отмечается высокий уровень заболевае-
мости системными болезнями соединительной 
ткани, особенно ревматоидным артритом [6–8]. 
То же касается и воспалительных заболева-
ний кишечника (ВЗК). В частности, высокая 
заболеваемость ВЗК и целиакией наблюдается 
у людей, проживающих в северных широтах 
(например, в Великобритании и Скандинавии, 
на севере США), по сравнению с южанами, что 
связано с различиями в продолжительности 
и интенсивности воздействия солнечного света 
[9–11]. Показано, что люди, живущие вблизи 
экватора, имеют низкий риск развития ВЗК, 
однако при переезде в страны с умеренным кли-
матом риск развития этих заболеваний у них 
увеличивается [12].
Эпидемиологические исследования демон-

стрируют наличие сезонных колебаний заболе-
ваемости инфекционной (респираторные инфек-

ции, грипп, сепсис) [13–15] и аллергической 
природы [16–18], а также неинфекционными 
заболеваниями [19–21], в значительной степени 
обусловленных уровнем инсоляции и связанным 
с ним изменением обеспеченности витамином D.
В крупном исследовании, включившем 415 па - 

циентов с рассеянным склерозом, проводилась 
оценка статуса витамина D в зависимости от 
сезона. По результатам исследования установ-
лено, что средняя концентрация 25(OH)D сыво-
ротки среди пациентов составила 24,8 нг/мл.  
Максимальная концентрация кальцидиола 
(32,2 нг/мл) зарегистрирована в июле-авгу-
сте, в то время как минимальные значения  
(17,2 нг/мл) отмечены в зимний период (январь-
февраль) (p < 0,001). Самый низкий показа-
тель распространенности рецидивов наблюдался 
в сентябре-октябре (28 %), наибольшая их часто-
та отмечена в марте-апреле (47 %) (p < 0,005). 
Таким образом, авторы сделали вывод, что пику 
распространенности рецидивов предшествовал 
период, в котором концентрация 25(OH)D была 
минимальна [19].
В исследовании среди пациентов с ВЗК 

(79 пациентов с язвенным колитом и 141 — 

Рис. 4.3. Зависимость статуса витамина D от сезона (А) и оценка качества жизни в зависимости  
от статуса витамина D (Б) у пациентов с воспалительными заболеваниями кишечника [20]

А

Б

Примечание. ЯК — язвенный колит, БК — болезнь Крона.
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с болезнью Крона) также оценивалась взаи-
мосвязь между обеспеченностью витамином D, 
сезоном и оценкой качества жизни пациен-
тов по шкале ВЗК (Inflammatory bowel disease 
questionnaire, IBDQ) [20]. Средняя концентрация 
кальцидиола сыворотки также была выше в лет-
нее/осеннее время, чем в зимне-весенний период 
(28,2 ± 0,9 против 23,8 ± 1,1 нг/мл соответствен-
но; р = 0,002) (рис. 4.3, А). Эта разница в концен-
трации кальцидиола сыворотки между сезонами 
наблюдалась как среди пациентов с болезнью 
Крона (27,8 ± 1,2 нг/мл летом и 23,2 ± 1,3 нг/мл 
зимой; р = 0,01), так и у пациентов с язвенным 
колитом (29,0 ± 1,5 нг/мл летом и 24,9 ± 2,0 нг/мл  
зимой; р = 0,10). При этом в зимний/весенний 
периоды наблюдалась значительная корреляция 
между низкой оценкой качества жизни и кон-
центрацией сыворотки витамина D у пациентов 
с язвенным колитом (r = 0,35, р = 0,02) и незна-
чительная зависимость между данными показа-
телями у пациентов с болезнью Крона (r = 0,17, 
р = 0,06) (рис. 4.3, Б).
Наивысший балл по шкале IBDQ определяет 

лучшие показатели качества жизни.
Аналогичная зависимость наблюдается и сре-

ди пациентов с системной красной волчан-
кой [21]. Так, по данным F. Dall’Ara и соавт. [21], 
медианы кальцидиола сыворотки крови летом 
и зимой среди больных системной красной вол-
чанкой составили 29,4 и 21,6 нг/мл соответствен-
но (р = 0,005).
Анализируя зависимость между частотой 

встречаемости атопического дерматита и сезо-
ном рождения, K. Mesquita и соавт. пришли 
к выводу, что более высокая распространенность 
регистрируется у детей, рожденных осенью 
и зимой, по сравнению с родившимися весной 
и летом [16].
Исследованиями показано, что дата рожде-

ния с апреля по август связана с более низким 
риском развития болезни Крона в старшем воз-
расте [22], возможно, из-за увеличения внутри-
утробного или материнского витамина D. Кроме 
того, были отмечены выраженные сезонные раз-
личия в частоте первого эпизода и обострения 
ВЗК. Например, частота первой манифестации 
язвенного колита, по-видимому, достигает мак-
симума в декабре, также осенью и зимой отмеча-
лись более высокие показатели рецидивов болез-
ни Крона [12].

Влияние витамина D 
на врожденный иммунитет 
На сегодняшний день рецепторы VDR обна-

ружены на поверхности практически всех 

иммунных клеток — CD4+ и CD8+ лимфоци-
тах, В-лимфоцитах, нейтрофилах, антигенпре-
зентирующих клетках, в том числе макрофа-
гах и дендритных клетках [1, 2, 23], делая их 
восприимчивыми к витамин D-опосредованной 
модуляции (рис. 4.4).

Макрофаги представляют собой главный тип 
клеток системы мононуклеарных фагоцитов, их 
условно подразделяют на две категории — М1- 
и М2-макрофаги. Макрофаги 1-го типа (М1) 
в ответ на действие антигенов вырабатывают про-
воспалительные медиаторы, такие как NO, TNF, 
IL23, IL12, IL1β, а также способствуют диффе-
ренцировке Т-хелперов (Th) до Тh1 и Th17 для 
участия в иммунном ответе. В свою очередь, 
макрофаги 2-го типа (М2) смещают баланс Th 
в направлении дифференцировки Th2, произво-
дят противовоспалительный цитокин IL10, игра-
ющий важную роль в ограничении иммунных 
реакций, что крайне важно для заживления ран 
и восстановления тканевого гомеостаза [23, 24].
Макрофаги, являясь носителями VDR, демон-

стрируют высокую чувствительность к витами-
ну D. Активные формы витамина D способны 
влиять на макрофагальную дифференцировку 
и активацию двумя путями. На ранних стадиях 
инфекции 1,25(ОН)2D стимулирует дифферен-
циацию моноцитов в макрофаги [25]. Кроме 
того, посредством toll-like рецепторов (TLR) или 
интерферон-γ-индуцированной активации про-
исходит усиление синтеза фермента Cyp27B1, 
тем самым, потенцируется превращение 
25(ОН)D в 1,25(OH)2D [25, 26]. Концентрация 
1,25(OH)2D, достигнутая за счет активации 
этого пути, необходима для синтеза важней-
ших факторов врожденного иммунитета — кате-
лицидина и других антимикробных пептидов, 
с помощью которых усиливается антимикробная 
активность моноцитов и макрофагов [27, 28]. 
Кроме того, 1,25(ОН)2D индуцирует синтез IL1β 
непосредственно либо через усиление актив-
ности белков сигнального пути — с/EBPβ или 
ERK1/2 (+) [29]. Поэтому для эффективного 
обезвреживания возбудителя посредством меха-
низмов врожденного иммунитета в начале разви-
тия инфекционного процесса необходима опти-
мальная концентрация 1,25(OH)2D [23].

Врожденные лимфоидные клетки. Этот тер-
мин относится к врожденной клеточной попу-
ляции с общим фенотипом и функциональной 
характеристикой. Врожденные лимфоидные 
клетки не имеют реаранжированного антиген-
специфического рецептора и поэтому способ-
ны реагировать на широкий спектр сигналов. 
Они играют важную роль в тканевом гомеоста-



32

зе, формировании лимфоидной ткани и ее вос-
становлении [30].
Особенность «нетрадиционных» T-лимфо-

ци тов (γδT-лимфоциты, интраэпителиаль-
ные) заключается в экспрессии гетеродимер-
ного Т-клеточного рецептора, составленного 
в отличие от традиционного αβ-рецептора из  
γ- и δ-цепи [31].
На поздних стадиях инфекции действие вита-

мина D в большей степени заключается в огра-
ничении и регуляции интенсивности иммунно-
го ответа [32]. Противовоспалительный эффект 
1,25(ОН)2D характеризуется снижением выра-
ботки макрофагами провоспалительных факто-
ров (IL1β, IL6, TNF, RANKL, NO) на фоне увели-
чения продукции противовоспалительного IL10 
[33, 34]. Эти изменения, по-видимому, обуслов-
лены стимуляцией дифференцировки макрофа-
гов M2 с ограничением распространения фено-
типа М1, тем самым с восстановлением баланса 
между этими подтипами клеток [23].

Воздействие на макрофаги — важный, но 
не единственный механизм влияния активных 
метаболитов витамина D на клетки иммунной 
системы: его концентрация также важна и для 
других антигенпрезентирующих клеток.

Дендритные клетки представляют собой 
одно из наиболее важных звеньев в механиз-
ме иммунного ответа и регуляции гомеоста-
за иммунной системы. Термином «дендритные 
клетки» обозначаются несколько субпопуля-
ций клеток иммунной системы с различными, 
а порой и кардинально противоположными 
свойствами. Важнейшей функцией дендрит-
ных клеток является презентация антигена 
Т-лимфоцитам. Показано, что дендритные клет-
ки в отличие от других антигенпрезентирую-
щих клеток способны праймировать наивные 
Т-лимфоциты, вовлекая последние в процесс 
первичного иммунного ответа [23].
Дендритные клетки, дифференцированные 

in vitro из моноцитов или клеток костного 

Рис. 4.4. Влияние активных форм витамина D на функционирование иммунной системы [23]

Примечание. Светлые точки представляют провоспалительные цитокины, темные точки — 
противовоспалительные цитокины. Светлые стрелки указывают на снижение дифференциации, 
темные стрелки — на усиление дифференциации.
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мозга, в присутствии 1,25(ОН)2D способны 
оставаться в незрелом состоянии, что харак-
теризуется снижением выработки провоспа-
лительных факторов, таких как IL12, IL23 
и TNFα, тем самым снижая последующую 
активацию Th1- и Th17-лимфоцитов, игра-
ющих важную роль в патогенезе аутоиммунных 
заболеваний. При этом происходит повышение 
синтеза противовоспалительных IL10 и хемо-
кина CCL22, ответственных за стимуляцию 
противоположных по эффектам субпопуля-
ций лимфоцитов Th2 и Treg [35, 36]. Следует 
отметить, что кальцитриол может вызывать 
этот толерогенный эффект в отношении ден-
дритных клеток только при обработке им до их 
созревания, после созревания дендритных 
клеток способность 1,25(ОН)2D оказывать 
на них воздействие существенно снижается  
[23, 36–38].
Дендритные клетки, как и макрофаги, экс-

прессируют на своей поверхности фермент 
CYP27B1, что позволяет им генерировать высо-
кую локальную концентрацию кальцитриола, 
которая необходима для модуляции иммунного 
ответа [23, 32].

Роль витамина D в механизмах 
адаптивного иммунитета 
Ранее было отмечено, что витамин D спо-

собен регулировать реакции не только врож-
денного, но и приобретенного иммунного отве-
та. Однако исследователи отмечают трудности 
при определении его прямого воздействия на T- 
и B-лимфоциты, так как большинство эффектов 
носят опосредованный характер, и проявляются 
через функционирование антигенпрезентирую-
щих клеток. Несмотря на это, было доказано, 
что количество VDR на CD4+ лимфоцитах кор-
релирует со степенью их дифференцировки, что 
говорит о потенциальной восприимчивости Th 
к витамину D [23, 39]. Наивные Т-лимфоциты 
содержат небольшое количество рецепторов, 
в то время как зрелые формы отличаются высо-
ким уровнем экспрессии VDR [1].

B-лимфоциты известны своей важнейшей 
ролью в иммунном ответе за счет продукции 
антител, они также способны презентировать 
антиген и секретировать цитокины. Кроме этого, 
В-клеткам принадлежит решающая роль в про-
дукции аутоантител, что становится актуальным 
при нарушениях иммунной регуляции и имеет 
определяющее значение в патогенезе аутоим-
мунных заболеваний [40].
Показано, что VDR связывается с промо-

торной областью генов, участвующих в работе 

иммунной системы в клеточной линии лимфо-
бластных клеток, что свидетельствует о воспри-
имчивости В-лимфоцитов к витамину D [23]. 
Продемонстрировано, что 1,25(OH)2D снижает 
пролиферацию В-клеток, индуцирует их апоптоз. 
Это ингибирование дифференцировки может 
включать в себя предотвращение ядерной транс-
локации NF-кB p65 (транскрипционный фактор) 
и блокирование таким образом сигнального пути 
преобразования костимулирующих молекул 
CD40 [40]. Кроме того, кальцитриол индуцирует 
хемокиновый рецептор CCR10 на плазматиче-
ских клетках, способствуя их миграции в очаги 
воспаления [41].
Имеется достаточно данных, доказывающих 

роль 1,25(ОН)2D в снижении выработки анти-
тел [23, 42]. Интересно, что наличие антинук-
леарных антител коррелирует со снижением 
уровня сывороточного кальцидиола даже у здо-
ровых людей без системной красной волчанки. 
При этом сапплементация рациона препара-
тами холекальциферола уменьшает титр этих 
аутоантител [43].
В целом, оказываемый кальцитриолом эф - 

фект на В-клетки изучен не до конца. В насто-
ящее время предполагается, что нормальный 
уровень 1,25(ОН)2D за счет продукции IL10 
предотвращает их дифференцировку в плазма-
тические клетки и тем самым снижает продук-
цию аутоантител [23]. Для подтверждения или 
опровержения этой гипотезы в настоящее время 
недостаточно данных, поэтому требуются даль-
нейшие исследования.
Исторически сложилось мнение, что ден-

дритные клетки были основной мишенью для 
витамина D и что его эффекты, наблюдаемые 
в отношении Т-клеток, опосредовались через 
дендритные клетки. Однако теперь стало ясно, 
что при воздействии витамина D различные 
популяции Т-клеток, включая CD4+, CD8+ 
и TCRγδ («нетрадиционные» Т-лимфоциты), 
экспрессируют VDR, что делает Т-клетки 
прямой иммунологической мишенью для 
1,25(OH)2D [44].

CD4+ Т-клетки представляют собой гетеро-
генную группу, включающую Th1, Th2, Th17 
и Treg клетки. При нормальном иммунном отве-
те клетки Th1 важны для борьбы с внутрикле-
точными патогенами, Th2 — с гельминтными 
инфекциями, Th17 — с внеклеточными патогена-
ми и грибами; Treg опосредуют иммунологиче-
скую толерантность к аутоантигенам и безвред-
ным чужеродным антигенам, таким как пищевая 
и кишечная микробиота. Кроме того, они кон-
тролируют иммунный ответ через различные 
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механизмы, включая секрецию противовоспали-
тельных медиаторов, таких как IL10 и трансфор-
мирующий фактор роста (TGFβ) [44].
Влияние витамина D на Т-клетки, опосредо-

ванное кальцитриолом, заключается в регуля-
ции их развития и миграции. Прямыми объек-
тами для активных форм витамина D являются 
Th1- и Th2-клетки [23]. Но влияние витамина D 
на Th-лимфоциты оценивается неоднозначно. 
Так, некоторые авторы отмечают ингибиро-
вание дифференцировки Th0 в Th17 с одно-
временным уменьшением экспрессии IL17 
и IL21 в них, а также снижение дифференци-
ации Th0 в Th1 с уменьшением продукции 
типичных для Th1 провоспалительных цито-
кинов (TNFα, IFNγ, IL12) [10]. Добавление 
кальцитриола к CD4+ Т-клеткам способству-
ет снижению экспрессии IL6 — кофактора, 
стимулирующего Th17 клетки, играющие важ-
ную роль в развитии аутоиммунных заболева-
ний [45]. В то же время другие исследователи 
демонстрируют отсутствие действия витами-
на D на Th1 [46].
Стимулирование Th2 витамином D приводит 

к увеличению выброса противовоспалительных 
цитокинов IL4, IL5, IL10 [10]. Ряд исследований 
демонстрирует, что воздействие витамина D при-
водит к увеличению пула Treg, а также способ-
ствует индукции синтеза IL10 [23, 46].

Полиморфизм генов VDR 
как фактор риска заболеваемости 
В настоящее время появляется все больше 

исследований о полиморфизме генов VDR как 

о возможном факторе риска, обусловливающем 
предрасположенность к ряду инфекционных 
и неинфекционных заболеваний.
Ген VDR расположен на 12-й хромосоме 

(12q13.11). Он имеет 11 экзонов и содержит 
четыре полиморфных области, три из которых 
расположены на конце гена (3’UTR) и пред-
ставлены рестрикционными фрагментами BsmI 
(rs 1544410), ApaI (rs 7975232) (интрон 8) 
и TaqI (rs 731236) (экзон 9) (рис. 4.5) [47]. 
Другая полиморфная область расположе-
на в стартовом кодоне и представляет собой 
рестрикционный фрагмент FokI (rs 10735810)  
[47, 48].
Полиморфизмы рецептора витамина D изу-

чались как потенциальные факторы, влияющие 
на развитие аутоиммунных заболеваний, вклю-
чая рассеянный склероз [43, 49], аутоиммунный 
тиреоидит [50], ревматоидный артрит [51, 52], 
ВЗК [53], СД1 [54, 55]; установлена роль поли-
морфизма генов VDR при бронхиальной аст-
ме [56, 57], а также инфекционных заболева-
ниях, включая туберкулез и ВИЧ- инфекцию  
[58–60].
Наиболее важные исследования о зависимо-

сти между развитием различных заболеваний 
и полиморфизмом генов рецептора витамина D 
представлены в табл. 4.7.
Очевидно, что не только витамин D и его 

активные метаболиты, но и экспрессия VDR 
в клетках органов-мишеней и клетках иммун-
ной системы могут являться важными фактора-
ми, ассоциированными с рядом инфекционных 
и неинфекционных заболеваний.

Рис. 4.5. Структура гена рецептора витамина D [47]
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Таблица 4.7. Ассоциация генов, кодирующих VDR, с развитием ряда аутоиммунных и инфекционных 
заболеваний 

Исследование Нозология Дизайн исследования Выявленный полиморфизм VDR

Feng M. и соавт., 
2013 [50]

АИТ
Метаанализ
8 исследований

BsmI
TaqI

Zhang J. и соавт., 
2012 [54]

СД1
Метаанализ
57 исследований 

BsmI
Доминантный вариант имеет выше 
риск СД1 на 30 % (ОР 1,30; 95 % 
ДИ 1,03–1,63)

Sahin O.A. и соавт., 
2017 [55]

СД1

Метаанализ
9 исследований
n = 1053 группа случая
n = 1017 группа контроля

BsmI BB
BsmI Bb
TaqI TT
TaqI tt

Wang L. и соавт., 
2014 [53]

ВЗК
Метаанализ
19 исследований

Болезнь Крона:
ApaI AA
BsmI BB
BsmI Bb
TaqI TT
TaqI Тt
Язвенный колит:
TaqI TT

Tizaoui K. и соавт., 
2015 [51]

РА

Метаанализ
12 исследований
n = 1703 группа случая
n = 2635 группа контроля

TaqI TT
TaqI Тt
BsmI BB
BsmI Bb
FokI FF
FokI Ff
FokI ff

Di Spigna G. и соавт., 
2016 [52]

РА
Случай -контроль
n = 40 группа случая
n = 40 группа контроля

TaqI TT
TaqI tt

Huang J. и соавт., 
2012 [43]

РС

Метаанализ
11 исследований
n = 2599 группа случая
n = 2816 группа контроля

TaqI TT
TaqI Tt
TaqI tt

Tizaoui K. и соавт., 
2015 [49]

РС

Метаанализ
13 исследований
n = 3300 группа случая
n = 3194 группа контроля

ApaI Aa
ApaI aa
ApaI AA — значительный фактор 
риска РС (p = 0,013)

Zhao D.D. и соавт., 
2017 [56]

БА Метаанализ
BsmI
ApaI

Han J.C. и соавт., 
2016 [57]

БА

Метаанализ
9 исследований
n = 2116 группа случая
n = 1884 группа контроля

ApaI
TaqI
FokI

Cao Y. и соавт., 
2016 [58]

Туберкулез

Метаанализ
34 исследования
n = 6525 группа случая
n = 5669 группа контроля

FokI ff

Hu Q. и соавт., 
2016 [59] 

Туберкулез
Случай -контроль
n = 217 группа случая
n = 338 группа контроля

BsmI

Nieto G. и соавт., 2004 [60] ВИЧ n = 185 группа случая FokI

Примечание. АИТ — аутоиммунный тиреоидит, СД — сахарный диабет, ВЗК — воспалительные заболева-
ния кишечника, РА — ревматоидный артрит, РС — рассеянный склероз, БА — бронхиальная астма, ВИЧ — 
вирус иммунодефицита человека.
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4.2.2. Роль витамина D 
в противоинфекционной защите 

Помимо прямого модулирующего действия 
кальцитриола на различные клетки иммунной 
системы, имеется еще один очень важный меха-
низм, обеспечивающий иммунотропное действие 
витамина D, а именно его влияние на продукцию 
антимикробных пептидов [61].
Антимикробные пептиды представляют собой 

универсальные молекулы — важнейшее звено 
врожденного иммунитета. Они принадлежат 
к группе эволюционно старейших механизмов 
врожденной защиты организма от чужеродных 
агентов [62]. Представлены группой относитель-
но небольших по размеру пептидов, которые 
встречаются в организме всех млекопитающих, 
в том числе и человека [63]. 
Иммунная система млекопитающих произ-

водит два основных семейства антимикробных 
пептидов — α- и β-дефензины и кателициди-
ны, из которых единственным представителем 
в организме человека является LL-37 [64].
С учетом универсального механизма дей-

ствия кателицидин и дефензины обладают анти-
бактериальным, противовирусным, противо-
грибковым и противопаразитарным эффектом 
[61, 65, 66]. Следует, однако, отметить, что кати-
онные антимикробные пептиды характеризуются 
определенной избирательностью по отношению 
к микроорганизмам. В частности, α-дефензины 

(HNP-2 и HNP-4) в большей степени проявляют 
свою бактерицидную активность против золо-
тистого стафилококка [67]. Наивысшую бакте-
рицидную активность по отношению к бактери-
ям рода Escherichia демонстрируют дефензины 
HNP-4, HNP-1 и HNP-3 [65, 68]. Было также 
показано, что HD-5 очень активен в отноше-
нии грамотрицательных бактерий; дефензин 
HD-6 обладает избирательной активностью про-
тив Bacillus cereus [65]. β-дефензины активны 
по отношению к грамположительным и грам-
отрицательным бактериям. Кроме того, они 
проявляют активность против дрожжей [61]. 
Представляется важным, что β-дефензины более 
активны по отношению к анаэробной микро-
биоте, нежели к аэробной [65]. Дефензины  
HNP-1–4  характеризуются патогенным эффек-
том и по отношению к вирусам (вирусам просто-
го герпеса 1-го и 2-го типа, цитомегаловирусу), 
а также бактерии рода Mycobacterium [69].
Действие дефензинов и кателицидина не огра-

ничивается только лишь противомикробным эф - 
фектом. Все больше и больше фактов свидетель-
ствует о том, что в дополнение к непосредствен-
ным противомикробным эффектам кателицидина 
и дефензинов важным является и их способность 
модулировать иммунный ответ [61, 65].
Рассматривается несколько вариантов влия-

ния холекальциферола на продукцию антими-
кробных пептидов, однако большинство уче-

Рис. 4.6. Схема витамин D-зависимой продукции антимикробных пептидов [63]
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ных придерживается точки зрения о наличии 
рецепторов витамина D (VDR) в промоторной 
части генов, кодирующих синтез HBD-2 и LL-37 
(DEF4A и CAMP соответственно) (рис. 4.6). 
Взаи модействие витамина D с VDR-промотором 
генов DEF4A и CAMP обусловливает индукцию 
синтеза HBD-2 и LL-37 [63, 65].
Кальцитриол, образованный CYP27B1-экс-

прес сирующими клетками, попадая в цитоплаз-
му, взаимодействует с обладающим вы соким 
аффинитетом к кальцитриолу лиганд свя зы ва-
ю щим доменом фактора транскрипции VDR, 
который в зависимости от вида клетки пред-
ставлен либо гомодимером, либо гетеродимером. 
Рецептор VDR, расположенный в ядре клетки, 
может образовывать гетеродимеры с тремя типа-
ми ретиноидных рецепторов — RXRα, RXRβ, 
RXRγ. Взаимодействие 1,25(OH)2D с гетеро-
димером VDR/RXR приводит к образованию 
комплекса 1,25(OH)2D/VDR/RXR, после чего 
этот комплекс быстро перемещается в цитоплаз-
ме вдоль микротрубочек к ядру клетки. Взаи-
мо действие комплекса 1,25(OH)2D/VDR/RXR  
с положительными VDR приводит к продукции 
определенных протеинов, в том числе дефензи-
нов и кателицидина [63, 70].

4.2.3. Эффективность сапплементации 
рациона витамина D с целью 
предотвращения и/или снижения 
инфекционной заболеваемости 

Говоря о клиническом значении витамина D, 
нельзя не отметить его роли в снижении частоты 
развития ряда заболеваний. В частности, прове-

денное в США исследование, включающее кли-
нико-анамнестическое и лабораторно-инстру-
ментальное обследование более 18 000 пациентов, 
демонстрирует выраженную обратно пропорци-
ональную зависимость частоты острых респира-
торных инфекциий от концентрации 25(OH)D  
в сыворотке [71]. Важно, что эта ассоциация 
может быть сильнее у больных с заболеваниями 
дыхательных путей, такими как астма и хрониче-
ская обструктивная болезнь легких.
Исследования у взрослых показали связь 

между низким уровнем 25(OH)D и увеличением 
частоты инфекции верхних дыхательных путей 
[72, 73]. Исследования среди детей, касающие-
ся в основном инфекций нижних дыхательных 
путей (подтвержденные пневмонии и бронхио-
литы), показали взаимосвязь между низким уров-
нем кальцидиола сыворотки и риском развития 
патологии у детей в Индии [74], Бангладеш [75] 
и Турции [76].
Метаанализ 11 плацебоконтролируемых ис - 

сле дований, включавший 5660 пациентов (воз-
раст — от 6 мес до 75 лет), подтвердил защитный 
эффект приема препаратов витамина D против 
инфекций дыхательных путей: гриппа, пневмо-
нии, острых респираторных заболеваний [отно-
сительный риск (ОР) 0,64; 95 % доверительный 
интервал (ДИ) 0,49–0,84 (рис. 4.7) [77].
В 17-центровом проспективном когортном ис - 

следовании в США изучена взаимосвязь между 
уровнем 25(OH)D и тяжестью заболевания сре-
ди младенцев, госпитализированных по поводу 
бронхиолита. Выборка включала 1016 младенцев 
< 12 мес (средний возраст 3,2 мес). Тяжесть  
течения бронхиолита определялась в зависи-
мости от потребности в интенсивной терапии 

Рис. 4.7. Эффективность приема витамина D для профилактики инфекций дыхательных путей [77]
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и продолжительности пребывания в больнице. 
Определяли общий уровень 25(OH)D в крови 
и расчетные уровни биодоступного и свободного 
уровня 25(OH)D. В результате: медиана общего 
25(OH)D составила 26,5 нг/мл; 29 % (298 мла-
денцев) имели дефицит витамина D — уро-
вень 25(OH)D < 20 нг/мл. Младенцы с уровнем 
25(OH)D < 20 нг/мл имели более высокий риск 
потребности в интенсивной терапии (ОШ 1,72, 
95 % ДИ 1,12–2,64) и длительного пребыва-
ния в больнице (ОШ 1,39, 95 % ДИ 1,17–1,65) 
по сравнению с младенцами, у которых уро-
вень 25(OH)D ≥ 30 нг/мл. Таким образом, дети 
с уровнем 25(OH)D < 20 нг/мл имели повы-
шенный риск применения интенсивной терапии 
и более длительной госпитализации [78].
Существуют клинические исследования, 

демонстрирующие, что высокие уровни витами-
на D в сыворотке крови пациентов с муковис-
цидозом коррелируют с улучшением функции 
легких, а низкие уровни — с более выражен-
ным воспалением дыхательных путей и с ин - 
фек цией [75].

R.A. Brockman-Schneider и соавт. исследовали 
протективный эффект витамина D в отношении 
RVA16 (риновируса 16-го типа) [79]. Авторы 
использовали образцы эпителия бронхиаль-
ного дерева здоровых доноров. Они заражали 
клетки эпителия риновирусом-16, после чего 
спустя 24 ч обрабатывали их 1,25(ОН)2D или  
25(ОН)D. По результатам исследования одно-
значных данных о снижении репликации виру-
са в присутствии витамина D не получено, 
однако отмечено усиление секреции молекул 
CXCL8 (IL8) и CXCL10 (IL10), которые явля-
ются провоспалительными хемокинами, ответ-
ственными за привлечение к месту инфекции 
иммунных клеток (нейтрофилов, макрофагов, 
Т-клеток). Помимо этого, обработка витами-
ном D в форме 1,25(OH)2D или 25(ОН)D вызы-
вала значительные изменения в морфологии 
клеток, включая утолщение клеточной стенки 
(p < 0,01). В дополнение к изменению морфо-
логии более высокие концентрации витамина D 
значительно повышали выраженную экспрессию 
белка SPRR1β (small prolinerich protein) (6-крат-
ная индукция, p < 0,01), являющегося наиболее 
важным компонентом клеточной стенки.
В другом эпидемиологическом исследовании 

была проанализирована связь дефицита вита-
мина D с развитием заболеваний респиратор-
ного тракта, обусловленных вирусом гриппа А. 
Доказано, что дети, получающие добавки вита-
мина D, имеют в два раза меньший риск заболеть 
гриппом, по сравнению с детьми, не получающи-

ми препараты холекальциферола, — 10 и 19 % 
соответственно (р = 0,04) [80].

D. Khare и соавт. проанализировали влияние 
предварительной и постэкспозиционной обра-
ботки активными метаболитами витамина D 
на устойчивость альвеолярных клеток к виру-
су гриппа AH1N1 [81]. Показано, что по мере 
того, как гриппозная инфекция провоцирова-
ла выработку провоспалительных цитокинов 
и хемокинов, аналогично тому, как это доказа-
но и в отношении RS-инфекции [82], в альве-
олоцитах, обработанных 1,25(OH)2D, снижа-
лась экспрессия TNFα, IFNβ, ISG15, CXCL8, 
IL6 и хемокинов RANTES (CCL5). Подавление 
гипервоспалительной реакции с точки зре-
ния макроорганизма — несомненно, действие 
полезное с учетом предотвращения тяжелых 
форм заболевания, развития отека легких и, 
как следствие, снижения показателей смерт-
ности. Иммунотропные эффекты витамина D 
позволяют в перспективе рассматривать его 
использование в качестве адъюванта в вакци-
нах от гриппа, однако до настоящего времени 
не доказано, что витамин D способен модулиро-
вать гуморальный ответ на инактивированный 
вирус гриппа [83].

S. Simpson и соавт. сообщили, что защит-
ный эффект витамина D может наблюдаться 
только в подгруппе лиц с исходными уровнями  
25(OH)D > 40 нмоль/л: у этих людей витамин D 
привел к достоверному снижению риска зараже-
ния на 44 % (р = 0,007) [84].
Наиболее изученным среди противоинфекци-

онных эффектов витамина D является его роль 
в снижении частоты туберкулеза посредством 
экспрессии кателицидина.
При обследовании 105 пациентов с туберку-

лезом и 255 пациентов группы контроля выяв-
лено, что средние уровни витамина D среди 
больных пациентов составили 23,2 ± 6,8 нг/мл, 
а среди здоровых — 29,3 ± 8,9 нг/мл (р < 0,0001). 
При этом дефицит витамина D был обнаружен 
в 57 % случаев в группе больных и всего в 33 % 
случаев у здоровых людей (р < 0,0001) [85].
Метаанализ 24 исследований (185 тыс. паци-

ентов), проведенный в 2019 году, показал, что 
чем выше уровень 25(OH)D, тем ниже риск 
и тяжесть течения острых респираторных инфек-
ций; при уровне 25(OH)D < 37,5 нмоль/л риск 
их возникновения значительно возрастает [86].
У пациентов с туберкулезом прием витами-

на D стимулирует преодоление лимфопении 
и моноцитоза, ослабляет негативное воздей-
ствие антибактериальной терапии на антиген-
стимулированную избыточную секрецию IL4, 
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тем самым усиливая противовоспалитель-
ный эффект; заметно усиливает TLR2/1L-ин-
дуцированные ответы макрофагов; кальци-
триол регулирует уровни провоспалительных 
цитокинов (IL6, TNFα, IFNγ) в ответ на мико-
бактериальную инфекцию [87].
Именно на примере взаимодействия моле-

кулы кателицидина с Mycobacterium tuberculоsis 
был открыт путь витамин D-зависимой продук-
ции антимикробных пептидов: после проникно-
вения микобактерии в макрофаги и активации 
их IFNγ происходит взаимодействие активных 
форм витамина D с рецепторами, после чего 
активируется синтез антимикробных пептидов 
по TLR2/1-ассоцированному пути [88].
Другим примером инфекции, при развитии 

которой данные клинических и генетических 
исследований в совокупности свидетельствуют 
о том, что витамин D может играть определен-
ную роль в восприимчивости, является ВИЧ. 
В исследовании L. Calza и соавт., в которое были 
включены 545 ВИЧ-инфицированных пациен-
тов, продемонстрирована низкая обеспеченность 
витамином D: средний уровень 25(ОН)D соста-
вил 19,4 нг/мл [89]. В другом исследовании 
из 59 детей с подтвержденной ВИЧ-инфекцией 
51,9 % имели дефицит витамина D, у 24,1 % была 
диагностирована его недостаточность [90].

L. Coelho и соавт. обнаружили, что 63 из 
97 взрослых пациентов, находящихся на анти-
ретровирусной терапии, имели недостаточность 
витамина D. Исследователи также показали, что 
дотация витамином D в течение 24 нед способ-

ствует восстановлению количества лимфоцитов 
CD4+ (р = 0,007) [91].
В группе из 42 пациентов с вирусным гепати-

том C применена комбинированная терапия пре-
паратами пегилированного IFNα и рибавирином 
в течение 48 нед. При этом 15 пациентам был 
назначен витамин D3 (в среднем 425 МЕ/сут, 95 % 
ДИ 232–879) для предотвращения потерь костной 
массы. Снижение вирусной нагрузки наблюдалось 
только у 1 из 10 пациентов с тяжелым дефицитом 
витамина D (дефицит < 10 нг/мл 25(ОН)D в сыво-
ротке крови) и у 6 из 12 с умеренным дефицитом 
(> 20 нг/мл; p < 0,05). Прием холекальциферо-
ла в 2 раза повышал шансы на то, что вирусная 
нагрузка после комбинированной противовирус-
ной терапии снизится (ОР 2,22, p < 0,05) [92].
В недавнем исследовании также была выявле-

на распространенность неадекватной обеспечен-
ности витамином D среди пациентов с гепати-
том B — 84,3 %, при этом дефицит и авитаминоз 
были выявлены у 52 % пациентов. Средний 
уровень витамина D в группе контроля составил 
23,6 ± 9,5 нг/мл, в то время как среди больных 
HBV-инфекцией — 20,7 ± 9,2 нг/мл (р = 0,0014), 
при этом пациенты с хроническими формами 
гепатита B имели концентрации кальцидиола 
сыворотки 21,2 ± 8,9 нг/мл, с циррозом печени — 
20,6 ± 10,4 нг/мл, с гепатоцеллюлярной карци-
номой — 20 ± 8,3 нг/мл (р < 0,01) (рис. 4.8, А).  
Также установлена значительная обратная кор-
реляция между уровнем витамина D и вирусной 
нагрузкой среди больных хроническим гепати-
том B (рис. 4.8, Б) [93].

Рис. 4.8. Витамин D и вирусный гепатит В [93]
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4.2.4. Роль витамина D в генезе 
и течении аллергической патологии 
у детей и подростков 

Витамин D способен регулировать функцию 
как врожденного, так и приобретенного иммуни-
тета, большинство ученых сходится во мнении, 
что роль витамина D в патогенезе аллергиче-
ских заболеваний обусловлена его регулиру-
ющим действием на иммунную систему, участи-
ем в противомикробной защите и обес печении 
барьерной функции кожи и слизистых оболочек 
(рис. 4.9) [94, 95].
Установлено, что 1,25(OH)2D способен пода-

влять избыточную пролиферацию Т-клеток, 
в частности Th1, которые продуцируют IFNγ, 
IL2 и способствуют активации макрофагов  
[17, 36, 39].
В экспериментах показана ингибирующая 

роль активных форм витамина D по отноше-
нию к Th17, которые синтезируют провоспа-
лительные цитокины IL17 и IL22. Кроме того, 
1,25(OH)2D обладает способностью усили-
вать функцию регуляторных CD4+ лимфоци-
тов (Treg), тем самым увеличивая продукцию 
ими IL10, в результате чего также снижается 
активность Th1 и Th17 [10, 17, 65, 94].
Таким образом, кальцитриол способствует 

формированию Th2-опосредованного профиля 
иммунного ответа путем стимулирования син-
теза цитокинов IL4, IL5 и IL10, а также препят-
ствует Th17-опосредованному провоспалитель-
ному ответу за счет ингибирования IL6 и IL23, 
подавления пролиферации Th17 и снижения 
продукции IL17 [10, 12]. Витамин D3 влияет 
на баланс Th1/Th2 в пользу развития Th2-
клеток путем ингибирования продукции IL12 
[12, 36, 65, 94].

Роль дефицита витамина D 
в патогенезе атопических заболеваний 
(пищевой аллергии, атопического 
дерматита, бронхиальной астмы, 
аллергического ринита) 
На сегодняшний день имеются исследования, 

доказывающие позитивную роль витамина D 
в предотвращении аллергических заболеваний 
или их обострений. В табл. 4.8 приведены неко-
торые исследования, демонстрирующие значе-
ние статуса витамина D в развитии ряда аллер-
гических заболеваний.
В недавнем исследовании проанализирова-

ны распространенность низкой обеспеченности 
витамином D среди детей с пищевой аллергией 
[104]. Среди пациентов от 0 до 18 лет, вошедших 
в данное исследование, тяжелый авитаминоз 
витамина D был выявлен в 10 % случаев, дефи-
цит — в 16 %, недостаточность — в 26 %. При этом  
среди детей с недостаточностью витамина D  
12 % пациентов находились на искусственном 
вскармливании аминокислотной смесью в срав-
нении с 31 % детей без аналогичного вскармли-
вания в анамнезе (р = 0,06).
У детей недостаточность витамина D связана 

с повышенным риском развития аллергии на ара-
хис и яйцо [103], а дефицит витамина D повы-
шает риск сенсибилизации к пищевым аллер-
генам, в частности к белкам коровьего молока 
и  пшеницы [105].
На основании данных M.J. Kim и соавт. проде-

монстрировано, что по сравнению с контрольной 
группой в группе больных атопическим дермати-
том отмечался более низкий уровень 25(OH)D 
для людей всех возрастов во всех исследованиях, 
анализируемых в данном метаанализе (стандар-
тизированная средняя разность — -2,03 нг/мл; 
95 % ДИ -2,98 к -1,08) [106].

Рис. 4.9. Роль витамина D в регуляции Th1/Th2 баланса [94, 95]
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Четыре рандомизированных двойных сле-
пых плацебоконтролируемых исследования 
оценивали эффективность терапии атопиче-
ского дерматита витамином D. Два исследо-
вания [107, 108] оценивали тяжесть атопиче-
ского дерматита по шкале SCORAD (Scoring 
of atopic dermatitis), в то время как два других 
[101, 109] — эффективность витамина D при 
помощи шкалы тяжести атопического дерма-
тита (Eczema Area and Severity Index, EASI). 
Метаанализ 4 исследований показал, что после 
приема витамина D индекс по шкалам SCORAD 
и EASI значительно уменьшился (средняя раз-
ность — -5,85; 95 % ДИ -7,66 к -4,05). Кроме 
того, степень тяжести атопического дерматита 
по индексу SCORAD была достоверно ниже 
в группе пациентов, получающих добавки вита-

мина D (средняя разность — -7,43; 95 % ДИ 
-9,70 к -5,16; И2 = 0 %).
В другое рандомизированное двойное слепое 

плацебоконтролируемое исследование вошли 
60 пациентов с атопическим дерматитом. Они 
были разделены на две группы, одна из кото-
рых получала препараты витамина D в дозе  
1600 МЕ/сут длительностью 2 мес, а вторая — пла-
цебо. Тяжесть заболевания оценивалась до и после 
лечения с помощью шкалы SCORAD и упрощен-
ной 3-балльной шкалы TIS (Three item severity 
score). Авторами установлено, что в результате 
приема холекальциферола при оценке по обеим 
шкалам наблюдалось значительное улучшение 
клинической картины атопического дерматита 
(p < 0,05), тогда как использование плацебо никак 
не повлияло на течение заболевания [107].

Таблица 4.8. Роль витамина D в развитии аллергических заболеваний 

Исследование
Группа 

обследованных
Вывод

Бронхиальная астма

Brehm J.M. 
и соавт., 
2009 [96]

616 детей 
с диагностированной 
астмой

Зависимость между недостаточностью витамина D  
и высокой частотой обострений астмы, 
использованием стероидов

Gale C.R. 
и соавт., 
2008 [97]

596 пар мать–ребенок
Низкий уровень витамина D матери связан с высоким 
риском астмы у ребенка

Miyake Y. 
и соавт., 
2010 [98]

1002 детей и взрослых
Сапплементация рациона витамином D снижает 
частоту обострений астмы

[99]

130 пациентов с астмой 
(в возрасте от 10 
до 50 лет) со средним 
показателем 25(OH)D  
24 нг/мл были
рандомизированы 
в группы, в которых 
получали и не получали 
витамин D

Через 24 нед пациенты, получавшие витамин D, 
имели лучший показатель объема форсированного 
выдоха за 1 с (ОФВ1) 

Атопический дерматит (АтД)

Baïz N. 
и соавт., 
2014 [100]

239 новорожденных 
детей

Установлена обратная корреляция между уровнем 
витамина D в пуповинной крови и заболеваемостью 
АтД спустя 1, 2, 3 и 5 лет от рождения

Camargo C.A. 
и соавт., 
2014 [101]

107 детей до 18 лет
Сапплементация рациона витамином D снижала 
интенсивность проявлений АтД (p > 0,05)

Cheng H.M. 
и соавт., 
2014 [102]

15 212 пациентов 
старше 19 лет

АтД сочетается со сниженными уровнями кальцидиола 
сыворотки (p = 0,02)

Пищевая аллергия  

Allen K.J. 
и соавт., 
2013 [103]

577 детей до 1 года

Недостаточность витамина D ассоциирована с пищевой 
аллергией к арахису (p = 0,006), яйцу (p = 0,025).
Дефицит витамина D ассоциирован с поливалентной 
аллергией (p > 0,05)
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В работе S. Beyhan-Sagmen и соавт. оценива-
лись распространенность дефицита витамина D 
среди больных бронхиальной астмой, функция 
легких и контроль астмы. По данным исследова-
ния, 66 % больных бронхиальной астмой имели 
тяжелый дефицит витамина D (< 10 нг/мл). 
Авторами была отмечена тенденция к снижению 
абсолютных показателей объема форсирован-
ного выдоха за 1 с у пациентов с более низким 
уровнем витамина D (р = 0,001). Оценочные 
показатели контроля астмы были также значи-
тельно ниже в группе с тяжелым дефицитом, чем 
у пациентов группы с более высокими показа-
телями обеспеченности витамином D (р = 0,02). 
Отмечено большее число пациентов с неконтро-
лируемой астмой в группе с тяжелым дефицитом 
витамина D (р = 0,04). Учеными также уста-
новлено, что пациенты с тяжелым дефицитом 
витамина D имели более высокое потребление 
ингаляционных глюкокортикостероидов, чем 
в группе без тяжелого дефицита витамина D 
(р = 0,015) [110].
В недавнем исследовании, проведенном в Ве ли-

кобритании, продемонстрирована роль витами-
на D в предотвращении приступов вирусиндуци-
рованной бронхиальной астмы у детей школьного 
возраста. Результаты исследования показывают 
обратную связь между частотой обострения, сте-
пенью тяжести приступа бронхиальной астмы, 
дозой ингаляционных глюкокортикостероидов 
и уровнем 25(ОН)D в сыворотке крови [111].
В то же время в рандомизированном двойном 

слепом плацебоконтролируемом клиническом 
исследовании Erick Forno и др. изучали влияние 
недостатка витамина D на тяжесть обострений 
бронхиальной астмы у детей в возрасте от 6 до 
16 лет с уровнем 25(ОН)D в сыворотке кро-
ви менее 30 нг/мл, принимающих низкие дозы 
ингаляционных кортикостероидов.
Среди 192 участников — 180 (93,8 %) завер-

шили испытание. Всего у 36 участников (37,5 %) 
в группе, получающих витамин D, и у 33 (34,4 %) 
в группе с использованием плацебо были заре-
гистрированы 1 или более тяжелых обострений. 
По сравнению с плацебо добавление витамина D 
не привело к значительному сокращению вре-
мени до тяжелого обострения: среднее время до 
обострения составило 240 дней в группе, прини-
мающей витамин D, по сравнению с 253 днями 
в группе плацебо (среднее различие между груп-
пами — 13,1 дня [95 % ДИ, ОШ — 42,6 до 16,4];  
скорректированное отношение рисков 1,13  
[95 % ДИ от 0,69 до 1,85]; p = 0,63) [112].
В исследовании R.N. Kalmarzi и соавт. поми-

мо высокой положительной корреляции между 

обеспеченностью витамином D и результатами 
спирометрии у детей с бронхиальной астмой 
выявлено снижение общего иммуноглобулина 
класса E на фоне повышения уровня кальци-
диола сыворотки [113]. Систематический обзор 
и метаанализ, проведенный в 2020 году, сви-
детельствовал о положительном эффекте пре-
натального приема витамина D матерью для 
профилактики астмы, аллергического ринита, 
развития сенсибилизации к аллергенам, но не 
выявлено явного влияния на риск развития ато-
пического дерматита или пищевой аллергии.
Систематический обзор и метаанализ, про-

веденные в 2020 году, свидетельствовали о поло-
жительном эффекте пренатального приема вита-
мина D матерью для профилактики астмы, 
аллергического ринита, развития сенсибилиза-
ции к аллергенам у ребенка, но не выявлили явно-
го влияния на риск развития атопического дерма-
тита или пищевой аллергии. Проанализированы 
95 статей: 17 РКИ и 78 наблюдательных (случай-
контроль, перекрестные и когортные) исследо-
ваний. Наблюдательные исследования разли-
чались по дизайну и режиму питания, часто 
давали противоречивые результаты. На основе 
метаанализа РКИ было выявлено, что добавле-
ние витамина D (ОШ: 0,72; 95 % ДИ: 0,56–0,92) 
связано со снижением риска свистящих хрипов/
бронхиальной астмы [114].

4.2.5. Роль витамина D в патогенезе 
аутоиммунных заболеваний 

С момента обнаружения VDR на поверхности 
лимфоцитов влияние витамина D на иммунную 
систему и иммунные заболевания стало пред-
метом большого числа исследований. В этой свя-
зи было обнаружено, что добавки 1,25(ОН)2D 
способны предотвратить инициацию и прогрес-
сирование экспериментального аутоиммунного 
энцефаломиелита и коллагениндуцированно-
го артрита, являющихся экспериментальными 
моделями рассеянного склероза и ревматоидно-
го артрита соответственно [23].
Метаанализ R. Dobson и соавт., включавший 

151 978 пациентов с рассеянным склерозом, 
де монстрирует значительное повышение риска 
заболевания среди пациентов, родившихся в апре-
ле (р = 0,05), и снижение этого риска у людей, 
родившихся в октябре-ноябре (р = 0,01) [115].
На рис. 4.10 продемонстрированы результа-

ты исследований о зависимости риска развития 
рассеянного склероза от обеспеченности витами-
ном D среди афроамериканцев (см. рис. 4.10, А) 
[116] и пациентов из Индии (см. рис. 4.10, Б) [117].
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В другом исследовании, проведенном в Поль-
ше, продемонстрировано, что дефицит витами-
на D имели 63,8 % пациентов с рассеянным 
склерозом, у 21,7 % отмечалась недостаточность 
и лишь у 14,5 % был выявлен оптимальный уро-
вень кальцидиола сыворотки. При этом была 
получена статистически значимая отрицатель-
ная корреляция между обеспеченностью витами-
ном D и частотой рецидивов рассеянного склеро-
за (r = -0,30; p < 0,05) [118].

C. Pierrot-Deseilligny и соавт. также оценили 
вклад недостаточности витамина D в патогенез 
рассеянного склероза [95]. Авторы предложи-
ли схему «эволюции» концентрации 25(ОН)D 

сыворотки крови в зависимости от стадии рас-
сеянного склероза (рис. 4.11).
В аналогичном исследовании с числом участ-

ников с рассеянным склерозом 53 181 прово-
дилась оценка неврологического статуса по рас-
ширенной шкале оценки степени инвалидизации 
(Expanded disability status scale, EDSS; J.F. Kurtzke, 
1983) в зависимости от обеспеченности витами-
ном D. Авторами установлено, что среди пациен-
тов с уровнем витамина D > 50 нмоль/л оценку 
по шкале EDSS < 4 баллов имело в 2,78 раз боль-
шее число людей, чем в группе пациентов с уров-
нем кальцидиола < 50 нмоль/л (р = 0,0011). 
В целом наблюдалась отрицательная корреляция 

Рис. 4.10. Уровни 25(ОН)D у пациентов с рассеянным склерозом [116, 117]
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между уровнем витамина D и показателем EDSS 
(r = -0,33; р = 0,0001) [119].
В ряде работ продемонстрированы положи-

тельные эффекты приема холекальциферола, 
которые включают уменьшение числа и разме-
ров очагов, установленных с помощью магнит-
норезонансного исследования (р = 0,004), увели-
чение функциональной активности (р = 0,076), 
снижение числа рецидивов заболевания и риска 
инвалидности (р = 0,0071) [120, 121]. Отмечено, 
что холекальциферол имеет дополнительный 
эффект, когда используется в комбинации 
с IFNβ [121]. Показано, что добавки витамина D 
могут быть важными в период начальных про-
явлений рассеянного склероза, поскольку при 
этом снижается частота развития неврита зри-
тельного нерва [122].

Роль дефицита витамина D в патогенезе 
аутоиммунных эндокринопатий 
(аутоиммунный тиреоидит, СД1) 
В последнее время появляется все больше 

исследований о взаимосвязи низкой обеспечен-
ности витамином D и аутоиммунными эндокри-
нопатиями, в частности аутоиммунным тирео-
идитом, включая болезнь Грейвса (диффузный 
токсический зоб) и болезнь Хашимото; СД1  
[48, 123, 124].
Традиционно считается, что развитие ауто-

иммунных заболеваний щитовидной железы 
связано с несбалансированным соотношени-
ем Th1- и Th2-клеток. Наличие высокой доли 
Th2-клеток с повышенной секрецией IL4 про-

воцирует развитие болезни Грейвса. Напротив, 
пациенты с тиреоидитом Хашимото имеют высо-
кую долю Th1-клеток, которые выделяют цито-
кин IFNγ. Поскольку витамин D играет важную 
роль в регуляции клеток Th1, Th2 и Th17, а так-
же регулирует секрецию IFNγ, IL4 и IL17, можно 
объяснить, почему более низкие уровни витами-
на D ассоциированы с аутоиммунным поражени-
ем щитовидной железы [123].
В исследовании J. Ma и соавт. было установ-

лено, что недостаточная обеспеченность витами-
ном D выявлена у 92,9 % пациентов с болезнью 
Грейвса, в 94,3 % случаев болезни Хашимото 
и в 77,1 % в контрольной группе (р = 0,002) 
(рис. 4.12) [123].
Метаанализ 2015 года продемонстрировал, 

что показатель дефицита витамина D был так-
же значительно выше в группе с аутоиммун-
ным тиреоидитом по сравнению с контроль-
ной группой — 71,4 против 21,4 % (p < 0,001). 
Среди пациентов с аутоиммунным тиреоиди-
том средний уровень 25(OH)D был значительно 
ниже по сравнению с контрольной группой — 
16,2 ± 8,2 и 33,9 ± 12,7 нг/мл соответственно 
(p < 0,001). Наблюдались значительные отри-
цательные корреляции между концентрацией 
25(OH)D и антителами против пероксидазы 
щитовидной железы и антителами к тиреоглобу-
лину (антиТГ) (p < 0,001) [124].
Также доказана ассоциация низкого статуса 

витамина D с повышенной продукцией антител 
к тиреотрофиновому рецептору (антиТТГ) при 
болезни Грейвса. Таким образом, возможно, что 

Рис. 4.12. Распространенность дефицита витамина D у пациентов с аутоиммунным тиреоидитом [123]
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усиленная продукция аутоантител щитовидной 
железы может быть следствием более низких 
уровней витамина D [124].
Кальцитриол играет роль в профилактике 

СД1 через рецептор витамина D, экспресси-
руемый в антигенпрезентирующих клетках, 
активированных Т-клетках и β-клетках поджелу-
дочной железы. На уровне островков поджелу-
дочной железы под действием 1,25(OH)2D in vivo 
и in vitro снижается продукция провоспалитель-
ных хемокинов и цитокинов (например, IL6), 
которые участвуют в патогенезе СД1, что дела-
ет β-клетки менее подверженными воспалению. 
Это приводит к уменьшению рекрутирования 
Т-клеток и инфильтрации ими, увеличению 
регуляторных клеток и остановке аутоиммунно-
го процесса [48].
На уровне иммунной системы 1,25(OH)2D 

ингибирует дифференцировку и созревание ден-
дритных клеток и способствует их апоптозу, 
предотвращая их превращение в клетки, презен-
тирующие антиген, что является первым шагом 
в инициировании иммунного ответа [125]. Было 
также продемонстрировано, что 1,25(OH)2D вос-
станавливает супрессорные клетки, уменьша-
ет продукцию цитокинов Th1, ответственных 
за гибель β-клеток, и сдвигает иммунный ответ 
на путь Th2, что приводит к доброкачественному 

инсулиту [48, 126]. Добавление кальцитриола 
ингибирует продукцию IL6 — прямого стиму-
лятора клеток Th17 [15], участвующего во мно-
гих аутоиммунных заболеваниях, включая СД1 
(рис. 4.13) [48].
С другой стороны, 1,25(OH)2D оказывает 

антиапоптотическое действие на индуцирован-
ный цитокинами апоптоз клеток поджелудочной 
железы. Он индуцирует и поддерживает высокий 
уровень белка гена A20, что приводит к снижению 
уровней оксида азота (NO), который индуцирует 
непосредственно β-клеточную дисфункцию и их 
гибель — косвенно, через экспрессию Fas [127]. 
Fas представляет собой трансмембранный кле-
точный поверхностный рецептор из семейства 
рецепторов некроза опухолей. Он стимулирует-
ся воспалительными цитокинами, секретируе-
мыми островковыми инфильтрационными моно-
нуклеарными клетками. Это делает β-клетки 
при СД1 восприимчивыми к индуцированному 
Fas-лигандом апоптозу, опосредуемому ткане-
проникающими Fas-лигандположительными 
Т-лимфоцитами. Снижение уровней NO при-
водит к снижению регуляции всех вышепере-
численных механизмов и позволяет усилить 
цитопротекторные эффекты островковых кле-
ток. Было обнаружено, что 1,25(OH)2D способен 
противодействовать индуцированной цитокина-

Рис. 4.13. Роль кальцитриола в патогенезе сахарного диабета 1-го типа [48] 
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ми экспрессии Fas в островках поджелудочной 
железы человека на уровне мРНК, предотвращая 
апоптоз клеток [127].
Метаанализ 5 исследований показал, что риск 

СД1 значительно сокращался у детей, получав-
ших добавки витамина D, по сравнению с деть-
ми, которые не принимали витамин D (ОР 0,71; 
95 % ДИ 0,60–0,84) [128].
Путем обследования 128 детей с СД1 уста-

новлено, что 19 (14,8 %) пациентов имели дефи-
цит витамина D, 78 (60,9 %) — недостаточ-
ность и лишь 31 (24,3 %) — достаточные уровни 
кальцидиола сыворотки. При этом среди групп 
детей в возрасте 0–5, 6–11 и 12–18 лет доля 
участников с недостатком или дефицитом вита-
мина D составляла 56; 69 и 85 % соответственно 
(рис. 4.14). При этом во всех возрастных группах 
отмечалась низкая обеспеченность витамином D, 

дети в возрасте 12–18 лет имели достоверно 
более низкие показатели 25(OH)D по сравне-
нию с группой 0–5 лет (p < 0,01) [129].

Роль дефицита витамина D 
в патогенезе аутоиммунных заболеваний 
желудочно-кишечного тракта 
(язвенный колит, болезнь Крона, целиакия) 
Поскольку витамин D3 влияет на баланс  

Th1/Th2 в пользу развития Th2-клеток путем 
ингибирования продукции IL12, он способен 
снижать активность процесса воспаления при 
аутоиммунных заболеваниях, в том числе и ВЗК.
Витамин D влияет также и на другой патоге-

нетический фактор развития ВЗК — гомеостаз 
слизистой оболочки толстой кишки, сохраняя 
целостность эпителиального барьера и зажив-
ляющую способность эпителия (рис. 4.15)  

Рис. 4.14. Статус витамина D у детей с сахарным диабетом 1-го типа [129]
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[130–132]. Витамин D поддерживает целостность 
эпителиального барьера путем увеличения экс-
прессии белков, отвечающих за плотное соедине-
ние эпителиальных клеток, включая окклюдин, 
клаудин, винкулин, зонулин (ZO-1 и ZO-2) [11], 
поэтому дефицит витамина D приводит к повы-
шенной восприимчивости слизистой оболочки 
к повреждению и значительно увеличивает риск 
развития ВЗК [131].
Исследования свидетельствуют о том, что 

дефицит витамина D может нарушать микроб-
ный гомеостаз толстой кишки: мыши, не 
имеющие рецепторов VDR в эпителиальных 
клетках толстой кишки, имеют повышенную 
восприимчивость к колиту и отчетливые раз-
личия в микробиоме кишечника по сравнению 
с однопометниками дикого типа с интактными  
VDR [11].
Многочисленными исследованиями показа-

но, что у пациентов с ВЗК обычно диагностиру-
ется дефицит витамина D, даже в период ремис-
сии [11, 12, 133, 134]; более того, сниженный 
уровень витамина D является одним из внешних 
факторов, влияющих на риск обострения и про-
гредиентный характер течения ВЗК [11, 12]. 
Исследование A.N. Ananthakrishnan и соавт., 
включившее 3217 пациентов с язвенным коли-
том и болезнью Крона, показало, что дефицит 
витамина D связан с увеличением активности 
клинических проявлений, более высокими пока-
зателями госпитализации, длительной госпита-
лизацией и увеличением потребности в хирурги-
ческом лечении кишечника у пациентов с ВЗК, 
а также с риском злокачественной трансформа-
ции, тогда как нормальная концентрация каль-
цидиола в сыворотке крови значительно умень-
шает все эти показатели [134]. Интересен и такой 
факт: в то время как диета, богатая витамином D, 
подавляла воспаление на раннем этапе, дефи-
цит витамина D в питании не вызывал более 
сильного воспаления по сравнению с контролем, 
подтверждая, что высокий уровень витамина D 
может препятствовать воспалению, но недоста-
ток витамина D не ускоряет/не усугубляет этого 
процесса [11].
Витамин D может поступать в организм чело-

века с пищей или образовываться в коже под 
действием солнечного излучения. Молекулы 
витамина D, поступающие с пищей, всасываются 
в тонком кишечнике, используя те же абсорбци-
онные механизмы, что и другие жирораствори-
мые вещества (желчь, панкреатическую липазу 
и мицеллообразование) [135]. Причинами дефи-
цита витамина D являются снижение воз действия 
солнечного света, неадекватная диета, заболе-

вания желудочно-кишечного тракта, сопровож-
дающиеся синдромом мальабсорбции [136]. 
Синдром нарушенного кишечного всасывания 
у пациентов с болезнью Крона связан с хрони-
ческим воспалением, особенно после резекции 
тонкой кишки [12], а при целиакии — с атрофией 
ворсинок.
В патогенезе синдрома мальабсорбции неиз-

бежно присутствуют нарушения кальциево-
го гомеостаза и метаболизма костной ткани. 
В результате обширного поражения тонкого 
кишечника — атрофического при целиакии и вос-
палительного при болезни Крона — нарушается 
всасывание витамина D. В клетках слизистой 
оболочки кишечника витамин D стимулирует 
синтез кальцийсвязывающего белка кальбинди-
на, необходимого для активного транспорта каль-
ция. Действие ПТГ, проявляющееся усилением 
абсорбции кальция, полностью осуществляется 
через его стимулирующий эффект на продукцию 
кальцитриола почками [137]. В отсутствии вита-
мина D способно абсорбироваться лишь 10–15 % 
кальция, поступающего с пищей, в то время как 
достаточное потребление этого вещества усили-
вает всасывание кальция до 30–40 % [135, 138]. 
Повышенная потеря кальция различной степе-
ни выраженности при диарее и мальабсорбция 
этого макроэлемента в кишечнике, возникаю-
щая у больных, приводят к гипокальциемии и, 
следовательно, развитию вторичного гиперпа-
ратиреоза. ПТГ стимулирует образование каль-
цитриола в почках, при этом уровень кальциди-
ола в сыворотке может снижаться, в результате 
чего у больных целиакией развивается повы-
шенная потребность в витамине D, что, наряду 
с мальабсорбцией, приводит к его недостаточно-
сти и дефициту [138].
Многочисленными исследованиями показан 

достоверно более низкий уровень кальцидио-
ла сыворотки крови при сравнении со здоро-
выми пациентами. В метаанализе и системати-
ческом обзоре R. Del Pinto и соавт. с участием 
1891 пациента с ВЗК продемонстрирована недо-
статочность витамина D у 64 % пациентов с ВЗК 
в сравнении с контрольной группой [139].
В исследовании J. Gubatan и соавт. продемон-

стрировано, что пациенты с рецидивом ВЗК име-
ют более низкую обеспеченность витамином D 
(медиана 29,5 нг/мл) по сравнению с пациентами, 
находящимися в ремиссии (медиана 50,3 нг/мл).  
Достаточный уровень обеспеченности вита-
мином D (уровень кальцидиола < 35,0 нг/мл) 
ассоциировался с эндоскопической и гистологи-
ческой ремиссией в течение 12 мес. Таким обра-
зом, авторы данного исследования констатиру-
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ют не только факт достаточной обеспеченности 
витамином D пациентов с ВЗК, но и уровень 
выше 35 нг/мл [140]. Пациенты с ВЗК в актив-
ной стадии заболевания по сравнению с группой 
ремиссии имели более низкие уровни 25(ОН)D  
(80 против 50,4 %; р = 0,005) [141]. Пациенты 
с болезнью Крона имели значительно более низ-
кую среднюю концентрацию 25(ОН)D по срав-
нению с пациентами с язвенным колитом [142].
В рандомизированном клиническом исследо-

вании изучалась эффективность дотации вита-
мина D больным ВЗК в дозировке 400 МЕ/сут 
и 2000/1000 МЕ/сут (осень-зима/весна-лето). 
По результатам исследования показано, что доза 
2000/1000 МЕ/сут достоверно лучше подавля-
ет активность воспаления, снижает уровень IL6, 
С-реактивного протеина, СОЭ, чем доза 400 МЕ/сут  
[143]. В табл. 4.9 приведены сводные данные 
по частоте выявляемости недостаточности витами-
на D в зависимости от страны проживания и нозо-
логической формы ВЗК.
Исследования, посвященные изучению уров-

ня витамина D при целиакии, анализируют 
данные в зависимости от периода заболевания, 
приверженности безглютеновой диете и сезона, 
в который проводился забор крови. В частности, 
в работе A. De Rosа не получено достоверной 

разницы в уровне кальцидиола сыворотки кро-
ви в различные периоды заболевания, не обна-
ружено влияния на него индекса массы тела 
пациентов, комплаенса безглютеновой диете, 
но выявлены различия в зависимости от сезо-
на, в котором проводилось исследование [150]. 
Очевидно, что в летние месяцы уровень каль-
цидиола выше по сравнению с зимним сезоном. 
Данная закономерность характерна не только 
для пациентов с целиакией, ВЗК, но и для здоро-
вых детей. Закономерным итогом развивающих-
ся при целиакии и ВЗК нутритивных нарушений 
и гормональных дисбалансов является снижение 
минерализации и прочности костной ткани, что 
может привести к спонтанным переломам [151].
Дозировки витамина D, рекомендуемые при 

целиакии, направлены на профилактику разви-
тия остеопороза и связанных с ним переломов. 
Риск поражения костей при ВЗК возрастает при 
увеличении длительности анамнеза и коррели-
рует с активностью воспалительного процесса, 
а также с применением глюкокортикостероидов.
Современная базисная терапия ВЗК вклю-

чает препараты глюкокортикостероидов, часто-
та применения которых, особенно при болезни 
Крона, составляет более 50 %, а длительность 
приема колеблется от 3 нед до нескольких лет 

Таблица 4.9. Распространенность гиповитаминоза D у пациентов с воспалительными заболеваниями 
кишечника 

Исследование Страна
Число больных, 

вошедших 
в исследование

Уровень 25(OH)D, 
ниже которого 

пациент включался 
в исследование

Пациенты с низким 
уровнем 25(OH)D, %

Общий Зимой Летом

Torki M. 
и соавт., 2015 [141]

Иран
БК — 48
ЯК — 85

Всего — 133
≤ 20 нг/мл 39 – –

Suibhne T.N. 
и соавт., 2012 [142]

Ирландия БК — 81 ≤ 20 нг/мл 63 68 50

Ulitsky A. 
и соавт., 2012 [144]

Висконсин, 
США

БК — 403
ЯК — 101

Всего — 504
≤ 20 нг/мл 49,8 – –

Bours P.H.А. 
и соавт., 2011 [145]

Нидерланды
БК — 130
ЯК — 186

Всего — 316
≤ 20 нг/мл – 57 39

McCarthy D. 
и соавт., 2005 [146]

Ирландия БК — 44 ≤ 20 нг/мл 35 50 18

Tajika M. 
и соавт., 2004 [147]

Япония БК — 44 < 10 нг/мл 27,3 – –

Siffledeen J.S. 
и соавт., 2003 [148]

Канада БК — 242 < 40 нмоль/мл 22 % – –

Jahnsen J. 
и соавт., 2002 [149]

Норвегия
БК — 60
ЯК — 60

Всего — 120
≤ 12,5 нг/мл

БК — 27 %
ЯК — 15 %

– –

Примечание. БК — болезнь Крона, ЯК — язвенный колит.
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(будесонид). Глюкокортикостероиды считаются 
классическим фактором риска потери костной 
массы и остеопоретических переломов, так как 
являются одними из основных ингибиторов син-
теза 1,25(ОН)2D [151]. Глюкокортикостероиды 
подавляют циркулирующий эстроген и снижают 
концентрацию тестостерона в крови, тем самым 
уменьшая их роль в ингибировании цитоки-
на IL6, который является стимулятором остео-
кластической активности, а также ингибируют 
созревание остеобластов. В отличие от болезни 
Крона, остеопороз при язвенном колите обыч-
но диагностируется не в момент манифестации 
заболевания, а на фоне лечения глюкокортико-
стероидами. Ежегодная потеря костной массы 
больными ВЗК в целом составляет 3 %, а при-
нимающими глюкокортикостероиды — 6 % [135].
Уровень низкой минеральной плотности кост-

ной ткани у пациентов с ВЗК в настоящее время 
оценивается в 31–59 % [136]. В исследовании, 
проведенном в МОНИКИ им. М.Ф. Владимир-
ского (Москва), показано, что частота сниже-
ния минеральной плотности костной ткани 
у больных ВЗК достоверно увеличивается при 
нарастании тяжести болезни; достоверно чаще 
снижение минеральной плотности кости встре-
чается у больных ВЗК с впервые установлен-
ным диагнозом, уменьшаясь по мере увеличе-

ния длительности заболевания (р = 0,01) [137]. 
В табл. 4.10 представлены результаты исследо-
ваний, отражающих эффективность использо-
вания витамина D в комплексном лечении ВЗК.
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Примечание. БК — болезнь Крона.
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4.2.6. Противоопухолевые эффекты 
витамина D 

При недостатке витамина D в организме нару-
шаются фундаментальные клеточные процес-
сы, что может приводить к неконтролируемому 
делению клеток. Витамин D, влияя на проли-
ферацию, дифференциацию и апоптоз клеток,
участвует в поддержании противоопухолево-
го иммунитета организма начиная с рождения. 
Имеющиеся данные доказательной медицины 
свидетельствуют, что долговременный прием 
витамина D в дозировках не менее 800 МЕ/сут 
достоверно снижает риск рака молочной желе-
зы, толстого кишечника и смертность от других 
форм рака.
Противоопухолевый эффект витамина D 

обу словлен прямым влиянием витамина D на 
транскрипцию более 3000 генов, вовлеченных 
в регуляцию роста, деления и апоптоза кле-
ток. Взаимосвязь между приемом витамина D 
и уменьшением риска онкологических заболе-
ваний многоступенчата и включает ряд допол-
нительных факторов, которые могут повлиять 
на терапевтическую эффективность препаратов 
на основе витамина D. На каждой из этих стадий
действуют определенные факторы (такие как, 
например, суммарный уровень УФ-излучения 
спектра В, получаемый данным пациентом; обес-
печенность организма другими витаминами — 
В2, В6, С; уровни экспрессии генов ферментов-
гидроксилаз; наличие веществ, ингибирующих
гидроксилазы; метаболическая активность пече-
ни и почек; полиморфизмы генов гидроксилаз, 
транспортного белка и рецептора и т.д.), кото-
рые влияют на выраженность терапевтического 
эффекта при приеме витамина D (рис. 4.16).
Например, уровни метаболитов эстрогенов,

повышенная экспрессия разных типов рецепто-
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ров к эстрогену, обеспеченность витамином D 
и риск развития онкологических заболеваний 
взаимозависимы. Взаимодействие между кон-
центрацией эстрогенов (которые повышены при 
регулярном приеме эстрогенсодержащих препа-
ратов) и витамином D осуществляется, по всей 
видимости, на уровне внутриклеточных сигналь-
ных путей. Экспрессия функциональной формы 
рецептора витамина D зависит от ERK1/2 фос-
форилирования, вызываемого активацией эстро-
ген-рецепторов [2, 3]. У пациенток, не получа-
ющих эстрогены, наблюдается уменьшение риска 
колоректального рака даже при таких неболь-
ших физиологических дозах витамина D, как 
400 МЕ/сут (ОР 0,7; 95 % ДИ 0,5–1,1).
Метаанализ проспективных исследований 

взаимосвязи уровней 25(OH)D в сыворотке 
крови и риска рака молочной железы включил 
14 исследований (9110 случаев рака молочной 
железы и 16 244 контрольных). Более высокие 
уровни 25(OH)D были достоверно ассоциирова-
ны со снижением риска рака молочной железы 
(ОР 0,85; 95 % ДИ 0,75–0,95) [4].
Метаанализ 28 наблюдательных исследова-

ний показал, что увеличение уровней 25(ОН)D 
в крови на каждые 10 нмоль/л связано со сни-

жением риска рака толстого кишечника на 6 % 
(95 % ДИ 3–9) [5].
Данные фундаментальной медицины под-

тверждаются медициной доказательной. Напри-
мер, дотации витамина D (1100 МЕ/сут) 
в осенне-весенний период приводили к сокра-
щению заболеваемости раком (всеми видами 
рака) в течение 4 лет клинических испытаний 
на 60 % [6]. Метаанализ воздействия долгосроч-
ного приема витамина D (более 3 лет) на смерт-
ность включил данные 42 рандомизированных 
исследований. Терапия витамином D достоверно 
снижала смертность в среднем на 6 % (ОР 0,94; 
95 % ДИ 0,90–0,98). Короткие периоды приема 
витамина D (менее 3 лет непрерывного приема) 
не имели достоверных ассоциаций со сниже-
нием смертности (ОР 1,04; 95 % ДИ 0,97–1,12; 
р = 0,1) [7].
Кроме того, доказано, что адекватный уровень 

1,25(ОН)2D и 25(ОН)D в плазме крови обладает 
антипролиферативным действием в отношении 
ткани молочной железы, так как эпителиоциты, 
выстилающие млечные протоки, имеют анало-
гичную почкам ферментативную систему [8, 9].
Американские исследователи доказали связь 

между низким уровнем витамина D в сыворотке 

Рис. 4.16. Противоопухолевый эффект витамина D [1]

Препараты витамина D3 (800...3000 МЕ/сут)

Снижение смертности от всех онкологических 
заболеваний, снижение риска рака молочной 

железы и толстого кишчника

Полиморфизмы 
VDBP (gc1s, gc1f)

Полиморфизмы VDR 
(Bsml, Fokl, Taql, Apal)

Полиморфизмы генов 
биосинтеза витамина D3 

Полиморфизмы
(ТА, СА, К303R) 
гена рецептора 
эстрогенов ESR1

Эстрогеновые 
препараты

Уровни Zn, 
Ca, Mg

Биосинтез витамина 
под воздействием УФО-В

Состояние печени 
и почек

Повышение уровня 
1,25(ОН)2D3 в плазме

Активация VDR 
рецептора

Регулирование 
апоптоза

Уменьшение 
пролиферации клеток

Активация 
лимфоцитов

Поддержание 
нормальной массы тела

Уровни 
эстрогенов

Примечание. ESR1 — эстрогеновый рецептор; VDBP — витамин D-связывающий транспортный белок; 
VDR — витамин D-рецептор. Символ « » отображает зависимость эффекта от дополнительных 
условий.
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крови у девочек и ранним менархе. Известно, что 
ранний возраст начала менструации (до 12 лет) 
является одним из основных факторов риска 
развития заболеваний молочной железы (дис-
плазии и рака молочной железы) [10–12].
Таким образом, фундаментальные и клинико-

эпидемиологические данные свидетельствуют 
о необходимости просветительской работы сре-
ди населения о важной роли витамина D в про-
филактике и лечении онкологических заболева-
ний. С этой целью витамин D следует принимать 
в дозах никак не менее 800 МЕ, лучше в интер-
вале 1000–2000 МЕ/сут в течение достаточно 
длительных периодов времени (не менее 3 лет); 
особенно важен регулярный ежедневный прием 
витамина D (2000 МЕ/сут) в период с октября 
по май.
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4.2.7. Дефицит витамина D 
и эндокринные заболевания 

Витамин D регулирует метаболизм глюкозы 
и жиров, поэтому его дефицит ассоциирован 
с избыточным накоплением жировой ткани [1], 
высоким индексом массы тела (ИМТ) [2], инсу-
линорезистентностью [3], неблагоприятным 
влиянием на секрецию инсулина [4], а так-
же с глюкозотолерантностью и повышенным 
риском сахарного диабета 2-го типа (СД2) [5]. 
Экспериментальные и клинические исследова-
ния подтверждают, что адекватная обеспечен-
ность витамином D снижает заболеваемость 
СД2, улучшает метаболический контроль при 
наличии диабета (в т.ч. гестационного, стиму-
лирующего формирование пороков развития 
и макросомии у новорож денного) [6–9].
Ожирение является многофакторным забо-

леванием, в генезе которого играют роль как 
наследственные, так и многочисленные внеш-
несредовые стимулы. В последние годы в лите-
ратуре широко обсуждаются плейотропные 
эффекты витамина D, в частности его влияние 
на накопление и обмен жировой ткани. При 
этом причинно-следственные взаимоотношения 
дефицита витамина D и ожирения понятны 
не до конца. С одной стороны, обсуждается 
негативное влияние избытка жира на повыше-
ние катаболизма и образование неактивных 
форм витамина D, избыточное депонирование 
его в жировой ткани, снижение активности 
α-гидроксилаз в инфильтрированной жиром 
печени. С другой стороны, широкая представ-
ленность и возможности экспрессии рецепторов 
витамина D в жировой ткани, участвующих 
в липогенезе, липолизе и адипогенезе, повы-
шение содержания ПТГ, отмечаемое при дефи-
ците витамина D и активирующее липогенез, 
позволяют рассматривать витамин D в качестве 
самостоятельного фактора риска накопления 
избыточной жировой ткани [10–13].
В настоящее время имеется достаточное 

количество убедительных данных, подтвержда-
ющих роль жировой ткани как самостоятель-
ного эндокринного органа, способного секрети-
ровать и депонировать биологически активные 
вещества — адипоцитокины, имеющие ауто-, 
пара- и эндокринную направленность действия. 
Так, к числу наиболее изученных можно отне-
сти лептин — полифункциональный адипокин, 
играющий ключевую роль в процессах сигна-
линга «периферия, жировая ткань — центр, 
анализаторы центральной нервной системы», 
посредством которого происходят регулирова-
ние количества жировой ткани, активация систе-
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мы гонадостата, управление пищевым поведе-
нием и т.д. Нарушение лиганд-рецепторных 
взаимодействий в отношении лептина ведет 
к серьезным нарушениям, касающимся, в пер-
вую очередь, жирового обмена. Роль лептина 
продолжает изучаться. По мнению некоторых 
исследователей, избыточное количество лептина 
вследствие ожирения способно негативно вли-
ять на функциональные эффекты витамина D, 
снижая активность фермента α-гидроксилазы, 
катализирующей реакции образования актив-
ного метаболита витамина D кальцитриола. 
Другим адипоцитокином, обладающим уни-
кальной антидиабетической, антиатерогенной 
и противовоспалительной активностью, являет-
ся адипонектин. Снижение уровня адипонектина 
сыворотки крови выявляется у людей, страда-
ющих ожирением, СД2, артериальной гиперто-
нией, дислипидемией и ишемической болезнью 
сердца. Более того, во взрослой популяции низ-
кий уровень адипонектина (менее 4,0 мкг/мл) 
является независимым фактором риска развития 
СД2 и дислипидемий. В некоторых исследовани-
ях показано снижение уровня адипонектина при 
прогрессировании пубертата, нарастании уровня 
тестостерона. Взаимоотношения как лептина, 
так и адипонектина с уровнем 25(ОН)D при раз-
ной степени накопления жировой ткани являют-
ся недостаточно изученными.
Протеомный подход к анализу биомарке-

ров крови установил, что у детей с ожирением 
и дефицитом витамина D снижены уровни ади-
понектина. Группа детей с ожирением была раз-
делена на две подгруппы — с выраженным дефи-
цитом витамина [n = 18; 25(OH)D < 15 нг/мл] 
и нормой [n = 24; 25(OH)D > 30 нг/мл]. Анализ 
протеома плазмы крови указал на 53 белка, кото-
рые достоверно отличались между подгруппа-
ми: среди этих белков был адипонектин, низкие 
уровни которого связаны с ожирением и диа-
бетом. Курсовой прием витамина (3000 МЕ/сут 
в течение 12 мес) достоверно увеличивал уровни 
адипонектина (p < 0,02) [14].
Все эти эффекты витамина D осуществля-

ются посредством специфичного связывания 
активных форм витамина с рецептором VDR, 
который в свою очередь оказывает комплексное 
воздействие на процессы транскрипции гено-
ма. Биоинформационный анализ [15] указал 
на существование по крайней мере 100 генов, 
транскрипция которых может регулироваться 
витамином D, а нарушения активности соответ-
ствующих генам белков ассоциированы с фак-
торами патофизиологии диабета. Некоторые 
из этих генов и белков, которые участвуют 

в регуляции углеводного и жирового метабо-
лизма, активации адренергических сигнальных 
путей, апоптоза/выживания клеток и в иммуно-
модуляции, перечислены в табл. 4.11.
Одним из механизмов этиопатогенетическо-

го воздействия витамина D на метаболический 
синдром и диабет является, несомненно, норма-
лизация процессов воспаления. В культуре кле-
ток поджелудочной железы 1,25(ОН)2D тормо-
зил экспрессию провоспалительных хемокинов 
и цитокинов в панкреатических островках [16]. 
Сравнение моноцитов у пациентов с СД2 с моно-
цитами здоровых и больных СД1 показало, 
что моноциты пациентов с СД2 имели значи-
тельно более высокие уровни экспрессии про-
воспалительных интерлейкинов TNFα, IL6, IL1, 
IL8, фермента циклооксигеназа-2, белков-мар-
керов воспаления (ICAM-1, B7-1) по сравнению 
с контрольной группой и группой больных СД1. 
Снижению экспрессии вышеназванных про-
воспалительных интерлейкинов способствовал 
1,25(ОН)2D [17].
Метаанализ 28 исследований (n = 99 745) 

показал (рис. 4.17), что среди участников в квар-
тиле с самыми высокими уровнями 25(OH)D 
в сыворотке крови отмечено снижение риска кар-
диометаболических расстройств (СД2 и метабо-
лического синдрома) на 43 % (ОР 0,57; 95 % ДИ 
0,48–0,68) [18].
Сравнение 170 детей (5–16 лет), больных 

СД1, с контрольной группой из 170 здоровых 
детей указало на значительное снижение уров-
ней витамина D в плазме крови у пациентов 
с СД1 (р = 0,009) [19]. Метаанализ данных 
5 исследований типа случай-контроль показал, 
что риск СД1 был значительно ниже у грудных 
детей, которые получали добавки с витамином D, 
по сравнению с теми детьми, которые не полу-
чали витамина D (ОР 0,71; 95 % ДИ 0,60–0,84). 
В исследовании наблюдался отчетливый дозоза-
висимый эффект витамина D [20]. Полученные 
результаты были подтверждены в последующих 
8 метаанализах [21].
Прием витамина D3 (2000 МЕ/сут в течение 

12 нед) в группе подростков с ожирением при-
водил к достоверному повышению 25(OH)D 
в сыворотке на 6 нг/мл (p < 0,001 по сравнению 
с плацебо) [22]. Курсовой прием (3000 МЕ/сут, 
12 мес) в группе детей с ожирением и дефици-
том витамина D (< 15 нг/мл) достоверно уве-
личивал уровни адипонектина (p < 0,02) [23]. 
Назначение добавок витамина D3 (25 000 МЕ/нед,  
9 нед, т.е. ~4000 МЕ/сут) в группе детей 8–18 лет, 
страдающих ожирением (n = 109) и имеющих 
дефицит витамина D (< 50 нмоль/л), приво-
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дило к тому, что после 9 нед дефицит витами-
на был установлен только у 25 % пациентов, 
при этом терапия не имела никаких побочных 
эффектов [24].
В пилотном исследовании [25, 26], выполнен-

ном в Северо-Западном регионе России (Санкт-
Петербург и Ленинградская область), изучены 
обеспеченность витамином D и параметры мета-
болического статуса у детей школьного возраста 
(7–17 лет) с ожирением. Основные ассоциации 
были установлены между сниженным уровнем 
витамина D и возрастанием инсулинорезистент-
ности, гипертриглицеридемией, дислипидемией 
с увеличением атерогенных фракций липидов.
В группе детей с ожирением было прове-

дено лечение: витамин D в дозе 1500 МЕ/сут  
в течение 3 мес, затем в дозе 2000 МЕ/сут 
в последующие 3 мес (общий курс составил 

6 мес). До лечения 100 % детей имели уровень  
25(ОН)D < 30 нг/мл, при этом дефицит был 
диаг ностирован у 74 % из них. Через 3 мес лече-
ния уровень витамина D [25(ОН)D > 30 нг/мл)] 
восстановился у 53 % детей. У остальных (47 %) 
была констатирована недостаточность витами-
на D, при этом дефицит витамина D отсут-
ствовал. Спустя 6 мес после лечения уровень 
25(ОН)D > 30 нг/мл отмечался у всех (100 %) 
наблюдаемых детей. Что касается метаболиче-
ских нарушений, то при восстановлении уровня 
25(ОН)D у 29 % детей нормализовался индекс 
инсулинорезистентности HOMA (Homeostasis 
Model Assessment). Гипертриглицеридемия, 
наблюдаемая до терапии у 26 % детей, через 
3 мес терапии сохранялась лишь у 5 %, а через 
6 мес отсутствовала у 100 % обследуемых. Если 
до приема витамина D снижение липопро-

Таблица 4.11. Примеры активируемых рецептором витамина D генов, изменение уровня активности 
которых способствует развитию диабета 

Ген Белок Функция

Регуляция углеводного и жирового метаболизма

IRS1 Cубстрат рецептора инсулина 1

Опосредует внутриклеточные эффекты инсулина. 
Дефекты гена нарушают транспорт и метаболизм 
глюкозы, приводя к инсулинонезависимому диабету 
(ОМИМ 125853)

IGFBP3
IGFBP5
IGFBP6

Связывающие белки 
инсулиноподобного 
фактора роста

Пролонгируют время жизни инсулиноподобного 
фактора роста, модулируют секрецию инсулина 
и выживание/апоптоз клеток поджелудочной железы

PPP1R3A
Регуляторная субъединица 
3А протеинфосфатазы

Регуляция метаболизма гликогена, дефекты гена 
приводят к инсулинонезависимому диабету 
(ОМИМ 125853)

PPARD
Фактор дельта пролиферации 
пероксисом

Регулятор бета окисления липидов, дефекты гена 
способствуют развитию атеросклероза и накоплению 
избыточной жировой ткани

WRN Синдром Вернера 

Магнийзависимый белок поддерживает стабильность 
геномной ДНК. Дефекты гена приводят к синдрому 
Вернера (ОМИМ 277700) и нарушению углеводного 
метаболизма 

Активация адренергических сигнальных путей

ADCY5 Аденилатциклаза 5
Магнийзависимый белок опосредует эффекты 
адренергических рецепторов

ADCYAP1
Аденилатциклазаактивирующий 
белок

Активирует аденилатциклазу гипофиза

ADRB3
Адренергический рецептор 
бета-3

Адренергическая регуляция липолиза и термогенеза

ATF3
цАМФ зависимый 
транскрипционный фактор 3

Связывает сигнальные ДНК типа CRE, модулируя 
эффекты белка CREB, эффекты адренергических 
рецепторов

Иммуномодуляция и апоптоз/выживание клеток

CEBPB ССААТ/энхансер β-белок Иммуномодуляция острой фазы и воспаления

NR3C1 Глюкокортикоидный рецептор
Характеризуется широким спектром эффектов, включая 
поддержку минерального баланса и иммуномодуляцию
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теинов высокой плотности было у 37 % детей, 
то через 6 мес — лишь у 15 %; повышение 
липопротеинов низкой плотности наблюдалось 
у 5 % пациентов, а через 3 и 6 мес их уровень 
у всех детей был нормальным. Следует отме-
тить, что на протяжении всего периода при-
менения витамина D уровни ионизированного 
кальция и ПТГ в плазме крови оставались 
в референсном диапазоне.
При количественной оценке уровня лептина 

получены данные, свидетельствующие о значи-
тельном повышении его в группе детей и под-
ростков с ожирением по сравнению с группой 
детей с нормальной массой тела. Сывороточная 
концентрация адипонектина в группе детей 
с нормальной массой тела была выше, чем в груп-
пе с ожирением. Установлены существенные 
различия в метаболическом статусе, концентра-
ции адипоцитокинов в зависимости от факта 
наличия и степени тяжести ожирения, стадии 
пубертата, степени недостаточности витамина D. 
Так, индекс массы тела негативно коррелировал 
с уровнем витамина D и позитивно — с уровнем 
лептина, который, в свою очередь, имеет силь-
ную позитивную связь с индексом массы жира, 
что в целом подтвердило опосредованные обрат-
ные взаимоотношения уровня лептина, всегда 
возрастающего параллельно степени ожирения, 

и витамина D, снижающегося в ответ на увели-
чение жировой массы. Снижение витамина D, 
в свою очередь, вело к повышению уровня ПТГ 
с активацией процессов липогенеза, дальнейшим 
нарастанием степени ожирения, увеличением 
лептина и таким образом поддержанием пороч-
ного круга прогрессирования метаболических 
расстройств. Несмотря на то что высокий уро-
вень лептина является типичным при ожирении, 
установлены количественные различия, заклю-
чающиеся в значимом нарастании лептина при 
более низком уровне витамина D, что позволило 
отнести последний к независимым предикторам 
прогрессирования накопления жира. Изучаемые 
параметры оказывали значимое влияние на про-
цессы липидного и углеводного обмена. Так, 
у детей с ожирением установлены качественные 
различия роли адипоцитокинов, заключающиеся 
в прямой корреляции лептина с атерогенными 
(триглицериды), а адипонектина — с неатеро-
генными (липопротеиды высокой плотности) 
фракциями липидного спектра. При этом уро-
вень 25(ОН)D при ожирении, подобно лепти-
ну, был сильно ассоциирован с дислипидемией 
за счет снижения неатерогенных фракций. Более 
того, возрастание уровня лептина происходило 
сонаправленно росту инсулинорезистентности, 
причем данные ассоциации выявлены только 

Рис. 4.17. Метаанализ ассоциации уровней витамина D в плазме крови и риска метаболических 
нарушений (СД2 и метаболического синдрома) [18]
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у детей, вступивших в период пубертата. Что 
касается адипонектина, то уровень его снижался 
у пациентов с ожирением по сравнению с нор-
мальной массой тела, также имелась сильная 
обратная корреляция сывороточного уровня ади-
понектина с уровнем гликированного гемоглоби-
на, свидетельствующая о снижении протектив-
ного в отношении сахарного диабета эффекта 
адипонектина у пациентов с ожирением и более 
низким уровнем последнего. Взаимосвязи ади-
понектина с уровнем витамина D носили разно-
направленный характер.
Проведенное исследование подтвердило безо-

пасность применения суточной дозы витамина D 
до 2000 МЕ/сут у детей с ожирением [25, 26].
При изучении влияния дефицита витами-

на D на инсулинорезистентность и риск раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний 
у подростков с ожирением — 96 подростков 
с ожирением в возрасте 10–18 лет были раз-
делены на 2 группы в зависимости от уровня 
витамина D: 1-я группа (уровень витамина D  
< 12 нг/мл) — 54 (56,2 %) и 2-я группа (уровень 
витамина D ≥ 12 нг/мл — 42 (43,8 %). Един-
ственная разница между 2 группами заключа-
лась в уровне ПТГ, который был выше в груп-
пе с дефицитом витамина D. Так в 1-й группе 
наблюдалось значительное снижение показате-
ля стандартного отклонения массы тела (SDS), 
ИМТ, окружности бедра, общего холестерина, 
липопротеинов низкой плотности, гликирован-
ного гемоглобина, аспартатаминотрансферазы, 
ПТГ и IL-6, в то время как не было замечено 
значительных изменений в уровне глюкозы, 
инсулина, HOMA-IR, C-пептида и скорости 
прогрессирования метаболического синдрома. 
Из 54 пациентов 1-й группы — 23 пациента 
регулярно в течение 3 мес получали витамин D 
в суточной дозировке 2000 МЕ. У 22 (95,6 %) из 
23 пациентов через 3 мес определялся достаточ-
ный уровень витамина D [27].
В заключение следует отметить, что место 

каждого из исследованных параметров требу-
ет дальнейшего изучения, однако понятны тес-
ные взаимодействия между ними, приводящие 
в конечном итоге к формированию самопод-
держивающейся патологической системы, для 
размыкания которой необходима нормализация 
составляющих ее компонентов, к которым в пер-
вую очередь следует отнести витамин D и адипо-
цитокины жировой ткани.
Таким образом, недостаточная обеспечен-

ность витамином D при ожирении повышает 
метаболические риски, ассоциированные с нару-
шениями липидного обмена и СД2, при этом вос-

становление статуса витамина D оказывает пози-
тивное влияние на вышеназванные нарушения. 
В соответствии с большинством международных 
рекомендаций при ожирении доза витамина D, 
необходимая для восстановления концентра-
ции 25(ОН)D в референсном диапазоне, должна 
быть в 2–3 раза выше рекомендуемой для возрас-
та (4000–6000 МЕ/сут).
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4.2.8. Дефицит витамина D  
и сердечно-сосудистые заболевания 

Кальцитриол [1,25(OH)2D] активно экс-
прессируется в тканях сердечно-сосудистой 
системы, в том числе кардиомиоцитах, эндоте-
лиальных и гладкомышечных клетках сосудов 
[1, 2]. Как было показано выше, недостаточ-
ная обес печенность витамином D способствует 
формированию инсулинорезистентности, глю-
козотолерантности, ожирения и диабета. Все 
эти патофизиологические факторы вносят суще-
ственный вклад в повышение риска сердечно-
сосудистой  патологии.
В развитии болезней, связанных с дефици-

том витамина D, имеет значение полиморфизм 
генов его рецептора [3]. Гетерозиготные мута-
ции гена рецептора витамина D VDR: 283 A>G 
[Bsml] и VDR: 2 A>G (Lys2Arg) [FokI], приводят 
к повышенному риску развития колоректального 
рака [4], гестационного сахарного диабета [5], свя-
заны с ускоренным разрежением костной ткани 
при ревматоидном артрите [6]. Полиморфизмы 
Bsml и ApaI связаны с долгожительством: суще-
ствует значительное различие в частоте Bsml-
генотипов (р = 0,037), ApaI-генотипов (р = 0,022) 
и ApaI-аллелей (р = 0,050) у столетних долгожи-
телей по сравнению с 70-летними. При данных 
полиморфизмах у долгожителей также отме-
чаются нормальные показатели холестерина, 
артериального давления, ИМТ и психического 
 здоровья [7].
Инфаркт миокарда, ишемическая болезнь 

сердца, инсульт являются наиболее распростра-
ненными заболеваниями и основными причи-
нами смертности во всем мире [8, 9]. Дефицит 
витамина D совсем недавно был обозначен в каче-
стве самостоятельного фактора риска сердечно-
сосудистых заболеваний и общей смертности 
в общей популяции [10, 11]. Сезонные колебания 
смертности от сердечно-сосудистых заболеваний 
уменьшаются летом [12]. Это подчеркивает важ-
ность уточнения роли витамина D в структуре 
сердечно-сосудистых заболеваний. Низкий уро-
вень 25(ОН)D в плазме крови является риском 
неблагоприятных прогнозов у больных с острым 
инфарктом миокарда и в кардиохирургии [13], 
связан с учащением частоты сердечных сокраще-
ний, повышением систолического артериального 
давления, что приводит к увеличению работы 
сердца [14].
По данным крупномасштабного исследования 

NHANES (2001–2004 гг.), в когорте из 4666 под-
ростков в возрасте 12–19 лет уровень витамина D 
в крови был ниже у детей с высоким систоличе-
ским артериальным давлением, низким уровнем 
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липопротеинов высокой плотности и метаболи-
ческим синдромом [15]. УФ-излучение спект-
ра В, стимулирующее синтез витамина D в коже, 
способствует снижению уровня как систоличе-
ского, так и диастолического давления у паци-
ентов с артериальной гипертензией в сочетании 
с повышением уровня 25(ОН)D в сыворотке 
крови [16].
В многочисленных клинических исследо-

ваниях низкая обеспеченность витамином D 
была ассоциирована с нарушенным липидным 
профилем. Например, испанское исследование 
с участием 149 детей в возрасте 8–13 лет пока-
зало, что более низкие уровни 25(OH)D в сыво-
ротке крови соответствовали более высоким 
уровням триглицеридов (r = -0,857; р = 0,01), 
причем эффект оставался статистически досто-
верным после поправок на возраст, пол, индекс 
массы тела и физическую активность [17]. 
Обследование здоровых добровольцев показало, 
что уровень витамина D выше 40 нг/мл ока-
зывал положительное влияние на соотношение 
уровней холестерина и липопротеинов высокой 
плотности [18].
Низкая концентрация 25(OH)D в сыворотке 

крови ассоциируется с гипертрофией желудоч-
ков, эндотелиальной дисфункцией, повышен-
ной жесткостью артерий и активацией ренин-
ангиотензиновой системы [19, 20]. Витамин D 
способствует снижению активности транскрип-
ции ренина — основного медиатора ренин-
ангиотензиновой системы регуляции артери-
ального давления [21]. 1,25(OH)2D подавляет 
экспрессию генов ренина, а в случае мутации 
гена VDR происходят повышенное производ-
ство ренина, гипертрофия сердца и повышение 
артериального давления. Установлена достовер-
ная отрицательная связь между уровнем цирку-
лирующего 1,25(OH)2D и активностью ренина 
плазмы у пациентов с гипертонической болез-
нью [22, 23]. Метаанализ рандомизированных 
контролируемых исследований показал, что при-
ем витамина D достоверно способствует сниже-
нию систолического артериального давления 
на 2–6 мм рт. ст. [24].
Таким образом, можно выделить несколько 

потенциальных механизмов действия, с помощью  
которых витамин D и его метаболиты оказывают 
протективные эффекты при различных сердеч-
но-сосудистых заболеваниях: во-первых, проти-
вовоспалительный и антиатеросклеротический 
эффекты; во-вторых, предотвращение гипертро-
фии кардиомиоцитов и пролиферации гладко-
мышечных клеток; в-третьих, регуляция ренин-
ангиотензин- альдостероновой системы.
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4.2.9. Дефицит витамина D 
и заболевания почек 

Сложная цепочка биотрансформации витами-
на D, исключительная важность тубулярного ком-
понента почечной ткани для образования его гор-
моноактивных метаболитов, гормонозависимый 
процесс регуляции их синтеза и рецепции опреде-
ляют значимость ренальной патологии как преди-
ктора нарушений обмена витамина D с развитием 
дефицита его активных метаболитов и последу-
ющих минеральных и костных нарушений [1].

Витамин D и хроническая болезнь почек 
В соответствии с концепцией Национального 

почечного фонда США (Kidney Disease Outcomes 
Quality Initiative, KDOQI), хроническая болезнь 
почек (ХБП) — это наличие маркеров почечно-
го повреждения (характеризующих активность 
заболевания) и/или снижения скорости клубоч-
ковой фильтрации ниже 60 мл/1,73 м2 в минуту 
(характеризующего стадию и скорость прогрес-

сирования заболевания), сохраняющееся в тече-
ние 3 мес и более [2].
ХБП может развиться в любом возрасте. Тем-

пы прогрессирования зависят от многих фак-
торов, среди которых важная роль отводится 
витамину D. Накоплено множество сведений 
о специфических эффектах кальцитриола, не 
связанных с его кальциотропной актив ностью: 
подавление гиперпролиферации, влияние на 
рост и развитие клеток, модуляция апоптоза, 
регуляция аутоиммунитета через воздействие на 
T- и B-лимфоциты, макрофаги [3, 4].
Согласно проведенным исследованиям, 

1,25(OH)2D обладает антипролиферативной 
активностью [5]. Точный механизм этого влияния 
пока не известен, но торможение роста клеток вита-
мином D коррелирует с количеством VDR на клет-
ке [5]. При гломерулонефрите в эксперименте на 
животных 1,25(OH)2D подавляет пролиферацию 
мезангиальных клеток (уменьшает экспрессию 
пролиферативного ядерного антигена клеток), сни-
жает степень гломерулосклероза и альбуминурии, 
а также коллагена I и IV типа [6]. У пациентов 
с хроническими заболеваниями почек снижение 
продукции 1,25(OH)2D в проксимальных каналь-
цах приводит к интерстициальному фиброзу. 
Антифибротическая активность 1,25(OH)2D осу-
ществляется посредством подавления трансформи-
рующего фактора роста (TGFβ) [7].
Как известно, хроническое воспаление в по - 

чечной ткани поддерживает нуклеарный фактор 
(NF-kβ) посредством регулирования генов цито-
кинов, хемокинов, молекул адгезии и ростовых 
факторов, а также TNFα, который стимулиру-
ет продукцию хемотаксических факторов рези-
дентными клетками почек (макрофаги и др.). 
Доказано, что витамин D блокирует продукцию 
NF-kβ, оказывая противовоспалительное дей-
ствие, аналогичное влиянию стероидов [8, 9]. 
В работе V. Panichi и соавт. было показано, что 
1,25(OH)2D дозозависимо подавляет продукцию 
TNFα как у добровольцев, так и у пациентов, 
находящихся на гемодиализе [10].
Интегративным маркером повреждения почек 

(нарушение целостности базальной мембраны 
клубочков и дисфункция канальцевого аппарата) 
является протеинурия [2]. В ряде эксперименталь-
ных работ сообщается о способности 1,25(OH)2D 
снижать протеинурию и сывороточные титры  
anti -ss ДНК у мышей с моделью волчаночного 
неф рита [11], у крыс — с моделью нефрита Haymann 
в дозе 0,5 мкг/кг. Степень снижения протеину-
рии сравнима с действием циклоспорина А [12]. 
Клинические рандоминизированные плацебо-
контролируемые исследования при хронических 
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заболеваниях почек 3–4-й стадии также демон-
стрируют эффективность витамина D в умень-
шении протеинурии [13]. Антипротеинурический 
эффект витамина D подтвержден в эксперимен-
тальных моделях на животных с заболеваниями 
почек и СД (1-й и 2-й типы), в клинике при 
диабетическом гломерулосклерозе у больных СД. 
Использование витамина D в эксперименте 
у крыс с нефроэктомией почек достоверно умень-
шает альбуминурию и предупреждает поврежде-
ние подоцитов [14]. В 2007 году в официальном 
журнале национального нефрологического фонда 
США (Am J Kidney) были опубликованы резуль-
таты когортного исследования NHANES III с учас-
тием 15 068 взрослых пациентов с ХБП, доказы-
вающие обратную зависимость между уровнем 
витамина D и степенью альбуминурии, что позво-
ляет сделать вывод о протеинурическом эффекте 
1,25(OH)2D [15].

Нефротический синдром, развивающийся 
при многих заболеваниях почек, приводит к нару-
шению метаболизма витамина D. Повышенная 
проницаемость стенки гломерул для белков 
приводит к потере с мочой транспортной фор-
мы витамина D — кальцидиола [25(OH)D]. 
Вследствие этой потери происходит значитель-
ное снижение концентрации 25(OH)D в крови. 

В ряде экспериментальных исследований было 
установлено, что терапия витамином D умень-
шала выраженность гломерулосклероза, гипер-
трофии клубочков и подоцитов, мезангиальную 
пролиферацию и интерстициальный фиброз
[16, 17]. Исследователи указывают на важность 
коррекции дефицита указанных метаболитов 
и включения витамина D в патогенетическую 
терапию гломерулонефрита.
Известно, что ренин­ангиотензин­ альдо сте­

роновая сис тема стимулирует продукцию целого 
ряда цитокинов, способствующих развитию про-
теинурии, нефросклероза и артериальной гипер-
тензии, которые играют важную роль в прогресси-
ровании хронической почечной недостаточности 
при ХБП [18]. Экспериментальные и клиниче-
ские исследования показывают, что витамин D 
подавляет биосинтез ренина и активность ре ­ 
нин­ангиотензин­ альдостероновой системы [14]. 
В эксперименте у мышей, генетически лишенных 
рецепторов к витамину D, выявлены повышенная 
продукция ренина и ангиотензина II, а также риск 
артериальной гипертензии (рис. 4.18). Введение 
антагониста рецепторов ангиотензина или инги-
битора ангиотензинпревращающего фермента 
предупреждает или нивелирует вышеуказанные 
нарушения [7]. Установлено, что возбуждение 

Рис. 4.18. Патофизиология нарушений в ренин-ангиотензин-альдостероновой системе при дефиците 
витамина D [3]

Примечание. ПТГ — паратиреотропный гормон, АД — артериальное давление, / — повышение/
понижение показателя.
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рецепторов к витамину D препятствует актива-
ции некоторых компонентов ренин­ангиотензин­ 
альдостероновой системы. Происходит это неза-
висимо от кальциевого гомеостаза и нарушений 
водно-солевого обмена. В культуре клеток in vitro 
введение активного метаболита витамина D 
(кальцитриола) подавляет транскрипцию гена
ренина за счет геномного механизма, связанного 
с воздействием на ядерные рецепторы к витами-
ну D, что указывает на способность D-дефицита 
увеличивать риск развития нефросклероза и арте-
риальной гипертензии [19].
Активация VDR является перспективным на - 

правлением в замедлении прогрессирования 
диабетиндуцированной нефропатии [20, 21]. 
В экспериментальных моделях на мышах с СД2 
доказано, что назначение агонистов VDR приво-
дит к снижению накопления нейтральных липи-
дов (триглицеридов, холестерина), подавлению 
активности ренин­ангиотензин ­альдостероновой 
системы, включая тип ангиотензина II рецепто-
ров и рецепторов минералокортикоидов, умень-
шению протеинурии, количества противовос-
палительных цитокинов и профибротических 
факторов роста [22].
Полученные данные о «неклассической» роли 

витамина D стали основанием для рекомендаций 
по применению 1,25(OH)2D с первых стадий 
ХБП с последующей заменой на кальцитриол 
начиная с третьей стадии. С учетом метаболиче-
ских потребностей пациентам с ХБП требуются 
более высокие дозы витамина D (более 4000 МЕ 

ежедневно) для поддержания его оптимального 
уровня (в пределах от 40 до 80 нг/мл) [18, 23].
Таким образом, результаты проведенных ис - 

следований позволяют предположить, что в бли-
жайшем будущем витамин D и его аналоги 
найдут клиническое применение в нефрологии, 
трансплантологии, в комплексном лечении ХБП, 
хотя точный механизм их действия полностью 
не расшифрован.

Влияние витамина D на метаболизм кости 
и патологию скелета при ХБП 
Уменьшение массы действующих нефронов 

в результате ХБП неизбежно вызывает нару-
шения костного минерального метаболизма. По 
мере прогрессирования ХБП и снижения скоро-
сти клубочковой фильтрации усиливается ком-
плекс нарушений гормонального и минерального 
обмена. Наиболее важные звенья патогенеза этих 
нарушений следующие: снижение образования 
в тубулоцитах активного метаболита 1,25(OH)2D, 
гиперфосфатемия, вторичный гиперпаратиреои-
дизм, поздняя гипокальциемия. Уже на ранних 
стадиях ХБП (cтадия 2; скорость клубочковой 
фильтрации 60–90 мл/1,73 м2 в минуту) проис-
ходит внутриклеточное накопление фосфатов, 
компенсаторное повышение уровня FGF23 (фос-
фатурический гормон, синтезируемый в кости) 
и паратгормона, снижение активности ренальной 
α -1-гидроксилазы [24].
Особенности патофизиологии (рис. 4.19) обме-

на витамина D при ХБП заключаются в разви-

Рис. 4.19. Патофизиология нарушения минерального обмена при хронической болезни почек [25]

Примечание. Р — фосфор, Са — кальций, ПТГ — паратиреотропный гормон. 
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тии дефицита 25(OH)D и нарушении синтеза 
1,25(OH)2D. Дефицит 25(OH)D развивается из-за 
потери его с белком при наличии протеинурии, 
диетических ограничений, малоподвижного обра-
за жизни пациентов с ХБП, снижения инсоляции.
Назначение витамина D пациентам с ХБП 

увеличивало продолжительность их жизни по 
сравнению с теми больными, кто не получал 
такого лечения [26]. В ретроспективном иссле-
довании было показано, что больные с транс-
плантированной почкой и признаками ХБП, 
получавшие 1,25(OH)2D, имели более высокий 
процент выживаемости в течение 3 лет по срав-
нению с теми пациентами, которым не назначал-
ся витамин D [27].
Систематический обзор, метаанализ 22 наблю-

дательных исследований и 17 рандомизирован-
ных контролируемых испытаний, по данным 
MEDLINE (с 1966 г. по сентябрь 2009 г.) и Scopus 
(сентябрь 2009 г.), указывают на эффективность 
применения витамина D при ХБП с целью кор-
рекции минерального обмена. В наблюдательных 
исследованиях зарегистрировано значительное 
повышение концентрации 1,25(OH)2D (медиана 
24,1 нг/мл; 95 % ДИ 19,6–28,6) и соответству-
ющее снижение концентрации ПТГ (медиана 
-41,7 пг/мл; 95 % ДИ -55,8–-27,7). При этом сни-
жение ПТГ было выше у пациентов на диализе. 
Низкая частота гиперкальциемии и гиперфос-
фатемии, по данным обзора, также была связана 
с применением витамина D [28].
Рабочая группа Национальных рекоменда-

ций по минеральным и костным нарушениям 
при ХБП рекомендует базовое определение 
уровня 25(OH)D с последующим контролем 
1 раз в год у пациентов с ХБП 3-й и 4-й ста-
дии [29]. Уменьшение массы интактной почеч-
ной паренхимы, дефицит 25(OH)D, повышен-

ный уровень FGF23, ингибирующий ренальную 
α-1-гидроксилазу приводят к снижению кон-
центрации циркулирующего 1,25(OH)2D, а его 
низкие уровни провоцируют гиперплазию пара-
щитовидных желез.
Коррекцию дефицита витамина D у пациен-

тов с ХБП проводят согласно клиническим прак-
тическим рекомендациям K/DOQI по метабо-
лизму кости и патологии скелета [29].
Назначение витамина D должно сопро-

вождаться оценкой уровней общего кальция 
и фосфора в крови ежемесячно с самого начала 
лечения, а затем каждые 3 мес [29, 30]. После 
завершения приема лечебной дозы витамина D 
(табл. 4.12) следует проводить профилактику 
витамином D2 или D3 с оценкой в сыворотке 
показателей кальцидиола (ежегодно), кальция 
и фосфатов (каждые 3 мес).
Терапия активными формами витамина D 

(кальцитриол, альфакальцидол) у детей при-
меняется для коррекции сниженной активности 
α-1-гидроксилазы, профилактики и лечения вто-
ричного гиперпаратиреоидизма. Если у пациента 
были достигнуты значения 25(ОН)D > 30 нг/мл,  
а паратгормон превышает верхние границы реко-
мендуемых значений для данной стадии ХБП 
(табл. 4.13), следует назначать активные фор-
мы витамина D, однако только в том случае, 
если уровень кальция < 2,5 ммоль/л (опасность 
развития гиперкальциемии), а уровень фосфо-
ра не выходит за верхние пределы возрастной 
нормы [29, 30]. Контроль при использовании 
метаболитов витамина D должен проводиться 
не только за уровнем кальция в крови (повы-
шается позже), но и за уровнем кальция в моче 
(не более 2–3 мг/кг в сутки).
Рекомендуемые уровни ПТГ, кальция и фос-

фора в крови до начала терапии кальцитрио-

Таблица 4.12. Лечебные дозы витамина D в зависимости от уровня 25(OH)D при хронической 
болезни почек 

Сывороточный 
25(ОН)D, нг/мл

(нммоль/л)

Тяжесть 
дефицита 
витамина D

Доза витамина D2
(эргокальциферол)

Продолжи-
тельность
лечения

Примечание

< 5 (12)

Значительный 
дефицит 

с возможным 
рахитом или 

остеомаляцией

По 50 000 ЕД в неделю 
через рот в течение 

12 нед, затем 
ежемесячно

6 мес
Измерение 

уровня 25(ОН)D 
через 6 мес

5–15 (12–37)
Умеренный 
дефицит

По 50 000 ЕД в неделю 
через рот в течение 

4 нед, затем 
ежемесячно

16–30 (40–75) Легкий дефицит
По 50 000 ЕД в месяц 

через рот
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лом и начальные дозы препарата у детей с ХБП  
2–4-й стадии представлены в табл. 4.14 [29].
Начальные дозы кальцитриола у детей с ХБП 

5-й стадии представлены в табл. 4.15 [29].

4.2.10. Витамин D  
и рахитоподобные заболевания 

Взаимное влияние состояния ренальной тка-
ни и метаболизма витамина D демонстрируют 
наследственные рахитоподобные заболевания 
у детей [31].
В основе классического варианта (I тип) 

витамин D-зависимого рахита лежит врожден-
ный энзимный дефект в метаболизме витами-
на D, вызванный мутацией генов 25(ОН)D-α-
1-гидроксилазы. Заболевание характеризуется 
нарушением 2-го этапа трансформации витами-
на D (процесс гидроксилирования) в тубуляр-
ном эпителии с дефицитом его гормоноактив-
ного метаболита 1,25(OH)2D на фоне интактной 
ренальной паренхимы. Заместительная терапия 
сводится к коррекции этого дефицита активны-

ми метаболитами витамина D — кальцитриолом 
в дозе 0,5–4 мкг/сут или альфакальцидолом 
в дозе 0,5–1 мкг/сут в зависимости от инди-
видуальной переносимости препарата, тяжести 
течения заболевания под контролем экскреции 
кальция с мочой [32, 33].
При II типе витамин D-зависимого рахита 

мутация гена рецептора VDR приводит к нару-
шению процесса взаимодействия 1,25(OH)2D 
c ядерными или цитоплазматическими рецеп-
торами клеток-мишеней (клетки кожи, костной 
ткани, проксимальных канальцев почек и энте-
роциты). Их рецепторы рефрактерны к кальци-
триолу, что не позволяет 1,25(OH)2D, несмотря 
на высокую концентрацию в крови, осуществлять 
свои физиологические функции. Эффективная 
терапия отсутствует, однако имеется опыт при-
менения индивидуально подобранных высоких 
доз Оксидевита (30–300 мкг/сут), кальцитриола 
(10–25 мкг/сут), водного раствора витамина D3 
(20 000–30 000 МЕ/сут) [32, 33].
Напротив, витамин D-резистентный гипо-

фосфатемический рахит (фосфат-диабет) и его 
генетические варианты приводят к минераль-

Таблица 4.13. Целевые значения уровня паратгормона в зависимости от стадии хронической 
болезни почек 

Стадия ХБП СКФ, мл/1,73 м2 в минуту Целевые уровни ПТГ, пг/мл

2 89–60 35–70

3 (а, б) 59–30 35–70

4 29–15 70–130

5 < 15 130–300

25(ОН)D > 30 нг/мл; уровень кальция < 2,5 ммоль/л; содержание фосфора не выходит  
за верхние пределы возрастной нормы

Примечание. ХБП — хроническая болезнь почек, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, ПТГ — пара-
тиреоидный гормон.

Таблица 4.14. Лечебные дозы кальцитриола при хронической болезни почек в зависимости от уровня 
паратгормона (ПТГ), кальция (Са) и фосфора (Р) в сыворотке крови 

ПТГ, пг/мл
Са, ммоль/л 

(мг/дл)
Р, ммоль/л 

(мг/дл)
Доза кальцитриола

в зависимости от массы тела

> 70 (ХБП С2–3)
< 2,5 (10,0)

Ниже или соответствует 
верхней границе 
возрастной нормы

< 10 кг: 0,05 мкг через день

10–20 кг: 0,1–0,15 мкг в день

> 110 (ХБП С4) > 20 кг: 0,25 мкг в день

Таблица 4.15. Начальные дозы кальцитриола у детей с хронической болезнью почек (5-я стадия) 

ПТГ, пг/мл Доза кальцитриола на гемо- или перитонеальном диализе

300–500 0,0075 мкг/кг в день (max 0,25 мкг) 3 раза в неделю

500–1000 0,015 мкг/кг в день (max 0,5 мкг) 3 раза в неделю

> 1000 0,025 мкг/кг в день (max 1 мкг) 3 раза в неделю
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но-костным нарушениям в результате непо-
средственного дефекта в системах транспорта 
фосфатов в проксимальных канальцах почек. 
Комплексная патогенетическая терапия пред-
полагает назначение фосфатов, больших доз 
витамина D (20 000–40 000 МЕ/сут в зависимо-
сти от возраста); кальцитонина по 50–200 МЕ 
в день интраназально; рекомбинантного гормо-
на роста; активных метаболитов витамина D: 
1α(ОН)D — по 0,5–2,0 мкг/сут; альфакальци-
диол 25(ОН)D — по 1,0–1,5 мкг/сут; кальци-
триол 1,25(OH)2D — по 0,5–1,0 мкг/сут [33].

4.2.11. Витамин D  
и мочекаменная болезнь 

Единой теории этиопатогенеза мочекаменной 
болезни до сих пор не существует [34]. Более 
70 % всех случаев мочекаменной болезни в мире 
составляют кальциевые камни [35]. Среди пато-
физиологических механизмов формирования 
кальциевых камней немаловажная роль отво-
дится гиперкальциурии [36]. Рассматриваются 
следующие причины возникновения гиперкаль-
циурии: повышение кишечной абсорбции каль-
ция, снижение реабсорбции кальция почками, 
повышение мобилизации кальция из костной 
ткани. Согласно данным некоторых исследова-
ний, именно повышение кишечной абсорбции 
кальция является наиболее частой причиной 
гиперкальциурии [37].
В последние годы рассматривается связь 

гиперкальциурии с физиологически активным 
витамином D, описывается зависимая и незави-
симая от 1,25(OH)2D гиперкальциурия. У боль-
шинства пациентов с мочекаменной болезнью 
и гиперкальциурией отмечают нормальную 
концентрацию в крови основных регуляторов 
синтеза 1,25(OH)2D — ПТГ и фосфора [38]. 
Однако ряд исследователей указывает на недо-
статочность или даже дефицит витамина D, 
снижение костной плотности у больных моче-
каменной болезнью [39, 40]. У людей с недо-
статочностью и дефицитом витамина D намного 
чаще наблюдается повышение экскреции кам-
необразующих веществ (кальция, мочевой кис-
лоты, оксалатов, цистина), снижение экскре-
ции цитрата калия (основного солюбилизатора 
мочи) и объема выделяемой мочи, что также 
может быть фактором риска уролитиаза [39]. 
В связи с этим обсуждаются методы восполне-
ния витамина D, безопасность его применения 
при нефролитиазе [41].
В поддержку теории 1,25(OH)2D-независимой 

гиперкальциурии проведено несколько научных 

работ, в том числе экспериментальных, пока-
зывающих роль генетического фактора в фор-
мировании кишечной гиперабсорбции каль-
ция и развитии гиперкальциурии. Так, у крыс 
с мочекаменной болезнью и гиперкальциурией 
были зафиксированы нормальные концентрации 
кальция и 1,25(OH)2D, повышение кишечной 
абсорбции кальция с наличием кальциевых кам-
ней в мочевых путях [42]. Повышенная экспрес-
сия VDR в тканях, являясь генетически детерми-
нированным фактором, приводит к увеличению 
1,25(OH)2D-зависимого мембранного транспор-
та кальция, к идиопатической гиперкальциу-
рии независимо от концентрации 1,25(OH)2D 
в  крови [43].
Таким образом, обсуждая роль витамина D 

в развитии кальциевого уролитиаза, правильнее 
говорить о наследственных формах гиперкаль-
циурии, ассоциированных с дефектом гена VDR 
и повышенной его экспрессией.
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4.2.12. Когнитивный 
и нейропластический  
потенциал витамина D 

Центральная нервная система получает все 
большее признание в качестве органа-мишени  
для витамина D [1]. Проводимые в течение 
последних 10 лет фундаментальные и клиниче-
ские исследования позволили установить взаи-
мосвязи между дефицитом витамина D, сниже-
нием способности к обучению, памяти у детей 
и подростков и алекситимией (затруднение 
в определении и описании/вербализации соб-
ственных эмоций и эмоций других людей).
При дефиците витамина D у детей значитель-

но чаще развивается целый спектр неврологиче-
ских изменений (головная боль, артериальная 
гипертензия, обморочные состояния, слож-
ности становления речи и памяти, эпилепсия 
и демиелинизирующие заболевания, рассеянный 
склероз с более высокой частотой рецидивов 
и большей площадью поражений, устанавлива-
емых с помощью магнитно-резонансного иссле-
дования) [2, 3]. Гиповитаминоз D, начавшись 
сразу же после резкого прекращения программ 
по профилактике рахита, обозначает ранний 
старт ишемического инсульта [4], увеличивает 
риск деменции в зрелом и пожилом возрасте.
На 20–22-й нед внутриутробного развития 

в нейронах и глие мозга ребенка формируют-
ся рецепторы к витамину D (VDR). В первые 
годы жизни при условии поступления витамина D 
с пищей или в виде препаратов плотность VDR 
в центральной нервной системе возрастает 
в десятки раз. В астроцитах витамин D в форме 
1,25(OH)2D активирует синтез нейротрофинов 
NGF (фактор роста нервов), NT3 (нейротрофин 3) 
и GDNF (глиальный нейротрофический фактор). 
Все они являются важнейшими факторами нейро-
пластичности и развития мозга ребенка [5].
Эффекты витамина D на развитие центральной 

нервной системы, когнитивной и мнестической 
функции (функции мозга познавать и запоминать) 
у детей следует рассмотреть с разных сторон [6–9].
Во-первых, нейротропное действие витамина D 

у детей во многом опосредовано цереброваскуляр-
ными эффектами витамина. Витамин D стиму-

лирует снижение воспаления эндотелия сосудов; 
характеризуется антигипертоническим (в част-
ности, воздействие на ренин-ангиотензиновую 
систему) действием и снижает дислипидемию.
Во-вторых, витамин D обладает и самостоя-

тельным нейропротекторным и нейротрофиче-
ским действием, особенно в гиппокампе и стриа-
туме, что чрезвычайно важно для восстановления 
пациентов после родовой травмы, черепно-моз-
говой травмы, инсульта и др. и что особенно 
важно в педиатрии для терапии и профилактики 
детского церебрального паралича.
В-третьих, витамин D является нейростеро-

идом и неотъемлемым элементом нейроэндо-
кринной регуляции развития нервной системы 
с внутриутробного периода. Поэтому дефицит 
нейроактивного витамина D и оказывает отрица-
тельное нейрокогнитивное воздействие: напри-
мер, дефицит витамина в пренатальный пери-
од ассоциирован с резким повышением риска 
развития алекситимии у детей. Уровни вита-
мина D в сыворотке крови беременной опре-
деляют нейрокогнитивное развитие ребенка. 
Изме рения уровней 25(OH)D в сыворотке крови  
на 18-й нед беременности (n = 743) позволи-
ли установить значимые линейные корреляции 
между квартилями уровня витамина D у матери 
и нарушениями речи в 5 и 10 лет. Так, у женщин, 
недостаточно обеспеченных витамином D во вре-
мя беременности (< 46 нмоль/л), риск рождения 
ребенка, у которого разовьются клинически зна-
чимые языковые трудности, был в 2 раза выше 
по сравнению с женщинами, имеющими уровни 
25(OH)D более 70 нмоль/л (p < 0,05) [6].
В-четвертых, дефицит витамина D стиму-

лирует и усугубляет течение заболеваний с де - 
миелинизирующим компонентом, связанных 
с инфекцией Эпштейна–Барр и энцефаломие-
литом. Адекватная обеспеченность организма 
витамином стимулирует процессы ремиелини-
зации и может существенно повысить качество 
жизни детей и взрослых с этими заболевания-
ми. Витамин D используется в терапии и про-
филактике болезни Альцгеймера (мемантин, 
амилоид-β), болезни Паркинсона, также сущест-
вует взаимосвязь между обеспеченностью вита-
мином и когнитивными способностями. Более 
500 публикаций посвящены роли витамина D 
как нейростероида [7–17].
Очевидный из экспериментальных и кли-

нических исследований «противоинсультный» 
потенциал витамина D обусловлен не только 
его вазопротекторным действием, но и четко 
выраженными нейропротекторными и нейро-
трофическими эффектами. Нейропротекторное 
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действие витамина D включает не только регу-
ляцию уровней ионов Са2+ (вовлеченных, как 
известно, в процессы апоптоза), но и антиокси-
дантные и нейроиммуномодуляторные эффекты, 
а нейротрофическое — стимулирование синтеза/
секреции нейротрофинов [1–5].

Назначение витамина D 
не противопоказано детям с малым  

размером большого родничка 

Витамин D обеспечивает защиту мотоней-
ронов при боковом амиотрофическом склерозе, 
паралитическом расстройстве с прогрессиру-
ю щей дегенерацией мотонейронов в головном 
и спинном мозге, при атаксии. Витамин D уси-
ливает эффекты нейротрофических факторов, 
защищает мотонейроны от Fas-индуцированного 
апоптоза. Даже у молодых пациентов с боковым 
амиотрофическим склерозом дефицит витами-
на D ускоряет темпы прогрессирования заболе-
вания в 3–4 раза, существенно сокращая продол-
жительность и качество жизни пациентов [17].
Таким образом, витамин D играет уникальную 

роль в гомеостазе мозга, эмбриогенезе и разви-
тии нервной системы, осуществляя иммуномо-
дуляцию в центральной нервной системе, про-
являя нейропротекторные и нейротрофические 
свойства. Повсеместная распространенность 
дефицита витамина D позволяет утверждать, что 
поддержание адекватной обеспеченности орга-
низма ребенка витамином D является важным 
фактором реабилитации и повышения нейропла-
стичности после перенесенной черепно-мозговой 
травмы, инсульта, демиелинизирующих заболе-
ваний (рассеянный склероз, боковой амиотро-
фический склероз), а также при пароксизмаль-
ном вертиго, эпилепсии, алекситимии, синдроме 
дефицита внимания. Компенсация недостаточ-
ности витамина D при этих заболеваниях имеет 
значительный нейропротекторный, профилакти-
ческий и лечебный потенциал [18, 19].
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В настоящее время общепризнано, что не ме - 
нее 30–50 % населения, проживающего как 
в Европе, так и США, имеет низкую обеспечен-
ность витамином D [1–3]. Основными причи-
нами дефицита витамина D [4–9] являются 
(в порядке убывания значимости):
• снижение синтеза витамина D в коже (приме-
нение солнцезащитных кремов, пигментация 
кожи, зимний период и сокращение светлого 
времени суток, недостаточное количество сол-
нечных дней в году и др.);

• недостаток в питании продуктов, содержащих 
витамин D;

• ожирение;
• для новорожденных — низкие уровни витами-
на D в материнском молоке;

• снижение синтеза 25(ОН) D при дисфункции 
печени;

• снижение синтеза 1,25(ОН)2D при нарушени-
ях функции почек;

• снижение всасывания (муковисцидоз, целиа-
кия, болезнь Уиппла, болезнь Крона и др.);

• повышенная экскреция 25(ОН)D и витамин 
D-связывающего белка при нефротической 
форме гломерулонефрита;

• применение антиконвульсантов или глюко-
кортикостероидов;

• влияние уремической интоксикации на син-
тез 1,25(ОН)2D и функцию комплекса вита-
мин D — рецептор витамина D;

• коморбидная патология (онкогенная остеома-
ляция, первичный гиперпаратиреоз, гиперти-
реоз, саркоидоз и некоторые лимфомы).
Популяционные исследования свидетель-

ствуют о широкой распространенности низкого 
статуса витамина D среди детского населе-
ния. Например, у 61 % детей, проживающих 
в США, уровень 25(OH)D находится в преде-
лах 15–29 нг/мл [10]. В Бразилии, несмо-
тря на наличие достаточной инсоляции, дефи-
цит витамина D (концентрация в плазме 
крови менее 20 нг/мл) был выявлен у 14 % 
детей до 10-летнего возраста и у 24 % под-
ростков [11].
Недавнее исследование когорты из 1006  

подростков 12–17 лет показало низкую обес-
печенность витамином D в 9 странах Евро-
пейского союза. Статус витамина D оценива-
ли как оптимальный [уровни 25(OH)D более 

30 нг/мл], недостаточный (20–30 нг/мл),  
дефицитный (10–20 нг/мл) и как тяжелый 
дефицит (менее 10 нг/мл). Среднее значе-
ние уровней 25(OH)D по когорте составило 
22,8 нг/мл, причем более 80 % обследованных 
характеризовались субоптимальными уров-
нями (39 % — недостаточный, 27 % — дефи-
цит, 15 % — тяжелый дефицит) [12]. Таким 
образом, исследование показало достаточно 
удручающее положение с обеспеченностью 
витамином D у подростков, живущих, каза-
лось бы, в «хорошо обеспеченных» странах  
Евросоюза.
На территории Россйской Федерации изу-

чение статуса витамина D у детей и подростков 
носило разрозненный характер. Наибольшее 
количество исследований приходилось на тер-
риторию северной части Российской Федерации 
в связи с естественным низким уровнем инсо-
ляции. Исследование по оценке обеспечен-
ности витамином D детей и подростков, про-
веденное в Приамурье, выявило клинические 
маркеры низкой обеспеченности витамином D 
у 26,2 % обследованных детей: недостаточ-
ная обеспеченность — в 16 % случаев, дефи-
цит — в 9 %; случаев авитаминоза выявлено 
не было. При этом общий уровень содержа-
ния кальцидиола у детей (39,16 ± 2,23 нг/мл)  
соответствовал достаточной обеспеченности 
витамином D [13]. Среди 90 детей в возрасте 
3–6 лет, проживающих в Амурской области 
(Благовещенск), только у 18 (20,0 %) показа-
тель холекальциферола был в пределах нормы, 
недостаточное содержание витамина D отме-
чено у 31 (34,4 %), у 41 (45,6 %) ребенка — 
его дефицит [14]. При обследовании детей 
и подростков, проживающих в Архангельске, 
выявлена высокая распространенность недо-
статочности витамина D во всех возрастных 
группах [15, 16]. При обследовании детей 
в возрасте от 1 мес до 3 лет и школьников 
в Приволжском округе (Казань) в зимний 
период средний уровень кальцидиола составил 
18,2 ± 1,0 нг/мл, причем лишь у 14,8 % пациен-
тов выявлены показатели 25(ОН)D, соответ-
ствующие нормальной обеспеченности. При 
обследовании школьников достаточный уро-
вень обеспеченности витамином D выявлен  
в 11,2 % случаев [17, 18]. 

5. РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ НИЗКОЙ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ 
ВИТАМИНОМ D НА ТЕРРИТОРИИ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ 
В РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУППАХ
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5.1. Распространенность низкой 
обеспеченности витамином D 
среди детей раннего возраста 
на территории Российской 
Федерации 

На территории Российской Федерации ка - 
федрой педиатрии ФГБОУ ДПО «РМАНПО» 
Минздрава России было организовано много-
центровое проспективное когортное фармако-
эпидемиологическое исследование по оценке 
обеспеченности детского населения младшей 
возрастной группы витамином D и анализ фар-
макотерапии рахита и недостаточности вита-
мина D в широкой клинической практике 
(РОДНИЧОК-1) [19–21]. В исследование 
были включены региональные исследователь-
ские центры Российской Федерации, рас-
положенные на территории Северо-Запада 
(Архангельск, Санкт-Петербург, Нарьян-
Мар), Центра (Москва), Юга (Ставрополь), 
Приволжья (Казань), Урала (Екатеринбург), 
Сибири (Новосибирск) и Дальнего Востока 
(Хабаровск, Благовещенск, Владивосток). 
Общее число включенных в исследование детей 
составило 1230 человек.
Полученные в ходе исследования результаты 

свидетельствуют о высокой частоте недоста-
точности и дефиците витамина D в различных 
регионах РФ независимо от географическо-
го положения (рис. 5.1). Самая низкая рас-

пространенность дефицита витамина D зареги-
стрирована в Северо-Западном и Центральном 
Федеральных округах. Самая низкая частота 
дефицита витамина D (> 10 нг/мл) наблю-
дается у детей Москвы и Екатеринбурга, что 
обусловлено наибольшей частотой сапплемен-
тации рациона препаратами холекальциферола 
у детей раннего возраста, проживающих в этих 
городах [21].
Напротив, низкие уровни содержания вита-

мина D в крови выявлены у детей, прожива-
ющих в городах Юга России и Дальнего Востока, 
расположенных ниже 45-й широты Северного 
полушария [20, 21]. Медиана кальцидиола 
в Ставрополе составила 24,7 нг/мл, при этом 
только 23,7 % детей имели достаточный уровень 
кальцидиола [22–24]. Это связано с необосно-
ванно низкой частотой применения препара-
тов холекальциферола, которое не может быть 
компенсировано только инсоляцией, особенно 
в осенне-весенний период года.
Многоцентровое исследование РОДНИ-

ЧОК-1 (рис. 5.2) также продемонстрировало, 
что лишь 34 % детей имеют показатели выше  
30 нг/мл, 24 % детей относятся к группе с недо-
статочностью (21–29 нг/мл) и у 42 % наблюдает-
ся дефицит витамина D (< 20 нг/мл).
В России только каждый третий ребенок име-

ет достаточный уровень витамина D (> 30 нг/мл),  
дети 3-го года жизни в 9,6 % имеют нормаль-
ный уровень кальцидиола. В частности, дефи-

Рис. 5.1. Данные по отдельным исследовательским центрам, вошедшим в исследование 
РОДНИЧОК-1 [19–21]
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цит и недостаточность витамина D [25(ОН)D 
< 30 нг/мл] встречались у 60,6 % детей до 6 мес 
жизни, у 40,4 % детей 2-го полугодия жизни, 
у 71,3 % детей 2-го года и 86,8 % детей 3-го года 
жизни (рис. 5.3).

В Российской Федерации  
66 % детей в возрасте до 3 лет жизни имеют 

недостаточный уровень витамина D 

Анализ факторов, влияющих на исходную 
обеспеченность детей витамином D 
на территории Российской Федерации 
На основании анализа крупномасштабной

выборки из 832 детей первых 3 лет жизни, 
включенных в исследование РОДНИЧОК-1 
[19, 25], обеспеченность витамином D детей 
в Российской Федерации составляет 26,0 (16,2–
37,5) нг/мл. Достаточный уровень витамина D 
имеют лишь 333 (40,0 %) ребенка, недоста-

Рис. 5.2. Средний уровень обеспеченности витамином D у детей раннего возраста согласно данным 
исследования РОДНИЧОК-1 [20]
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точность — 195 (23,4 %), дефицит выявлен 
у 296 (35,6 %) пациентов. У 8 (1,0 %) детей 
1-го года жизни уровень кальцидиола сыворот-
ки находился в диапазоне от 100 до 150 нг/мл, 
однако ни в одном случае клинических при-
знаков гипервитаминоза D выявлено не было  
(рис. 5.4) [25].
Уровень 25(ОН)D сыворотки крови отри-

цательно коррелирует с возрастом пациентов 
(r = -0,17; p < 0,0001) (рис. 5.5). Наиболее низкая 
медиана показателя витамина D продемонстри-
рована у детей возрастной группы от 2 до 3 лет — 
18,4 [11,4–25,0] нг/мл, несколько выше, но суще-
ственно ниже нормального находится показатель 
концентрации кальцидиола у детей 2-го года 

жизни — 24,1 [16,2–32,3] нг/мл. Медиана уровня 
25-гидроксикальциферола у пациентов 1-го года 
жизни составила 28,7 [17,6–40,9] нг/мл.
При отсутствии медикаментозной профи-

лактики рахита и гиповитаминоза D основным 
источником витамина D у детей 1-го года жиз-
ни является грудное молоко или его замени-
тели. Поскольку современные адаптирован-
ные молочные смеси обязательно обогащаются  
400–500 МЕ холекальциферола на 1 л готового 
продукта, а содержание витамина D в женском 
молоке не может быть четко рассчитано, было 
проанализировано влияние вида вскармливания 
на обеспеченность витамином D детей 1-го года 
жизни (табл. 5.1).

Рис. 5.4. Уровень исходной обеспеченности витамином D детей первых 3 лет жизни в России  
по результатам исследования РОДНИЧОК-1 [25]
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На рис. 5.6 представлены кривые уровня 
витамина D у детей 1-го года жизни, не полу-
чающих препараты холекальциферола, нахо-
дящихся на естественном и искусственном 
вскармливании.
Показано, что у детей на грудном вскарм-

ливании уровень кальцидиола на протяжении 
четырех кварталов 1-го года ниже, чем у их 
сверстников на искусственном вскармливании. 
У детей на естественном вскармливании уро-
вень кальцидиола не достигает порогового зна-
чения 30 нг/мл в сыворотке крови даже к воз-
расту 12 мес.
Кривая обеспеченности витамином D мла-

денцев на искусственном вскармливании демон-
стрирует нарастание уровня 25(ОН)D сыворот-
ки крови с возрастом (до 7–9 мес), что вероятно 
отражает увеличение объема получаемой смеси. 
У детей, находящихся на искусственном вскарм-
ливании, выявлена прямая корреляция между 
возрастом и уровнем кальцидиола сыворотки 
крови (r = 0,4; p < 0,0001). При постепенном 
уменьшении объема получаемой на фоне вве-

дения прикорма смеси содержание витамина D 
в сыворотке крови к возрасту 9–12 мес несколь-
ко снижается.
Структура обеспеченности витамином D 

в зависимости от вида вскармливания у детей 
грудного возраста, не получающих медикамен-
тозной дотации препаратами холекальциферола, 
представлена на рис. 5.7.
Младенцы на естественном вскармливании, 

не получающие профилактики гиповитамино-
за D, составляют группу высокого риска по разви-
тию дефицита витамина D. Дефицит витамина D 
у них обнаруживался в 2 раза чаще, чем у детей 
на искусственном вскармливании. Уровень каль-
цидиола выше 30 нг/мл достоверно чаще отме-
чается среди детей, вскармливаемых адаптиро-
ванными молочными смесями. Очевидно, что 
крайне низкое содержание холекальциферола 
в женском молоке на фоне алиментарного пути 
поступления в организм ребенка 1-го года жизни 
является безусловным основанием для назна-
чения препаратов витамина D с первых недель 
жизни.

Рис. 5.6. Медиана кальцидиола у детей 1-й группы (не принимающих препараты холекальциферола)  
в зависимости от вида вскармливания [19, 25]
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Таблица 5.1. Обеспеченность витамином D детей 1-го года жизни, не принимающих препараты 
кальциферола, в зависимости от вида вскармливания [25] 

Возраст детей

Вскармливание

рГрудное, 
Ме (25Q–75Q)

Искусственное, 
Ме (25Q–75Q)

1–5 мес 7,9 (4,1–16,1), n = 46 23,3 (18,5–28,5), n = 70 < 0,0001

6–11 мес 19,8 (10,9–24,1), n = 23 31,0 (24,1–35,1), n = 35 < 0,005

1-й год жизни, всего 12,0 (5,6–19,9), n = 69 25,7 (19,4–31,1), n = 105 < 0,0001
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В свою очередь, искусственное вскармливание 
без дотации рациона препаратами холекальцифе-
рола позволяет достичь нормальной обеспечен-
ности витамином D лишь у 1/3 детей 1-го года 
жизни. Таким образом, несмотря на то, что вклю-
чение в состав современных адаптированных сме-
сей 400–500 МЕ холекальциферола существенно 
сокращает, по сравнению с грудным вскармлива-
нием, риск формирования дефицита витамина D,
этого недостаточно для достижения нормального 
статуса витамина D у детей 1-го года жизни. Без 
применения препаратов холекальциферола пол-
ностью покрыть потребности ребенка 1-го года 
жизни в витамине D невозможно.
Значительное снижение доли детей старше 

1 года, удовлетворительно обеспеченных вита-

мином D, объясняется массовым прекращением 
применения профилактических доз препаратов 
холекальциферола: так, в 1-м полугодии жиз-
ни препараты витамина D принимали 65,0 % 
детей, во 2-м полугодии — 78,3 %, в возрасте 
от 1 до 2 лет — 51,3 %, на 3-м году жизни — толь-
ко 19,7 % детей.
Аналогично данным, представленным в табл. 5.2, 

среди детей, получающих препараты холекаль-
циферола, лучшая обеспеченность витамином D 
наблюдается при искусственном вскармлива-
нии. На фоне приема препаратов холекальци-
ферола у детей на естественном вскармливании 
уровень 25(ОН)D сыворотки выше в 2,5 раза 
(p < 0,0001), а на искусственном вскармлива-
нии — почти в 1,5 раза (p < 0,005) по сравнению 

Таблица 5.2. Сравнительный анализ уровня кальцидиола сыворотки у детей, получающих 
и не получающих препараты холекальциферола [19, 25] 

Возраст, 
мес

Без дотации витамина D Прием витамина D Достоверность различий

ГВ ИВ ГВ ИВ р1 р2

1–6 
7,9 

(4,1–16,1),
n = 46

22,1 
(18,5–28,5),

n = 70

28,9 
(12,7–44,0),

n = 125

33,2 
(25,4–50,2),

n = 90
< 0,0001 < 0,0001

6–12
19,8 

(10,9–24,1),
n = 23

31,0 
(24,1–35,1),

n = 35

33,2 
(20,1–45,6),

n = 105

35,9 
(25,9–49,4),

n = 104
< 0,004 > 0,05

12–24 20,6 (10,8–24,8), n = 57 30,5 (21,1–44,4), n = 60 < 0,0001

24–36 16,8 (10,6–23,0), n = 94 27,5 (23,0–32,9), n = 23 < 0,0001

Примечание. p1 — достоверность различий при сравнении групп ГВ; p2 — достоверность различий  
при сравнении групп ИВ. ГВ — грудное вскармливание, ИВ — искусственное вскармливание.

Рис. 5.7. Обеспеченность витамином D детей 1-го года жизни, не применяющих препараты 
холекальциферола, в зависимости от вида вскармливания [25]
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с детьми, не получающими дотации препаратами 
витамина D. Также из данных табл. 5.2 следует, 
что, независимо от возраста, уровень 25(ОН)D  
плазмы у детей, получавших препараты холе-
кальциферола, практически на 40 % выше, чем 
у пациентов, у которых дотация витамина не при-
менялась (p < 0,0001). Сапплементация в виде 
водного раствора холекальциферола (в среднем 
759,5 ± 17,6 МЕ/сут) существенно снижала риск 
недостаточности витамина D (ОР 0,15; 95 %  
ДИ 0,09–0,26; р = 5,7×1014) [19, 25].

5.2. Оценка обеспеченности 
витамином D детей старшей 
возрастной группы 

Группой отечественных авторов выполнена 
работа по изучению обеспеченности витами-
ном D детей старшей возрастной группы [26, 27]. 
Среди участников исследования (n = 769) было 
214 (27,8 %) мальчиков и 555 (72,2 %) девочек. 
По возрасту дети распределились следующим 
образом: 11 лет — 75 (9,8 %), 12 лет — 61 (7,9 %), 
13 лет — 118 (15,3 %), 14 лет — 148 (19,2 %), 
15 лет — 120 (15,6 %), 16 лет — 139 (18,0 %), 
17 лет — 92 (12,1 %), 18 лет — 16 (2,1 %) человек.
Участниками исследования являлись учащи-

еся средних общеобразовательных учреждений 
г. Москвы, а также ФГКОУ Московского кадет-
ского корпуса «Пансион воспитанниц Минис-
терства обороны Российской Федерации».
Анализ содержания витамина D в крови об - 

следованных подростков г. Москвы свидетель-
ствует об их низкой обеспеченности данным 
микронутриентом (рис. 5.8).
Большая часть обследованных (70,6 %) име-

ла дефицит витамина D, при этом уровень 
кальцидиола не превышает 10 нг/мл у каждо-

го 5-го ребенка. К сожалению, лишь каждый 
20-й подросток имел показатель 25(ОН)D, соот-
ветствующий уровню нормальной обеспеченно-
сти витамином D.
Уровень 25(ОН)D и структура обеспеченно-

сти витамином D детей разного возраста пред-
ставлены в табл. 5.3.
При детальном анализе наблюдалась стабиль-

но низкая обеспеченность витамином D россий-
ских детей на всем протяжении подросткового 
возраста, причем число детей с дефицитом (уро-
вень ниже 20 нг/мл) колеблался в интервале 
от 62,5 % в 15 лет до 81,3 % в 18 лет. Число детей 
с нормальной обеспеченностью (более 30 нг/мл), 
составлявшее в общей группе лишь 5,2 %, у под-
ростков 13, 16 и 17 лет не превышало 4 %.
На рис. 5.9 представлена гистограмма распре-

деления уровня кальцидиола у обследованных 
нами подростков в зависимости от сезона.
Анализ изменений медианы кальцидиола 

и структуры обеспеченности витамином D у под-

Таблица 5.3. Уровень кальцидиола у подростков в зависимости от возраста [26] 

Возраст, 
лет

Число 
детей

Уровень 25(ОН)D,
Me [25Q–75Q], 

нг/мл

Обеспеченность витамином D, n ( %)

< 10 нг/мл
от 10 

до 19 нг/мл
от 20 

до 29 нг/мл
> 30 нг/мл

11 75 14,3 [11,2–20,6] 15 (20,0) 38 (50,7) 16 (21,3) 6 (8,0)

12 61 14,0 [11,1–19,2] 12 (19,7) 35 (57,4) 11 (18,0) 3 (4,9)

13 118 15,7 [9,3–19,5] 32 (27,1) 58 (49,2) 24 (20,3) 4 (3,4)

14 148 17,6 [13,4–22,0] 18 (12,2) 78 (52,7) 45 (30,4) 7 (4,7)

15 120 16,9 [11,6–22,7] 21 (17,5) 54 (45,0) 34 (28,3) 11 (9,2)

16 139 15,9 [11,3–20,1] 27 (19,4) 75 (54,0) 33 (23,7) 4 (2,9)

17 92 16,9 [12,5–20,9] 15 (16,3) 50 (54,4) 24 (26,1) 3 (3,2)

18 16 16,9 [12,5–17,6] 3 (18,8) 10 (62,5) 1 (6,2) 2 (12,5)

Всего 769 16,3 [11,4–20,8] 143 (18,6) 398 (51,8) 188 (24,4) 40 (5,2)

Рис. 5.8. Структура обеспеченности подростков 
25(OH)D (n = 769) [26, 27]
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ростков в течение года демонстрирует вполне 
очевидные закономерности, связанные с невоз-
можностью поддержания нормального уровня 
кальцидиола на территории России с помо-
щью инсоляции. Лишь в течение 3 мес года 
(июль, август и сентябрь) медиана 25(ОН)D 
незначительно выше уровня 20 нг/мл, а число 
детей с тяжелым дефицитом не превышает 10 %. 
Наиболее неблагополучная ситуация наблюдает-
ся в мае — 8,78 [7,08–11,35] нг/мл, причем более 
чем у половины подростков выявлен тяжелый 
дефицит витамина D (менее 10 нг/мл).
Закономерно, что без сапплементации раци-

она препаратами, содержащими холекальцифе-
рол, у значительной части детей и подростков 
даже в летние месяцы обеспеченность витами-
ном D может лишь несущественно колебаться 
в интервале от 10 до 30 нг/мл, а частота тяже-
лого дефицита летом в целом составляет 5,7 %. 
В течение остального периода года содержание 
витамина D в крови у подростков, прожива-
ющих в Москве, существенно ниже рекоендован-
ных, а число детей с уровнем кальцидиола более 
30 нг/мл с сентября по май составляет лишь 
4,3 %. В весенние месяцы по сравнению с осен-

ними отмечается явная тенденция к снижению 
уровня кальцидиола, что объясняется исчерпан-
ностью резервов, которые в условиях большей 
части территории России на протяжении зимне-
весеннего сезона без целенаправленного профи-
лактического приема препаратов холекальцифе-
рола сформировать невозможно.
Крупное скрининговое исследование по оп - 

ределению распространенности дефицита вита-
мина D среди детей 7–14 лет проведено на осно-
ве анализа Базы данных Института микроэле-
ментов ЮНЕСКО [28]. Была выбрана когорта 
детей и подростков в возрасте от 7 до 14 лет 
из Центрального и Северо-Западного реги-
онов России (n = 790). Большинство обсле-
дованных (n = 664; 84 %) проживали в горо-
дах (Москва, Санкт-Петербург, Архангельск, 
Иваново, Владимир, Кострома), 16 % участни-
ков (n = 126) — в поселках городского типа. 
Согласно полученным данным, уровни 25(ОН)D  
в группе обследованных составили в среднем 
19,4 ± 7,7 нг/мл без достоверных гендерных раз-
личий и различий между возрастными группами. 
Частота встречаемости различных уровней вита-
мина D приведена на рис. 5.10.

Рис. 5.9. Уровень кальцидиола у подростков в зависимости от сезона года [26]
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 Таким образом, средние значения уровней 
25(ОН)D 19,4 ± 7,7 нг/мл указывают на пре-
обладание дефицита витамина D среди детей 
7–14 лет. На рис. 5.11 представлена интеграль-
ная форма установленной функции распределе-
ния уровней витамина D.
Полученное в результате исследования рас-

пределение показателей 25(ОН)D отражает 

количество детей (в процентном соотношении) 
с разным статусом витамина D и дает представ-
ление о встречаемости различных уровней дефи-
цита витамина. Так, тяжелый дефицит витами-
на D (< 10 нг/мл) наблюдается менее чем у 8 % 
пациентов. В то же время дефицит витамина D 
(< 20 нг/мл) был установлен у 52 %, а умерен-
ный дефицит (пограничная недостаточность) 

Рис. 5.10. Функция распределения, отражающая частоту встречаемости различных уровней 25(ОН)D  
в плазме крови детей в возрасте 7–14 лет

0 10 20 30 40 50 60

Витамин D, нг/мл

0

2

1

3

5

7

9

4

6

8

10

Ч
а

с
то

та
 в

с
тр

е
ч

а
е

м
о

с
ти

 в
 в

ы
б

о
р

ке
, 

%

Примечание. Линия серого цвета представляет сглаженную форму функции распределения уровней 
витамина D.

Рис. 5.11. Интегральная форма эмпирической функции распределения уровней 25(ОН)D, отражающая 
число пациентов (в процентном соотношении) в возрасте 7–14 лет с уровнями витамина D в сыворотке 
крови ниже определенных значений 
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витамина (< 30 нг/мл) — у 91 % обследованных. 
Следовательно, в когорте детей и подростков 
в возрасте от 7 до 14 лет адекватно обеспечены 
витамином D не более 10 % обследованных.
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6.1. Пищевые источники  
и градация доз витамина D 

Согласно нормативному документу Роспот-
реб надзора Российской Федерации1, норма 
физио логической потребности (т.е. усреднен-
ной величины необходимого поступления, обес-
печивающего оптимальную реализацию физио-
лого-биохимических процессов) в витамине D 
для здоровых детей в возрасте от 0 до 18 лет 
составляет 10 мкг (400 МЕ) [1]. Нормы физиоло-
гической потребности — это уровень суточного 
потребления, достаточный для удовлетворения 
физиологических потребностей не менее чем 
97,6 % возрастной группы населения [1]. Следует 
отметить, что при разработке данного нормати-
ва на основании отечественного и зарубежно-
го опыта величина рекомендуемого суточного 
потребления витамина D для детей старше 3 лет 
была увеличена в 4 раза (с 2,5 до 10 мкг), а для 
взрослых — в 2 раза (с 5 до 10 мкг).
Как уже отмечалось, витамин D синтези-

руется в коже под действием УФ-излучения, 

а также поступает с пищей. Источником вита-
мина D3 являются продукты животного про-
исхождения. Наиболее богатые природные ис - 
точники — жир печени морских рыб, а также неко-
торые виды рыбы [2]. Согласно рекомендациям 
по рациональным нормам потребления пищевых 
продуктов, отвечающим современным требова-
ниям здорового питания2 (приказ Минздрава 
России от 19 августа 2016 г. № 614), потребле-
ние рыбы взрослым населением должно быть 
на уровне 22 кг/год. Потребление рыбы взрос-
лым населением, сниженное в конце прошлого 
века, постепенно увеличивается, и в настоящее 
время в среднем соответствует рекомендуемым 
нормам, однако информация о том, какие имен-
но виды рыбы преимущественно употребляет 
население, отсутствует [3]. В то же время, по дан-
ным Федеральной службы государственной ста-
тистики, потребление рыбы детьми не дости-
гает рекомендуемых норм (рис. 6.1) [4]. Яйца, 
масло сливочное, мясо, молоко также содер-
жат этот микронутриент, но лишь в небольшом 
 количестве.

6. ПРОФИЛАКТИКА И КОРРЕКЦИЯ НИЗКОГО СТАТУСА 
ВИТАМИНА D

1 МР 2.3.1.2432-08. Нормы физиологических потребностей в энергии и пищевых веществах для различных 
групп населения Российской Федерации. Методические рекомендации (утв. Роспотребнадзором 18.12.2008). 
Доступно на http://legalacts.ru/doc/mr-2312432-08-normy-fiziologicheskikh-potrebnostei-v-energii/ Ссылка 
активна на 17.01.2018.

2 Приказ Минздрава России от 19.08.2016 № 614 «Об утверждении Рекомендаций по рациональным нормам 
потребления пищевых продуктов, отвечающих современным требованиям здорового питания». Доступно на 
https://www.rosminzdrav.ru/news/2016/08/26/3128-prikazom-minzdrava-rossii-utverzhdeny-rekomendatsii-
po-ratsionalnym-normam-potrebleniya-pischevyh-produktov.

Рис. 6.1. Частота потребления рыбы (отварной, жареной, соленой, копченой) детьми в возрасте 3–13 лет [4]
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Витамины — это компоненты пищи, они не 
относятся к лекарственным средствам. Раз ли-
чают профилактические и лечебные дозы вита-
минов (табл. 6.1) [5].
Недостаточное потребление витамина D 

c пищей должно компенсироваться дополнитель-
ным его потреблением в составе обогащенных 
этим витамином пищевых продуктов, биологи-
чески активных добавок к пище или витаминных 
(витаминно-минеральных) комплексов.
Профилактические дозы витаминов — это 

дозы, близкие к физиологической потребности 
организма в витаминах. Эти дозы обеспечивают 
полноценность пищи и снижают риск нехватки 
витаминов. Профилактика витаминной недоста-
точности направлена на обеспечение полного 
соответствия между потребностями в витами-
нах и их поступлением с пищей. В то же время 
многие витамины являются не только антиги-

повитаминозными средствами. Активно влияя 
на различные функции организма, они могут 
вызывать положительный эффект и при различ-
ных патологических процессах и поэтому могут 
рассматриваться в широком смысле как фар-
макологические вещества. Однако эти свойства 
витамины проявляют в дозах, значительно пре-
вышающих физиологическую потребность (ино-
гда в десятки и даже сотни раз).
Для наглядности дозы витаминов, содержа-

щиеся в пищевых продуктах, витаминно-мине-
ральных комплексах, и их лечебные дозы пред-
ставлены на одной шкале (рис. 6.2), где за 100 % 
принято рекомендуемое суточное потребление 
витаминов.
В соответствии с Едиными санитарно-эпи-

демиологическими и гигиеническими требо-
ваниями к товарам, подлежащим санитарно-
эпидемиологическому надзору (контролю) 

Таблица 6.1. Дозы витаминов и их предназначение [5] 

Название Размер Предназначение

Профилактические 
(физиологические)

Дозы, близкие 
к физиологической потребности 
или рекомендуемому суточному 
потреблению

Предотвращение гиповитаминозов.
Полное обеспечение потребности 
организма в витаминах

Лечебные 
(терапевтические) — 
витаминотерапия

Превышают потребность 
в 10–100 раз

Быстрая ликвидация авитаминоза. 
Выступают в роли фармакологических 
веществ, оказывая положительный эффект 
при некоторых патологических процессах

Рис. 6.2. Содержание витаминов в пищевых продуктах, витаминно-минеральных комплексах  
и лекарственные дозы (в % от рекомендуемого суточного потребления) [4]
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Тамо женного союза и ЕврАзЭС3, минимальное 
содержание витамина в составе биологических 
активных добавок к пище должно быть не менее 
15 % от нормы физиологической потребности 
(т.е. 1,5 мкг, или 60 МЕ), а максимальное содер-
жание для детей от 1,5 до 3 лет — не превышать 
50 % от нормы физиологической потребности 
(5 мкг, или 200 МЕ), для детей 3–14 лет — 
100 % от нормы физиологической потребности 
(10 мкг, или 400 МЕ).
Содержание витамина D в суточной порции 

обогащенного (витаминизированного) пищевого 
продукта массового потребления (т.е. предназна-
ченного для использования в питании детей стар-
ше 3 лет и взрослых) должно составлять не менее 
15 % и не более 50 % от нормы физиологической 
потребности (т.е. в диапазоне от 1,5 до 5 мкг)4. 
Такие дозы используются для восполнения недо-
статочного поступления витаминов с пищей, 
улучшения обеспеченности организма и устра-

нения существующего алиментарного дефицита 
витамина D.
Более высокие суточные дозы витаминов сле-

дует рассматривать в качестве лечебных или 
терапевтических. 
Витамины — это компоненты пищи, они не 

относятся к лекарственным средствам. Вита-
мины применяют как специфические средства 
для предупреждения и лечения гипо- и авита-
минозов, вызванных их дефицитом в питании. 
Вместе с тем, в отношении витаминов существует 
определенная путаница, обусловленная в первую 
очередь использованием в питании разных доз 
витаминов, а также их применением в качестве 
неспецифических средств при лечении неко-
торых заболеваний. Чтобы разобраться в этом 
вопросе, целесообразно обратиться к схеме 
(рис. 6.3), позволяющей наглядно изучить града-
цию доз витаминов и понять смысл дефиниций, 
используемых в их отношении [6]. Согласно 

3  Утверждены Решением Комиссии Таможенного союза от 28 мая 2010 г. № 299 (в редакциях Решений 
Комиссии Таможенного союза от 17.08.2010 № 341; 18.11.2010 № 456; 02.03.2011 № 571; 07.04.2011 № 622; 
18.10.2011 № 829; 09.12.2011 № 889; Решений Евразийской экономической комиссии от 19.04.2012 № 34; 
06.11.2012 № 208; 15.01.2013 № 6). Доступно на http://www.svetlcge.by/wp-content/uploads/2013/02/EST.pdf  
Ссылка активна на 17.01.2018.

 4 Технический регламент Таможенного союза ТР ТС 021/2011 от 09.12.2011 № 880 «О безопасности пище-
вой продукции». Доступно на http://www.eurasiancommission.org/ru/act/texnreg/deptexreg/tr/Documents/
TR%20TS%20PishevayaProd.pdf

Рис. 6.3. Теоретическое представление неблагоприятного влияния на здоровье как недостаточного, 
так и избыточного потребления микронутриентов [6]
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Примечание. NOAEL (No-observed-adverse-effect level) — уровень, не вызывающий неблагоприятного 
влияния; LOAEL (Lowest-observed-adverse-effect level) — верхний предел безопасного потребления 
(ВПБП): наименьший уровень потребления, оказывающий неблагоприятный эффект; UL (Tolerable 
upper intake level) — верхний допустимый уровень потребления (ВДУП): приемлемый верхний уро-
вень потребления; RLV (Reference labelling values) — величина для расчета при маркировке пищевого 
продукта, РНП — рекомендуемая норма потребления; RDA (Recommended daily allowance for labelling 
purposes) — рекомендуемая суточная норма потребления.
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этой схеме, как недостаточное, так и избыточное 
потребление микронутриента может вызывать 
нежелательные последствия. U-образная зави-
симость многих физиологических показателей 
от дозы принимаемого витамина (соответствен-
но обратная ей куполообразная зависимость от 
уровня витамина в крови) характерна для всех 
витаминов.

Недостаточная величина потребления — 
величина, ниже которой у большинства здоро-
вых людей через определенный отрезок време-
ни будут возникать симптомы недостаточности, 
выявляемые клинически, функционально или 
биохимическими методами.

Верхний допустимый уровень потребле-
ния — наибольший уровень суточного потребле-
ния витаминов, который не представляет опас-
ности развития неблагоприятных воздействий 
на показатели состояния здоровья практически 
у всех лиц общей популяции.

Верхний предел безопасного потребления — 
величина потребления пищевых веществ, кото-
рая безопасна для большинства здоровых людей 
и выше которой у части людей через какое-либо 
время могут проявляться побочные явления 
и симптомы токсичности [7] (табл. 6.2) [8–12].
Оказалось, что дозы, составляющие 30–50 % 

от физиологической потребности организма 
в витаминах, не могут ликвидировать существу-

ющий дефицит в короткие сроки, а пригодны 
лишь для предотвращения ухудшения витамин-
ной обеспеченности. Между дозой витамина 
и сроком достоверного повышения его уровня 
в крови существует обратная зависимость: чем 
меньше доза витамина, тем более длительный 
срок требуется для ликвидации витаминной 
недостаточности, и, наоборот, чем более высо-
кая доза, тем более короткий срок необходим для 
оптимизации витаминной обеспеченности [5, 13]. 
При этом продолжительность приема, необходи-
мая для достоверного повышения концентрации 
конкретного витамина в крови, весьма отличает-
ся для разных витаминов (табл. 6.3) [5].
Более эффективными дозами, способными 

устранить дефицит витамина, являются дозы, 
превышающие норму физиологической потреб-
ности в 2–3 раза. Высокие дозы витаминов 
необходимы для быстрой ликвидации дефицита 
и полного насыщения организма этими микро-
нутриентами.

6.2. Обогащенные витаминами 
пищевые продукты 

В Великобритании для профилактики рахита 
проводится обогащение маргаринов и кулинар-
ных жиров витамином D, до 40 % которого посту-

Таблица 6.2. Градации уровней потребления витамина D [8–12] 

Возраст

РНП [8] или 
адекватный 
уровень 

потребления 
[9]

Верхний 
допустимый 
уровень 

потребления
в составе БАД [9]

Верхний 
допустимый 
уровень 

потребления (UL) 
[6, 10]

Лечебные дозы
[11, 12]

Взрослые 10 (400 МЕ) 15 (600 МЕ) 50 (2000 МЕ) 3000–100 000 МЕ

Дети 0–10 лет 10 (400 МЕ) 5–10 (200–400 МЕ) 25 (1000 МЕ)
25 000–75 000 МЕ

Дети 11–18 лет 10 (400 МЕ) 10 (400 МЕ) 50 (2000 МЕ)

Примечание. РНП — рекомендуемые нормы потребления, БАД — биологические активные добавки.

Таблица 6.3. Зависимость эффективности витаминно-минеральных комплексов от дозы витаминов 
и срока их приема [5] 

Суточная доза Срок приема Повышение уровня в крови (р < 0,05)

50 % РНП

20 дней С

2 мес Е

2–4 мес В2, В6

100 % РНП

10–14 дней С

4 нед Е

4–6 нед А, В2, В6

300–1000 % РНП 2–3 нед В2, В6, Е

Примечание. РНП — рекомендуемая норма потребления (норма физиологической потребности).
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пает именно с этими продуктами. Во многих 
странах практикуется обогащение витамином D 
молока (примерно 400 МЕ на 1 л).
Как показали исследования, проведенные во 

Франции,Ирландии и Великобритании, у детей,
подростков и взрослых, регулярно использовав-
ших в питании обогащенные микро нутриентами 
готовые завтраки на зерновой основе, потреб-
ление витаминов В1, В2, В6, В12, D, фолиевой 
кислоты и железа было выше, чем у людей, 
не употреблявших эти продукты, и более соот-
ветствовало рекомендуемым нормам потребле-
ния (RDA).
В Германии потребление витамина D за счет 

обычных продуктов колебалось от 22 % РНП 
в младшей возрастной группе до 45 % у под-
ростков, причем вклад обогащенных продуктов 
в потребление этого витамина был незначитель-
ным (2–3 %). Лишь прием витаминно-минераль-
ных комплексов позволил увеличить суммарное 
поступление витамина D до 60–75 % рекоменду-
емого уровня его потребления.
В США обогащение сухих зерновых завтра-

ков витаминами и минеральными веществами 
в количестве от 15 до 25 % рекомендуемого суточ-
ного потребления на порцию осуществляется 
с 1970-х годов, а начиная с 1980-х годов, произво-
дится обогащение кальцием (в дозе 30 % от РНП 
на стакан) апельсинового сока. Регулярное вклю-
чение в рацион этих продуктов внесло суще-
ственный вклад в потребление вносимых в пищу 
и питье микронутриентов у разных слоев насе-
ления. Более чем у половины населения потре-
бление этих микронутриентов приблизилось или 
достигло рекомендуемого уровня.
К сожалению, в торговой сети присутству-

ет лишь ограниченное количество обогащен-
ных продуктов. В 2008–2010 годах в нашей 
стране подвергалось обогащению витаминами 
и минеральными веществами около 2 % хлебо-
булочных изделий (Письмо Главного государ-
ственного санитарного врача РФ Г.Г. Онищенко 
от 11.02.2010 № 01/1867-0-32 «Об обогащении 
микронутриентами пищевых продуктов, в том 
числе массовых сортов хлеба») и молочных 
продуктов, а также безалкогольных напитков 
от общего количества их производства (Письмо 
Главного санитарного врача РФ Г.Г. Онищенко 
от 12.11.2008 № 01/12925-8-32 «О состоянии 
заболеваемости, обусловленной дефицитом 
микронутриентов»).

25 октября 2010 г. Распоряжением Прави-
тельства Российской Федерации № 1873-р были 

утверждены «Основы государственной полити-
ки Российской Федерации в области здорового 
питания населения на период до 2020 года»5. 
Одной из основных задач государственной 
политики в области здорового питания явля-
ется развитие производства пищевых продук-
тов, обогащенных незаменимыми компонентами, 
специализированных продуктов детского пита-
ния, продуктов функционального назначения, 
диетических (лечебных и профилактических) 
пищевых продуктов и биологически активных 
добавок к пище, в том числе для питания в орга-
низованных коллективах (трудовые, образова-
тельные и др.) с целью сохранения и укрепления 
здоровья населения, профилактики заболеваний, 
обусловленных неполноценным и несбаланси-
рованным питанием. Оптимизация витаминного 
статуса каждого человека принадлежит к техно-
логиям снижения потерь от социально значимых 
алиментарно-зависимых заболеваний.

6.3. Применение витамина D 
во время беременности 

При компенсации дефицита витамина D во 
время беременности дозы витамина D в 2000 
и 4000 МЕ/сут демонстрируют схожие эффекты. 
Беременные (12–16 нед беременности) сначала 
получали по 2000 МЕ/сут в течение 30 сут, 
затем были рандомизированы для получения 
2000 или 4000 МЕ/сут до начала родов. В нача-
ле исследования содержание 25(OH)D в плазме 
крови у беременных составило 22,7 ± 9,7 нг/мл, 
в конце исследования — 36,2 ± 15,0 нг/мл в груп-
пе 2000 МЕ/сут и 37,9 ± 13,5 нг/мл в группе 
4000 МЕ/сут. Влияние различных доз витами-
на было более выраженным при исследовании 
пуповинной крови: уровень 25(OH)D соста-
вил 22,1 ± 10,3 нг/мл в группе принимавших 
2000 МЕ/сут и 27,0 ± 13,3 нг/мл у получавших 
4000 МЕ/сут (р = 0,024). Риск преждевременных 
родов был обратно пропорционален концентра-
ции 25(OH)D в сыворотке крови беременных 
перед родами. У беременных, принимавших как 
2000 МЕ, так и 4000 МЕ витамина D в сутки, 
не зарегистрировано каких-либо нежелательных 
явлений, связанных с его приемом [14].
Проведено исследование случай-контроль по 

определению влияния гестационного сахарного 
диабета (ГСД) на уровень витамина D у мате-
ри и новорожденных по сравнению со здоро-
выми парами мать–младенец. Взята последо-
вательная выборка беременных женщин с ГСД 

5 Доступно на https://zakonbase.ru/content/part/700988 Ссылка активна на 17.01.2018.
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и их здоровых доношенных новорожденных; для 
определения уровня витамина D были собраны 
образцы крови матерей и образцы пуповинной 
крови новорожденных. Выявлено, что среднее 
значение уровня витамина D у матерей с ГСД 
составляло 10,74 нг/мл, а у матерей из груп-
пы-контроля — 23,53 нг/мл. Среднее значение 
уровня витамина D у детей, родившихся от мате-
рей с ГСД и в группе-контроля, составляло 8,47  
и 19,51 нг/мл соответственно, из чего следует, 
что ГСД усугубляет дефицит витамина D у мате-
рей и их новорожденных [15].
Интересные результаты были получены 

при осуществлении программ по комплексной 
 нутритивной поддержке витамином D беремен-
ной/ребенка в период внутриутробного разви-
тия, в которых витамин D назначали снача-
ла беременной, а затем новорожденному. Такой 
комплексный подход обеспечивал весьма эффек-
тивную компенсацию дефицита витамина D 
и у матери, и у ребенка. Например, в одном 
рандомизированном исследовании показали, что 
прием более высоких доз витамина D беремен-
ными (2000 МЕ/сут), а затем новорожденны-
ми до возраста 6 мес (800 МЕ/сут) является 
более эффективным для поддержания уровня 
25(OH)D > 20 нг/мл, чем более низкие его дозы 
(1000 МЕ/сут — беременные, 400 МЕ/сут — 
новорожденные). Беременные были рандоми-
зированы на получение плацебо, 1000 МЕ/сут 
витамина D3 или 2000 МЕ/сут витамина D3 
начиная с 27-й нед беременности и до родоразре-
шения. Затем новорожденные получали плацебо, 
400 или 800 МЕ/сут витамина D3 от рождения 
до возраста 6 мес. На момент начала исследо-
вания концентрация 25(OH)D > 20 нг/мл была 
зафиксирована у 54 % пациенток в группе плаце-
бо, у 64 % в группе 1000 МЕ/сут, у 55 % в груп-
пе 2000 МЕ/сут. На 36-й неделе беременности 
концентрация 25(OH)D > 20 нг/мл отмечалась 
существенно чаще у беременных, получавших 
витамин D (91 и 89 % соответственно), чем 
в группе плацебо (50 %; p < 0,001). Концентрация 
25(OH)D > 20 нг/мл в пуповинной крови также 
отмечалась чаще в группах детей, получавших 
витамин D (72 и 71 %), чем в группе плацебо 
(22 %; p < 0,001). Важно отметить, что в воз-
расте 6 мес уровень 25(OH)D > 20 нг/мл был 
зафиксирован у 74 % детей в группе плацебо, 
у 82 % детей, получавших 400 МЕ/сут (в сравне-
нии с плацебо р = 0,21), у 89 % в группе 800 МЕ/сут  
(в сравнении с плацебо р = 0,03) [16].
В другом рандомизированном контролиру-

емом исследовании прием витамина D в дозе 
5000 МЕ/сут кормящими матерями оказался 

эффективным и безопасным для компенсации 
дефицита витамина D у детей. Матери, осу-
ществляющие исключительно грудное вскарм-
ливание, были рандомизированы на получение 
холекальциферола в дозе 5000 МЕ/сут в тече-
ние 28 сут или на получение однократной дозы 
150 000 МЕ. У принимавших однократную дозу 
содержание 25(OH)D достигало пика в плазме 
крови (в среднем 160 нг/мл) и в грудном моло-
ке (в среднем 40 нг/мл) уже в 1-е сут, после  
чего быстро снижалось. Напротив, при ежеднев-
ном приеме витамина D (5000 МЕ/сут) дости-
галась стабильная концентрация 25(OH)D как 
в плазме крови (18 нг/мл), так и в грудном моло-
ке (8 нг/мл). У грудных детей концентрация 
25(OH)D увеличилась с 16 ± 12 до 39 ± 12 нг/мл 
именно при условии ежедневного приема вита-
мина кормящей матерью. При этом у всех мла-
денцев данной группы были достигнуты уровни 
25(OH)D > 20 нг/мл [17].
Выполнен метаанализ 24 исследований  

(5405 участников), в которых изучали влия-
ние приема витамина D женщинами во время 
беременности по сравнению с плацебо и отсут-
ствием приема каких-либо препаратов на риски 
задержки внутриутробного развития и антена-
тальной гибели ребенка. Результаты показали, 
что прием витамина D в дозах 2000 МЕ/сут 
во время беременности снижал риск задержки 
развития детей относительно их гестационного 
возраста (11,5 % против 17,1 %), а также риск 
анте- и неонатальной смертности (ОШ 0,72; 
95 %, ДИ от 0,47 до 1,11) [18].
Потребление более высоких доз витамина D 

во время беременности снижает риск так назы-
ваемого свистящего дыхания у ребенка, т.е. 
бронхообструкции. Так, анализ когорты пар 
мать–ребенок в одном из исследований показал, 
что среднее потребление витамина D во время 
беременности составило 548 ± 167 МЕ/сут. 
К возрасту 3 лет у 186 (16 %) детей отмеча-
лось наличие свистящего дыхания. По срав-
нению с подгруппой беременных в нижней 
четверти суточного потребления витамина D 
(в среднем 350 МЕ/сут) беременные с самым 
высоким потреблением витамина D (в среднем  
720 МЕ/сут) характеризовались более низким 
риском рождения ребенка со свистящим дыха-
нием (ОР 0,39; 95 % ДИ 0,25–0,62). Увеличение 
потребления беременной женщиной витами-
на D на каждые 100 МЕ/сут было достоверно 
ассоциировано со снижением риска свистящего 
дыхания на 19 % [19].
Еще в одном рандомизированном исследо-

вании установили, что достаточная обеспечен-
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ность витамином D матери в период беремен-
ности (при условии приема холекальциферола 
2000 МЕ/сут) и ребенка в первые 6 мес жизни 
(800 МЕ/сут) достоверно снижает риск разви-
тия острой респираторной инфекции в после-
дующие годы жизни. Здоровые беременные 
получали плацебо или витамин D, начиная  
с 27-й нед беременности и до родов, а дети 
получали плацебо или дотации витамином D 
от рождения до возраста 6 мес. Беременные 
и рожденные от них дети были рандомизирова-
ны на прием плацебо, меньшей дозы витамина D 
(1000 МЕ/сут — беременным, 400 МЕ/сут — 
новорожденным) или большей дозы витамина 
(2000 МЕ/сут — беременным, 800 МЕ/сут — 
новорожденным). Доля детей, посещавших вра-
ча в связи с острой респираторной инфекци-
ей, была наиболее высока в группе плацебо 
(99 %) и в группе с более низкой дозой вита-
мина D (95 %; при сравнении с группой плаце-
бо р = 0,17). В то же время прием витамина D 
беременной в дозе 2000 МЕ/сут и новорожден-
ным в дозе 800 МЕ/сут в течение 6 мес приво-
дил к достоверному уменьшению числа детей 
(на 12 %), нуждавшихся в медицинской помо-
щи по поводу острой респираторной инфек-
ции (87 %; р = 0,004). При этом среднее число 
посещений врача ребенком в возрасте 6–18 мес 
было статистически значимо ниже только при 
использовании дозы 2000 МЕ/сут (для беремен-
ной) и дозы 800 МЕ/сут (для ребенка): в группе 
плацебо — в среднем 4 визита, в группе низкой 
дозы витамина — 3 визита, более высокой дозы 
витамина — 2,5 визита (р = 0,048) [20].
Следует отметить, что, согласно проведенно-

му исследованию, к факторам риска низкой обес-
печенности беременных женщин витамином D 
следует относить:
• возраст старше 25 лет (χ2 = 15,37; p < 0,001);
• профилактику гиповитаминоза недостаточ-
ной дозировкой 25(OH)D3 или отсутствие 
приема витамина D (χ2 = 22,27; p < 0,001);

• наличие патологии костно-суставной системы 
(χ2 = 10,15; p < 0,001), желудочно-кишечно-
го тракта (χ2 = 8,37; р = 0,004), дыхательной 
системы (χ2 = 4,95; р = 0,026);

• выраженный токсикоз и угрозу прерыва-
ния в 1-м и 3-м триместрах беременности 
(χ2 = 4,81; р = 0,028);

• гестоз (χ2 = 3,97; р = 0,046);
• острые респираторные инфекции с повыше-
нием температуры тела и катаральными явле-
ниями (χ2 = 5,10; р = 0,024);

• курение во время или до беременности 
(χ2 = 9,54; р = 0,002) [19].

6.4. Коррекция низкого статуса 
витамина D его повышенными 
дозами 

Данные современных фундаментальных и кли-
нических исследований свидетельствуют о том, 
что дозы витамина D недостаточны для компен-
сации его дефицита в организме ребенка и про-
филактики связанной с ним коморбидной пато-
логии [21–24].
Результаты анализа данных клинических ис - 

следований, в которых была зафиксирована 
положительная связь применения витамина D 
в группах детей и подростков в возрасте от 0 до 
18 лет с содержанием 25(ОН)D в плазме крови, 
представлены в табл. 6.4.
Отобранные релевантные публикации были 

проанализированы двумя экспертами на соот-
ветствие следующим критериям:
• участие в исследовании детей и/или подрост-
ков в возрасте 0–18 лет;

• назначение прегормона холекальциферола 
(витамин D3) в форме монопрепарата вита-
мина D;

• в исследовании был получен клинически 
значимый результат (компенсация дефици-
та витамина D, зафиксированная по уровню 
25(ОН)D, и/или снижение риска развития 
той или иной патологии), подтвержденный 
статистически [42].
В обзор не включали исследования, в кото-

рых изучалась эффективность медленно метабо-
лизируемого эргокальциферола (витамин D2) 
и высокоактивных форм витамина D (25-гидрок-
сивитамин D, 1,25-дигидроксивитамин D и др.). 
Также не рассматривались результаты иссле-
дований, в которых витамин D назначали 
короткими курсами (< 4 мес) в дозировках 30– 
180 МЕ/сут. Концентрацию 25(ОН)D в плазме 
крови 21–29 нг/мл рассматривали как признак 
недостаточности витамина D, а уровни > 30 нг/мл  
принимали за нормальное его содержание [22]. 
Кон центрацию 25(ОН)D в диапазоне 10–20 нг/мл  
считали дефицитом, а < 10 нг/мл — тяжелым 
гиповитаминозом/авитаминозом D.
Проанализированы результаты 21 клиничес-

кого исследования по оценке эффективности:
1) компенсации дефицита витамина D при раз-
личных состояниях;

2) профилактики/лечения витамин D-зависи-
мой патологии у детей (см. табл. 6.4).
Большинство исследований 1-й группы было 

нацелено на частичную компенсацию дефици-
та витамина D [25(OH)D > 20 нг/мл] [25, 29, 
37–41] и только одно исследование — на ком-
пенсацию дефицита витамина D до нижней 
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границы нормы [25(OH)D > 30 нг/мл] [30]. 
Ориентированность большинства исследовате-
лей на достижение относительно низкого зна-
чения 25(OH)D — 20 нг/мл, вероятно, связана 
с тем, что достижение этой концентрации позво-
ляет эффективно предупреждать изменения 
костной ткани, наблюдаемые при дефиците вита-
мина D [25, 26, 36]. Однако развитие внекостной 
симптоматики дефицита витамина D (ожирение, 
сниженная резистентность к инфекции, бронхо-
легочные заболевания и др.) наиболее эффек-
тивно предупреждается при достижении уровня 
25(OH)D > 30 нг/мл [37–39].
В большинстве клинических исследований 

профилактический прием витамина D был дол-
говременным и непрерывным: длительность кур-

са варьировала от 1 до 12 (в среднем 6) мес. При 
этом прием препаратов витамина D осущест-
влялся в дозах от 800 до 4000 (в среднем 1200; 
95 % ДИ 800–3000) МЕ/сут.
Сопоставление данных по дозированию вита-

мина D в разных возрастных группах показало, 
что усредненной эффективной дозой витами-
на D для детей в возрасте 0–1 мес является доза 
740 МЕ/сут (рис. 6.4) [43]. С каждым годом 
жизни результативная профилактическая доза 
в среднем повышается на 93 МЕ/сут (r = 0,57).
Полученная в результате регрессионного ана-

лиза формула (740 + возраст [годы] × 93 [МЕ/сут])  
отражает усредненную результативную дозу 
витамина D в форме холекальциферола для детей 
разного возраста, достаточную для достижения 

Таблица 6.4. Результаты исследований, в которых подтверждено влияние дотации витамина D 
на содержание 25(ОН)D в плазме крови 

Исследования (целевая группа) Возраст
Средняя доза,

МЕ/сут
Курс, 
мес

Цель — частичная компенсация дефицита витамина D: 25(OH)D > 20 нг/мл

Дети с ожирением (нагрузочная доза 25 000 МЕ/нед, 2 мес, 
затем поддерживающая доз) [25]

11 ± 3 лет 3570 2

Подростки с ожирением [26] 12–18 лет 2000 3

Дети раннего возраста [27] 1–2 мес 600–800 9

Недоношенные дети (34–28 нед) гестации [28] 1–10 мес 800 10

Дети и подростки с болезнью Крона [29] 8–18 лет 2000 6

Дети раннего возраста [30], при этом их матери получали 
по 2000 МЕ/сут во время беременности

1 мес 800* 6

Дети и подростки [31] 13 ± 2 лет 2000 12

Дети и подростки [32] 10–14 лет 1000 3

Дети с аномально высоким уровнем паратгормона [33] 4–8 лет 1000 2

Дети и подростки [34] 10–17 лет 2000 12

Цель — полная компенсация дефицита витамина D: 25(OH)D > 30 нг/мл

Дети и подростки [35] (метаанализ) 5–14 лет 1000–4000 1–3

Цель — профилактика/лечение различных заболеваний

Снижение риска обострения бронхиальной астмы [36] 
(систематический обзор)

5–18 лет 500–2000 1–12

Снижение риска развития атопического дерматита 
в зимний период [37]

9 ± 5 лет 1000 1

Снижение риска заболеваемости острым средним отитом 
и его осложнений [38]

5–14 лет 1000 4

Профилактика гриппа и приступов бронхиальной астмы [39] 7–14 лет 1200 6

Повышение минеральной плотности кости при приеме 
противоэпилептических препаратов [40]

10–18 лет 2000 12

Повышение содержания адипонектина у детей 
с ожирением [41]

5–18 лет 3000 12

Примечание. Исходный уровень 25(OH)D у детей, включенных в исследования, варьировал от 4 до 19,5 нг/мл.  
* — группа сравнения получала плацебо; после 6 мес применения статистически значимых различий  
в концентрации витамина D в сравниваемых группах не обнаружено.
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концентрации 25(OH)D > 20 нг/мл. Вместе с тем, 
применение формулы может быть затруднитель-
но с практической точки зрения: в частности, осу-
ществить дозирование витамина D 740 МЕ/сут 
детям в возрасте до 1 года, 833 МЕ/сут — детям 
в возрасте 1–2 лет и т.д. представляется техни-
чески сложным (большинство препаратов вита-
мина D дозируются каплями по ~500 МЕ/кап). 
Именно поэтому для практического применения 
этой формулы предлагается «ступенеобразная» 
схема дозирования витамина D для детей раз-

ного возраста. В соответствии с этой схемой, 
детям в возрасте до 4 мес жизни для ежеднев-
ного приема необходимо рекомендовать вита-
мин D в дозе 500 МЕ/сут (для недоношенных — 
800–1000 МЕ/сут), детям в возрасте от 4 мес 
до 4 лет — 1000 МЕ/сут; 4–10 лет — 1500 МЕ/сут, 
10–16 лет — 2000 МЕ/сут.
Следует подчеркнуть, что эти дозировки, 

сформулированные на основе данных анализа 
результативных исследований, относятся только 
к препаратам, которые представлены монофор-

Таблица 6.5. Рекомендуемые нормы потребления кальция (мг/сут) в Российской Федерации, странах 
Евросоюза и США [33] 

Возраст РФ Страны ЕС США

0–3 мес 400 250–600 400

4–6 мес 500 250–600 400

7–9 мес 600 400–650 600

10–12 мес 600 400–650 600

1–3 года 800 400–800 800

4–6 лет 900–1000 400–800 800

7–10 лет 1100 600–1200 800

11–17 лет 1200 700–1200 1200

25–50 лет 1000 500–1200 800

Беременные 1100–1500 800–1450 1200

Кормящие женщины 1200 900–1550 1200

Рис. 6.4. Корреляция между изученными профилактическими дозами витамина D и возрастом детей-
участников клинических исследований [41]
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мами витамина D, поэтому предлагаемые диа-
пазоны, ориентированные на долговременный 
и непрерывный прием, заведомо не могут быть 
использованы для препаратов, которые поми-
мо витамина D содержат, например, кальций. 
Избыток кальция, особенно в форме карбона-
та, оказывает многочисленные неблагоприят-
ные воздействия на здоровье ребенка, включая 
замедление роста, нарушения функции желудоч-
но-кишечного тракта и др. [40].
Для нормального роста и развития кост-

ной ткани необходим постоянный баланс меж-
ду потреблением, всасыванием и экскрецией. 
В соответствии с американскими и европейски-
ми рекомендациями, ежедневное потребление 
кальция должно составлять 15 мг/кг массы 
тела в сутки (табл. 6.5). Костной системе необ-
ходимо 4 мг/кг в сутки, такое же количество 
кальция расходуется в результате резорбции. 
Экскреция кальция через желудочно-кишечный 
тракт составляет 11 мг/кг в сутки, через почки — 
4 мк/кг в сутки. Влияние на организм недостатка 
кальция хорошо известно, но не менее опасен 
его избыток, который нарушает данное равно-
весие, способствует замедлению роста, повыше-
нию хрупкости костей, появлению микролитов 
в почках [40].
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7.1. Гиповитаминоз D 
у новорожденных и недоношенных 
детей: частота и факторы риска

Новорожденные и недоношенные дети — одна 
из наиболее чувствительных групп населения 
по развитию дефицита витамина D.
Обеспеченность витамином D ребенка внут  - 

риутробно развития и новорожденного напря-
мую зависит от содержания витамина D в орга-
низме матери. Концентрация 25(ОН)D в пупо-
винной крови ребенка составляет 50–80 % 
от уровня 25(ОН)D в крови его матери неза-
висимо от срока гестации. Поскольку дефицит 
витамина D широко распространен среди бере-
менных женщин, то этим объясняется и высокий 
уровень дефицита витамина D у детей 1-го мес 
жизни [1–6].
В двух метаанализах рандомизированных 

исследований пренатальный прием витамина D 
матерью снижал риск рождения детей с низкой 
массой тела [7, 8].
Частота гиповитаминоза D у беременных жен-

щин и новорожденных детей варьирует в разных 
странах в зависимости от расы, образа жизни, 
времени года и приема витамина D во время 
беременности. Так, уровень 25(ОН)D в крови 
менее 20 нг/мл наблюдался у 18 % неиспано-
язычных белых матерей в США, у 42–48 % бере-
менных в Канаде, Австралии и Великобритании, 
у 68–82 % — в Финляндии, Индии, Новой 

Зеландии, афроамериканских матерей в США, 
у 98 % женщин ОАЭ [3]. По данным ряда иссле-
дований, дефицит витамина D с концентраци-
ей 25(ОН)D в крови менее 10 нг/мл отме-
чался у 15 % новорожденных детей в Дании, 
у 51–64 % — в Иране, Турции и Ирландии, а с кон-
центрацией менее 20 нг/мл — у 61–64 % ново-
рожденных детей в США и Дании, у 83–92 % — 
в Индии, Ирландии и Турции [4, 5, 9–11]. При 
этом во всех исследованиях отмечено значитель-
ное улучшение витамин D-статуса беременных 
женщин и новорожденных детей, если женщи-
на получала дотацию витамином D во время 
 беременности.
В настоящее время единого мнения в отноше-

нии оптимального содержания 25(ОН)D в крови 
у новорожденных и недоношенных детей нет. 
Уровень витамина D у этих категорий детей 
сравнивается с данными, полученными у взрос-
лых людей [1, 2].
По результатам исследования, проведенного 

в ФГБУ «Научный центр акушерства, гинеколо-
гии и перинатологии им. академика В.И. Кула-
кова» Минздрава России в 2015–2016 гг., боль-
шинство детей независимо от гестационного 
возраста рождаются с недостаточным уров-
нем витамина D. Медианы значений 25(ОН)D  
в крови у детей на 1-й нед жизни не достига-
ли 15 нг/мл; у 85 % новорожденных уровень  
25(ОН)D был ниже 20 нг/мл, а у 1/3 детей — 
ниже 10 нг/мл (табл. 7.1, 7.2). У глубоконедоно-

7. ВИТАМИН D У НОВОРОЖДЕННЫХ И НЕДОНОШЕННЫХ 
ДЕТЕЙ

Таблица 7.1. Уровень 25(ОН)D в крови новорожденных детей различного гестационного возраста

Группы детей
Период 

исследования

Возраст, 
день жизни, 
Ме [min–max]

Уровень 25(ОН)D, 
нг/мл,

Ме [min–max]

Доношенные, n = 24 01.2016–04.2016 5,5 [2–7] 11,8 [3,0–23,8]

Недоношенные 32–36 нед, n = 25 01.2016–04.2016 5 [2–7] 13,8 [5,9–27,3]

Недоношенные 25–31 нед, n = 50 03.2015–08.2016 3 [2–7] 14,3 [3,0–48,1]

Таблица 7.2. Распределение новорожденных детей различного гестационного возраста 
в зависимости от уровня 25(ОН)D в крови (абс.ч./%) 

Группы детей
Уровень 25(ОН)D в крови

< 10 мг/мл 10–19,9 нг/мл 20–29,9 нг/мл > 30 нг/мл

Доношенные, n = 24 8/33,3 14/58,3 2/8,3 0

Недоношенные 32–36 нед, n = 25 6/24 16/64 3/12 0

Недоношенные 25–31 нед, n = 50 18/36 22/44 7/14 3/6 
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шенных новорожденных, обследование которых 
проводилось в течение всего года, был выявлен 
наиболее низкий уровень 25(ОН)D зимой и наи-
более высокий — летом: 8,1 нг/мл [3,3–14,5] про-
тив 17,9 [4,5–29,3] (p < 0,05).
Среди факторов риска дефицита витамина D 

у новорожденных и недоношенных детей следует 
рассматривать дефицит витамина D у матери, 
длительное парентеральное питание, неопти-
мальное питание, лечение барбитуратами, синд-
ромы холестаза и мальабсорбции.

7.2. Особенности метаболизма 
витамина D у новорожденных 
и недоношенных детей 

Особенности метаболизма витамина D 
у детей в период их внутриутробного разви-
тия, новорожденных и недоношенных изучены 
недостаточно. Витамин D переходит через пла-
центу, скорее всего, с помощью пассивного или 
облегченного транспорта и преимущественно 
в форме 25(ОН)D, затем он метаболизируется 
в 1,25(ОН)2D в почках нерожденного ребен-
ка. Эта способность отмечена уже на 24-й нед 
гестации. Считается, что основным источником 
фетального 1,25(ОН)2D являются почки ребенка 
в период внутриутробного развития [1, 6, 12].
Уровень 1,25(ОН)2D у женщины во время 

беременности существенно увеличивается. Это 
связано с повышением синтеза 1,25(ОН)2D 
в почках матери, а также с появлением вне-
почечного синтеза этого метаболита в трофо-
бласте, децидуальной ткани и плаценте. Од - 
на ко повышение 1,25(ОН)2D во время бере-
менности направлено не столько на регуля-
цию кальциевого транспорта через плаценту, 
сколько на иммуномодуляцию взаимодействия 
матери и ребенка начиная с 1-го триместра 
 беременности [13].
Уровень 1,25(ОН)2D у ребенка в период 

его внутриутробного развития и в пуповин-
ной крови ниже, чем у взрослых, и значитель-
но ниже, чем в крови матери. Но после рож-
дения синтез 1,25(ОН)2D активизируется уже 
в течение 1-х сут жизни как у доношенных,  
так и у недоношенных детей в ответ на сни-
жение концентрации кальция и рост парат-
гормона в крови. По-видимому, необходимость 
стимуляции всасывания кальция в кишечнике 
является одной из причин повышения синте-
за 1,25(ОН)2D сразу после рождения ребенка 
[12, 14]. В исследованиях было показано, что 
дотация витамином D в неонатальном периоде 
способна приводить к эффективному повыше-

нию концентрации 25(ОН)D в крови доношен-
ных и недоношенных новорожденных. Таким 
образом, всасывание, 25- и 1-гидроксилирование 
витамина D у недоношенных детей не отличают-
ся от таковых у доношенных при использовании 
доз до 1000 ЕД/сут [1, 6, 15].
В одном из исследований был сделан вывод

о том, что на 1-м мес жизни абсорбция кальция 
в кишечнике происходит независимо от дотации 
витамина D [16]. Однако другие работы опро-
вергли данное утверждение, показав, что у недо-
ношенных новорожденных с массой тела менее 
1500 г витамин D эффективно повышает ско-
рость всасывания кальция в кишечнике [1, 17]. 
Кроме того, рецепторы к 1,25(ОН)2D обнаруже-
ны в кишечнике 13-недельных [12] и 20-недель-
ных внутриутробных детей [17].
Тем не менее проводить полную аналогию 

метаболизма витамина D у новорожденных, 
и особенно у недоношенных детей, с таковым 
у детей более старшего возраста и у взрослых 
не следует, так как обнаруживаются некоторые 
особенности путей метаболизма витамина D. 
Имеются данные, свидетельствующие о недо-
статочной конвертации витамина D в форму 
24,25(ОН)2D у недоношенных детей вслед-
ствие незрелости экспрессии 24-гидроксилазы 
CYP24A1. Возможно, это позволяет поддержи-
вать более высокую концентрацию 1,25(OH)2D 
для обеспечения роста скелета [18].

7.3. Клинические проявления 
дефицита витамина D 
у новорожденных  
и недоношенных детей 

Дефицит витамина D у новорожденных 
детей редко проявляется очевидными клиниче-
скими симптомами. В ряде исследований было 
показано, что ранняя гипокальциемия более 
выражена у детей, родившихся у матерей с низ-
ким статусом витамина D. Дефицит витамина D 
(уровень 25(ОН)D в крови менее 10–12 нг/мл)  
может стать причиной симптоматической гипо-
кальциемии и гипокальциемических судорог 
у новорожденного ребенка [1, 2, 10, 12, 19]. 
В развивающихся странах описаны случаи 
врожденного рахита, который обусловлен очень 
тяжелым дефицитом витамина D на фоне нутри-
тивной недостаточности во время беременно-
сти. Врожденный рахит проявляется в первые 
4 нед жизни, характеризуется краниотабесом, 
рентгенологическими признаками остеопении 
и рахитических изменений костей, гипокаль-
циемией, гипокальциемическими судорогами; 
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кроме того, у недоношенных детей возможна 
пролонгированная зависимость от респиратор-
ной поддержки [19–23].
Витамин D существенно влияет на развитие 

легких ребенка в период его внутриутробного 
развития, в том числе на синтез сурфактанта. 
Показано, что низкие концентрации 25(ОН)D
в пуповинной крови (< 12 нг/мл) ассоции-
руются с ухудшением респираторного статуса 
у недоношенных детей сразу после рождения, 
что выражается большей потребностью в респи-
раторной поддержке, ее большей длительностью 
и необходимостью более высоких концентраций 
кислорода [9].
Дефицит витамина D во внутриутробном 

и неонатальном периодах ассоциируется с под-
верженностью инфекциям на первом месяце 
и первом году жизни, а также с развитием рахита 
и остеопении. Также предполагается негативное 
влияние гиповитаминоза D на формирование 
центральной нервной системы [1, 2, 9, 11, 24, 25].

7.4. Профилактика и коррекция 
дефицита витамина D 
у новорожденных  
и недоношенных детей 

После рождения основным источником вита-
мина D для новорожденных и недоношенных 
детей является поступление его с питанием 
и в виде дотации. При энтеральном питании 
дотация витамина D осуществляется внутрь, при 
парентеральном питании — внутривенно.
В грудном молоке содержится крайне малое 

количество витамина D — от 10 до 80 ЕД в 1 л. 
Концентрация витамина D в грудном моло-
ке зависит от экспозиции матери на солнце 
(УФ спектра В) и от приема матерью витами-
на D. Однако только прием достаточно боль-
ших доз витамина D может значительно повы-
сить его содержание в молоке [3]. Так, дотация 
4000 ЕД/день в течение 3 мес была способна 
увеличить концентрацию витамина D в молоке 
до 90–180 ЕД/л [26], а дотация 6400 ЕД могла 
повысить концентрацию витамина D в молоке 
до 400 ЕД/л через 1 мес и до 873 ЕД/л через 
6 мес [27].
В питательной молочной смеси для доношен-

ных детей содержание витамина D выше, чем 
в грудном молоке — от 350 до 480 ЕД/л, однако 
этого также недостаточно для детей 1-го месяца 
жизни, когда объем питания еще не достигает 
800–1000 мл в сутки.
Согласно современным рекомендациям, всем 

доношенным новорожденным детям независи-

мо от типа питания необходимо начинать про-
филактическую дотацию витамином D в дозе 
400 ЕД/сут через несколько дней после рожде-
ния [2, 20, 28–30]. Поскольку официнальные 
препараты витамина D, зарегистрированные 
в России, содержат в 1 дозе (1 капле) около 
500 ЕД, то дотацию в России необходимо осу-
ществлять в дозе 500 ЕД в сутки.
Лечебная доза витамина D новорожденным 

детям составляет 1000 ЕД/сут и рекомендуется 
при снижении уровня 25(ОН)D в крови менее 
15–20 нг/мл, особенно в сочетании с клинически 
значимой гипокальциемией [2, 29, 30].
Четкие рекомендации по применению вита-

мина D при врожденном рахите, ассоцииро-
ванном c дефицитом витамина D, не разрабо-
таны. В литературе описаны индивидуальные 
подходы к лечению с применением препара-
тов кальция и витамина D в дозе от 1600 до  
6000 ЕД в сутки [25–27].
Потребность в витамине D у недоношенных 

детей при энтеральном питании в первые меся-
цы жизни (до достижения 40 нед постконцеп-
туального возраста) составляет 400–1000 ЕД 
в сутки в зависимости от статуса витамина D 
[1, 15]. Европейское общество детских гастро-
энтерологов и нутрициологов (ESPGHAN) 
рекомендует 800–1000 ЕД витамина D в сутки 
для недоношенных детей в первые месяцы жиз-
ни c целью быстрой коррекции пониженного 
фетального уровня витамина D (рекомендации 
ESPGHAN касаются прежде всего недоношен-
ных детей с массой тела менее 1800 г) [17]. 
Необходимо учитывать, что часть этой потреб-
ности будет удовлетворена с помощью специ-
ализированных продуктов питания для недо-
ношенных детей.
После выписки из стационара нет очевид-

ных данных, свидетельствующих о повышенной 
потребности в витамине D у глубоконедоношен-
ных детей по сравнению с доношенными [15].
Для вскармливания недоношенных детей 

с массой тела менее 1800 г рекомендуется при-
менять грудное молоко с добавлением обога-
тителя, что обеспечивает содержание ~160 ЕД 
витамина D в 100 мл, или стартовую молочную 
смесь для недоношенных детей, которая содер-
жит 120–150 ЕД витамина D в 100 мл [31]. При 
применении этих продуктов доза поступающе-
го витамина D с питанием будет варьировать 
от 96–144 ЕД/сут для ребенка с массой тела 
500 г до 346–518 ЕД/сут для недоношенного 
с массой тела 1800 г.
Потребности в питании недоношенных детей 

с массой тела 1800–2500 г удовлетворяются 
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грудным молоком с добавлением 1/2 дозы фор-
тификатора или транзиторной молочной смесью 
(52–108 ЕД витамина D в 100 мл) [31]. Доза 
поступающего витамина D с таким питанием 
будет варьировать от 187–389 ЕД/сут для ребен-
ка с массой тела 2000 г до 234–486 ЕД/сут для 
недоношенного с массой тела 2500 г.
Таким образом, большинству недоношенных 

детей, получающих оптимальное питание, реко-
мендуется дотация 500 ЕД витамина D внутрь 
для обеспечения общей суточной потребности 
в пределах 400–1000 ЕД. Введение витамина D 
целесообразно начинать, лишь убедившись 
в хорошей переносимости энтерального питания 
недоношенным ребенком. У детей с массой тела 
менее 1500 г дотацию витамина D начинают 
после достижения суточного объема энтерально-
го питания 100 мл/кг или полного энтерального 
питания [9, 15].
В случаях дефицита витамина D [25(ОН)D 

в крови менее 20 нг/мл] доза дотации витами-
на D у недоношенного ребенка может быть уве-
личена до 1000 ЕД/сут.
У глубоконедоношенных детей, особен-

но с массой тела менее 1000 г, а также у детей,
получающих длительное парентеральное пита-
ние, часто развивается метаболическая болезнь 
костей (остеопения недоношенных) на 2–3-м мес 

жизни. Заболевание связано в большей степени 
с дефицитом поступления кальция и фосфора 
после рождения и в меньшей степени с дефици-
том витамина D. Рутинное назначение витами-
на D при остеопении недоношенных в дозе более 
1000 ЕД/сут не рекомендовано. При остеопении 
недоношенных необходимо определение уровня 
25(ОН)D в крови [15, 32].
Особого внимания заслуживает синдром 

холестаза у новорожденных и недоношенных 
детей, при котором существенно снижается вса-
сывание витамина D в кишечнике. По нашим 
данным, недоношенные дети с синдромом холе-
стаза, ассоциированным с парентеральным пита-
нием, имели в 2 раза более низкие показатели 
25(ОН)D в крови по сравнению с контрольной 
группой. Доза витамина D у детей с холестазом 
может увеличиваться до 800–5000 ЕД/сут [33], 
что зависит от тяжести, длительности холестаза 
и уровня 25(ОН)D.
Настоящие рекомендации по стандартному  

применению витамина D у новорожденных и не- 
до ношенных детей отражены в табл. 7.3.
При проведении полного парентерального 

питания стандартная доза витамина D состав-
ляет 400 ЕД/сут для детей с массой тела более 
2500 г и 160 ЕД/кг в сутки — с массой тела 
менее 2500 г [34].

Таблица 7.3. Рекомендации по суточной потребности и дотации витамина D новорожденным 
и недоношенным детям, получающим оптимальное энтеральное вскармливание 

Группы 
детей

Начало 
дотации

Профилак-
тическая 
доза

Лечебная 
доза

Суточная 
потребность

Источник

Доношенные 
новорожденные

В течение нескольких 
дней после рождения

500 ЕД1

1000 ЕД 
(при 

врожденном 
рахите — 
возможно 
выше)

400 ЕД
 [2, 18, 
19, 21, 
27–29]

Недоношенные 
с массой тела 
1800 г или 
гестационым 
возрастом > 31 нед

В течение нескольких 
дней после рождения 
с учетом толерантности 
к энтеральному 
питанию

500 ЕД1

1000 ЕД 
(при 

врожденном 
рахите — 
возможно 
выше)

400–1000 ЕД
До 40 нед 
постконцеп-
туального 
возраста

[1, 7, 13, 
15, 20]Недоношенные 

с массой тела 
< 1800 г или 
гестационым 
возрастом ≤ 31 нед

Усвоение 
100–150 мл/кг в сутки 
энтерального питания

Новорожденные 
и младенцы 
с синдромом 
холестаза

Диагностирован 
синдром холестаза

– 800–5000 ЕД

Зависит 
от выражен-

ности 
холестаза

[32]

Примечание. 1 — применение официнальных препаратов, которые содержат в 1 дозе (1 капле) около 
500 ЕД витамина D.
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7.5. Мониторирование уровня 
25(ОН)D у новорожденных 
и недоношенных детей 

Доношенным новорожденным и недоношен-
ным детям, родившимся после 31-й нед геста-
ции, рутинного определения уровня 25(ОН)D  
не требуется. Показанием для исследования 
уровня 25(ОН)D служат клинически значимая 
гипокальциемия, признаки врожденного рахи-
та, метаболической болезни костей. Кроме того, 
определение уровня 25(ОН)D рекомендуется 
новорожденным и недоношенным детям, име-
ющим факторы риска дефицита витамина D, 
а также получающим дозу витамина D выше про-
филактической [2, 6, 19, 20, 22, 23].
У глубоконедоношенных детей, особенно 

с массой тела при рождении менее 1000 г, реко-
мендуется мониторирование уровня витамина D 
в крови [6, 15, 32].
При персистирующем холестазе (более 10 дней) 

также необходимо мониторирование уровня жиро-
растворимых витаминов, в том числе витамина D, 
с целью подбора адекватной лечебной дозы.
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8.1. Компенсация недостаточности 
витамина D в раннем детском 
возрасте 

На территории Российской Федерации про-
ведено исследование по приему высоких доз 
витамина D детьми раннего возраста в зависи-
мости от исходного уровня кальцидиола сыво-
ротки крови. После лабораторного обследования 
и определения уровня кальцидиола предложен 
дифференцированный подход к назначению пре-
паратов холекальциферола:
• при уровне более 30 нг/мл назначается про-
филактическая доза 1000 МЕ/сут;

• при недостаточности витамина D предложена 
схема коррекции препаратами холекальцифе-
рола в лечебных дозировках в зависимости от 
исходного уровня 25(ОН)D.
Оценку результатов обеспеченности витами-

ном D осуществляли в соответствии с рекомен-
дациями Международного общества эндокри-
нологов (2011): дефицит — уровень 25(ОН)D 
менее 20 нг/мл; недостаточность — 21–29 нг/мл; 
нормальное содержание — 30–100 нг/мл, уро-
вень более 100 нг/мл расценивали как избыточ-
ность витамина D [1].
Анализ эффективности и безопасности про-

водился на фоне приема водного раствора пре-
парата витамина D, например Аквадетрим 
(«Акрихин»).
Схематически методика курсовой коррекции 

и профилактики гиповитаминоза D представле-
на на рис. 8.1.
Обследовано 384 ребенка первых 3 лет 

жизни, из которых 85 (22,1 %) в возрасте  
от 1 до 6 мес, 65 (16,9 %) — от 6 до 12 ме с,  
117 (30,5 %) детей 2-го года, 117 (30,5 %) — 
3-го года жизни. По месту жительства обсле-
дованные дети распределились следующим 

образом: из Москвы — 68 (17,7 %) детей, 
Архангельска — 99 (25,8 %), Казани — 113 
(29,4 %), Ставрополя — 104 (27,1 %).

8.1.1. Анализ эффективности 
схемы профилактики и коррекции 
гиповитаминоза D у детей  
раннего возраста 

Критерием эффективности коррекции недо-
статочности витамина D является достиже-
ние уровня 30 нг/мл кальцидиола, которое 
позволяет констатировать нормальную обес-
печенность витамином D. Исходный уровень 
кальцидиола, по результатам определения кото-
рого рассчитывалась лечебная доза холекаль-
циферола, в анализируемой группе составил  
23,7 [13,8–34,9] нг/мл. Медиана кальцидиола 
в общей группе (384 ребенка) на фоне месяч-
ного курса терапии водным раствором холе-
кальциферола повысилась с 23,7 [13,8–34,9] до  
45,5 [31,5–62,8] нг/мл (p < 0,001). На 
рис. 8.2 представлены гистограммы распреде-
ления показателей 25(ОН)D до и после месяч-
ного курса холекальциферола.
Анализ показывает, что если до назначения 

препарата витамина D у 256 (66,7 %) детей 
показатель кальцидиола не превышал 30 нг/мл,  
то по итогам месячного курса приема холе-
кальциферола число детей с недостаточностью  
и дефицитом сократилось до 83 (21,6 %) 
(p < 0,001). При этом число детей с нормальной 
обеспеченностью (уровень от 30 до 100 нг/мл) 
увеличилось со 128 (33,3 %) до 286 (74,5 %) чело-
век (p < 0,001). При этом значительно умень-
шилось количество детей с тяжелым дефицитом 
(< 10 нг/мл) — с 58 (15,1 %) до 2 (0,5 %), с дефи-
цитом (от 10 до 20 нг/мл) — со 101 (26,3 %)  

8. КОРРЕКЦИЯ НИЗКОЙ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ ВИТАМИНОМ D 
ПАЦИЕНТОВ РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП НА ТЕРРИТОРИИ 
РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ

Рис. 8.1. Схема профилактики и коррекции недостаточности витамина D у детей раннего возраста
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Рис. 8.2. Распределение детей по достижению уровня 30 нг/мл до (А) и после (Б) курса приема 
холекальциферола

Рис. 8.3. Динамика уровня 25(ОН)D на фоне курса коррекции в исследовательских центрах
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до 24 (6,4 %), с недостаточностью — с 97 (25,3 %) 
до 57 (14,8 %) человек. Уровень 100 нг/мл пре-
вышен в ходе курса лекарственной коррекции 
лишь у 15 (3,9 %) детей. Показательно, что среди 
них 9 (60,0 %) детей были в возрасте до 6 мес, 
все они находились на грудном вскармлива-
нии, и исходный показатель кальцидиола, как 
правило, соответствовал тяжелому дефициту 
витамина D.
Используемая нами у детей первых 3 лет 

жизни схема коррекции дефицита и недостаточ-
ности витамина D лечебными дозами холекаль-
циферола сопровождалась двукратным ростом 
уровня 25(ОН)D и закономерным повышени-
ем доли детей с нормальной обеспеченностью 
 витамином D.
Среднесуточная доза холекальциферо-

ла у детей 1-го полугодия жизни составила  
2200,0 ± 128,1 МЕ/сут, 2-го полуго-
дия — 1879,0 ± 139,8 МЕ/сут, на 2-м году —  
2338,0 ± 103,9 МЕ/сут, у детей 3-го года — 
2718,0 ± 83,4 МЕ/сут.
На рис. 8.3 изображена динамика медиа-

ны кальцидиола у детей на фоне использова-
ния предложенной схемы коррекции в каждом 
из исследовательских центров.
Во всех исследовательских центрах наблю-

далась отчетливая однонаправленная динамика, 
причем прирост уровня кальцидиола колебался 
от 38,4 % в Москве до 131,9 % в Казани. Во всех 
городах медиана 25(ОН)D по итогам месячного 
курса превысила пороговое значение 30 нг/мл 
и находилась в диапазоне 30–50 нг/мл, в кото-
ром, с одной стороны, развиваются некальциеми-
ческие эффекты витамина D, а с другой стороны,
отмечается минимальный риск передозировки.

Реакция Сулковича не имеет 
диагностической ценности, поэтому 
использовать ее не рекомендуется 

В табл. 8.1 представлены результаты кор-
рекции препаратом холекальциферола у детей 
в зависимости от возраста.

Во всех возрастных группах достигнут суще-
ственный прирост уровня 25(ОН)D, но еще более 
важным является то обстоятельство, что показа-
тель, характеризующий обеспеченность витами-
ном D, превысил пороговое значение 30 нг/мл, 
находясь у детей раннего возраста в абсолютно 
безопасном диапазоне, практически исключа-
ющем превышение уровня 100 нг/мл.
Этот факт характеризует важную закономер-

ность: предложенная схема, при которой опреде-
ляющим в выборе лечебной дозы холекальцифе-
рола является исходный уровень кальцидиола, 
позволяет в любом возрасте, начиная с первых 
месяцев жизни, достаточно быстро и качественно 
корригировать показатель обеспеченности вита-
мином D без существенного риска передозировки.
Анализ результатов, представленных в табл. 8.2, 

демонстрирует отчетливый дозозависимый эф - 
фект препаратов холекальциферола. В общей 
группе отрицательный прирост уровня кальци-
диола отмечается лишь в 65 (16,9 %) случаях, при 
этом показательно, что 56 (86,2 %) из этих детей 
получали дозу 1000 МЕ/сут, лишь 9 (13,8 %) — 
дозу 2000–3000 МЕ/сут, и ни одного случая отри-
цательного прироста не отмечалось у детей, полу-
чавших по 4000 МЕ/сут холекальциферола.
На фоне использования профилактиче-

ской дозы 1000 МЕ/сут соотношение частоты 
положительного и отрицательного прироста 
составило лишь 1,3:1, а на фоне лечебных доз  
2000 МЕ/сут и 3000 МЕ/сут — 18,2:1 (p < 0,001) 
и 19:1 (p < 0,001) соответственно. Важно также 
отметить, что в процессе коррекции из 319 детей 
с положительным приростом у 287 (90,0 %) он 
не превысил 60 нг/мл, что абсолютно исключает 
достижение по итогам месячного курса коррек-
ции уровня 100 нг/мл. Лишь у 32 (8,3 %) детей 
прирост 25(ОН)D в рамках курса коррекции 
превысил 60 нг/мл, причем в 26 (81,3 %) случа-
ях суточная доза холекальциферола составляла 
3000–4000 МЕ.
Медиана прироста показателя кальцидиола 

у детей раннего возраста на фоне месячного курса 
приема 1000 МЕ/сут составила 2,9 [-9,4–12,9] нг/мл,  

Таблица 8.1. Динамика уровня кальцидиола на фоне приема холекальциферола в зависимости 
от возраста 

Возраст детей, мес
Ме 25(ОН)D [25Q–75Q]

р
До коррекции После коррекции

1–6 (n = 85) 25,8 [13,8–43,2] 57,4 [32,0–71,8] < 0,001

6–12 (n = 65) 33,9 [16,9–43,0] 47,4 [38,2–58,9] < 0,001

12–24 (n = 117) 24,1 [16,2–32,3] 39,4 [27,5–49,8] < 0,001

24–36 (n = 117) 18,4 [11,4–25,0] 46,2 [31,9–59,1] < 0,001
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на фоне 2000 МЕ/сут — 22,3 [9,5–36,2] нг/мл, 
на фоне 3000 МЕ/сут — 22,6 [11,6–43,6] нг/мл,  
на фоне 4000 МЕ/сут — 32,0 [15,4–59,8] нг/мл.  
Корреляционный анализ продемонстрировал 
существенную взаимосвязь между суточной 
дозой холекальциферола и приростом уровня 
25(ОН)D по итогам месячного курса коррекции 
у детей раннего возраста (r = 0,504; p < 0,001).
Высокая эффективность и безопасность раз-

работанной схемы выбора суточной дозы вита-
мина D в зависимости от исходного уровня 
25(ОН)D при соблюдении родителями привер-
женности лечению позволяет по итогам месяч-
ного курса и контроля уровня кальцидиола 
переводить подавляющее большинство детей 
на профилактическую дозу холекальциферола 
(1000 МЕ/сут). С учетом того, что на севере 
России зачастую даже доза 1000 МЕ/сут ока-
зывается недостаточной для поддержания нор-
мальной обеспеченности витамином D, у детей 
раннего возраста, проживающих в этих регионах, 
в качестве круглогодичной профилактической 
дозировки могут использоваться 1500 МЕ/сут.

8.1.2. Безопасность схемы 
профилактики и лекарственной 
коррекции гиповитаминоза D  
у детей раннего возраста 

Широкое внедрение в первичном звене дет-
ского здравоохранения предложенной схемы 
коррекции гиповитаминоза D базируется не 
только на приведенном выше анализе ее эффек-
тивности, но и обусловлено высоким профи-
лем безопасности, так как в нашей стране при 
существенной недооценке последствий дефици-
та витамина D традиционно гипертрофируется 
риск его передозировки у детей раннего возраста.
При анализе переносимости выявлено, что 

ни в одном из исследовательских центров не 

зафиксировано побочных эффектов на водный 
раствор витамина D. Развитие токсических эф - 
фектов, в соответствии с современными реко-
мендациями по профилактике и лечению дефи-
цита витамина D, связано с достижением уровня 
25(ОН)D сыворотки крови более 150 нг/мл [2, 3]. 
В то же время у детей описана различная индиви-
дуальная чувствительность к препаратам витами-
на D, вследствие чего уже при уровне кальцидиола 
100 нг/мл требуется осторожность, при этом абсо-
лютно оправданным может считаться создание 
буфера безопасности до верхней границы нормы.
По итогам месячного курса холекальциферо-

ла уровень 25(ОН)D менее 30 нг/мл диагности-
рован в 83 (21,6 %) случаях, от 30 до 50 нг/мл — 
в 151 (39,3 %), от 50 до 70 нг/мл — в 91 (23,7 %), 
от 70 до 100 нг/мл — в 44 (11,5 %), а уровень 
более 100 нг/мл — у 15 (3,9 %) детей.
В табл. 8.3 представлена структура обеспечен-

ности витамином D детей раннего возраста после 
курса коррекции в зависимости от величины 
лечебных доз холекальциферола.
Анализ показывает, что у 83 (21,6 %) из 

384 детей по итогам курса коррекции уровень 
не превысил 30 нг/мл, однако эта группа детей 
весьма гетерогенна. Лишь в 16 (19,3 %) случаях 
в этой группе оказались дети с исходно нормаль-
ной обеспеченностью, у которых на фоне дозы 
1000 МЕ/сут уровень кальцидиола стал ниже 
порогового значения. В остальных 67 (80,7 %) 
случаях дети получали дозы 2000–4000 МЕ/сут, 
однако не достигли показателя 30 нг/мл из-за 
исходно низкого уровня 25(ОН)D.
Посткоррекционный показатель кальцидиола 

в интервале от 30 до 100 нг/мл был диагности-
рован у 286 (74,5 %), причем у 242 (63,0 %) он 
находился в абсолютно безопасном диапазоне 
от 30 до 70 нг/мл. Уровень свыше 100 нг/мл 
зафиксирован лишь у 15 (3,9 %) детей, 10 (66,7 %) 
из которых получали дозу 3000–4000 МЕ/сут.

Таблица 8.2. Прирост кальцидиола по итогам месячного курса коррекции в зависимости от суточной 
дозы холекальциферола 

Прирост уровня 
25(ОН)D, нг/мл

Суточная доза холекальциферола, МЕ/сут
Всего,

n = 384 (%)1000,
n = 128 (%)

2000,
n = 97 (%)

3000,
n = 101 (%)

4000,
n = 58 (%)

Отрицательный 56 (43,8) 5 (5,2) 4 (4,0) - 65 (16,9)

Положительный 72 (56,2) 92 (94,8) 97 (96,0) 58 (100,0) 319 (83,1)

• от 0 до 20 51 (39,8) 38 (39,2) 41 (40,6) 20 (34,5) 150 (39,1)

• от 20 до 40 18 (14,1) 33 (34,0) 25 (24,8) 13 (22,4) 89 (23,2)

• от 40 до 60 2 (1,6) 16 (16,5) 18 (17,8) 12 (20,7) 48 (12,5)

• от 60 до 80 1 (0,8) 3 (3,1) 5 (5,0) 5 (8,6) 14 (3,6)

• свыше 80 – 2 (2,1) 8 (7,9) 8 (13,8) 18 (4,7)
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Закономерным выглядит тренд к нараста-
нию доли детей с уровнем 25(ОН)D сыворотки 
70–100 нг/мл и более 100 нг/мл в зависимо-
сти от среднесуточной дозы холекальциферола, 
но значимых различий не выявлено (р > 0,05).
Сравнительная характеристика групп детей 

в зависимости от достигнутого посткоррекцион-
ного уровня 25(ОН)D представлена в табл. 8.4.
Анализ результатов, представленных в табл. 8.4, 

позволяет понять, у каких детей в процессе 
курса коррекции существует повышенный риск 
достижения потенциально опасного уровня 
100 нг/мл. Дети с посткоррекционным уровнем 
кальцидиола сыворотки крови более 100 нг/мл  
(гипервитаминоз) были достоверно млад-
ше (p < 0,001), имели меньшую массу тела 
(p < 0,001) и, соответственно, большую средне-
суточную дозу холекальциферола на 1 кг массы 
тела (p < 0,001), чем пациенты с уровнем менее 
100 нг/мл. При этом ни один из 15 детей с уров-
нем кальцидиола сыворотки более 100 нг/мл 
не имел клинических признаков гипервитами-
ноза D, а последующий перевод этих детей 
на профилактическую дозу 1000 МЕ/сут со- 
провождался быстрой нормализацией уровня 

25(ОН)D. Очевидно, что именно дети первых 
месяцев жизни, находящиеся, как правило, 
на грудном вскармливании, не получавшие про-
филактической дозы витамина D и имеющие 
минимальный уровень кальцидиола, требуют 
некоторой осторожности в выборе среднесуточ-
ной дозы коррекции с тем, чтобы не превысить 
рекомендуемый безопасный уровень.

8.2. Коррекция недостаточности 
витамина D у детей старшей 
возрастной группы 

На 2-м этапе исследования, в рамках кото-
рого у 218 девочек 11–18 лет (средний возраст 
14,4 ± 1,5 лет) анализировалась динамика уровня 
кальцидиола на фоне дотации холекальцифе-
рола, проведена оценка исходной обеспеченно-
сти витамином D (рис. 8.4). В основной группе 
(n = 111) исходный уровень 25(OH)D составил 
16,8 [13,2–20,4] нг/мл, в контрольной группе 
(n = 107) — 17,3 [13,4–21,3] нг/мл (р > 0,05). Обе 
группы подростков были сопоставимы по возра-
сту и индексу массы тела (р > 0,05).

Таблица 8.3. Прирост кальцидиола по итогам месячного курса коррекции в зависимости от суточной 
дозы холекальциферола 

Уровень 25(ОН)D
после коррекции, 

нг/мл

Суточная доза холекальциферола, МЕ/сут
Всего,

n = 384 (%)1000,
n = 128 (%)

2000,
n = 97 (%)

3000,
n = 101 (%)

4000,
n = 58 (%)

Менее 30 16 (12,5) 13 (13,4) 32 (31,7) 22 (37,9) 83 (21,6)

От 30 до 50 60 (46,9) 45 (46,4) 34 (33,7) 12 (20,7) 151 (39,3)

От 50 до 70 41 (32,0) 21 (21,6) 17 (16,8) 12 (20,7) 91 (23,7)

От 70 до 100 8 (6,3) 16 (16,5) 12 (11,9) 8 (13,8) 44 (11,5)

Свыше 100 3 (2,3) 2 (2,1) 6 (5,9) 4 (6,9) 15 (3,9)

Таблица 8.4. Сравнительная характеристика групп детей после курса холекальциферола 

Показатель

Уровень 25(ОН)D после коррекции, Me [25Q–75Q]

До 30 нг/мл,
n = 83

30–50 нг/мл,
n = 151

50–70 нг/мл,
n = 91

70–100 нг/мл,
n = 44

Более 
100 нг/мл,

n = 15

Исходный 
уровень 
25(ОН)D, нг/мл

15,5 [8,3–23,8] 26,6 [18,4–35,1] 28,6 [15,6–43,2] 25,5 [12,3–27,9] 17,5 [9,3–20,4]

Возраст, мес 16,0 [9,0–24,0] 16,0 [9,0–26,0] 14,0 [7,0–26,0] 8,0 [3,5–23,0] 2,0 [1,0–7,0]

Масса, кг 10,9 [8,4–12,1] 11,0 [8,8–12,8] 10,5 [7,4–12,4] 8,7 [6,3–11,9] 6,2 [4,4–7,5]

Доза, МЕ/сут
3000 

(2000–4000)
2000 

(1000–3000)
2000 

(1000–3000)
3000 

(2000–3000)
3000 

(2000–3000)

Доза на кг, 
МЕ/кг в сутки

252,1 
[170,9–361,4]

166,7 
[111,1–266,7]

180,2 
[137,0–260,9]

271,3 
[209,4–370,5]

394,7 
[272,7–645,2]
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Уровень кальцидиола по итогам приема пла-
цебо в течение 3 весенних месяцев в контроль-
ной группе среди закончивших исследование 
(n = 94) существенно снизился — с 17,3 [13,4–21,3]  
до 11,4 [9,2–15,0] нг/мл (p < 0,05).
Дети контрольной группы, имевшие в начале 

исследования нормальный уровень 25(ОН)D, 
а также дети, у которых диагностированы недо-
статочность или дефицит витамина D, по окон-
чании трехмесячного курса приема плацебо име-
ли дефицит витамина D, т.е. уровень метаболита 
варьировал в диапазоне 10–19 нг/мл. На фоне 

приема плацебо никаких изменений не произо-
шло в группе детей с исходным тяжелым дефи-
цитом (рис. 8.5).
У девушек контрольной группы произошло сни-

жение среднего уровня кальцидиола ввиду того, 
что его «запасы» в организме человека истощаются 
за зимний период, а самые низкие уровни реги-
стрируются в конце весны, на которую у обследуе-
мых и пришелся повторный анализ крови.
В одном из проведенных нами исследований 

продемонстрирована данная тенденция к сезонной
вариабельности статуса 25(OH)D у подростков 
города Москвы: самая низкая обеспеченность обна-
ружена в мае, самая высокая — в июле, а с декабря 
по апрель происходит постепенное снижение сред-
него уровня кальцидиола в крови [4].
В основной группе детей (n = 98), принимавших 

в течение 6 мес масляный раствор витамина D,  
медиана 25(OH)D выросла в 1,49 раза и состави-
ла 24,2 [21,05–26,4] нг/мл (p < 0,001).
При исходно разных статусах витамина D 

в организме большинство школьниц, завершив-
ших исследование, имели уровень 25(OH)D 
> 20 нг/мл (рис. 8.6), однако лишь у 10 (10,2 %) 
человек обнаружен нормальный уровень метабо-
лита свыше 30 нг/мл.
Анализ представленных на рисунке данных 

позволяет сделать ряд важных выводов. С одной 
стороны, прием препаратов холекальциферола 
в дозах 1200–2000 МЕ/сут на протяжении полу-

Рис. 8.4. Структура обеспеченности 25(OH)D
девочек-подростков, учащихся Пансиона
воспитанниц МО РФ (n = 218)
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3,6%

26,6%

57,8%
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Недостаточность

Дефицит

Тяжелый дефицит

Рис. 8.5. Динамика обеспеченности детей-подростков кальцидиолом на фоне приема плацебо
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года у всех детей с дефицитом и недостаточно-
стью витамина D сопровождается приростом 
медианы 25(ОН)D, однако ни в случае исходного 
тяжелого дефицита, ни в случае стартовых пока-
зателей в интервале от 10 до 30 нг/мл не позволя-
ет достичь по итогам курса уровня кальцидиола 
30 нг/мл, соответствующего нормальной обеспе-
ченности. Корреляционный анализ продемон-
стрировал наличие существенной связи между 
дозой и приростом уровня 25(ОН)D по итогам 

курса коррекции (r = 0,56; p < 0,001). С другой 
стороны, у детей старшей возрастной группы 
ежедневный прием 800 МЕ/сут холекальцифе-
рола в течение зимне-весеннего периода не явля-
ется эффективной профилактической дозой для 
поддержания нормального уровня витамина D.
На рис. 8.7 представлены данные о приросте 

уровня кальцидиола у подростков различного 
возраста на фоне шестимесячного курса приема 
масляного раствора витамина D.

Рис. 8.6. Динамика обеспеченности подростков витамином D на фоне лечения

Рис. 8.7. Прирост уровня 25(OH)D у детей различного возраста на фоне коррекции холекальциферолом 
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Анализ ответа на терапию холекальциферо-
лом в зависимости от возраста показал, что меди-
ана прироста 25(ОН)D выше у детей 11–12 лет 
по сравнению с детьми старших возрастных кате-
горий (p < 0,05). Возможным объяснением этого 
факта является то, что используемые нами дозы 
более применимы у детей препубертатного воз-
раста, однако эта гипотеза требует дальнейшего 
подтверждения.
Коллективом авторов во главе с О.А. Громовой 

в ходе обзора статей и метаанализов предложена 
формула, согласно которой «усредненной эффек-
тивной дозой витамина D для детей в возрасте 
0–1 мес является 740 МЕ/сут. С каждым годом 
жизни результативная профилактическая доза, 
достаточная для достижения 25(OH)D > 20 нг/мл,  
в среднем повышается на 93 МЕ/сут:

740 + (возраст [годы] × 93 [МЕ/сут])» [3].

Если следовать данной формуле, доза холе-
кальциферола у детей в возрасте 11 лет должна 
быть 1763 МЕ/сут, в 12 лет — 1856 МЕ/сут, 
в 13 лет — 1949 МЕ/сут, в 14 лет — 2042 МЕ/сут, 
в 15 лет — 2135 МЕ/сут, в 16 лет — 2228 МЕ/сут,  
в 17 лет — 2321 МЕ/сут: следовательно, для 
достижения целевой концентрации кальцидио-
ла 40–60 нг/мл доза холекальциферола должна 
быть выше.

Вероятно, при назначении профилактичес-
кой, а тем более лечебной дозировки холекаль-
циферола у детей и подростков необходимо 
руководствоваться не только возрастом и исход-
ным статусом витамина D, но и индексом массы 
тела. Несмотря на то что в настоящем исследо-
вании корреляционной связи между индексом 
массы тела и уровнем 25(OH)D не выявлено 
(r = 0,02), существуют вполне убедительные 
результаты, подтверждающие наличие этой вза-
имосвязи [5–7].
Результаты исследования, на наш взгляд, 

вполне сопоставимы с данными, полученны-
ми авторами из Бейрута (Ливан), несмотря 
на то, что этот город находится намного южнее 
Москвы (33 ° с.ш.). В группе подростков, полу-
чавших по 2000 МЕ холекальциферола в течение  
12 мес, 96 % детей имели уровень кальцидиола 
не ниже 20 нг/мл, и наиболее информативными 
факторами, влияющими на выбор дозировки 
витамина D, авторы считают индекс массы тела 
и исходный статус кальцидиола [6]. Несомненно, 
на концентрацию кальцидиола в крови влияет 
также экспрессия гена рецептора VDR [8], а так-
же концентрация других витаминов в крови [9], 
однако учитывать подобные факторы при разра-
ботке массовых рекомендаций не предоставляет-
ся возможным ввиду сложности введения обсле-
дований данного рода в рутинную практику.
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В целом при использовании приведенных 
в таблицах режимов приема препаратов вита-
мина D не наблюдалось побочных эффектов. 
Вместе с тем, следует отметить, что в отличие 
от нижней границы нормы (30 нг/мл) верх-
няя граница четко не установлена [5, 6, 9–11]. 
За верхнюю границу диапазона нормы условно 
принимают, например, концентрацию 80 нг/мл 
[10], 90 нг/мл [5], 100 нг/мл [11]. Имеющиеся 
данные клинических исследований показыва-
ют, что гиперкальциемия отмечается у единич-
ных пациентов только при приближении уровня 
25(ОН)D к значениям 180–200 нг/мл [5, 6].
В соответствии с данными, полученными 

в ходе проведения исследования РОДНИЧОК 
[9], у детей в возрасте до 3 лет концентра-
ция 25(ОН)D в диапазоне 100–150 нг/мл 
не была ассоциирована с гиперкальциемией. 
Действительно, в соответствии с данными, пред-
ставленными на рис. 9.1, концентрация кальция 
> 3,0 ммоль/л имела место только у 5 пациентов: 
уровень 25(ОН)D у этих пациентов составил 

16,2; 21,2; 30,8, 30,9 и 43,8 нг/мл соответственно. 
Несмотря на то, что концентрация 25(ОН)D 
> 50 нг/мл была зарегистрирована у 132 обсле-
дуемых, среди них не наблюдалось ни одного 
случая гиперкальциемии. При оценке разных 
пороговых значений 25(ОН)D (в диапазоне 
50–100 нг/мл) также не было установлено зна-
чимых связей между более высокими уровнями 
витамина D и гиперкальциемией.
Таким образом, результаты клинических 

исследований позволяют предполагать, что до 
появления каких-либо токсических эффектов 
(например, гиперкальциемии) уровень 25(ОН)D 
в крови должен превысить 150 нг/мл. Для более 
точного определения верхней границы нормы 
требуется проведение дополнительных исследо-
ваний. С учетом имеющихся данных за верхнюю 
границу нормы 25(ОН)D в плазме крови может 
быть принято значение 100 нг/мл. Данные значе-
ния укладываются в некоторую «полосу безопас-
ности» в обсуждаемом диапазоне 100–150 нг/мл. 
При содержании 25(ОН)D в плазме крови менее 

9. БЕЗОПАСНОСТЬ ДОТАЦИИ ВИТАМИНА D НА ПРИМЕРЕ 
ГИПЕРКАЛЬЦИЕМИИ

Рис. 9.1. Анализ корреляции между содержанием общего кальция и 25(ОН)D у детей в возрасте  
до 3 лет (по данным исследования РОДНИЧОК [9])
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100 нг/мл не отмечается повышения риска раз-
вития гиперкальциемии, и вместе с тем достига-
ются позитивные клинические эффекты, связан-
ные с использованием препаратов витамина D 
[6, 9, 11–13].
Анализ результативных исследований по про-

филактическим дозам витамина D у детей и под-
ростков показал, что действительно эффектив-
ные и вместе с тем безопасные дозы витамина D 
лежат в диапазоне 800–4000 МЕ/сут. При исполь-
зовании таких доз в течение в среднем 6 мес 
у детей и подростков достигается частичная ком-
пенсация дефицита витамина D (т.е. увеличение 
концентрации 25(OH)D > 20 нг/мл) и не наблю-
дается гиперкальциемии. Достижение значений 
25(OH)D 20 нг/мл и выше необходимо для 
эффективной профилактики костных проявле-
ний дефицита витамина D. Достижение значений 
25(OH)D в диапазоне 30–100 нг/мл позволяет 
предупреждать внекостные проявления дефи-
цита витамина D у детей (сниженная резистент-
ность к инфекциям, бронхолегочные заболева-
ния, ожирение и др.). Анализ результативных 
доз витамина D позволил предложить ступе-
необразную схему профилактического дозиро-
вания витамина D в форме холекальциферола: 
дети до 4 мес жизни нуждаются в ежедневном 
приеме 500 МЕ/сут (для недоношенных — 800–
1000 МЕ/сут), дети в возрасте от 4 мес до 4 лет — 
1000 МЕ/сут, 4–10 лет — 1500 МЕ/сут, старше 
10 лет — 2000 МЕ/сут. При этом дети долж-
ны получать витамин D непрерывно, с сентября 
по июнь, с использованием 50 % этой дозы вита-
мина в летние месяцы (июль, август). Следует 
подчеркнуть, что эти дозы не превышают верх-
него допустимого уровня потребления [14–16]. 
Желателен контроль за уровнем 25(ОН)D в кро-
ви и за реакцией организма (кальций в крови 
и особенно в моче).
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Роль витамина D в лечении и профилактике 
COVID-19 до конца остается неясна, и дозы, 
превышающие профилактические, у детей 
без подтвержденного дефицита витамина D, 
не рекомендованы к применению для про-
филактики и лечения новой коронавирусной  
инфекции [1–5].
Проведено ретроспективное исследование, 

в которое было включено 40 госпитализиро-
ванных пациентов в возрасте от 1 мес до 18 лет 
с диагнозом «COVID-19», подтвержденным 
методом полимеразной цепной реакции, а так-
же 45 детей группы-контроля. Пациенты были 
разделены на 2 группы в зависимости от уровня 
витамина D: в 1-ю группу включены пациен-
ты с уровнем витамина D ниже 20 нг/мл, во 
2-ю группу — пациенты с уровнем витами-
на D ≥ 20 нг/мл.
У пациентов с COVID–19 уровень витами-

на D был значительно ниже — 13,14 нг/мл (4,19–
69,28), чем в контрольной группе — 34,81 нг/мл 
(3,8–77,42) (p < 0,001). Пациенты с COVID-19 
также имели значительно более низкие значе-
ния фосфора в сыворотке (4,09 ± 0,73 против 
5,06 ± 0,93 Ед/л (p < 0,001)) по сравнению с кон-
трольной группой. Лихорадка чаще регистри-
ровалась у пациентов с COVID-19 с недоста-
точным уровнем витамина D, чем у пациентов 
с достаточным уровнем витамина D (p = 0,038), 
была обнаружена отрицательная корреляция 
между возникновением лихорадки и уровнем 
витамина D (r = -0,358, р = 0,023). Таким обра-
зом, у детей с COVID-19 уровень витамина D 
значительно ниже, чем в контрольной группе, 
в связи с чем необходимо уделять больше вни-
мания связи между дефицитом витамина D 
и COVID-19 [6].

В то же время, связь между дефицитом вита-
мина D и более тяжелым течением COVID-19 
возможно может быть искажена и другими фак-
торами, например ожирением [5].
Во многих клинических рекомендациях для 

взрослых пациентов рекомендовано примене-
ние витамина D, с целью снижения вероятности 
тяжелого течения болезни и частоты госпитали-
зации у групп риска среди взрослых пацетов [7].
Таким образом, необходимо проведение даль-

нейших клинических исследований для оценки 
связи между витамином D и COVID-19 у детей.
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1. Потливость головы, ладоней и стоп
Потоотделение является нормальной физио-

логической функцией, благодаря которой орга-
низм охлаждается. 
Поэтому, если у ребенка отмечается повышен-

ное потоотделение, уточните у родителей: 
• соблюдается ли температурного режима дома 

(температура в помещении должна соответ-
ствовать 18–22 °С);

• во что одет ребенок (не слишком ли тепло?);
• связано ли повышенное потоотделение с ак - 
тивными играми; 

• связано ли повышенное потоотделение с соса-
нием груди и/или бутылочки (ведь это энер-
гозатратный процесс).

2. Облысение затылка
У 95 % малышей в возрасте 2–7 мес наблюда-

ется «транзиторная алопеция новорожденных». 
Это состояние обусловлено тем, что пушко-
вые волосы на голове, выросшие внутриутроб-
но, начинают выпадать [1, 2]. Стоит успокоить 

родителей, ведь через несколько месяцев волосы 
отрастут.

3. Младенческие колики
Точная причина возникновения младенческих 

колик неизвестна, но связи между уровнем вита-
мина D и выраженностью/частотой возникнове-
ния колик не выявлено [3, 4].
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ПРИЛОЖЕНИЕ

Таблица 1. Рекомендации по дозам холекальциферола для профилактики гиповитаминоза D 

Возраст Профилактическая доза
Профилактическая доза 

для Европейского Севера России

1–6 мес 1000 МЕ/сут* 1000 МЕ/сут*

От 6 до 12 мес 1000 МЕ/сут* 1500 МЕ/сут*

От 1 года до 3 лет 1500 МЕ/сут 1500 МЕ/сут

От 3 до 18 лет 1000 МЕ/сут 1500 МЕ/сут

Примечание. * — вне зависимости от вида вскармливания (не требуется пересчета дозы для детей 
на смешанном или искусственном вскармливании). 

Таблица 2. Рекомендации по дозам холекальциферола для профилактики гиповитаминоза D  
в антенатальный период и у детей из групп риска 

Антенатальная профилактика 
гиповитаминоза D

2000 МЕ/сут в течение всей беременности
вне зависимости от срока гестации

Недоношенные и дети, родившиеся 
с низкой или экстремально 
низкой массой тела, поступившие 
в амбулаторно- поликлиническую службу

Проведение анализа крови на 25(ОН)D и назначение 
холекальциферола в соответствии с исходным уровнем.
При невозможности определения исходного уровня — 
назначение профилактических доз

Дети, имеющие избыточную массу тела 
и ожирение

Проведение анализа крови на 25(ОН)D и назначение 
холекальциферола в соответствии с исходным уровнем.
При невозможности определения исходного уровня — 
максимальные профилактические дозы

Другие группы риска
Проведение анализа крови на 25(ОН)D и назначение 
холекальциферола в соответствии с исходным уровнем

Таблица 3. Рекомендации по дозам холекальциферола новорожденным и недоношенным детям, 
получающим оптимальное энтеральное вскармливание 

Группы детей Начало дотации
Профилактическая

доза
Лечебная доза

Доношенные 
новорожденные

В течение нескольких 
дней после рождения

500 ЕД
1000 ЕД (при 

врожденном рахите — 
возможно выше)

Недоношенные 
с массой тела 1800 г 
или гестационным 
возрастом > 31 нед

В течение нескольких 
дней после рождения 
с учетом толерантности 
к энтеральному питанию

500 ЕД
1000 ЕД (при 

врожденном рахите — 
возможно выше)Недоношенные 

с массой тела < 1800 г 
или гестационным 
возрастом ≤ 31 нед

Усвоение 
100–150 мл/кг в сутки 
энтерального питания
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Таблица 4. Рекомендации по дозам холекальциферола для лечения гиповитаминоза D 

Уровень 25(ОН)D 
сыворотки крови

Лечебная доза
Лечебная доза 

для Европейского Севера России

20–30 нг/мл 2000 МЕ/сут — 1 месяц 2000 МЕ/сут — 1 месяц

10–20 нг/мл 3000 МЕ/сут — 1 месяц 3000 МЕ/сут — 1 месяц

Менее 10 нг/мл 4000 МЕ/сут — 1 месяц 4000 МЕ/сут — 1 месяц

Таблица 5. Рекомендации по средним терапевтическим дозам витамина D в зависимости от тяжести 
рахита (С.В. Мальцев и соавт.) 

Период рахита и степень тяжести Суточная доза витамина D*

I степень — период разгара 2000 МЕ/сут — 30 дней

I–II степень — период разгара 2500 МЕ/сут — 45 дней

III степень 3000 МЕ/сут — 45 дней

Примечание. * — после проведенного курса лечения рахита доза витамина D постепенно снижается 
до профилактической, которая назначается длительно, непрерывно.

Алгоритм 1. Алгоритм использования ЛЕЧЕБНЫХ доз холекальциферола

Пациент из группы риска или имеющий клинические симптомы гиповитаминоза D

Проведение анализа крови на уровень 25(ОН)D

10 нг/мл и менее

4000 МЕ/сут 
1 мес

10 нг/мл и менее

11–20 нг/мл

3000 МЕ/сут 
1 мес

11–20 нг/мл

21–29 нг/мл

Назначение лечебных доз водного раствора холекальциферола

Проведение анализа крови на 25(ОН)D

При уровне менее 30 нг/мл — продолжить лечебную дозировку 
в зависимости от уровня на 15 дней

При уровне 30 нг/мл и выше — профилактическая дозировка 
в соответствии с возрастом

2000 МЕ/сут 
1 мес

21–29 нг/мл 

30 нг/мл и более

Профилактическая 
дозировка

Постоянно, 
непрерывно, 
без перерыва 

на летние месяцы
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Алгоритм 2. Алгоритм использования ПРОФИЛАКТИЧЕСКИХ доз холекальциферола

Ребенок: 
 • не входящий в группу риска
 • не имеющий анализа крови на 25(ОН)D
 • ребенок «на участке» у педиатра в амбулаторно-поликлиническом звене

Назначение профилактических доз водного раствора холекальциферола

Возраст ребенка

Европейский Север России

1–6 мес

1–6 мес

1000 МЕ/сут*

1000 МЕ/сут*

6–12 мес

6–12 мес

1000 МЕ/сут*

1500 МЕ/сут*

12–36 мес

12–36 мес

1500 МЕ/сут

1500 МЕ/сут

старше 36 мес

старше 36 мес

1000 МЕ/сут

1500 МЕ/сут

Примечание. * — вне зависимости от вида вскармливания (не требуется пересчета дозы для детей на
смешанном или искусственном вскармливании).

Примечание. * — вне зависимости от вида вскармливания (не требуется пересчета дозы для детей на 
смешанном или искусственном вскармливании).

ПЕРЕРАСЧЕТ МЕЖДУ РАЗЛИЧНЫМИ ЕДИНИЦАМИ ИЗМЕРЕНИЯ

Концентрация 25(ОН)D: нг/мл  2,496 => нмоль/л.

Доза колекальциферола: 1 мкг = 40 МЕ



 

НАЦИОНАЛЬНАЯ ПРОГРАММА  
«НЕДОСТАТОЧНОСТЬ ВИТАМИНА D У ДЕТЕЙ  
И ПОДРОСТКОВ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ:  
СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К КОРРЕКЦИИ»

2-е издание, исправленное и дополненное

Подписано в печать 27.02.2021.
Формат 60х84/8. Усл. печ. л. 13,485. 

Тираж 1000 экз. Заказ 1274.

Издательство «ПедиатрЪ»
117335, г. Москва, ул. Вавилова, д. 81, корп. 1, этаж 2,  

помещ. № XLIX, офис 2-8

Отпечатано ООО «Буки Веди».
117246, г. Москва, проезд Научный, д. 19,

этаж 2, ком. 6Д, офис. 202; тел.: (495) 926-63-96,
www.bukivedi.com, info@bukivedi.com

Выпускающий редактор
Верстка

Корректор

Е.Л. Сухачёва
Е.А. Трухтанова
Л.С. Зимилова






