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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 витами-
на D, исследования последних трех десятилетий позволяют 
по-новому взглянуть на уникальные биологические свой-
ства этого микронутриента. Открытие путей метаболизма 
витамина D и рецепторов к нему во всех органах и тканях 
человеческого организма привело к пониманию того, что 
нормальная обеспеченность этим микронутриентом обу-
словливает эффективное функционирование и предотвра-
щение рисков развития разнообразных патологий на про-
тяжении всей жизни.

Традиционные представления о витамине D как «анти-
рахитическом» витамине фокусировались 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 весомый вклад в изучение 
рахита и так называемых рахитоподобных заболеваний, 
в основе которых лежат нарушения гомеостаза и метабо-
лизма витамина D.

В то же время открытие некальциемических (внекост-
ных) эффектов витамина D и его роли в регуляции экспрес-
сии важнейших генов в последние годы приковало к этому 
нутриенту внимание врачей всех специальностей, заставило 
по-новому взглянуть на его место в гомеостазе взрослого 
организма и существенно расширило спектр заболеваний 
и состояний, при которых требуется мониторинг уровня 
кальцидиола.

Исследования последних двух десятилетий, проведен ные 
в различных популяциях стран, включая Россию, демон-
стрируют глобальный характер проблемы недостаточности 
витамина D. Решению проблемы адекватной обеспеченности 

витамином D детей и подростков посвящен целый ряд кон-
сенсусов, национальных и глобальных клинических реко-
мендаций, большинство из которых детально проанализиро-
вано при подготовке настоящей Национальной программы.

Несмотря на имеющиеся противоречия между этими 
документами, обусловленные в отдельных случаях разли-
чиями в географическом расположении регионов, во всем 
мире признается приоритет профилактики гиповитами-
ноза D у детей и подростков. В большинстве руководств 
подчеркивается определяющая роль обогащения продук-
тов питания и сапплементации рациона препаратами эрго- 
и холекальциферола.

В Российской Федерации до настоящего времени отсут-
ствовал согласительный документ, посвященный проблеме 
обеспеченности витамином D детского населения, а послед-
ние методические указания, датированные 1990-м годом, 
посвящены проблеме диагностики и лечения рахита у детей.

Целью настоящей Национальной программы, подго тов-
ленной группой экспертов разных специальностей, кото -
рые представляют ведущие клинические и научно-иссле-
довательские центры, и базирующейся на нескольких круп-
ных общероссийских исследованиях, являются обобщение 
данных литературы о значении витамина D в организме, 
формирование единой концепции и широкое внедрение 
в клиническую практику согласованных рекомендаций 
по диагностике, профилактике и коррекции недостаточно-
сти витамина D у детей от 0 до 18 лет.

Несомненно, последующие исследования и детальный 
анализ результатов внедрения рекомендаций, изложенных 
в первой редакции Национальной программы, в будущем 
потребуют корректив и уточнения ряда положений.

ПРЕДИСЛОВИЕ
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ВВЕДЕНИЕ

Коррекция недостаточной обеспеченности детей и под-
ростков витамином D является одной из актуальных задач 
российского здравоохранения. С низким статусом витами-
на D в детском и подростковом возрасте, а также среди взрос-
лого населения ассоциированы не только патология опорно-
двигательного аппарата, но и более раннее развитие и тяжелое 
течение таких патологических состояний и процессов, как 
атеросклероз сосудов, ишемическая болезнь сердца, ожире-
ние, сахарный диабет, нарушения памяти и внимания, острые 
респираторные заболевания, опухоли и др. [1–11], что в целом 
снижает среднюю продолжительность жизни населения [12]. 
Восполнение потребности в витамине D является одним из 
плохо используемых резервов профилактики и лечения так 
называемых болезней цивилизации, а также ряда инфекцион-
ных заболеваний, прежде всего туберкулеза [13, 14].

Большое число исследований, выполненных в течение 
последних 30–40 лет, содержат научные данные:
1) о внекостных эффектах витамина D;
2) участии витамина D в генезе целого ряда острых и хро-

нических заболеваний, ассоциированных с дефицитом 
витамина D;

3) широкой распространенности дефицита витамина D;
4) чрезвычайно низких существующих нормативах потре-

бления витамина (общеизвестные рекомендации типа 
400–600 МЕ/сут);

5) необходимости учета факторов риска формирования низ-
кого статуса витамина D;

6) ассоциации между дефицитом витамина D в течение 
жизни человека и повышенным риском хронической пато-
логии, начиная с периода внутриутробного  развития.
Дефицит витамина D у потомства в период внутриутроб-

ного развития, возникающий вследствие недостаточности 
витамина D у матери в период беременности, увеличива-
ет риск задержки формирования структур головного моз-
га и формирования врожденной катаракты. Хронический 
дефицит витамина D у детей раннего возраста ассоциирован 
с высоким риском развития сахарного диабета, ожирения, 
аутоиммунных заболеваний, онкологической патологии раз-
ной локализации (рак молочной железы, толстой кишки), сер-
дечно-сосудистых заболеваний (артериальная гипертензия, 
ишемическая болезнь сердца), псориаза, атопических заболе-
ваний (астма, аллергический ринит, атопический дерматит), 
воспалительных заболеваний кишечника (язвенный колит 
и болезнь Крона) в будущем [15–17]. Метаанализ большого 
числа рандомизированных контролируемых исследований 
показал, что высокая обеспеченность витамином D является 
независимым фактором, влияющим на нормализацию артери-
ального давления [18].

Не менее важно отметить противоинфекционные эффек-
ты витамина D, среди которых наиболее изучена взаимос-
вязь между обеспеченностью витамином и заболеваемостью 
туберкулезом независимо от пола, возраста, этнической при-
надлежности, цвета кожи, диеты и географического располо-
жения места проживания.

Современный комплексный научный анализ взаимосвя-
зей дефицита витамина D со здоровьем детей и подрост-
ков можно рассматривать как естественное продолжение 
комплексного изучения проблемы рахита в российской 
школе педиатрии. 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 дру-
гих отечественных авторов неоднократно подчеркивалось, 
что рахит — гораздо более сложное заболевание, чем просто 
характерное изменение структуры костной системы [19].

Изменения представлений о метаболизме и роли витами-
на D, появившиеся новые возможности оценки обеспечен-
ности им человека, позволили установить истинную частоту 
дефицита этого микронутриента у различных групп населе-
ния и разработать новые рекомендации по коррекции уровня 

витамина D, обеспечивающего оптимальный рост и развитие, 
а также профилактику многих заболеваний у детей, подрост-
ков и взрослых групп населения.
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1.  Диагностика 
1.1. Обязательный скрининг для выявления детей и под-

ростков с дефицитом витамина D показан пациентам, 
имеющим факторы риска его развития: недоношен-
ные и маловесные дети; дети с избыточной массой 
тела и ожирением, клиническими признаками рахита, 
а также имеющие костные деформации; дети с синдро-
мом мальабсорбции (целиакия, муковисцидоз); дети 
с аутоиммунными заболеваниями; дети с хронической 
болезнью почек.

1.2. Оценка статуса витамина D должна проводиться путем 
определения уровней 25(ОН)D в сыворотке крови 
надежным методом. Рекомендуется проверка надеж-
ности используемой в клинической практике методики 
определения витамина D относительно международ-
ных стандартов. При определении уровней 25(OH)D 
в динамике рекомендуется использование одного 
и того же метода.

1.3. Адекватный уровень витамина D определяется 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 токсичности — 
концентрация 25(ОН)D более 100 нмоль/л, абсо-
лютно токсичный уровень — концентрация 25(ОН)D 
более 200 нг/мл (> 500 нмоль/л).

1.5. Влияние витамина D не ограничивается лишь класси-
ческими, костными (кальциемическими), эффектами, 
напротив, оно включает большое число внекостных 
(некальциемических) проявлений.

1.6. Измерение уровня 1,25(ОН)2D в сыворотке крови для 
оценки статуса витамина D не рекомендуется, но при-
менимо с одновременным определением 25(ОН)D при 
некоторых заболеваниях, связанных с врожденными 
и приобретенными нарушениями метаболизма вита-
мина D и фосфатов, экстраренальной активностью 
фермента 1�-гидроксилазы (например, при гранулема-
тозных заболеваниях).

2.  Профилактика (см. Приложение, табл. 1–4, Алгоритмы)
2.1. Рекомендуемым препаратом для профилактики дефи-

цита витамина D является холекальциферол (D3).
2.2. Детям в возрасте от 1 до 6 месяцев вне зависимости 

от вида вскармливания, сезона года с целью профи-
лактики дефицита витамина D рекомендуются пре-
параты холекальциферола в дозе 1000 МЕ/сут (не тре-
бует пересчета у детей на смешанном и искусственном 
вскармливании) (см. Приложение, табл. 1).

2.3. Детям в возрасте от 6 до 12 месяцев вне зависимости 
от вида вскармливания, сезона года с целью профи-
лактики дефицита витамина D рекомендуются пре-
параты холекальциферола в дозе 1000 МЕ/сут (не тре-
бует пересчета у детей на смешанном и искусственном 
вскармливании) (см. Приложение, табл. 1).

2.4. Детям в возрасте от 1 года до 3 лет для профилактики 
дефицита витамина D рекомендуются препараты холе-

кальциферола в дозе 1500 МЕ/сут (см. Приложение, 
табл. 1).

2.5. Детям в возрасте от 3 до 18 лет для профилакти-
ки дефицита витамина D рекомендуются препараты 
холекальциферола в дозе 1000 МЕ/сут, в ряде случаев 
детям от 11–18 лет (рост — «пубертатный спурт», поло-
вое созревание) — по 1000–2000 МЕ/сут в зависимости 
от массы тела.

2.6. Для Европейского севера России рекомендованы сле-
дующие дозы: 1–6 месяцев (вне зависимости от вида 
вскармливания) — 1000 МЕ/сут; 6–12 месяцев — 
1500 МЕ/сут; 12–36 месяцев — 1500 МЕ/сут; дети стар-
ше 36 месяцев — 1500 МЕ/сут (см. Приложение, табл. 1).

2.7. Прием холекальциферола в профилактической дози-
ровке рекомендован постоянно, непрерывно, включая 
в том числе летние месяцы.

2.8. Без медицинского наблюдения и контроля уровня 
витамина D в крови не рекомендуется назначение доз 
витамина D более 4000 МЕ/сут на длительный период 
детям в возрасте до 7 лет.

2.9. С целью антенатальной профилактики дефицита 
витамина D всем женщинам назначается по 2000 МЕ 
в течение всей беременности вне зависимости от срока 
гестации (см. Приложение, табл. 1).

2.10. Для осуществления внекостных (некальциемических) 
эффектов требуются бо�льшие дозы холекальциферо-
ла, чем для проявления костных (кальциемических) 
 функций.

3.  Лечение (см. Приложение, табл. 1–4, Алгоритмы)
3.1. Рекомендуемым препаратом для лечения дефицита 

витамина D является холекальциферол.
3.2. Лечение недостаточности и дефицита витамина D 

рекомендуется начинать с определения исходной кон-
центрации 25(ОН)D и далее дифференцированным 
назначением дозы холекальциферола с использова-
нием предложенной схемы (см. Приложение, табл. 3, 
алгоритм 1).

3.3. Пациентам с ожирением, синдромом мальабсорб-
ции, костными деформациями рекомендованы опре-
деление исходной концентрации 25(ОН)D и диффе-
ренцированное 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 озна-

чает проявления гипервитаминоза, однако требует кор-
рекции дозы холекальциферола.

4.2. Контроль за возможной передозировкой холекаль-
циферола следует проводить по уровню кальция 
в суточной моче (не более 2 мг/кг в сутки). Реакция 
Сулковича не имеет диагностической ценности, поэто-
му использовать ее в практике не рекомендуется.

4.3. Назначение витамина D не противопоказано детям 
с малым размером большого родничка.

4.4. Всем детям рекомендуется адекватное возрасту потре-
бление кальция с пищей, без добавления извне.

ОСНОВНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ ПРОГРАММЫ
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Появление первых сведений о происхождении и биоло-
гических функциях витамина D в организме человека тесно 
связано с развитием учения о рахите. Интерес к этому забо-
леванию особенно живо проявился в эпоху промышленной 
революции XVII века. В период, когда люди стали активно 
переселяться из сельской местности в крупные города, где 
детям приходилось расти в переполненных, лишенных 
солнечного света кварталах, появились первые описания 
рахита (труды Whistler, Glisson, DeBoot) [1]. Ученые заме-
тили, 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 глу-
бокой древности. Согласно описанию Геродота (484–425 гг. 
до н. э.), черепа убитых египетских солдат, по обычаю 
не закрывающих голову от солнца, были твердыми, в отли-
чие 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 деформацией ног и позвоночни-
ка и объяснял ее ранним началом ходьбы. Гален в работах 
по анатомии впервые дал описание рахитических изме-
нений костной системы, включая деформацию грудной 
клетки [2].

Возможно, что некоторые изменения скелета, вызывае-
мые рахитом, принимали раньше за вполне нормальные осо-
бенности строения тела ребенка. Так, на картинах старых дат-
ских, голландских и немецких художников XV–XVI веков 
можно видеть детей с явными чертами заболевания — «олим-
пийским» лбом, деформацией грудной клетки, утолщенны-
ми эпифизами конечностей. В некотором противоречии 
с этим находится предположение Е. М. Лепского (1961 г.) 
о том, что до XVII века рахит не был распространенным 
заболеванием, т. к. в медицинской литературе тех времен 
о нем нет достоверных данных: скорее, можно допустить, что 
рахит не рассматривался как болезнь [3].

В 1650 году Френсис Глиссон в своем трактате пред-
ставил первое полное клиническое и патологоанатомиче-
ское описание проявлений рахита [4]. По мнению ученого, 
основными факторами риска у детей являлись отягощен-
ная наследственность и нерациональное питание матери. 
Большое значение автор придавал нервной или неустойчи-
вой конституции одного или обоих родителей, обильному 
питью (эпикурейству), ведению праздного образа жизни, 
отсутствию физического труда, «приверженности к раз-
неживающим искусствам и наукам, каковыми являются 
музыка, поэзия, ежедневное посещение комедий, а так-
же усердное чтение романов». «Рахит развивается у детей, 
матери которых едят кушанья слишком плотные, вяжущие, 
крепящие (копченое мясо, соленая рыба, неостывший хлеб), 
пьют старые, крепкие вина». По мнению Ф. Глиссона, рахит 
был распространен в зажиточных семьях и почти не встре-
чался в семьях бедняков [4].

Некоторое время рахит называли «английской болез-
нью», так как в Англии отмечалась высокая частота распро-
странения его тяжелых форм. Английское название «rickets» 
произошло от древнеанглийского «wrickken», что означа-
ет «искривлять», а Ф. Глиссон изменил его на греческое 
«rachitis» (болезнь спинного хребта), так как при рахите 
значительно деформируется позвоночник [4].

В отечественной литературе первые сведения о рахите 
относятся к началу XIX века. В 1830 году опубликована 
работа Григория Тихомирова «Правила о способе врачевания 
английской болезни». В 1847 году проф. С. Ф. Хотовицкий 
в своем руководстве «Педиятрика» представил определение 
рахита как «особенного страдания уподобительной деятель-
ности, обнаруживающееся преимущественно распуханием 
и размягчением костей и, наконец, искривлением их». Автор 
подчеркивал, что при лечении рахита главное внимание сле-
дует уделять не лекарствам, а гигиеническим мероприятиям 
и организации правильного питания. При описании клини-
ческой картины рахита он указывал не только на изменения 
скелета, но и на большой живот, «обильный пот особенного 
запаха». С. Ф. Хотовицкий обращал внимание на вред муч-
ного питания, перекорма, неопрятности, сытости, недо-
статка движений и солнечного света, о которых принято 
говорить в настоящее время.

В дальнейшем рахит продолжал привлекать русских 
исследователей: теме были посвящены работы Н. Ф. Фила-
това, А. А. Киселя, И. А. Шабада, В. П. Жуков ского, Г. Н. Спе-
ранского, А. Ф. Тура, Е. М. Лепского, М. Н. Бессо но вой, 
К. А. Свят киной и др. [3]. Так, Н. Ф. Филатов подчеркивал, 
что рахит является общим заболеванием организма, про-
являющимся главным образом своеобразным изменением 
костей.

История поиска причин и методов лечения рахита про-
должалась около 270 лет, начиная с первых описаний кли-
нических симптомов заболевания. В 1822 году Анджей 
Сняде�цкий (польск. Jędrzej Śniadecki) отмечал, что дети, 
родившиеся в Варшаве, чаще болеют рахитом, нежели мла-
денцы, родившиеся в сельской местности [5]. Основываясь 
на этом наблюдении, он сделал предположение, что солнеч-
ный свет, возможно, играет роль в предупреждении этой 
патологии. В 1890 году T. A. Palm опубликовал результаты 
крупного эпидемиологического исследования, продемон-
стрировавшего, что рахит редко встречался в бедных горо-
дах Китая, Японии и Индии, где люди плохо питались 
и жили в нищете, тогда как у детей, проживающих в инду-
стриальных городах Британских островов, заболеваемость 
рахитом была высока. Эти наблюдения привели ученого 
к выводу о необходимости систематического использова-
ния солнечных ванн как меры профилактики и лечения 
 заболевания [6].

К сожалению, этим исследованиям не уделялось долж-
ного внимания вплоть до начала XX века, когда в 1919 году 
Курт Хулдщинский (польск. Kurt Huldschinsky) впервые 
показал, что заболевание у детей излечивается под влия-
нием 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 
регрессировали. Практически одновременно с этим Эдвард 
Мелланби (англ. Edward Mellanby) в экспериментах на соба-
ках доказал, что тяжелый рахит, вызванный рахитогенной 
диетой, излечивается рыбьим жиром, предположив, что 
подобный эффект обусловлен наличием в нем какого-то 
витамина [1]. Часть исследователей полагала, что антира-
хитическое действие рыбьего жира обусловлено наличием 
в нем витамина А. Однако, в 1922 году E. F. McCollum 
и соавт. указали на наличие в рыбьем жире иного витамина: 
пропуская струю кислорода через тресковый жир и инак-
тивируя витамин А, ученые обнаружили, что антирахити-
ческое действие жира сохранялось. В дальнейшем в неомы-
ляемой части трескового жира был найден другой витамин, 
обладавший сильным антирахитическим действием, — вита-

1. ИСТОРИЯ ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О ВИТАМИНЕ D
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мин D [7]. В 1924 году A. Hess и M. Weinstock впервые полу-
чили витамин D из растительных масел после их облучения 
ультрафиолетовыми лучами длиной волны 280–310 нм [8]. 
Позднее, в 1937 году, Адольф Виндаус (нем. Adolf Windaus) 
из 7-дегидрохолестерола впервые синтезировал витамин D3 
(рис. 1.1). В 60–80-х годах XX века группа исследователей 
под руководством H. F. DeLuca детально изучила метабо-
лизм витамина D и описала все его активные формы [9].

Начиная с выделения «жирорастворимого фактора роста» 
в 1913 году (америк. E. MacCollum), в течение всего XX века 
изучали роль витамина D в регуляции кальциевого-фос-
фатного метаболизма. Столетний период ознаменовался 
широким использованием масляных и спиртовых растворов 
витамина D для профилактики и лечения рахита [7]. Все 
изменения содержания кальция и фосфатов в крови тракто-
вались как недостаточность витамина D и корректировались 
его препаратами. Успех такого лечения при этом однозначно 
расценивался как подтверждение гиповитаминоза D.

Наиболее значимыми событиями 60–80-х годов про-
шлого столетия следует считать открытие и изучение 
механизмов действия метаболитов витамина D, а также 
методов изучения обеспеченности различных групп насе-
ления. В эти же годы появились описания токсического 
действия больших доз витамина D c развитием гиперви-
таминоза D.
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Витамин D существует в двух формах — холекальци-
ферол и эргокальциферол, которые известны как вита-
мин D3 и витамин D2. Отличаются они только строением 
боковой цепи; различия не влияют на обмен веществ, обе фор-
мы витамина D функционируют как гормоны. Однако транс-
формация эргокальциферола в активные формы витамина D 
происходит более медленно, поэтому витамин D2 достаточно 
редко используется для компенсации дефицита витамина.

Холекальциферол (витамин D3) синтезируется под дей-
ствием ультрафиолетовых (УФ) лучей в коже и поступает 
в организм человека с пищей. Во время пребывания на солн-
це 7-дигидрохолестерин в коже превращается в провита-
мин D, а затем преобразуется в витамин D3.

Эргокальциферол (витамин D2) вырабатывается расте-
ниями и грибами, содержится в дрожжах и хлебе, поступает 
в организм только с пищей, в том числе в виде обогащенных 
витамином D2 продуктов питания, либо в виде биологиче-
ских активных добавок к пище.

При оценке УФ-излучения как источника обеспечения орга-
низма витамином D следует учитывать следующие особенности:
1) бо�льшая часть территории России расположена в зоне 

низкой инсоляции, и большинство населенных пунктов 
характеризуются малым числом солнечных дней в году 
(не более 40–70);

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

3) интенсивность УФ-излучения спектра В, достаточная 
для синтеза витамина D, наблюдается только в опреде-
ленное время суток (в основном с 11:00 до 14:00);

4) синтез витамина D в коже сильно снижается (практиче-
ски до нуля) при повышенной облачности, тумане, пыль-
ных бурях, загрязненности воздуха и пр.;

5) солнечный свет УФ-излучения спектра В не проникает 
через стекло, одежду, при использовании кремов от зага-
ра с высокой степенью защиты;

6) активность синтеза витамина D3 в коже находится в обрат-
ной зависимости от степени пигментации кожи; у ребенка 
с исходно светлой кожей синтез витамина D прогредиент-
но падает по мере усиления загара; дети с темным цветом 
кожи составляют группу риска по гиповитаминозу, т. к. 
синтез витамина D3 в коже у них минимален;

7) активный переход синтезированного витамина D из эпи-
дермиса в кровоток происходит только при интенсивной 
физической нагрузке; гиподинамия существенно сни-
жает поступление синтезированного в коже витамина 
в кровеносное русло.
Таким образом, при сочетании неблагоприятных факто-

ров (недостаточная интенсивность УФ-излучения спектра В, 
темный цвет кожи, плохие экологические условия, использо-
вание кремов с защитными факторами, гиподинамия и т. д.) 
синтез витамина D резко снижается [1].

Эффекты воздействия солнечного света в разные вре-
мена года и разное время суток на конверсию (от латин. 
conversio — оборот, превращение) витамина D были изучены 
в одном из южных регионов Закавказья (Грузия), где, каза-
лось бы, бывает «много» солнца. Исследование показало, что 
в период с октября по март конверсии вообще не происходит, 
а в июне и июле — месяцы с самым высоким уровнем конвер-
сии — процесс совершается только с 11:00 до 14:00 по мест-
ному времени. Ограниченные уровни синтеза витамина D 
под воздействием солнечного света в течение бо�льшей части 
года и низкое потребление витамина с пищей объясняют 
высокую распространенность недостаточности витамина D 
у людей даже в южных регионах материка [2].

Витамин D становится биологически активным после 
того, как пройдет два этапа ферментативных преобразований 
в виде гидроксилирования (рис. 2.1). На первом этапе мета-
болизма витамин D связывается с витамин D-связывающим 
белком (VDBP) плазмы крови, который взаимодействует 
с альбумином и транспортируется в печень. В купферовских 
клетках печени под воздействием мембранного фермента 

2. МЕТАБОЛИЗМ И БИОЛОГИЧЕСКИЕ ФУНКЦИИ 

ВИТАМИНА D В ОРГАНИЗМЕ ЧЕЛОВЕКА

Рис. 2.1. Метаболизм витамина D
3
 в организме человека [3]
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семейства цитохрома P450 25-гидроксилазы (CYP3A4) холе-
кальциферол превращается в первый активный метаболит — 
25-гидроксихолекальциферол [25(OH)D], или кальцидиол 
(см. рис. 2.1). В осуществлении этой реакции также задей-
ствованы цитохромы CYP2C9 и CYP2D6 [3].

25(OH)D является основной формой витамина D, цир-
кулирующей в крови. Образование 25(OH)D в печени регу-
лируется по механизму обратной связи и поддерживается 
на относительно постоянном уровне. Уровень этого мета-
болита в крови может служить критерием обеспеченности 
организма витамином D [4].

Второй этап метаболизма происходит в почках с помощью 
фермента 1�-гидроксилазы (CYP27B1), преобразующего 
25(OH)D в биологически активный гормон кальцитриол — 
1,25-дигидроксихолекальциферол [1,25(ОН)2D]. Имен но 
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 раз-
личных тканях и клетках организма, участвуя в регуляции 
клеточной пролиферации и дифференцировки, способству-
ет синтезу интерлейкинов и цитокинов, в том числе катели-
цидина D — противомикробного полипептида в макрофагах, 
а также обес печивает другие внескелетные эффекты вита-
мина D [5, 6].

Люди негроидной расы имеют более низкие уровни 
25(ОН)D, им чаще ставят диагноз дефицита 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 сродством к 25(OH)D. Распространенность 
этих вариантов различается у разных этносов и популяций: 
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. Каль-
цитриол имеет в 100 раз бо�льшее 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 — выраже-
ние) гена рецептора VDR установлена практически во всех 
тканях организма человека [8]. Экспрессия гена — это про-
цесс, в ходе которого наследственная информация от гена 
(последовательности нуклеотидов ДНК) преобразуется 
в функциональный продукт — РНК или белок. Повышенные 

(по сравнению с другими тканями) уровни экспрессии VDR 
найдены в миелоидных клетках, клетках кожи, толстого 
кишечника и коры надпочечников [4–6].

Молекулярные эффекты активированного VDR вклю-
чают влияние на уровни гормонов, факторов роста и вос-
паления, белков и, безусловно, уровни кальция в крови 
[9]. Установлено и подтверждено существенное воздействие 
активированного VDR на экспрессию более чем 200 генов 
[10] (предполагается, что возможно воздействие на экспрес-
сию более 5000 генов [11]). Примеры генов, обеспечивающих 
некоторые характерные биологические эффекты витами-
на D, приведены в табл. 2.1.

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]. Резуль-
таты физиологических исследований, клинических наблю-
дений, рандомизированных контролируемых исследований 
показывают, что дефицит витамина D является универсаль-
ным фактором риска развития различных многофактор-
ных заболеваний. В табл. 2.2 перечислены физиологические 
системы и процессы, реагирующие на гормонально активную 
форму витамина D [14–16].

Фармакологические и физико-химические исследования 
показали, что абсорбция витамина D в тонком кишечнике 
наиболее полно происходит из растворов так называемых 
мицелл (от латин. mica — крупинка) [17]. Мицеллы — нано-
частицы (10–1000 нм в диаметре) с «жировой начинкой» 
(содержащей витамин D) и гидрофильной оболочкой, кото-
рая позволяет наночастицам равномерно распределяться 
по всему объему водного раствора. Именно за счет образо-
вания мицелл и происходит «солюбилизация» витамина D 
(т. е. переход в водорастворимую форму) [18].

В водной среде мицеллы образуются особыми амфи-
фильными молекулами (поверхностно активными веще-
ствами, или эмульгаторами), т. е. молекулами, имеющими 
гидрофобный «хвост» (выталкиваемый из водного рас-
твора вследствие сил поверхностного натяжения) и гидро-
фильную «голову» (наоборот, обладающую повышенным 
сродством к водному раствору) (рис. 2.3).

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

CYP27B1 25(OH)D
3
 гидроксилаза Синтез 1,25(ОН)

2
D -

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 экспрессии в зависимости 
от дополнительных условий.
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Рис. 2.2. Эффекты витамина D [1]

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)
2
D

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, 
рассеянного склероза, псориаза, язвенного колита, 
болезни Крона

�-Клетки 
поджелудочной 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 1�-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

Рис. 2.3. Мицеллярные структуры, образуемые поверхностно активными веществами в водном растворе [18]
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Рекомендуемым препаратом для профилактики и лечения 
дефицита витамина D является холекальциферол (D3)

 
В норме мицеллы, содержащие витамин D, образуют-

ся при транзите в кишечнике под действием природных 
эмульгаторов — желчных и жирных кислот. Благодаря 
процессу мицеллообразования (эмульгации) происхо-
дит всасывание в тонкой кишке не только витамина D, 
но и сложных липидов (например, лецитина), других 
жирорастворимых витаминов (А, Е и К).

Исследование свойств мицелл, образованных различны-
ми жирными кислотами, показало, что длинноцепочечные 
жирные кислоты в концентрациях порядка 500 мкмоль/л 
снижают всасывание холекальциферола, а омега-9 олеино-
вая кислота и омега-3 эйкозапентаеновая кислота значитель-
но повышают всасывание холекальциферола [19].

У пациентов с муковисцидозом, холестазом и другими 
нарушениями функции печени (стеатогепатоз и др.) секре-
ция желчных кислот снижается. Это затрудняет мицел-
лообразование и, следовательно, резко снижает усвоение 
витамина D (в т. ч. из масляных растворов) и других жиро-
растворимых витаминов. Синтез жирных кислот снижа-
ется в пожилом возрасте, при соблюдении определенных 
диет, при включении в рацион блокаторов мицеллирования 
и усвоения витамина D (пальмитиновой кислоты, насыщен-
ных жиров, маргарина).

Мицеллированные (водорастворимые) растворы вита-
мина D (к ним относится препарат «Аквадетрим») обеспе-
чивают хорошую степень всасывания практически во всех 
возрастных группах пациентов (дети, взрослые, пожилые) 
с минимальной зависимостью от состава рациона, приема 
лекарственных препаратов, состояния печени и биосинтеза 
желчных кислот.

ЛИТЕРАТУРА 

1. Захарова И. Н., Яблочкова С. В., Дмитриева Ю. А. Извест -
ные и неизвестные факты о витамине D. Вопросы совре-
менной педиатрии. 2013;12(2):26–31.

2. Desai N. S., Tukvadze N., Frediani J. K., Kipiani M., Sani-
kidze Е., Nichols M. M., Hebbar G., Kempker R. R., 
Mirtskhu lava V., Kalandadze I., Seydafkan S., Sutaria 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, interpretation, 
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 genome-
wide map of vitamin D receptor binding: Associations 
with disease and evolution. Genome Research. 2010. Doi: 
10.1101/gr.107920.110.

11. Торшин И. Ю., Громова О. А. Экспертный анализ 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 века: 
плейотропные эффекты и лабораторная оценка (лекция). 
Клиническая лабораторная диагностика. 2010;12:17–23.

17. Lenormand Y, Rautureau M, Mary JY, Rambaud JC. Intes-
tinal 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.



17

Ранняя диагностика недостаточности витамина D воз-
можна только при измерении определенных биохимических 
параметров, прежде всего уровней его метаболитов в крови. 
Клинические симптомы недостаточности витамина D в виде 
рахита, остеомаляции, остеопороза и внескелетных про-
явлений в результате дефицита этого витамина возникают 
в течение длительного периода времени.

Наиболее информативным показателем обеспеченности 
организма витамином D является содержание кальциди-
ола [25(OH)D] как в сыворотке, так и плазме крови [1]. 
25(OH)D имеет период полураспада около 2–3 недель. 
Кальцидиол включает в себя витамин D, полученный 
из пищевых продуктов, и витамин D, который синтезиру-
ется в коже после пребывания на солнце. Время полурас-
пада в кровотоке другой активной формы витамина D — 
кальцитриола [1,25(ОН)2D] — составляет всего 4 часа. 
Кальцитриол циркулирует в 1000 раз более низкой концен-
трации, чем 25(ОН)D, а уровень его в крови жестко регули-
руется сывороточными уровнями паратиреоидного гормона 
(ПТГ), кальция и фосфатов [2–4].

Таким образом, 25(OH)D (кальцидиол) является мета-
болитом витамина D, который используется для определе-
ния его статуса в организме человека [1].

Вопрос о том, какой уровень 25(OH)D в сыворотке 
является нормальным, а какие показатели следует рас-
ценивать как гиповитаминоз, продолжает активно обсуж-
даться. К настоящему времени 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 концен-
трация в крови составляет менее 8 нг/мл. Тем не менее 
в 1997 году M. C. Chapuy с соавт. оценили соотношение 
между количеством 25(OH)D и уровнем ПТГ, определив, 
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 значительное повы-
шение 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 уров-
нях 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 повышение инте-
реса к изучению роли витамина D в организме человека. 
Это связано с тем, что накоплены и вновь появляются 
данные не только о костных (кальциемических) эффектах 
витамина D, но и о совершенно новых его проявлениях — 
внекостных (некальциемических). Согласно современным 
представлениям, дефицит витамина D связан с повышен-
ным риском развития сахарного диабета, артериальной 
гипертензии, сердечной недостаточности, заболеваний 
периферических артерий, острого инфаркта миокарда, 
различных форм рака, аутоиммунных и воспалительных 
заболеваний, снижением иммунной защиты организма 
и повышением уровня смертности (рис. 4.1) [1]. Эти иссле-
дования являются результатом понимания, что витамин D 
не является витамином в классической интерпретации. Он 
представляет собой стероидный прегормон с аутокрин-
ным, паракринным и эндокринным действием, который 
с  помощью ферментативных процессов последовательно 
превращается в организме в биологически активные мета-
болиты, влияющие на различные органы и ткани посред-
ством геномных и негеномных эффектов [2].

4.1. Костные (кальциемические) 

проявления низкой обеспеченности 

организма витамином D 

Основными проявлениями низкой обеспеченности вита-
мином D в классическом понимании остаются рахит, остео-
маляция и остеопороз.

4.1.1. Рахит 
Рахит — нарушение минерализации растущей кости, 

обусловленное временным несоответствием между потреб-
ностями растущего организма в фосфоре и кальции и недо-
статочностью систем, обеспечивающих их доставку в орга-
низм ребенка [3–8].

В 2016 году принят Глобальный консенсус по профилак-
тике и лечению рахита алиментарной этиологии, который дает 
схожее определение рахита: нарушение дифференцировки 
хондроцитов, минерализации зон роста и остеоида у детей, 
вызванное дефицитом витамина D и/или недостаточным 
поступлением кальция [9]. Таким образом, основным этиоло-
гическим фактором возникновения рахита являются дефицит 
поступления витамина D с пищей, дефицит кальция, дефицит 
фосфора и ацидоз дистальных почечных канальцев [10].

В данной Национальной программе рассматривается 
рахит, возникший в результате недостаточного поступления 
витамина D и кальция с пищей или рахита алиментарной 
этиологии.

Случаи рахита описаны во всех странах мира, включая 
страны Африки и Азии. Учитывая костные проявления 
рахита, его частота среди детей раннего возраста колеблется, 
по данным разных авторов, от 1,6 до 35% [10]. В послед-
ние годы нарушения минерализации нередко выявляются 
у детей подросткового возраста, особенно при дефектах 
питания, а также у темнокожих жителей южных регионов, 
переехавших в европейские страны.

Существуют группы риска по развитию рахита (табл. 4.1).
В силу быстрого роста и активности процессов пере-

стройки 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 и отложение 
этих минеральных веществ в кость. Отмечается недостаточ-
ная минерализация костного матрикса, прежде всего в мета-
физарных зонах роста [10–13].

4. КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ НИЗКОГО СТАТУСА 

ВИТАМИНА D

Рис. 4.1. Возможные последствия костных и внекостных 
проявлений недостаточности и дефицита витамина D [1]

Возможные последствия 

низкого статуса витамина D

Костные проявления Внекостные проявления

Повышенный риск
воспалительных, аутоиммунных
и инфекционных заболеваний  

Повышенный риск
метаболического синдрома

и сердечно-сосудистых 
заболеваний

Повышенный риск
психических заболеваний

Повышенный риск
онкопатологии

Рахит
Остеомаляция 
и остеопороз 

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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Остеомаляция — нарушение минерализации костного 
матрикса в уже созревшей костной ткани — хотя и присут-
ствует у детей с рахитом, данный термин обычно исполь-
зуется 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 возрас-

те и повышенная потребность в минеральных компонен-
тах, особенно у недоношенных детей. Увеличение темпов 
роста у детей происходит весной (по сравнению с осенни-
ми месяцами), что в условиях высоких темпов прибавки 
массы у детей раннего возраста, особенно на первом году 
жизни, повышает их потребность в минеральных компо-
нентах в этот период и способствует развитию рахита.

2. Дефицит кальция и фосфора в пище, связанный с 
дефектами питания. Обмен кальция и фосфатов име-
ет особое значение в антенатальном периоде жизни. 
Повышенный риск недостаточности кальция у беремен-
ной и, как следствие, у ребенка в период его внутриутроб-
ного развития возникает, если женщина не употребляет 
по разным причинам молочные продукты (вегетариан-
ство, аллергия на белки молока, лактазная недостаточ-
ность и др.), при ограничении в питании мяса, рыбы, яиц 
(дефицит белка), при избытке в пище клетчатки, фосфа-
тов, жира, приеме энтеросорбентов [14].
 Достаточных запасов кальция и фосфора во время бере-
менности, как правило, не бывает, так как энергети-
ческая ценность среднесуточных рационов питания 
обследованных женщин составляет 1500–1800 ккал при 
рекомендуемом потреблении 2500–3000 ккал/сутки. Они 
употребляют недостаточное количество мяса, молочных 
продуктов, животного масла, овощей и фруктов. В резуль-
тате остеопения (по данным УЗ-остеометрии) выявляет-
ся у 10% новорожденных, родившихся от здоровых мате-
рей, и у 42% детей, родившихся у женщин с гестозом [10].
 В грудном молоке содержание кальция колеблет-
ся от 15 до 40 мг/дл, и дети первых месяцев жизни 
за сутки получают от 180 до 350 мг кальция. В то же 
время необходимое количество кальция для детей пер-

вых 6 месяцев жизни составляет не менее 400 мг/сут-
ки. Содержание фосфора в грудном молоке колеблется 
от 5 до 15 мг/дл, и дети первых месяцев жизни за сутки 
получают от 50 до 180 мг фосфора. Для детей первого 
полугодия необходимое количество фосфора составляет 
не менее 300 мг. Дефицит кальция и фосфора в рационе 
и нарушение их соотношения возможны при несоблю-
дении принципов рационального питания у детей, нахо-
дящихся на искусственном вскармливании, или при 
пролонгировании естественного вскармливания [10]. 
Длительное вскармливание грудным молоком на фоне 
позднего введения прикорма (в 7–8 месяцев и позже) 
не позволяет избежать развития у ребенка гиповитами-
ноза даже при соблюдении кормящими матерями полно-
ценной сбалансированной диеты [15].
 В табл. 4.2 представлены основные продукты, являющи-
еся источником витамина D.
 Данные о содержании витамина D в некоторых отече-
ственных пищевых продуктах представлены в табл. 4.3.
 Накоплены факты, подтверждающие существенное зна-
чение в патогенезе рахита и других пищевых веществ. Так, 
доказано отрицательное влияние дефицита в пищевом 
рационе витаминов А, С, группы В (особенно В1, В2, В6), 
фолиевой кислоты, таких микроэлементов, как цинк, 
медь, железо, магний, марганец и др. Кроме того, рахит 
легче возникает и тяжелее протекает при избыточном 
употреблении однообразной пищи, в том числе муч-
ных изделий (макароны, каши и т. д.), из-за наличия 
в зерновых продуктах фитиновой кислоты, образующей 
в кишечнике нерастворимые соли с кальцием, уменьшая 
тем самым его всасывание [19].

3. Нарушение всасывания кальция и фосфатов в кишеч-
нике, повышенное выведение их с мочой или наруше-
ние утилизации в кости, обусловленные незрелостью 
транспортных систем в раннем возрасте или заболевани-
ями кишечника, печени и почек. У детей с низкой массой 
тела при рождении развитие рахита связано с дефици-
том фосфатов на фоне усиленного роста и малого коли-
чества этого иона в пище, причем успешное излечение 
рахита обеспечивается увеличением фосфатов в пище 

Таблица 4.2. Источники витамина D [16, 17] 

Продукты Содержание витамина D
3

Н
е

о
б

о
г

а
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
г

а
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



20 и  повышением их уровня в крови. Гипокальциемия, 
вторичный гиперпаратиреоидизм, низкая тубулярная 
реабсорбция фосфатов и последующая гипофосфатемия 
развиваются при синдроме мальабсорбции.

4. Снижение уровня кальция и фосфатов в крови и нару-
шение минерализации кости при длительном алкалозе, 
дисбалансе цинка, магния, стронция, алюминия, обу-
словленных разными причинами.

5. Нарушение физиологического соотношения остео-
тропных гормонов (паратгормона и тиреокальцитони-
на), связанного со снижением продукции ПТГ (чаще 
наследственно обусловленный гипопаратиреоз).

6. Экзо- или эндогенный дефицит витамина D, а также 
более низкий уровень метаболита витамина D как моду-
лятора обмена фосфатов и кальция, особенно в зимне-
весенние месяцы года.

7. Сниженная двигательная и опорная нагрузка и вторич-
ные в связи с этим нарушения обмена кальция; огра-
ниченная естественная инсоляция у неврологических 
больных, детей с врожденным вывихом бедра.
Развитие костных признаков рахита у детей раннего 

возраста обусловлено быстрыми темпами роста, высокой 
скоростью моделирования скелета и дефицитом в растущем 
организме фосфатов и кальция при несовершенстве путей 
их транспорта, метаболизма и утилизации (гетерохрония 
созревания). Поэтому неслучайно в настоящее время рахит 
нередко относят к пограничным, преходящим состояниям 
у детей раннего возраста.

Классификация рахита 
Диагноз рахита устанавливается на основании анамне-

за, данных объективного осмотра, результатов биохимиче-
ских исследований и подтверждается рентгенологическими 
 данными [9].

Классификация рахита по О. С. Дулицкому (1947) пред-
ставлена в табл. 4.4.

В последние годы чаще в единую классификацию объ-
единяют рахит у детей раннего возраста со вторичными 
рахитическими поражениями костей, а также врожденными 
и наследственными причинами [19–22].

Выделение начального периода рахита неоправдано, так 
как клиническая картина при этом включает неспецифи-
ческие докостные проявления, которые сегодня должны 
рассматриваться как синдром вегето-висцеральной дис-
функции у детей раннего возраста. У 72% детей с так 
называемым начальным периодом рахита установлен отяго-
щенный перинатальный анамнез, у 43,6% — миотонический 
синдром и пирамидная недостаточность. При проведении 
кардиоинтервалографии у таких детей отмечается актива-
ция симпатического отдела 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 голеностопных 
суставов;

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

• отсроченное прорезывание зубов (отсутствие резцов 
к 10 месяцам, отсутствие моляров к 18 месяцам);

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

• рахитические четки (увеличение реберно-грудинных 
сочленений: ощущается при пальпации по передней 
поверхности грудной клетки, латеральнее сосковой 
линии);

• выступание лобных бугров;

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.

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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• краниотабес (размягчение костей черепа, обычно выяв-
ляется при пальпации лобных швов в первые 3 месяца 
жизни);

• боль в костях, беспокойство и раздражительность;
• рентгенологические признаки;
• расширение, уплощение или вогнутость, блюдцеобраз-

ная деформация, шероховатость поверхности и трабеку-
лярность метафизов;

• расширение зон роста;
• остеопения;
• 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;
• гипокальциемические судороги и тетания;
• гипокальциемическая дилатационная кардиомиопатия 

(сердечная недостаточность, нарушения ритма сердца, 
остановка сердца, смерть);

• отставание в прибавке массы тела и росте;
• замедленное формирование двигательных навыков и 

мышечная гипотония;
• повышение внутричерепного давления.

В зависимости от степени тяжести и периода заболева-
ния наблюдается следующая клиническая симптоматика.

Для рахита легкой степени (I) обязательным являет-
ся наличие костных изменений, преимущественно в виде 
остеомаляции: податливость при пальпации костей чере-
па — 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, раздражительность) не является основанием 
для постановки диагноза, как это было принято ранее.

Рахит средней степени тяжести (II) характеризуется 
выраженными проявлениями остеомаляции и остеоидной 
гиперплазии: лобные и теменные бугры, «четки», дефор-
мации грудной клетки с расширением нижней апертуры 
грудной клетки и втяжением ребер — гаррисонова борозда; 
умеренная, чаще варусная деформация нижних конечно-
стей, а также выраженная гипотония мышц — «лягушачий» 
живот.

Рахит тяжелый (III степень) характеризуется грубы-
ми деформациями черепа (западение переносицы, «олим-
пийский» лоб), грудной клетки («куриная» грудь, «грудь 
сапожника»), позвоночника (рахитический кифоз), утол-
щение эпифизов костей предплечья (рахитические «брас-
леты») и фаланг пальцев («нити жемчуга»), нижних конеч-
ностей (Х-образные или О-образные); нарушаются время 
и порядок прорезывания зубов, возможны переломы костей, 
выраженная мышечная гипотония, увеличение в объеме 
живота («лягушачий» живот), задержка в развитии стати-
ческих функций.

В зависимости от причины развития рахитического про-
цесса выделяют 3 формы заболевания (рис. 4.2) — кальций-
дефицитный, фосфатдефицитный и витамин D-дефицит-
ный рахит [26–31].

Причинами дефицита кальция и развития кальцийде-
фицитного состояния является, прежде всего, недостаток 
кальция в пище, особенно при длительном кормлении детей 
грудным молоком; нарушение всасывания кальция при 
синдроме мальабсорбции. Дефициту кальция способству-
ет вегетарианство, особенно в африканских странах, при-
чем лечебный эффект достигается применением препаратов 
кальция. Реже кальцийдефицитные состояния могут возни-
кать при избытке фосфатов в пище, дефиците магния, дли-
тельном алкалозе, эндокринных дисфункциях (снижение 
уровня ПТГ, повышение тиреокальцитонина). При развитии 
кальцийдефицитного рахита вначале уменьшается уровень 
кальция в сыворотке, затем — после ответа ПТГ — уровень 
кальция нормализуется со снижением уровня фосфатов 
из-за повышенного их выведения с мочой (разные биохими-
ческие стадии одного процесса). Активность щелочной фос-
фатазы при этом повышена, содержание 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, удлине-
ние интервала QT на электрокардиограмме.

Фосфатдефицитный рахит может развиваться не 
только вследствие недостаточного поступления фосфатов 
как главной причины остеопении у недоношенных детей, 
но и при повышенной потребности в фосфатах в условиях 
быстрого роста и нарушении всасывания в кишечнике, а так-
же у пациентов, находящихся на полном парентеральном 
питании. Рахит, связанный с недостатком фосфатов, возмо-
жен при почечной тубулярной недостаточности вследствие 
незрелости почечных канальцев и повышенных потерях 
фосфатов с мочой или нарушения реабсорбции фосфатов 
при гиперпаратиреоидизме на фоне гипокальциемии, кото-
рая быстро компенсируется вымыванием кальция из кости. 
Гипофосфатемия развивается при метаболическом ацидозе, 
острой почечной недостаточности, онкогенной остеомаля-
ции, длительном применении глюкокортикостероидов и др.

В настоящее время нарушения метаболизма фосфатов 
в значительной степени связываются с изменением фактора 
роста фибробластов 23 (FGF23), внеклеточным фосфогли-
копротеином матрикса и другими метаболитами, известны-
ми как фосфатонины.

Наиболее характерными признаками фосфатдефицит-
ного рахита являются снижение уровня фосфатов в кро-
ви, нормальный уровень кальция, повышение активности 

Рис. 4.2. Формы рахита у детей раннего возраста [26–31]
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• Ангиогенез
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щелочной фосфатазы, неизмененный уровень метаболи-
тов витамина D. Именно дефицит фосфатов, а не кальция 
и витамина D, коррелирует со степенью рахитических кост-
ных изменений и степенью рентгенологических признаков 
рахита [32, 33].

К внекостным проявлениям гипофосфатемии относятся 
снижение мышечного тонуса, нарушение сократительной 
способности миокарда, признаки метаболической энцефа-
лопатии вследствие ишемии (раздражительность, паресте-
зии), дыхательная недостаточность (нарушение сократи-
тельной способности диафрагмы).

Экзо-/эндогенный дефицит витамина D как модуля-
тора обмена фосфатов и кальция также приводит к рахиту. 
В случае дефицита витамина D возможны вторичные нару-
шения обмена кальция и фосфатов, которые и определяют 
характер клинических, биохимических и рентгенологиче-
ских проявлений.

Течение рахита у детей может быть острым или подост-
рым. При остром течении в клинической картине преоб-
ладают признаки остеомаляции у детей первых 6 месяцев 
жизни, позже чаще развивается подострое течение с мани-
фестацией симптомов остеоидной гиперплазии.

Диагностика рахита 
Диагностика основана на выявлении характерных про-

явлений со стороны костной системы. Рентгенологическая 
картина в период разгара характеризуется специфическим 
поражением эпиметафизарных зон трубчатых костей, так 
называемым рахитическим метафизом — размытыми зона-
ми минерализации, расширением метафизарных зон, бока-
ловидной деформацией эпиметафизарных отделов костей 
(«браслетки»), нечеткостью ядер окостенения; определя-
ются остеопения и грубый трабекулярный рисунок диа-
физарных отделов. Наблюдаются также расширение зон 
роста, блюдцеобразная деформация метафизов, неровность 
и вогнутость их краев, наличие которых подтверждает диаг-
ноз рахита [9].

Наиболее выраженные клинические и рентгенологиче-
ские признаки рахита развиваются в основном при гипофос-
фатемии, реже — при гипокальциемии.

Исключительно результатов биохимического иссле-
дования недостаточно для установления диагноза рахита, 
к тому же они не всегда позволяют определить, что явля-
ется первичной причиной рахита — дефицит витамина D 
или кальция, так как очень часто имеет место сочетанный 
дефицит данных веществ. Характерными для рахита био-
химическими изменениями являются снижение уровня 
25(OH)D, фосфора и кальция в сыворотке крови и сниже-
ние уровня кальция в моче. В противоположность этому 
практически у всех пациентов наблюдается повышение 
уровней ПТГ сыворотки, щелочной фосфатазы и фосфора 
в моче [9, 24].

Диагноз рахита не должен основываться на таких пато-
логических симптомах, как позднее прорезывание зубов, 
позднее закрытие большого родничка, задержка статико-
мотор ного развития [22].

Все дети с клиническими проявлениями тяжелого рахи-
тического процесса должны обследоваться для исключения 
генетически детерминированных форм рахита.

В табл. 4.5 представлен дифференциально-диагностиче-
ский алгоритм постановки диагноза состояний, вызвавших 
рахит.

4.1.2. Остеопороз 
В детском и подростковом возрасте максимально полно 

накапливается объем костной массы, обеспечивающей проч-
ность и устойчивость скелета к воздействию различных 
неблагоприятных факторов в последующие годы жизни. 
Формирование пиковой костной массы является ключе-
вым этапом возрастного развития скелета и физиологиче-
ским 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 позволяют в совокупности создать адекватный 
уровень минеральной плотности костной ткани [35, 36].

Остеопороз — заболевание, характеризующееся сни-
жением костной массы и микроструктурной 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 значимо-
сти 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 след-
ствием нарушения минерального обмена у детей и под-
ростков. В подростковом возрасте должно происходить 
накопление до 60% костной массы. Однако, по данным ряда 
авторов, от 40 до 60% школьников имеют сниженную мине-
рализацию костной ткани [39]. Таким образом, классическое 
определение остеопороза не всегда применимо в педиатри-
ческой практике ввиду того, что большой процент детей 
имеет сниженную минеральную плотность костной 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 генетические факторы определяют 

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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вариабельность костной плотности на 75–80%, остальные 
факторы — на 20–25%.

Наибольшее влияние на костный метаболизм оказывают 
характер питания (особо следует отметить дефицит кальция 
и белка) и гипокинезия. Наиболее специфическими для 
детского возраста факторами риска остеопороза являются 
рахит и недоношенность. Низкий статус витамина D ассо-
циируется с отрицательным кальциевым балансом, сниже-
нием минерализации костной ткани [42].

Среди факторов риска развития остеопении/остеопо-
роза у детей ведущее место занимает недостаточное потре-
бление кальция и витамина D, поскольку оптимальное 
их поступление чрезвычайно важно для формирования 
кости. В период бурного роста подростки наращивают 
более 1/3 общей «взрослой» массы костей, что отражает 
напряженность процессов обмена кальция в это время 
и предъявляет жесткие требования к обеспечению им 
растущего организма. Улучшают всасывание кальция 
в желудочно-кишечном тракте витамин D (пищевой источ-
ник — жирные сорта рыбы), оптимальное содержание жиров 
(0,04–0,08 г кальция на 1 г жира), оптимальное соот-
ношение кальция с фосфатами (1:1,2–1,5) и кислотность 
содержимого желудка. Недостаточное потребление каль-
ция 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 минеральной кост-
ной плотности. Физическая активность и связанная с ней 
достаточная мышечная сила оптимально влияют на фор-
мирование прочности кости [43].

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

ростков: врожденный, или первичный (идиопатический 
ювенильный остеопороз, наследственные нарушения сое-
динительной ткани: несовершенный остеогенез, синдром 
Элерса–Данлоса, синдром Брука, синдром Марфана, гомо-
цистинурия, псевдоглиомный остеопороз), и вторичный 
(нейромышечные нарушения, хронические заболевания, 
эндокринная патология, врожденные нарушения метабо-
лизма; ятрогенные вмешательства, например назначение 
глюкокортикостероидов) остеопороз.

Костные переломы являются основным осложнением 
остеопороза в любом возрасте.

При изучении эпидемиологии переломов у детей отме-
чаются два пика максимума — в возрасте 5–7 и 13–14 лет: 
в возрасте от 0 до 16 лет 42% мальчиков и 27% девочек име-
ют переломы [43]. Этот феномен объясняется значительным 
увеличением в эти периоды длины тела при недостаточном 
накоплении возрастной костной массы [44].

При обследовании 1249 школьников-подростков в Рос-
сии 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 развитии наруше-
ний минеральной плотности, возможность различных ком-
бинаций факторов и их потенцирующее действие друг 
на друга. Во всех возрастных группах выявлены достовер-
ные отрицательные корреляции между скоростью линейно-
го роста детей и плотностью кости. Эта особенность выра-
жена для девочек в возрасте до 14 лет и мальчиков старше 
13 лет, когда процессы роста наиболее интенсивны. Дефицит 
массы тела является одним из ведущих факторов разви-
тия остеопении 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, остеопороз не встречался [10].

Большинство подростков не достигают рекомендуемой 
ежедневной нормы потребления кальция, получая ежеднев-
но в среднем 600–800 мг при норме 1200–1500 мг/сутки, 
при этом у 1/3 детей уровень потребления кальция состав-
ляет не более 400 мг/сутки.

Наличие хронических заболеваний оказывает свое вли-
яние на накопление в кости минеральных веществ и мине-
ральную костную плотность, особенно это касается забо-
леваний желудочно-кишечного тракта, дыхательных путей 
и носоглотки. Остеопения при хронической гастродуоде-
нальной патологии встречается в 27% случаев, при этом 
частота отклонения Z-критерия у детей с эрозивным пора-
жением желудочно-кишечного тракта существенно выше — 
до 71%. Среди пациентов с заболеваниями почек и сер-
дечно-сосудистой системы остеопения диагностируется 
в 41 и 30% случаев соответственно. Достаточно высока кор-
реляция между частотой заболеваний желудочно-кишечно-
го тракта и распространенностью 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 всего кальция, и развиться рахит. Это 

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.
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состояние проявляется карпопедальным спазмом, болями 
в ногах, слабостью, деформациями нижних конечностей. 
У 30% подростков выявляются характерные для рахита рент-
генологические изменения в метафизарных зонах. Наиболее 
часто подобные случаи встречаются в африканских странах, 
где дефицит кальция в пище является основной причиной 
развития рахита. У выходцев из южных регионов, живущих 
в странах Европы, алиментарные нарушения дополняются 
дефицитом витамина D [10].

Профилактика остеопороза 
В детстве профилактика остеопороза и сопряженных 

с ним переломов предусматривает потребление адекватного 
возрасту количества кальция, витамина D, белка и других 
микро- и макронутриентов, необходимых для построения 
кости. При низком поступлении кальция целесообразно 
назначать препараты кальция в сочетании с витамином D. 
Кроме того, необходимы ежедневные физические нагрузки, 
соответствующие возрасту и состоянию здоровья. Чрез вы-
чайно важно соблюдение основных постулатов здорового 
образа жизни и привитие детям с юных лет стереотипа пове-
дения, 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 бо�льшие 

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 количества 

исследований, посвященных иммуномодулирующей функ-
ции витамина D. При этом доказано, что роль витамина D 
не ограничивается лишь влиянием на звенья врожденного 
иммунитета, а также распространяется и на адаптивный 
иммунитет [1–4].

Для ряда заболеваний характерна географическая неод-
нородность, выражающаяся увеличением их распространен-
ности по мере удаления от экватора на север и на юг. В част-
ности, самый высокий показатель распространенности 
сахарного диабета 1-го типа приходится на северные регионы 
(Финляндия) [5]. В Канаде, особенно в регионах с длинны-
ми зимами, широко распространена неадекватная обеспечен-
ность витамином D: в этих провинциях отмечается высокий 
уровень заболеваемости системными заболеваниями соеди-

нительной ткани, особенно ревматоидным артритом [6–8]. 
То же касается и воспалительных заболеваний кишечника 
(ВЗК). В частности, высокая заболеваемость ВЗК и целиа-
кией наблюдается у людей, проживающих в северных широ-
тах (например, в Великобритании и Скандинавии, на севере 
США), по сравнению с южанами, что связано с различиями 
в продолжительности и интенсивности воздействия сол-
нечного света [9–11]. Показано, что люди, живущие вблизи 
экватора, имеют низкий риск развития ВЗК, однако при 
переезде в страны с умеренным климатом риск развития 
этих заболеваний у них увеличивается [12].

Эпидемиологические исследования демонстрируют 
наличие сезонных колебаний заболеваемости инфекци-
онной (респираторные инфекции, грипп, сепсис) [13–15] 
и аллергической природы [16–18], а также неинфекци-
онными заболеваниями [19–21], в значительной степени 
обусловленных уровнем инсоляции и связанным с ним 
изменением обеспеченности витамином D.

В крупном исследовании, включившем 415 пациентов 
с рассеянным склерозом, проводилась оценка статуса вита-
мина D в зависимости от сезона. По результатам исследова-
ния установлено, 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-августе, в то время как минимальные значения 
(17,2 нг/мл) отмечены в зимний период (январь-февраль) 
(p < 0,001). Самый низкий показатель распространенности 
рецидивов наблюдался в сентябре-октябре (28%), наиболь-
шая их частота отмечена в марте-апреле (47%) (p < 0,005). 
Таким образом, авторы сделали вывод, что пику распро-
страненности 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 — с болезнью Крона) также оце-
нивалась взаимосвязь между обеспеченностью витамином D, 
сезоном и оценкой качества жизни пациентов по шкале 
ВЗК (Inflammatory bowel disease questionnaire, IBDQ) [20]. 
Средняя концентрация кальцидиола сыворотки также была 
выше в летнее/осеннее время, чем в зимне-весенний период 
(28,2 ± 0,9 против 23,8 ± 1,1 нг/мл соответственно; р = 0,002) 
(рис. 4.3, А). Эта разница в концентрации кальцидиола сыво-
ротки 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 зна-
чительная корреляция между низкой оценкой качества 
жизни и концентрацией сыворотки витамина D у пациен-
тов с язвенным колитом (r = 0,35, р = 0,02) и незначитель-
ная зависимость между данными показателями 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 среди паци-
ентов с системной красной волчанкой [21]. Так, по данным 
F. Dall’Ara и соавт. [21], медианы кальцидиола сыворотки 
крови летом и зимой среди больных системной красной 
волчанкой составили 29,4 и 21,6 нг/мл соответственно 
(р = 0,005).

Анализируя зависимость между частотой встречаемости 
атопического дерматита и сезоном рождения, K. Mesquita 
и соавт. пришли к выводу, что более высокая распространен-
ность регистрируется у детей, рожденных осенью и зимой, 
по сравнению с родившимися весной и летом [16].

Исследованиями показано, что дата рождения с апреля 
по август связана с более низким риском развития болезни 
Крона в старшем возрасте [22], возможно, из-за увеличения 
внутриутробного или материнского витамина D. Кроме того, 
были отмечены выраженные сезонные различия в частоте 
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первого эпизода и обострения ВЗК. Например, частота пер-
вой манифестации язвенного колита, по-видимому, достига-
ет максимума в декабре, также осенью и зимой отмечались 
более высокие показатели рецидивов болезни Крона [12].

Влияние витамина D на врожденный иммунитет 
На сегодняшний день рецепторы VDR обнаружены на 

поверхности практически всех иммунных клеток — CD4+ 
и CD8+ лимфоцитах, В-лимфоцитах, нейтрофилах, анти-
генпрезентирующих клетках, в том числе макрофагах и ден-
дритных 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 подразделя-
ют на две категории — М1- и М2-макрофаги. Макрофаги пер-
вого типа (М1) в ответ на действие антигенов вырабатывают 
провоспалительные медиаторы, такие как NO, TNF, IL23, IL12, 
IL1�, а также способствуют дифференцировке Т-хелперов 
(Th) до Тh1 и Th17 для участия в иммунном ответе. В свою 
очередь, макрофаги второго типа (М2) смещают баланс Th 
в направлении дифференцировки Th2, производят противо-
воспалительный цитокин IL10, играющий важную роль в огра-
ничении иммунных реакций, что крайне важно для заживле-
ния ран и восстановления тканевого гомеостаза [23, 24].

Макрофаги, являясь носителями VDR, демонстрируют 
высокую чувствительность к витамину D. Активные формы 
витамина D способны влиять на макрофагальную диффе-
ренцировку и активацию двумя путями. На ранних стади-
ях инфекции 1,25(ОН)2D стимулирует дифференциацию 
моноцитов в макрофаги [25]. Кроме того, посредством toll-
like рецепторов (TLR) или интерферон-�-индуцированной 

активации происходит усиление синтеза фермента 
Cyp27B1, тем самым потенцируется превращение 25(ОН)D 
в 1,25(OH)2D [25, 26]. Концентрация 1,25(OH)2D, достиг-
нутая за счет активации этого пути, необходима для синтеза 
важнейших 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 IL1� непосредственно либо через усиление актив-
ности белков сигнального пути — с/EBP� или ERK1/2 (+) 
[29]. Поэтому для эффективного обезвреживания возбу-
дителя посредством механизмов врожденного иммунитета 
в начале развития инфекционного процесса необходима 
оптимальная концентрация 1,25(OH)2D [23].

Врожденные лимфоидные клетки. Этот термин отно-
сится к врожденной клеточной популяции с общим фено-
типом и функциональной характеристикой. Врожденные 
лимфоидные клетки не имеют реаранжированного анти-
генспецифического рецептора, и поэтому способны реагиро-
вать на широкий спектр сигналов. Они играют важную роль 
в тканевом гомеостазе, формировании лимфоидной ткани 
и ее восстановлении [30].

Особенность «нетрадиционных» T-лимфоцитов (��T-
лим фоциты, интраэпителиальные) заключается в экспрес-
сии гетеродимерного Т-клеточного рецептора, составленного 
в отличие от традиционного ��-рецептора из �- и �-цепи [31].

На поздних стадиях инфекции действие витамина D 
в большей степени заключается в ограничении и регу-
ляции интенсивности иммунного ответа [32]. Противо-
воспалительный эффект 1,25(ОН)2D характеризуется 
снижением выработки макрофагами провоспалительных 

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.



27

факторов (IL1�, IL6, TNF, RANKL, NO) на фоне увеличения 
продукции противовоспалительного IL10 [33, 34]. Эти изме-
нения, по-видимому, обусловлены стимуляцией дифферен-
цировки макрофагов M2 с ограничением распространения 
фенотипа М1, тем самым — восстановлением баланса между 
этими подтипами клеток [23].

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

Дендритные клетки представляют собой одно из наибо-
лее важных звеньев в механизме иммунного ответа и регу-
ляции гомеостаза иммунной системы. Термином «ден-
дритные клетки» обозначаются несколько субпопуляций 
клеток иммунной системы с различными, а порой и карди-
нально противоположными свойствами. Важнейшей функ-
цией дендритных клеток является презентация антигена 
Т-лимфоцитам. Показано, что дендритные клетки в отли-
чие от других антигенпрезентирующих клеток способны 
праймировать наивные Т-лимфоциты, вовлекая последние 
в процесс первичного иммунного ответа [23].

Дендритные клетки, дифференцированные in vitro 
из моноцитов или клеток костного мозга, в присутствии 
1,25(ОН)2D способны оставаться в незрелом состоянии, что 
характеризуется снижением выработки провоспалительных 
факторов, таких как IL12, IL23 и TNF�, тем самым снижая 
последующую активацию Th1- и Th17-лимфоцитов, играю-
щих важную роль в патогенезе аутоиммунных заболеваний. 

При этом происходит повышение синтеза противовоспа-
лительных IL10 и хемокина CCL22, ответственных за сти-
муляцию противоположных по эффектам субпопуляций 
лимфоцитов Th2 и Treg [35, 36]. Следует отметить, что 
кальцитриол может вызывать этот толерогенный эффект 
в отношении дендритных клеток только при обработке им 
до их созревания, после созревания дендритных клеток спо-
собность 1,25(ОН)2D оказывать на них воздействие суще-
ственно снижается [23, 36–38].

Дендритные клетки, как и макрофаги, экспрессируют 
на своей поверхности фермент CYP27B1, что позволяет 
им генерировать высокую локальную концентрацию каль-
цитриола, которая необходима для модуляции иммунного 
ответа [23, 32].

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

ровать реакции не только врожденного, но и приобретен-
ного иммунного ответа. Однако исследователи отмечают 
трудности при определении его прямого воздействия на T-  
и B-лимфоциты, так как большинство эффектов носят опос-
редованный характер, и проявляются через функциониро-
вание антигенпрезентирующих клеток. Несмотря на это, 
было доказано, что количество VDR на CD4+ лимфоцитах 
коррелирует со степенью их дифференцировки, что говорит 
о потенциальной восприимчивости Th к витамину D [23, 39]. 
Наивные Т-лимфоциты содержат небольшое количество 

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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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 цитоки-
ны. Кроме этого, В-клеткам принадлежит решающая роль 
в продукции аутоантител, что становится актуально при 
нарушениях иммунной регуляции и имеет определяющее 
значение в патогенезе аутоиммунных заболеваний [40].

Показано, что VDR связывается с промоторной обла-
стью генов, участвующих в работе иммунной системы в кле-
точной линии лимфобластных клеток, что свидетельству-
ет о восприимчивости В-лимфоцитов к витамину D [23]. 
Продемонстрировано, что 1,25(OH)2D снижает пролиферацию 
В-клеток, индуцирует их апоптоз. Это ингибирование диффе-
ренцировки может включать в себя предотвращение ядерной 
транслокации NF-кB p65 (транскрипционный фактор) и бло-
кирование таким образом сигнального пути преобразования 
костимулирующих молекул CD40 [40]. Кроме того, кальцитри-
ол 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 антител [23, 42]. Инте-
ресно, что наличие антинуклеарных антител коррелирует 
со снижением уровня сывороточного кальцидиола даже 
у здоровых людей без системной красной волчанки. При 
этом сапплементация рациона препаратами холекальцифе-
рола уменьшает титр этих аутоантител [43].

В целом, оказываемый кальцитриолом эффект на 
В-клет ки изучен не до конца. В настоящее время предпола-
гается, что нормальный уровень 1,25(ОН)2D за счет продук-
ции IL10 предотвращает их дифференцировку в плазмати-
ческие клетки и тем самым снижает продукцию аутоантител 
[23]. Для подтверждения или опровержения этой гипотезы 
в настоящее время недостаточно данных, поэтому требуют-
ся дальнейшие исследования.

Исторически сложилось мнение, что дендритные клетки 
были основной мишенью для витамина D, и что его эффек-
ты, 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 TCR�� («нетрадиционные» Т-лим-
фоциты), экспрессируют VDR, что делает Т-клетки прямой 
иммунологической мишенью для 1,25(OH)2D [44].

CD4+ Т-клетки представляют собой гетерогенную группу, 
включающую Th1, Th2, Th17 и Treg клетки. При нормальном 
иммунном ответе клетки Th1 важны для борьбы с внутри-
клеточными патогенами, Th2 — с гельминтными инфек-
циями, Th17 — с внеклеточными патогенами и грибами; 
Treg опосредуют иммунологическую толерантность к ауто-
антигенам и безвредным чужеродным антигенам, таким как 
пищевая и кишечная микробиота. Кроме того, они контро-
лируют иммунный ответ через различные механизмы, вклю-
чая секрецию противовоспалительных медиаторов, таких 
как IL10 и трансформирующий фактор роста (TGF�) [44].

Влияние витамина D на Т-клетки, опосредованное 
кальцитриолом, заключается в регуляции их развития 
и миграции. Прямыми объектами для активных форм вита-
мина D являются Th1 и Th2 клетки [23]. Но влияние вита-
ми на D на Th-лимфоциты оценивается неоднозначно. Так, 
некоторые авторы отмечают ингибирование дифференци-
ровки Th0 в Th17 с одновременным уменьшением экспрес-
сии IL17 и IL21 в них, а также снижение дифференциа-
ции Th0 в Th1 с уменьшением продукции типичных для 
Th1 провоспалительных цитокинов (TNF�, IFN�, IL12) [10]. 
Добавление кальцитриола к CD4+ Т-клеткам способствует 
снижению экспрессии IL6 — кофактора, стимулирующего 
Th17 клетки, играющие важную роль в развитии аутоиммун-
ных заболеваний [45]. В то же время другие исследователи 
демонстрируют отсутствие действия витамина D на Th1 [46].

Стимулирование Th2 витамином D приводит к увеличе-
нию выброса противовоспалительных цитокинов IL4, IL5, 
IL10 [10]. Ряд исследований демонстрирует, что воздей-
ствие витамина D приводит к увеличению пула Treg, а так-
же способствует индукции синтеза IL10 [23, 46].

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

ний о полиморфизме генов VDR как о возможном факто-
ре 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 (rs1544410), 
ApaI (rs 7975232) (интрон 8) и TaqI (rs 731236) (экзон 9) 
(рис. 4.5) [47]. Другая полиморфная область расположена 

Рис. 4.5. Структура гена рецептора витамина D [47]
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в стартовом кодоне и представляет собой рестрикционный 
фрагмент FokI (rs 10735810) [47, 48].

Полиморфизмы рецептора витамина D изучались как 
потенциальные факторы, влияющие на развитие аутоим-
мунных заболеваний, включая рассеянный склероз [43, 49], 
аутоиммунный тиреоидит [50], ревматоидный артрит 
[51, 52], ВЗК [53], сахарный диабет 1-го типа [54, 55]; уста-
новлена роль полиморфизма генов VDR при бронхиальной 
астме [56, 57], а также инфекционных заболеваниях, вклю-
чая туберкулез и ВИЧ-инфекцию [58–60].

Наиболее важные исследования о зависимости между 
развитием различных заболеваний и полиморфизмом генов 
рецептора витамина D представлены в табл. 4.7.

Очевидно, что не только витамин D и его активные мета-
болиты, но и экспрессия VDR в клетках органов-мишеней 
и клетках иммунной системы могут являться важными фак-
торами, ассоциированными с рядом инфекционных и неин-
фекционных заболеваний.

4.2.2. Роль витамина D 
в противоинфекционной защите 
Помимо прямого модулирующего действия кальцитри-

ола на различные клетки иммунной системы, имеется еще 
один очень важный механизм, обеспечивающий иммуно-

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 заболевания кишечника, 
РА — ревматоидный артрит, РС — рассеянный склероз, БА — бронхиальная астма, ВИЧ — вирус иммунодефицита человека.
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тропное действие витамина D, а именно его влияние на про-
дукцию антимикробных пептидов [61].

Антимикробные пептиды представляют собой универ-
сальные молекулы — важнейшее звено врожденного имму-
нитета. Они принадлежат к группе эволюционно старейших 
механизмов врожденной защиты организма от чужеродных 
агентов [62]. Представлены группой относительно неболь-
ших по размеру пептидов, которые встречаются в организме 
всех млекопитающих, в том числе и человека [63]. 

Иммунная система млекопитающих производит два 
основных семейства антимикробных пептидов — �- и 
�-дефен зины и кателицидины, из которых единственным 
представителем в организме человека является LL-37 [64].

С учетом универсального механизма действия катели-
цидин и дефензины обладают антибактериальным, проти-
вовирусным, противогрибковым и противопаразитарным 
эффектом [61, 65, 66]. Следует, однако, отметить, что кати-
онные антимикробные пептиды характеризуются определен-
ной избирательностью по отношению к микроорганизмам. 
В частности, �-дефензины (HNP-2 и HNP-4) в большей 
степени проявляют свою бактерицидную активность против 
золотистого стафилококка [67]. Наивысшую бактерицид-
ную активность по отношению к бактериям 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 облада-
ет избирательной активностью против Bacillus cereus [65]. 
�-Дефензины активны по отношению к грамположительным 
и грамотрицательным бактериям. Кроме того, они проявляют 
активность против дрожжей [61]. Представляется важным, 
что �-дефензины более активны по отношению к анаэробной 
микрофлоре, нежели к аэробной [65]. Дефензины HNP-1–4 
характеризуются патогенным эффектом и по отношению 
к вирусам (вирусам простого герпеса 1-го и 2-го типа, цито-
мегаловирусу), а также бактерии рода Mycobacterium [69].

Действие дефензинов и кателицидина не ограничивает-
ся только лишь противомикробным эффектом. Все больше 
и больше фактов свидетельствует о том, что в дополнение 

к непосредственным противомикробным эффектам кате-
лицидина и дефензинов важным является и их способность 
модулировать иммунный ответ [61, 65].

Рассматривается несколько вариантов влияния холе-
кальциферола на продукцию антимикробных пептидов, 
однако большинство ученых 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). Взаимодействие вита-
мина D с VDR-промотором генов DEF4A и CAMP обуслов-
ливает индукцию синтеза HBD-2 и LL-37 [63, 65].

Кальцитриол, образованный CYP27B1-экспрес сирую-
щими клетками, попадая в цитоплазму, взаимодействует с 
обладающим высоким аффинитетом к кальцитриолу лиганд-
связывающим доменом фактора транскрипции VDR, кото-
рый в зависимости от вида клетки представлен либо гомоди-
мером, либо гетеродимером. Рецептор VDR, расположенный 
в ядре клетки, может образовывать гетеродимеры с тремя 
типами ретиноидных рецепторов — RXRa, RXRb, RXRg. 
Взаимодействие 1,25(OH)2D с гетеродимером 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. Взаимодействие 
комплекса 1,25(OH)2D/VDR/RXR с положительными VDR 
приводит к продукции определенных протеинов, в том числе 
дефензинов 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, проведенное в США исследова-
ние, включающее клинико-анамнестическое и лабораторно-

Рис. 4.6. Схема витамин D-зависимой продукции антимикробных пептидов [63]
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инструментальное обследование более 18 000 пациентов, 
демонстрирует выраженную обратно пропорциональную 
зависимость частоты острых респираторных заболеваний 
от концентрации 25(OH)D в сыворотке [71]. Важно, что эта 
ассоциация может быть сильнее у больных с заболевани-
ями дыхательных путей, такими как астма и хроническая 
обструктивная болезнь легких.

Исследования у взрослых показали связь между низ-
ким уровнем 25(OH)D и увеличением частоты инфекции 
верхних дыхательных путей [72, 73]. Исследования среди 
детей, касающиеся в основном инфекций нижних дыхатель-
ных путей (подтвержденные пневмонии и бронхиолиты), 
показали взаимосвязь между низким уровнем кальцидиола 
сыворотки и риском развития патологии у детей в Индии 
[74], Бангладеш [75] и Турции [76].

Метаанализ 11 плацебоконтролируемых исследований, 
включавший 5660 пациентов (возраст — от 6 мес до 75 лет), 
подтвердил защитный эффект приема препаратов вита-
мина D против инфекций дыхательных путей — гриппа, 
пневмонии, острых респираторных заболеваний [относи-
тельный риск (ОР) 0,64; 95% доверительный интервал (ДИ) 
0,49–0,84] (рис. 4.7) [77].

Существуют клинические исследования, демонстриру-
ющие, что высокие уровни витамина D в сыворотке крови 
пациентов с муковисцидозом коррелируют с улучшением 
функции легких, а низкие уровни — с более выраженным 
воспалением дыхательных путей и с инфекцией [75].

R. A. Brockman-Schneider и соавт. исследовали протек-
тивный эффект витамина D в отношении RV-A16 (ринови-
руса 16-го типа) [78]. Авторы использовали образцы эпите-
лия бронхиального дерева здоровых доноров. Они заражали 
клетки эпителия риновирусом-16, после чего спустя 24 часа 
обрабатывали их 1,25(ОН)2D или 25(ОН)D. По результатам 
исследования однозначных данных о снижении репликации 
вируса в присутствии витамина D не получено, однако отме-
чено усиление секреции молекул CXCL8 (IL8) и CXCL10 
(IL10), которые являются провоспалительными хемоки-
нами, ответственными за привлечение к месту инфекции 
иммунных клеток (нейтрофилов, макрофагов, Т-клеток). 
Помимо этого, обработка витамином D в форме 1,25(OH)2D 
или 25(ОН)D вызывала значительные изменения в мор-
фологии клеток, включая утолщение клеточной стенки 
(p < 0,01). В дополнение к изменению морфологии более 
высокие концентрации витамина D значительно повышали 
выраженную экспрессию белка SPRR1� (small proline-rich 

protein) (6-кратная индукция, p < 0,01), являющегося наи-
более важным компонентом клеточной стенки.

В другом эпидемиологическом исследовании была про-
анализирована связь дефицита витамина D с развитием забо-
леваний респираторного 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 получающими препараты холе-
кальциферола, — 10 и 19% соответственно (р = 0,04) [79].

D. Khare и соавт. проанализировали влияние предва-
рительной и постэкспозиционной обработки активными 
метаболитами витамина D на устойчивость альвеолярных 
клеток к вирусу гриппа AH1N1 [80]. Показано, что по мере 
того, как гриппозная инфекция провоцировала выработку 
провоспалительных цитокинов и хемокинов, аналогично 
тому, как это доказано и в отношении RS-инфекции [81], 
в альвеолоцитах, обработанных 1,25(OH)2D, снижалась 
экспрессия TNF�, IFN�, ISG15, CXCL8, IL6 и хемокинов 
RANTES (CCL5). Подавление гипервоспалительной реак-
ции, с точки зрения макроорганизма, — несомненно, дей-
ствие полезное с учетом предотвращения тяжелых форм 
заболевания, развития отека легких и, как следствие, сни-
жения показателей смертности. Иммунотропные эффекты 
витамина D позволяют в перспективе рассматривать его 
использование в качестве адъюванта в вакцинах от гриппа, 
однако до настоящего времени не доказано, что витамин D 
способен модулировать гуморальный ответ на инактивиро-
ванный вирус гриппа [82].

S. Simpson и соавт. сообщили, что защитный 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 
заражения на 44% (р = 0,007) [83].

Наиболее изученным среди противоинфекционных 
эффектов витамина D является его роль в снижении часто-
ты туберкулеза посредством экспрессии кателицидина.

При обследовании 105 пациентов с туберкулезом и 
255 пациентов группы контроля выявлено, что средние 
уровни витамина D среди больных пациентов состави-
ли 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 здо-
ровых людей (р < 0,0001) [84].

У пациентов с туберкулезом прием витамина D стиму-
лирует преодоление лимфопении и моноцитоза,  ослабляет 

Рис. 4.7. Эффективность приема витамина D для профилактики инфекций дыхательных путей [77]
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негативное воздействие антибактериальной терапии на 
антигенстимулированную избыточную секрецию IL4, тем 
самым усиливая противовоспалительный эффект; заметно 
усиливает TLR2/1L-индуцированные ответы макрофагов; 
кальцитриол регулирует уровни провоспалительных цито-
кинов (IL6, TNF�, IFN�) в ответ на микобактериальную 
инфекцию [85].

Именно на примере взаимодействия молекулы катели-
цидина с Mycobacterium tuberculоsis был открыт путь витамин 
D-зависимой продукции антимикробных пептидов: после про-
никновения микобактерии в макрофаги и активации их IFN� 
происходит взаимодействие активных форм витамина D 
с рецепторами, после чего активируется синтез антимикроб-
ных пептидов по TLR2/1-ассоцированному пути [86].

Другим примером инфекции, при развитии которой дан-
ные клинических и генетических исследований в совокупности 
свидетельствуют о том, что витамин D может играть опреде-
ленную роль в восприимчивости, является ВИЧ. В исследо-
вании L. Calza и соавт., в которое были включены 545 ВИЧ-
инфицированных пациентов, продемонстрирована низкая 
обеспеченность витамином D: средний уровень 25(ОН)D соста-
вил 19,4 нг/мл [87]. В другом исследовании из 59 детей с под-
твержденной ВИЧ-инфекцией 51,9% имели дефицит витами-
на D, у 24,1% была диагностирована его недостаточность [88].

L. Coelho и соавт. обнаружили, что 63 из 97 взрослых 
пациентов, находящихся на антиретровирусной терапии, 
имели недостаточность витамина D. Исследователи также 
показали, что дотация витамина D в течение 24 недель спо-
собствует восстановлению количества лимфоцитов CD4+ 
(р = 0,007) [89].

В группе из 42 пациентов с вирусным гепатитом C при-
менена комбинированная терапия препаратами пегили-
рованного IFN� и рибавирином в течение 48 недель. 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 витами-
на D (дефицит < 10 нг/мл 25(ОН)D в сыворотке крови) 
и у 6 из 12 с умеренным дефицитом (> 20 нг/мл; p < 0,05). 
Прием холекальциферола в 2 раза повышал шансы на то, что 

вирусная нагрузка после комбинированной противовирус-
ной терапии снизится (ОР 2,22, p < 0,05) [90].

В недавнем исследовании также была выявлена рас-
пространенность неадекватной обеспеченности витами-
ном D среди пациентов с гепатитом B — 84,3%, при этом 
дефицит и авитаминоз были выявлены у 52% пациентов. 
Средний уровень витамина D в группе контроля соста-
вил 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 кон-
центрации кальцидиола сыворотки 21,2 ± 8,9 нг/мл, с цир-
розом печени — 20,6 ± 10,4 нг/мл, с гепатоцеллюлярной 
карциномой — 20 ± 8,3 нг/мл (р < 0,01) (рис. 4.8, А). Также 
установлена значительная обратная корреляция между 
уровнем витамина D и вирусной нагрузкой среди больных 
хроническим гепатитом B (рис. 4.8, Б) [91].

4.2.4. Роль витамина D в генезе 
и течении аллергической патологии 
у детей и подростков 
На сегодняшний момент не существует однозначного 

мнения о роли витамина D в патогенезе аллергии. Поскольку 
витамин D способен регулировать функцию как врожденно-
го, так и приобретенного иммунитета, большинство ученых 
сходится во мнении, что роль витамина D в патогенезе 
аллергических заболеваний обусловлена его регулирующим 
действием на иммунную систему, участием в противоми-
кробной защите и обеспечении барьерной функции кожи 
и слизистых оболочек (рис. 4.9) [92, 93].

Установлено, что 1,25(OH)2D способен подавлять избы-
точную пролиферацию Т-клеток, в частности Th1, которые 
продуцируют IFN�, IL2 и способствуют активации макро-
фагов [17, 36, 39].

В экспериментах показана ингибирующая роль актив-
ных форм витамина D по отношению к Th17, которые син-
тезируют провоспалительные цитокины IL17 и IL22. Кроме 
того, 1,25(OH)2D обладает способностью усиливать функ-
цию регуляторных CD4+ лимфоцитов (Treg), тем самым 

Рис. 4.8. Витамин D и вирусный гепатит В [91]
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увеличивая продукцию ими IL10, в результате чего также 
снижается активность Th1 и Th17 [10, 17, 65, 92].

Таким образом, кальцитриол способствует формиро-
ванию Th2-опосредованного профиля иммунного ответа 
путем стимулирования синтеза цитокинов IL4, IL5 и IL10, 
а также препятствует Th17-опосредованному провоспали-
тельному ответу за счет ингибирования IL6 и IL23, пода-
вления 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, 92].

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

зывающие позитивную роль витамина D в предотвра-
щении аллергических заболеваний или их обострений. 
В табл. 4.8 приведены некоторые исследования, демон-
стрирующие значение статуса витамина D в развитии ряда 
аллергических заболеваний.

В недавнем исследовании проанализированы распро-
страненность низкой обеспеченности витамином D сре-

ди детей с пищевой аллергией [101]. 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 сре-
ди детей с недостаточностью 12% пациентов находились 
на искусственном вскармливании аминокислотной смесью 
в сравнении с 31% детей без аналогичного вскармливания 
в анамнезе (р = 0,06).

У детей недостаточность витамина D связана с повышен-
ным риском развития аллергии на арахис и яйцо [100], а дефи-
цит витамина D повышает риск сенсибилизации к пищевым 
аллергенам, в частности к молоку и пшенице [102].

На основании данных M. J. Kim и соавт. продемонстри-
ровано, что по сравнению с контрольной группой в группе 
больных атопическим дерматитом отмечался более низкий 
уровень 25(OH)D для людей всех возрастов во всех иссле-
дованиях, анализируемых в данном метаанализе (стан-
дартизированная средняя разность — -2,03 нг/мл; 95% ДИ 

-2,98 к -1,08) [103].
Четыре рандомизированных двойных слепых плацебо-

контролируемых исследования оценивали эффективность 
терапии атопического дерматита витамином D. Два исследо-
вания [104, 105] оценивали тяжесть атопического дерматита 

Рис. 4.9. Роль витамина D в регуляции Th1/Th2 баланса [92, 93]

Таблица 4.8. Роль витамина D в развитии аллергических заболеваний 

Исследование Группа обследованных Вывод

Бронхиальная астма

Brehm J. M. и соавт., 
2009 [94]

616 детей с диагности-
рованной астмой

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

Gale C. R. и соавт., 
2008 [95]

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

Miyake Y. и соавт., 
2010 [96]

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

Атопический дерматит (АтД)

Baïz N. и соавт., 
2014 [97]

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 [98]

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

Cheng H. M. 
и соавт., 2014 [99]

15 212 пациентов 
старше 19 лет

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

Пищевая аллергия

Allen K. J. и соавт., 
2013 [100]

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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по шкале SCORAD (Scoring of atopic dermatitis), в то время 
как два других [98, 106] — эффективность витамина D при 
помощи шкалы тяжести атопического дерматита (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 
витамина D (средняя разность — -7,43; 95% ДИ -9,70 к -5,16; 
И2=0%).

В другое рандомизированное двойное слепое плацебо-
контролируемое исследование вошли 60 пациентов с ато-
пическим дерматитом. Они были разделены на две группы, 
одна из которых получала препараты витамина D в дозе 
1600 МЕ/сут длительностью 2 месяца, а вторая — плаце-
бо. Тяжесть заболевания оценивалась до и после лечения 
с помощью шкалы SCORAD и упрощенной 3-балльной 
шкалы TIS (Three item severity score). Авторами установле-
но, 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 тече-
ние заболевания [104].

В работе S. Beyhan-Sagmen и соавт. оценивались рас-
пространенность дефицита витамина D среди больных 
бронхиальной астмой, функция легких и контроль астмы. 
По данным исследования, 66% больных бронхиальной аст-
мой имели тяжелый дефицит витамина D (< 10 нг/мл). 
Авторами была отмечена тенденция к снижению абсолют-
ных показателей объема форсированного выдоха за 1 секун-
ду у пациентов с более низким уровнем витамина D 
(р = 0,001). Оценочные показатели контроля астмы были 
также значительно ниже в группе с тяжелым дефицитом, 
чем у пациентов группы с более высокими показателями 
обеспеченности витамином D (р = 0,02). Отмечено боль-
шее число пациентов с неконтролируемой астмой в группе 
с тяжелым дефицитом витамина D (р = 0,04). Учеными 
также установлено, что пациенты с тяжелым дефицитом 
витамина D имели более высокое потребление ингаляци-
онных глюкокортикостероидов, чем в группе без тяжелого 
дефицита витамина D (р = 0,015) [107].

В недавнем исследовании, проведенном в Велико бри-
тании, продемонстрирована роль витамина D в предот-
вращении приступов вирусиндуцированной бронхиальной 
астмы у детей школьного возраста. Результаты исследо-
вания показывают обратную связь между частотой обо-

стрения, степенью тяжести приступа бронхиальной астмы, 
дозой ингаляционных глюкокортикостероидов и уровнем 
25(ОН)D в сыворотке крови [108].

В исследовании R. N. Kalmarzi и соавт. помимо высокой 
положительной корреляции между обеспеченностью вита-
мином D и результатами спирометрии у детей с бронхиаль-
ной астмой выявлено снижение общего иммуноглобулина 
класса E на фоне повышения уровня кальцидиола сыво-
ротки [109].

4.2.5. Роль витамина D в патогенезе 
аутоиммунных заболеваний 
С момента обнаружения VDR на поверхности лимфоци-

тов влияние витамина D на иммунную систему и иммунные 
заболевания стало предметом большого числа исследований. 
В этой связи было обнаружено, что добавки 1,25(ОН)2D 
способны предотвратить инициацию и прогрессирование 
экспериментального аутоиммунного энцефаломиелита и 
коллагениндуцированного артрита, являющихся экспери-
ментальными моделями рассеянного склероза и ревматоид-
ного артрита соответственно [23].

Метаанализ R. Dobson и соавт., включавший 151 978 па -
циентов с рассеянным склерозом, демонстрирует значитель-
ное повышение риска заболевания среди пациентов, родив-
шихся в апреле (р = 0,05), и снижение этого риска у людей, 
родившихся в октябре-ноябре (р = 0,01) [110].

На рис. 4.10 продемонстрированы результаты иссле-
дований о зависимости риска развития рассеянного скле-
роза от обеспеченности витамином D среди афроаме-
риканцев (см. рис. 4.10, А) [111] и пациентов из Индии 
(см. рис. 4.10, Б) [112].

В другом исследовании, проведенном в Польше, про-
демонстрировано, что дефицит витамина D имели 63,8% 
пациентов с рассеянным склерозом, у 21,7% отмечалась 
недостаточность и лишь у 14,5% был выявлен оптимальный 
уровень кальцидиола сыворотки. При этом была получена 
статистически значимая отрицательная корреляция между 
обеспеченностью витамином D и частотой рецидивов рас-
сеянного склероза (r = -0,30; p < 0,05) [113].

C. Pierrot-Deseilligny и соавт. также оценили вклад недо-
статочности витамина D в патогенез рассеянного склероза 
[93]. Авторы предложили схему «эволюции» концентрации 
25(ОН)D сыворотки крови в зависимости от стадии рассе-
янного склероза (рис. 4.11).

Рис. 4.10. Уровни 25(ОН)D у пациентов с рассеянным склерозом [111, 112]
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В аналогичном исследовании с числом участников с рас-
сеянным склерозом 53 181 проводилась оценка невроло-
гического статуса по расширенной шкале оценки степени 
инвалидизации (Expanded disability status scale, EDSS; 
J. F. Kurtzke, 1983) в зависимости от обеспеченности вита-
мином D. Авторами установлено, что среди пациентов 
с уровнем витамина D > 50 нмоль/л оценку по шкале 
EDSS < 4 баллов имело в 2,78 раз бо�льшее число людей, чем 
в группе пациентов с уровнем кальцидиола < 50 нмоль/л 
(р = 0,0011). В целом наблюдалась отрицательная корре-
ляция между уровнем витамина D и показателем EDSS 
(r = -0,33; р = 0,0001) [114].

В ряде работ продемонстрированы положительные 
эффекты приема холекальциферола, которые включают 
уменьшение числа и размеров очагов, установленных с помо-
щью магнитно-резонансного исследования (р = 0,004), уве-
личение функциональной активности (р = 0,076), сниже-
ние числа рецидивов заболевания и риска инвалидности 
(р = 0,0071) [115, 116]. Отмечено, что холекальциферол 
имеет дополнительный эффект, когда используется в ком-
бинации с IFN� [116]. Показано, что добавки витамина D 
могут быть важными в период начальных проявлений рас-
сеянного склероза, поскольку при этом снижается частота 
развития неврита зрительного нерва [117].

Роль дефицита витамина D в патогенезе 
аутоиммунных эндокринопатий (аутоиммунный 
тиреоидит, сахарный диабет 1-го типа) 
В последнее время появляется все больше исследований 

о взаимосвязи низкой обеспеченности витамином D и ауто-
иммунными эндокринопатиями, в частности аутоиммунным 
тиреоидитом, включая болезнь Грейвса (диффузный токси-
ческий зоб) и болезнь Хашимото; сахарным диабетом 1-го 
типа (СД1) [48, 118, 119].

Традиционно считается, что развитие аутоиммунных 
заболеваний щитовидной железы связано с несбалансиро-
ванным соотношением Th1- и Th2-клеток. Наличие высокой 
доли Th2-клеток с повышенной секрецией IL4 провоцирует 
развитие болезни Грейвса. Напротив, пациенты с тиреоиди-
том Хашимото имеют высокую долю Th1-клеток, которые 
выделяют цитокин IFN�. Поскольку витамин D играет 

важную роль в регуляции клеток Th1, Th2 и Th17, а также 
регулирует секрецию IFN�, IL4 и IL17, можно объяснить, 
почему более низкие уровни витамина D ассоциированы 
с аутоиммунным поражением щитовидной железы [118].

В исследовании J. Ma и соавт. было установлено, что 
недостаточная обеспеченность витамином D выявлена 
у 92,9% пациентов с болезнью Грейвса, в 94,3% случа-
ев болезни Хашимото и в 77,1% в контрольной группе 
(р = 0,002) (рис. 4.12) [118].

Метаанализ 2015 года продемонстрировал, что показа-
тель дефицита витамина D был также значительно выше 
в группе с аутоиммунным тиреоидитом по сравнению с кон-
трольной группой — 71,4 против 21,4% (p < 0,001). Среди 
пациентов с аутоиммунным тиреоидитом средний уровень 
25(OH)D был значительно ниже по сравнению с контроль-
ной группой — 16,2 ± 8,2 и 33,9 ± 12,7 нг/мл соответственно 
(p < 0,001). Наблюдались значительные отрицательные 
корреляции между концентрацией 25(OH)D и антитела-
ми против пероксидазы щитовидной железы и антителами 
к тиреоглобулину (антиТГ) (p < 0,001) [119].

Также доказана ассоциация низкого статуса витами-
на D с повышенной продукцией антител к тиреотрофино-
вому рецептору (анти-рТТГ) при болезни Грейвса. Таким 
образом, возможно, что усиленная продукция аутоантител 
щитовидной железы может быть следствием более низких 
уровней витамина D [119].

Кальцитриол играет роль в профилактике СД1 через 
рецептор витамина D, экспрессируемый в антигенпрезен-
тирующих клетках, активированных Т-клетках и �-клетках 
поджелудочной железы. На уровне островков поджелудоч-
ной железы под действием 1,25(OH)2D in vivo и in vitro сни-
жается продукция провоспалительных хемокинов и цито-
кинов (например, IL6), которые участвуют в патогенезе СД1, 
что делает �-клетки менее подверженными воспалению. 
Это приводит к уменьшению рекрутирования Т-клеток 
и инфильтрации ими, увеличению регуляторных клеток 
и остановке аутоиммунного процесса [48].

На уровне иммунной системы 1,25(OH)2D ингиби-
рует дифференцировку и созревание дендритных клеток 
и способствует их апоптозу, предотвращая их превращение 
в клетки, презентирующие антиген, что является первым 

Рис. 4.11. «Эволюция» уровня кальцидиола сыворотки на разных стадиях рассеянного склероза [93]
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шагом в инициировании иммунного ответа [120]. Было так-
же продемонстрировано, что 1,25(OH)2D восстанавливает 
супрессорные клетки, уменьшает продукцию цитокинов 
Th1, ответственных за гибель �-клеток, и сдвигает иммун-
ный ответ на путь Th2, что приводит к доброкачественному 
инсулиту [48, 121]. Добавление кальцитриола ингибиру-

ет продукцию IL6 — прямого стимулятора клеток Th17 
[15], участвующего во многих аутоиммунных заболеваниях, 
включая СД1 (рис. 4.13) [48].

С другой стороны, 1,25(OH)2D оказывает антиапоптотиче-
ское действие на индуцированный цитокинами апоптоз кле-
ток поджелудочной железы. Он индуцирует и поддерживает 

Рис. 4.12. Распространенность дефицита витамина D у пациентов с аутоиммунным тиреоидитом [118]
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высокий уровень белка гена A20, что приводит к снижению 
уровней оксида азота (NO), который индуцирует непосред-
ственно �-клеточную дисфункцию и их гибель — косвенно, 
через экспрессию Fas [122]. Fas представляет собой транс-
мембранный клеточный поверхностный рецептор из семей-
ства рецепторов некроза опухолей. Он стимулируется вос-
палительными цитокинами, секретируемыми островковыми 
инфильтрационными мононуклеарными клетками. Это делает 
�-клетки при СД1 восприимчивыми к индуцированному Fas-
лигандом апоптозу, опосредуемому тканепроникающими Fas-
лигандположительными Т-лимфоцитами. Снижение уровней 
NO приводит к снижению регуляции всех вышеперечисленных 
механизмов и позволяет усилить цитопротекторные эффек-
ты островковых клеток. Было обнаружено, что 1,25(OH)2D 
способен противодействовать индуцированной цитокинами 
экспрессии Fas в островках поджелудочной железы человека 
на уровне мРНК, предотвращая апоптоз клеток [122].

Метаанализ 5 исследований показал, что риск СД1 зна-
чительно сокращался у детей, получавших добавки вита-
мина D, по сравнению с детьми, которые не принимали 
витамин D (ОР 0,71; 95% ДИ 0,60–0,84) [123].

Путем обследования 128 детей с СД1 установлено, что 19 
(14,8%) пациентов имели дефицит витамина D, 78 (60,9%) — 
недостаточность и лишь 31 (24,3%) — достаточные уровни 
кальцидиола сыворотки. При этом среди групп детей в воз-

расте 0–5, 6–11 и 12–18 лет доля участников с недостатком 
или дефицитом витамина D составляла 56; 69 и 85% соот-
ветственно (рис. 4.14). При этом во всех возрастных группах 
отмечалась низкая обеспеченность витамином D, дети в воз-
расте 12–18 лет имели достоверно более низкие показатели 
25(OH)D по сравнению с группой 0–5 лет (p < 0,01) [124].

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 поль-

зу развития Th2-клеток путем ингибирования продук-
ции IL12, он способен снижать активность процесса воспа-
ления при аутоиммунных заболеваниях, в том числе и ВЗК.

Витамин D влияет также и на другой патогенетический 
фактор развития ВЗК — гомеостаз слизистой оболочки тол-
стой кишки, сохраняя целостность эпителиального барьера 
и заживляющую способность эпителия (рис. 4.15) [125–127]. 
Витамин D поддерживает целостность эпителиального 
барьера путем увеличения экспрессии белков, отвечающих 
за плотное соединение эпителиальных клеток, включая 
окклюдин, клаудин, винкулин, зонулин (ZO-1 и ZO-2) [11], 
поэтому дефицит витамина D приводит к повышенной вос-
приимчивости слизистой оболочки к повреждению и значи-
тельно увеличивает риск развития ВЗК [126].

Рис. 4.14. Статус витамина D у детей с сахарным диабетом 1-го типа [124]

Рис. 4.15. Участие витамина D в клеточной дифференцировке при достаточной обеспеченности (А) и недостатке (Б) витамина D [127]
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Исследования свидетельствуют о том, что дефицит вита-
мина D может нарушать микробный гомеостаз толстой 
кишки: мыши, не имеющие рецепторов VDR в эпителиаль-
ных клетках толстой кишки, имеют повышенную воспри-
имчивость к колиту и отчетливые различия в микробиоме 
кишечника по сравнению с однопометниками дикого типа 
с интактными VDR [11].

Многочисленными исследованиями показано, что у 
пациентов с ВЗК обычно диагностируется дефицит витами-
на D, даже в период ремиссии [11, 12, 128, 129]; более того, 
сниженный уровень витамина D является одним из внеш-
них факторов, влияющих на риск обострения и прогре-
диентный характер течения ВЗК [11, 12]. Исследование 
A. N. Ananthakrishnan и соавт., включившее 3217 пациен-
тов с язвенным колитом и болезнью Крона, показало, что 
дефицит витамина D связан с увеличением активности 
клинических проявлений, более высокими показателями 
госпитализации, длительной госпитализацией и увеличе-
нием потребности в хирургическом лечении кишечника 
у пациентов с ВЗК, а также с риском злокачественной 
трансформации, тогда как нормальная концентрация каль-
цидиола в сыворотке крови значительно уменьшает все эти 
показатели [129]. Интересен и такой факт: в то время как 
диета, богатая витамином D, подавляла воспаление на ран-
нем этапе, дефицит витамина D в питании не вызывал более 
сильного воспаления по сравнению с контролем, подтверж-
дая, что высокий уровень витамина D может препятствовать 
воспалению, но недостаток витамина D не ускоряет/не усу-
губляет этого процесса [11].

Витамин D может поступать в организм человека 
с пищей или образовываться в коже под действием сол-
нечного излучения. Молекулы витамина D, поступающие 
с пищей, всасываются в тонком кишечнике, используя те же 
абсорбционные механизмы, что и другие жирорастворимые 
вещества (желчь, панкреатическую липазу и мицеллообра-
зование) [130]. Причинами дефицита витамина D являются 
снижение воздействия солнечного света, неадекватная дие-
та, заболевания желудочно-кишечного тракта, сопровожда-
ющиеся синдромом мальабсорбции [131]. Синдром нару-

шенного кишечного всасывания у пациентов с болезнью 
Крона связан с хроническим воспалением, особенно после 
резекции тонкой кишки [12], а при целиакии — с атрофией 
ворсинок.

В патогенезе синдрома мальабсорбции неизбежно при-
сутствуют нарушения кальциевого гомеостаза и метабо-
лизма 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 бел-
ка кальбиндина, необходимого для активного транспорта 
кальция. Действие ПТГ, проявляющееся усилением абсорб-
ции кальция, полностью осуществляется через его стиму-
лирующий эффект на продукцию кальцитриола почками 
[132]. В отсутствии витамина D способно абсорбироваться 
лишь 10–15% кальция, поступающего с пищей, в то время 
как достаточное потребление этого вещества усиливает 
всасывание кальция до 30–40% [130, 133]. Повышенная 
потеря кальция различной степени выраженности при диа-
рее и мальабсорбция этого макроэлемента в кишечнике, 
возникающая у больных, приводит к гипокальциемии и, 
следовательно, развитию вторичного гиперпаратиреоза. 
ПТГ стимулирует образование кальцитриола в почках, при 
этом уровень кальцидиола в сыворотке может снижаться, 
в результате чего у больных целиакией развивается повы-
шенная потребность в витамине D, что, наряду с мальаб-
сорбцией, приводит к его недостаточности и дефициту [133].

Многочисленными исследованиями показан достовер-
но более низкий уровень кальцидиола сыворотки крови 
при сравнении со здоровыми пациентами. В метаанализе 
и систематическом обзоре R. Del Pinto и соавт. с участием 
1891 пациента с ВЗК продемонстрирована недостаточность 
витамина D у 64% пациентов с ВЗК в сравнении с контроль-
ной группой [134].

В исследовании J. Gubatan и соавт. продемонстрировано, 
что пациенты с рецидивом ВЗК имеют более низкую обе-
спеченность витамином D (медиана 29,5 нг/мл) по срав-
нению с пациентами, находящимися в ремиссии (медиана 

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 [136]

Иран
БК — 48
ЯК — 85

Всего — 133
� 20 нг/мл 39 - -

Suibhne T. N. и соавт., 
2012 [137]

Ирландия БК — 81 � 20 нг/мл
63 68 50

Ulitsky A. и соавт., 
2012 [139]

Висконсин, 
США

БК — 403
ЯК — 101

Всего — 504
� 20 нг/мл 49,8 - -

Bours P. H. А. и соавт., 
2011 [140]

Нидерланды
БК — 130
ЯК — 186

Всего — 316
� 20 нг/мл - 57 39

McCarthy D. и соавт., 
2005 [141]

Ирландия БК — 44 � 20 нг/мл 35 50 18

Tajika M. и соавт., 
2004 [142]

Япония БК — 44 < 10 нг/мл 27,3 - -

Siffledeen J. S. и соавт., 
2003 [143]

Канада БК — 242 < 40 нмоль/мл 22% - -

Jahnsen J. и соавт., 
2002 [144]

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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50,3 нг/мл). Достаточный уровень обеспеченности витами-
ном D (уровень кальцидиола < 35,0 нг/мл) ассоциировался 
с эндоскопической и гистологической ремиссией в течение 
12 месяцев. Таким образом, авторы данного исследования 
констатируют не только факт достаточной обеспеченно-
сти витамином D пациентов с ВЗК, но и уровень выше 
35 нг/мл [135]. Пациенты с ВЗК в активной стадии забо-
левания по сравнению с группой ремиссии имели более 
низкие уровни 25(ОН)D (80 против 50,4%; р = 0,005) [136]. 
Пациенты с болезнью Крона имели значительно более 
низкую среднюю концентрацию 25(ОН)D по сравнению 
с пациентами с язвенным колитом [137].

В рандомизированном клиническом исследовании 
изучалась эффективность дотации витамина 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 подавляет 
активность воспаления, снижает уровень IL6, С-реактивного 
протеина, СОЭ, чем доза 400 МЕ/сут [138]. В табл. 4.9 при-
ведены сводные данные по частоте выявляемости недоста-
точности витамина D в зависимости от страны проживания 
и нозологической формы ВЗК.

Исследования, посвященные изучению уровня вита-
мина D при целиакии, анализируют данные в зависимости 
от периода заболевания, приверженности безглютеновой 
диете и сезона, в который проводился забор крови. В част-
ности, в работе A. De Rosа не получено достоверной раз-
ницы в уровне кальцидиола сыворотки крови в различ-
ные периоды заболевания, не обнаружено влияния на него 
индекса массы тела пациентов, комплаенса безглютеновой 
диете, но выявлены различия в зависимости от сезона, 
в котором проводилось исследование [145]. Очевидно, что 
в летние месяцы уровень кальцидиола выше по сравне-
нию с зимним сезоном. Данная закономерность характерна 
не только для пациентов с целиакией, ВЗК, но и для здо-
ровых детей. Закономерным итогом развивающихся при 
целиакии и ВЗК нутритивных нарушений и гормональных 
дисбалансов является снижение минерализации и проч-
ности костной ткани, что может привести к спонтанным 
переломам [146].

Дозировки витамина D, рекомендуемые при целиакии, 
направлены на профилактику развития остеопороза и свя-
занных с ним переломов. Риск поражения костей при ВЗК 
возрастает при увеличении длительности анамнеза и кор-
релирует с активностью воспалительного процесса, а также 
с применением глюкокортикостероидов.

Современная базисная терапия ВЗК включает препараты 
глюкокортикостероидов, частота применения которых, осо-
бенно при болезни Крона, составляет более 50%, а длитель-
ность приема колеблется от 3 недель до нескольких лет 
(будесонид). Глюкокортикостероиды считаются классическим 
фактором риска потери костной массы и остеопоретических 
переломов, т. к. являются одними из основных ингибиторов 
синтеза 1,25(ОН)2D [147]. Глюкокортикостероиды подавляют 
циркулирующий эстроген и снижают концентрацию тестосте-
рона в крови, тем самым уменьшая их роль в ингибировании 
цитокина IL6, который является стимулятором остеокластиче-
ской активности, а также ингибируют созревание остеобластов. 
В отличие от болезни Крона, остеопороз при язвенном колите 
обычно диагностируется не в момент манифестации заболева-
ния, а на фоне лечения глюкокортикостероидами. Ежегодная 
потеря костной массы больными ВЗК в целом составляет 3%, 
а принимающими глюкокортикостероиды — 6% [130].

Уровень низкой минеральной плотности костной 
ткани у пациентов с ВЗК в настоящее время оценивается 
в 31–59% [131]. В исследовании, проведенном в МОНИКИ 
им. М. Ф. Владимирского (Москва), показано, что частота 
снижения минеральной плотности костной ткани у больных 
ВЗК достоверно увеличивается при нарастании тяжести 
болезни; достоверно чаще снижение минеральной плотности 
кости встречается у больных ВЗК с впервые установлен-
ным диагнозом, уменьшаясь по мере увеличения длитель-
ности заболевания (р = 0,01) [132]. В табл. 4.10 представле-
ны результаты исследований, отражающих эффективность 
использования витамина D в комплексном лечении ВЗК.
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4.2.6. Противоопухолевые эффекты 
витамина D 
При недостатке витамина D в организме нарушаются 

фундаментальные клеточные процессы, что может приво-
дить к неконтролируемому делению клеток. Витамин D, 
влияя на пролиферацию, дифференциацию и апоптоз клеток, 
участвует в поддержании противоопухолевого иммунитета 
организма, начиная с рождения. Имеющиеся данные дока-
зательной медицины свидетельствуют, что долговремен-
ный прием витамина D в дозировках не менее 800 МЕ/сут 
достоверно снижает риск рака молочной железы, толстого 
кишечника и смертность от других форм рака.

Противоопухолевый эффект витамина D обусловлен 
прямым влиянием витамина D на транскрипцию более 
3000 генов, вовлеченных в регуляцию роста, деления 
и апоптоза клеток. Взаимосвязь между приемом витами-
на D и уменьшением риска онкологических заболеваний 
многоступенчата и включает ряд дополнительных факто-
ров, которые могут повлиять на терапевтическую эффек-
тивность 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; обеспеченность организма 
другими витаминами — В2, В6, С; уровни экспрессии генов 
ферментов-гидроксилаз; наличие веществ, ингибирующих 
гидроксилазы; метаболическая активность печени и почек; 
полиморфизмы генов гидроксилаз, транспортного белка 
и рецептора и т. д.), которые влияют на выраженность тера-
певтического эффекта при приеме витамина D (рис. 4.16).

Например, уровни метаболитов эстрогенов, повышенная 
экспрессия разных типов рецепторов к эстрогену, обеспе-
ченность витамином D и риск развития онкологических 
заболеваний взаимозависимы. Взаимодействие между кон-
центрацией эстрогенов (которые повышены при регулярном 
приеме эстрогенсодержащих препаратов) и витамином D 
осуществляется, во всей видимости, на уровне внутрикле-
точных сигнальных путей. Экспрессия функциональной 
формы рецептора витамина D зависит от ERK1/2 фосфори-
лирования, вызываемого активацией эстроген-рецепторов 
[2, 3]. У пациенток, не получающих эстрогены, наблюда-
ется уменьшение риска колоректального рака даже при 
таких небольших 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 молоч-
ной железы включил 14 исследований (9110 случаев рака 
молочной железы и 16 244 контрольных). Более высокие 
уровни 25(OH)D были достоверно ассоциированы со сни-
жением риска рака молочной железы (ОР 0,85; 95% ДИ 
0,75–0,95) [4].

Метаанализ 28 наблюдательных исследований пока-
зал, что увеличение уровней 25(ОН)D в крови на каждые 
10 нмоль/л связано со снижением риска рака толстого 
кишечника на 6% (95% ДИ 3–9) [5].

Данные фундаментальной медицины подтверждаются 
медициной доказательной. Например, 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 воз-
действия долгосрочного приема витамина D (более 3 лет) 
на смертность 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 непре-
рывного приема) не имели достоверных ассоциаций со сни-
жением смертности (ОР 1,04; 95% ДИ 0,97–1,12; р = 0,1) [7].

Кроме того, доказано, что адекватный уро-
вень 1,25(ОН)2D и 25(ОН)D в плазме крови  обладает 
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 антипролиферативным действием в отношении ткани 
молочной железы, так как эпителиоциты, выстилающие 
млечные протоки, имеют аналогичную почкам фермента-
тивную систему [8, 9].

Американские исследователи доказали связь между низ-
ким уровнем витамина D в сыворотке крови у девочек 
и ранним менархе. Известно, что ранний возраст начала 
менструации (до 12 лет) является одним из основных фак-
торов риска развития заболеваний молочной железы (дис-
плазии и рака молочной железы) [10–12].

Таким образом, фундаментальные и клинико-эпиде-
миологические данные свидетельствуют о необходимости 
просветительской работы среди населения о важной роли 
витамина D в профилактике и лечении онкологических 
заболеваний. С этой целью витамин D следует прини-
мать в дозах никак не менее 800 МЕ, лучше в интервале 
1000–2000 МЕ/сут в течение достаточно длительных пери-
одов 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 накопле-
нием жировой ткани [1], высоким индексом массы тела [2], 

Рис. 4.16. Противоопухолевый эффект витамина D [1]
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инсулинорезистентностью [3], неблагоприятным влиянием 
на секрецию инсулина [4], а также с глюкозотолерантностью 
и повышенным риском сахарного диабета 2-го типа (СД2) 
[5]. Экспериментальные и клинические исследования под-
тверждают, что адекватная обеспеченность витамином D 
снижает заболеваемость СД2, улучшает метаболический 
контроль при наличии диабета (в т. ч. гестационного, стиму-
лирующего формирование пороков развития и макросомии 
у новорожденного) [6–9].

Ожирение является многофакторным заболеванием, 
в генезе которого играют роль как наследственные, так и мно-
гочисленные внешнесредовые стимулы. В последние годы 
в литературе широко обсуждаются плейотропные эффекты 
витамина D, в частности его влияние на накопление и обмен 
жировой ткани. При этом причинно-следственные взаимоотно-
шения дефицита витамина D и ожирения понятны не до конца. 
С одной стороны, обсуждается негативное влияние избытка 
жира на повышение катаболизма и образование неактивных 
форм витамина D, избыточное депонирование его в жировой 
ткани, снижение активности �-гидроксилаз в инфильтриро-
ванной жиром печени. С другой стороны, широкая пред-
ставленность и возможности экспрессии рецепторов витами-
на D в жировой ткани, участвующих в липогенезе, липолизе 
и адипогенезе, повышение содержания ПТГ, отмечаемое при 
дефиците витамина D и активирующее липогенез, позволяют 
рассматривать витамин D в качестве самостоятельного факто-
ра риска накопления жировой ткани [10–13].

В настоящее время накоплено достаточно убедительных 
данных, подтверждающих роль жировой ткани как самосто-
ятельного эндокринного органа, способного секретировать 
и депонировать биологически активные вещества — адипо-
цитокины, имеющие ауто-, пара- и эндокринную направлен-
ность действия. Так, к числу наиболее изученных можно 
отнести лептин — полифункциональный адипокин, играю-
щий ключевую роль в процессах сигналинга «периферия, 
жировая ткань — центр, анализаторы центральной нервной 
системы», посредством которого происходят регулирование 
количества жировой ткани, активация системы гонадо-
стата, управление пищевым поведением и т. д. Нарушение 
лиганд-рецепторных взаимодействий в отношении лептина 
ведет к серьезным нарушениям, касающимся, в первую оче-
редь, жирового обмена. Роль лептина продолжает изучаться. 
По мнению некоторых исследователей, избыточное коли-
чество лептина вследствие ожирения способно негативно 
влиять на функциональные эффекты витамина D, снижая 
активность фермента альфа-гидроксилазы, катализирую-
щей реакции образования активного метаболита витами-
на D кальцитриола. Другим адипоцитокином, обладающим 
уникальной антидиабетической, антиатерогенной и про-
тивовоспалительной активностью, является адипонектин. 
Снижение уровня адипонектина сыворотки крови выяв-
ляется у людей, страдающих ожирением, СД2, артериаль-
ной гипертонией, дислипидемией и ишемической болезнью 
сердца. Более того, во взрослой популяции низкий уровень 
адипонектина (менее 4,0 мкг/мл) является независимым 
фактором риска развития СД2 и дислипидемий. В некото-
рых исследованиях показано снижение уровня адипонек-
тина при прогрессировании пубертата, нарастании уровня 
тестостерона. Взаимоотношения как лептина, так и адипо-
нектина с уровнем 25(ОН)D при разной степени накопле-
ния жировой ткани являются недостаточно изученными.

Протеомный подход к анализу биомаркеров крови уста-
новил, что у детей с ожирением и дефицитом витамина D 
снижены уровни адипонектина. Группа детей с ожирением 
была разделена 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 кро-
ви указал на 53 белка, которые достоверно отличались между 
подгруппами: среди этих белков был адипонектин, низкие 

уровни которого связаны с ожирением и диабетом. Курсовой 
прием витамина (3000 МЕ/сут в течение 12 месяцев) досто-
верно увеличивал уровни адипонектина (p < 0,02) [14].

Все эти эффекты витамина D осуществляются посред-
ством специфичного связывания активных форм витамина 
с рецептором VDR, который в свою очередь оказывает ком-
плексное воздействие на процессы транскрипции генома. 
Биоинформационный анализ [15] указал на существование 
по крайней мере 100 генов, транскрипция которых может 
регулироваться витамином D, а нарушения активности 
соответствующих генам белков ассоциированы с факторами 
патофизиологии диабета. Некоторые из этих генов и белков, 
которые участвуют в регуляции углеводного и жирово-
го метаболизма, активации адренергических сигнальных 
путей, апоптоза/выживания клеток и в иммуномодуляции, 
перечислены в табл. 4.11.

Одним из механизмов этиопатогенетического воздей-
ствия витамина D на метаболический синдром и диабет 
является, несомненно, нормализация процессов воспаления. 
В культуре клеток поджелудочной железы 1,25(ОН)2D тор-
мозил экспрессию провоспалительных хемокинов и цито-
кинов в панкреатических островках [16]. Сравнение моно-
цитов у пациентов с СД2 с моноцитами здоровых и больных 
СД1 показало, что моноциты пациентов с СД2 имели значи-
тельно более высокие уровни экспрессии провоспалитель-
ных интерлейкинов TNF�, IL6, IL1, IL8, фермента цикло-
оксигеназа-2, белков-маркеров воспаления (ICAM-1, B7-1) 
по сравнению с контрольной группой и группой больных 
СД1. Снижению экспрессии вышеназванных провоспали-
тельных интерлейкинов способствовал 1,25(ОН)2D [17].

Метаанализ 28 исследований (n = 99 745) показал 
(рис. 4.17), что среди участников в квартиле с самыми 
высокими уровнями 25(OH)D в сыворотке крови отме-
чено снижение риска кардиометаболических расстройств 
(СД2 и метаболического синдрома) на 43% (ОР 0,57; 95% 
ДИ 0,48–0,68) [18].

Сравнение 170 детей (5–16 лет), больных СД1, с кон-
трольной группой из 170 здоровых детей указало на зна-
чительное снижение уровней 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 полу-
чали добавки с витамином D, по сравнению с теми деть-
ми, которые не получали 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 недель) 
в группе подростков с ожирением приводил к досто-
верному повышению 25(OH)D в сыворотке на 6 нг/мл 
(p < 0,001 по сравнению с плацебо) [22]. Курсовой прием 
(3000 МЕ/сут, 12 месяцев) в группе детей с ожирением 
и дефицитом витамина D (< 15 нг/мл) достоверно увеличи-
вал уровни адипонектина (p < 0,02) [23]. Назначение добавок 
витамина D3 (25 000 МЕ/нед, 9 недель, т. е. ~4000 МЕ/сут) 
в группе детей 8–18 лет, страдающих ожирением (n = 109) 
и имеющих дефицит витамина D (< 50 нмоль/л), приводило 
к тому, что после 9 недель дефицит витамина был установ-
лен только у 25% пациентов, при этом терапия не имела 
никаких побочных эффектов [24].

В пилотном исследовании [25, 26], выполненном 
в Северо-Западном регионе России (Санкт-Петербург и 
Ленин градская область), изучены обеспеченность вита-
мином D и параметры метаболического статуса у детей 
школьного возраста (7–17 лет) с ожирением. Основные 
ассоциации были установлены между сниженным уров-
нем витамина D и возрастанием инсулинорезистентности, 
гипертриглицериемией, дислипидемией с увеличением ате-
рогенных фракций липидов.
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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 бета-белок Иммуномодуляция острой фазы и воспаления

NR3C1 Глюкокортикоидный рецептор
Характеризуется широким спектром эффектов, включая поддержку 
минерального баланса и иммуномодуляцию

Рис. 4.17. Метаанализ ассоциации уровней витамина D в плазме крови и риска метаболических нарушений (сахарного диабета 
2-го типа и метаболического синдрома) [18]
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В группе детей с ожирением было проведено лечение: 
витамин D в дозе 1500 МЕ/сут в течение 3 месяцев, затем 
в дозе 2000 МЕ/сут в последующие 3 месяца (общий 
курс составил 6 месяцев). До лечения 100% детей имели 
уровень 25(ОН)D < 30 нг/мл, при этом дефицит был диа-
гностирован у 74% из них. Через 3 месяца лечения уро-
вень витамина D [25(ОН)D > 30 нг/мл)] восстановился 
у 53% детей. У остальных (47%) была констатирована недо-
статочность витамина D, при этом дефицит витамина D 
отсутствовал. Спустя 6 месяцев после лечения уровень 
25(ОН)D > 30 нг/мл отмечался у всех (100%) наблюдаемых 
детей. Что касается метаболических нарушений, то при 
восстановлении уровня 25(ОН)D у 29% детей нормализо-
вался индекс инсулинорезистентности HOMA (Homeostasis 
Model Assessment). Гипертриглицеридемия, наблюдаемая 
до терапии у 26% детей, через 3 месяца терапии сохранялась 
лишь у 5%, а через 6 месяцев отсутствовала у 100% обследу-
емых. Если до приема витамина D снижение липопротеинов 
высокой плотности было у 37% детей, то через 6 месяцев — 
лишь у 15%; повышение липопротеинов низкой плотности 
наблюдалось у 5% пациентов, а через 3 и 6 месяцев их 
уровень у всех детей был нормальным. Следует отметить, 
что на протяжении всего периода применения витамина D 
уровни ионизированного кальция и ПТГ в плазме крови 
оставались в референсном диапазоне.

При количественной оценке уровня лептина полу-
чены данные, свидетельствующие о значительном повы-
шении его в группе детей и подростков 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 группе с ожи-
рением. Установлены существенные различия в метабо-
лическом статусе, концентрации адипоцитокинов в зави-
симости 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 сильную позитивную связь с индек-
сом массы жира, что в целом подтвердило опосредованные 
обратные взаимоотношения уровня лептина, всегда воз-
растающего параллельно степени ожирения, и витамина D, 
снижающегося в ответ на увеличение жировой массы. 
Снижение витамина D, в свою очередь, вело к повыше-
нию уровня ПТГ с активацией процессов липогенеза, 
дальнейшим нарастанием степени ожирения, увеличением 
лептина и таким образом поддержанием порочного круга 
прогрессирования метаболических расстройств. Несмотря 
на то, что высокий уровень лептина является типичным 
при ожирении, установлены количественные различия, 
заключающиеся в значимом нарастании лептина при более 
низком уровне витамина D, что позволило отнести послед-
ний к независимым предикторам прогрессирования нако-
пления жира. Изучаемые параметры оказывали значимое 
влияние на процессы липидного и углеводного обмена. 
Так, у детей с ожирением установлены качественные раз-
личия роли адипоцитокинов, заключающиеся в прямой 
корреляции лептина с атерогенными (триглицериды), 
а адипонектина — с неатерогенными (липопротеиды высо-
кой плотности) фракциями липидного спектра. При этом 
уровень 25(ОН)D при ожирении, подобно лептину, был 
сильно ассоциирован с дислипидемией за счет снижения 
неатерогенных фракций. Более того, возрастание уровня 
лептина происходило сонаправленно росту инсулинорези-
стентности, причем данные ассоциации выявлены только 
у детей, вступивших в период пубертата. Что касается 
адипонектина, то уровень его снижался у пациентов с ожи-
рением по сравнению с нормальной массой тела, так-
же имелась сильная обратная корреляция сывороточного 
уровня адипонектина с уровнем гликированного гемо-

глобина, свидетельствующая о снижении протективного 
в отношении сахарного диабета эффекта адипонектина 
у пациентов с ожирением и более низким уровнем послед-
него. Взаимосвязи адипонектина с уровнем витамина D 
носили разнонаправленный характер.

Проведенное исследование подтвердило безопасность 
применения суточной дозы витамина D до 2000 МЕ/сут 
у детей с ожирением [25, 26].

В заключение следует отметить, что место каждого из 
исследованных параметров требует дальнейшего изуче-
ния, однако понятны тесные взаимодействия между ними, 
приводящие в конечном итоге к формированию самопод-
держивающейся патологической системы, для размыка-
ния которой необходима нормализация составляющих ее 
компонентов, к которым в первую очередь следует отнести 
витамин D и адипоцитокины жировой ткани.

Таким образом, недостаточная обеспеченность витами-
ном D при ожирении повышает метаболические риски, 
ассоциированные с нарушениями липидного обмена и СД2, 
при этом восстановление статуса витамина D оказывает 
позитивное влияние на вышеназванные нарушения. В соот-
ветствии с большинством международных рекомендаций, 
при ожирении доза витамина D, необходимая для вос-
становления концентрации 25(ОН)D в референсном диа-
пазоне, должна быть в 2–3 раза выше рекомендуемой для 
возраста (4000–6000 МЕ/сут).

ЛИТЕРАТУРА 

1. Snijder M.B., van Dam R.M., et al. Adiposity in relation 
to vitamin D status and parathyroid hormone levels: 
a population-based study in older men and women. J Clin 
Endocrinol Metab. 2005,90:4119–23.

2. Bodnar L.M., Catov J.M., et al. Prepregnancy obesity pre-
dicts poor vitamin D status in mothers and their neonates. 
J Nutr. 2007;137:2437–42.

3. Ford E.S., Ajani U.A., et al. Concentrations of serum vita-
min D and the metabolic syndrome among U.S. adults. 
Diabetes Care. 2005;28:1228–1230.

4. Norman A., Frankel J. Vitamin D deficiency inhibits pan-
creatic insulin secretion. Science. 1980;109:823–825.

5. Forouhi N.G., Luan J., et al. Baseline serum 25-hydroxy 
vitamin D is predictive of future glycemic status and insulin 
resistance: The Medical Research Council Ely Prospective 
Study 1990–2000. Diabetes. 2008;57:2619–25.

6. Mathieu C., Waer M., Laureys J., Rutgeerts O., Bouillon R. 
Prevention of autoimmune diabetes in NOD mice by 1,25 
dihydroxyvitamin D3. Diabetologia. 1994;37(6):552–558.

7. Clifton-Bligh R.J., McElduff P., McElduff A. Maternal vita-
min D deficiency, ethnicity and gestational diabetes. Diabet 
Med. 2008;25(6):678–684.

8. Farrant H.J., Krishnaveni G.V., Hill J.C., et al. Vitamin D 
insufficiency is common in Indian mothers but is not associ-
ated with gestational diabetes or variation in newborn size. 
Eur J Clin Nutr. 2009;63(5):646–52. 

9. Zhang C., Qiu C., Hu F.B., David R.M., van Dam R.M., 
Bralley A., Williams M.A. Maternal plasma 25-hydroxyvi-
tamin D concentrations and the risk for gestational diabetes 
mellitus. PLoS One. 2008;3(11):e3753.

10. Каронова Т.Л., Гринева Е.Н., Михеева Е.П., Беляева О.Д., 
Красильникова Е.И., Никитина И.Л. Уровень витами-
на D и его взаимосвязь с количеством жировой ткани и 
содержанием адипоцитокинов у женщин репродуктив-
ного возраста. Проблемы эндокринологии. 2012;6:19–23.

11. Blum M., Dolnikowski G., Seyoum E, Susan S.H. Vita-
min D(3) in fat tissue. Endocr Rev. 2008;33:90–94.

12. Kull M., Kallikorm R., Lember M. Body mass index deter-
mines sunbathing habits: implications on vitamin D levels. 
Intern Med J. 2009;39:256–258.



49

13. De Paula F.J.A., Rosen C.J. Vitamin D and fat in Vitamin D. 
Eds D. Feldman, J.W. Pike, J.S. Adams. Academic Press. 
2011. P. 769–776.

14. Walker G.E., Ricotti R., Roccio M., Moia S., Bellone S., 
Prodam F., Bona G. Pediatric obesity and vitamin D defi-
ciency: a proteomic approach identifies multimeric adipo-
nectin as a key link between these conditions. PLoS One. 
2014 Jan 3;9(1):e83685. 

15. Торшин И.Ю., Громова О.А. Экспертный анализ данных 
в молекулярной фармакологии. М.: МЦНМО, 2012. 768 с.

16. Gysemans C.A., Cardozo A.K., Callewaert H., Giulietti A., 
Hul sha gen L., Bouillon R., Eizirik D.L., Mathieu C. 
1,25-Dihyd roxyvitamin D3 modulates expression of chemo-
kines and cytokines in pancreatic islets: implications for pre-
vention of diabetes in nonobese diabetic mice. Endocrinology. 
2005;146(4):1956–64.

17. Giulietti A., van Etten E., Overbergh L., Stoffels K., 
Bouillon R., Mathieu C. Monocytes from type 2 diabetic 
patients have a pro-inflammatory profile. 1,25-Dihyd ro xy-
vitamin D(3) works as anti-inflammatory. Diabetes Res Clin 
Pract. 2007;77(1):47–57.

18. Parker J., Hashmi O., Dutton D., Mavrodaris A. Levels of 
vitamin D and cardiometabolic disorders: systematic review 
and meta-analysis. Maturitas. 2010;65(3):225–36.

19. Bener A., Al-Ali M., Hoffmann G.F. High prevalence of 
vitamin D deficiency in young children in a highly sunny 
humid country: a global health problem. Minerva Pediatr. 
2009 Feb;61(1):15–22.

20. Zipitis C.S., Akobeng A.K. Vitamin D supplementation in 
early childhood and risk of type 1 diabetes: a systematic 
review and meta-analysis. Arch Dis Child. 2008;93(6):512–7. 

21. Dong J.Y., Zhang W.G., Chen J.J., Zhang Z.L., Han S.F., 
Qin L.Q. Vitamin D intake and risk of type 1 diabetes: 
a meta-analysis of observational studies. Nutrients. 
2013;5(9):3551–62.

22. Nader N.S., Aguirre Castaneda R., Wallace J. Effect of 
Vitamin D3 Supplementation on Serum 25(OH)D, Lipids 
and Markers of Insulin Resistance in Obese Adolescents: 
A Prospective, Randomized, Placebo-Controlled Pilot Trial. 
Horm Res Paediatr. 2014 Jul;16:107–112.

23. Walker J.P., Hiramoto J.S. Vitamin D deficiency is associated 
with mortality and adverse vascular access outcomes in 
patients with end-stage renal disease. J Vasc Surg. 2014 Jul;
60(1):176–83. 

24. Radhakishun N.N., van Vliet M. Efficacy and Tolerability 
of a High Loading Dose (25,000 IU Weekly) Vitamin D3 
Supplementation in Obese Children with Vitamin D 
Insufficiency/Deficiency. Horm Res Paediatr. 2014 Jul;
19:103–106. 

25. Тодиева А.М., Никитина И.Л., Каронова Т.Л., Василь-
ева Е.Ю., Буданова М.В. Витамин D и метаболический 
статус у детей и подростков с ожирением. Вопросы дет-
ской диетологии. 2013;11(3):15–22.

26. Никитина И.Л., Тодиева А.М., Каронова Т.Л., Гри не-
ва Е.Н. К вопросу о метаболических нарушениях у 
детей со сниженным уровнем витамина Д и ожирением. 
Лечащий врач. 2014;3:10–17.

4.2.8. Дефицит витамина D 
и сердечно-сосудистые заболевания 
Кальцитриол [1,25(OH)2D] активно экспрессируется 

в тканях сердечно-сосудистой системы, в том числе кар-
диомиоцитах, эндотелиальных и гладкомышечных клетках 
сосудов [1, 2]. Как было показано выше, недостаточная 
обеспеченность витамином D способствует формированию 
инсулинорезистентности, глюкозотолерантности, ожирения 
и диабета. Все эти патофизиологические факторы вносят 

существенный вклад в повышение риска сердечно-сосуди-
стой патологии.

В развитии болезней, связанных с дефицитом витами-
на D, имеет значение полиморфизм генов его рецептора [3]. 
Гетерозиготные мутации 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], связаны с ускоренным 
разрежением костной ткани при ревматоидном артрите 
[6]. Полиморфизмы Bsml и ApaI связаны с долгожитель-
ством: существует значительное различие в частоте Bsml-
генотипов (р = 0,037), ApaI-генотипов (р = 0,022) и ApaI-
аллелей (р = 0,050) у столетних долгожителей по сравнению 
с 70-летними. При данных полиморфизмах у долгожите-
лей также отмечаются нормальные показатели холестерина, 
артериального давления, индекса массы тела и психическо-
го здоровья [7].

Инфаркт миокарда, ишемическая болезнь сердца, ин -
сульт являются наиболее распространенными заболевания-
ми и основными причинами смертности во всем мире [8, 9]. 
Дефицит витамина D совсем недавно был обозначен в каче-
стве самостоятельного фактора риска сердечно-сосуди-
стых заболеваний и общей смертности в общей популяции 
[10, 11]. Сезонные колебания смертности от сердечно-сосу-
дистых заболеваний уменьшаются летом [12]. Это подчерки-
вает важность уточнения роли витамина D в структуре сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Низкий уровень 25(ОН)D 
в плазме крови является риском неблагоприятных прог-
нозов у больных с острым инфарктом миокарда и в кар-
диохирургии [13], связан с учащением частоты сердечных 
сокращений, повышением систолического артериального 
давления, что приводит к увеличению работы сердца [14].

По данным крупномасштабного исследования NHANES 
(2001–2004 гг.), в когорте из 4666 подростков в возрасте 
12–19 лет уровень витамина D в крови был ниже у детей 
с высоким систолическим артериальным давлением, низким 
уровнем липопротеинов высокой плотности и метаболиче-
ским синдромом [15]. УФ-излучение спектра В, стимули-
рующее синтез витамина D в коже, способствует снижению 
уровня как систолического, так и диастолического давле-
ния у пациентов с артериальной гипертензией в сочетании 
с повышением уровня 25(ОН)D в сыворотке крови [16].

В многочисленных клинических исследованиях низкая 
обеспеченность витамином D была ассоциирована с нару-
шенным липидным профилем. Например, испанское иссле-
дование с участием 149 детей в возрасте 8–13 лет показало, 
что более низкие уровни 25(OH)D в сыворотке крови 
соответствовали более высоким уровням триглицеридов 
(r = -0,857; р = 0,01), причем эффект оставался статисти-
чески достоверным после поправок на возраст, пол, индекс 
массы тела и физическую активность [17]. Обследование 
здоровых добровольцев показало, что уровень витамина D 
выше 40 нг/мл оказывал положительное влияние на соот-
ношение уровней холестерина и липопротеинов высокой 
плотности [18].

Низкая концентрация 25(OH)D в сыворотке крови ассо-
циируется с гипертрофией желудочков, эндотелиальной 
дисфункцией, повышенной жесткостью артерий и актива-
цией ренин-ангиотензиновой системы [19, 20]. Витамин D 
способствует снижению активности транскрипции рени-
на — основного медиатора ренин-ангиотензиновой систе-
мы регуляции артериального давления [21]. 1,25(OH)2D 
подавляет экспрессию генов ренина, а в случае мутации 
гена VDR происходят повышенное производство ренина, 
гипертрофия сердца и повышение артериального давления. 
Установлена достоверная отрицательная связь между уров-
нем циркулирующего 1,25(OH)2D и активностью ренина 
плазмы у пациентов с гипертонической болезнью [22, 23]. 
Метаанализ рандомизированных контролируемых исследо-
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ваний показал, что прием витамина D достоверно способ-
ствует снижению систолического артериального давления 
на 2–6 мм рт. ст. [24].

Таким образом, можно выделить несколько потенциаль-
ных механизмов действия, с помощью которых витамин D 
и его метаболиты оказывают протективные эффекты при раз-
личных сердечно-сосудистых заболеваниях: во-первых, про-
тивовоспалительный и антиатеросклеротический эффекты; 
во-вторых, предотвращение гипертрофии кардио миоцитов 
и пролиферации гладко-мышечных клеток; в-третьих, регу-
ляция ренин-ангиотензин-альдостероновой системы.
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4.2.9. Дефицит витамина D 
и заболевания почек 
Сложная цепочка биотрансформации витамина D, ис-

клю чительная важность тубулярного компонента почеч-
ной ткани для образования его гормоноактивных метабо-
литов, гормонозависимый процесс регуляции их синтеза 
и рецепции определяют значимость ренальной патологии 
как предиктора нарушений обмена витамина D с развитием 
дефицита его активных метаболитов и последующих мине-
ральных 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 почечного повреждения (характеризующих актив-
ность заболевания) и/или снижения скорости клубочковой 
фильтрации ниже 60 мл/1,73 м2 в минуту (характеризую-
щего стадию и скорость прогрессирования заболевания), 
сохраняющееся в течение 3 месяцев и более [2].

ХБП может развиться в любом возрасте. Темпы про-
грессирования зависят от многих факторов, среди которых 
важная роль отводится витамину D. Накоплено множество 
сведений о специфических эффектах кальцитриола, не свя-
занных с его кальциотропной активностью: подавление 
гиперпролиферации, влияние на рост и развитие клеток, 
модуляция апоптоза, регуляция аутоиммунитета через воз-
действие 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 
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роста клеток витамином D коррелирует с количеством VDR 
на клетке [5]. При гломерулонефрите в эксперименте на 
животных 1,25(OH)2D подавляет пролиферацию мезанги-
альных клеток (уменьшает экспрессию пролиферативного 
ядерного антигена клеток), снижает степень гломеруло-
склероза и альбуминурии, а также коллагена I и IV типа [6]. 
У пациентов с хроническими заболеваниями почек снижение 
продукции 1,25(OH)2D в проксимальных канальцах при-
водит к интерстициальному фиброзу. Антифибротическая 
активность 1,25(OH)2D осуществляется посредством пода-
вления трансформирующего фактора роста (TGF�) [7].

Как известно, хроническое воспаление в почечной ткани 
поддерживает нуклеарный фактор (NF-��) посредством 
регулирования генов цитокинов, хемокинов, молекул адге-
зии и ростовых факторов, а также TNF�, который стимули-
рует продукцию хемотаксических факторов резидентными 
клетками почек (макрофаги и др.). Доказано, что витамин D 
блокирует продукцию NF-��, оказывая противовоспали-
тельное действие, аналогичное влиянию стероидов [8, 9]. 
В работе V. Panichi и соавт. было показано, что 1,25(OH)2D 
дозозависимо подавляет продукцию TNF� как у доброволь-
цев, так и у пациентов, находящихся на гемодиализе [10].

Интегративным маркером повреждения почек (нару-
шение целостности базальной мембраны клубочков и дис-
функция канальцевого аппарата) является протеинурия 
[2]. В ряде экспериментальных работ сообщается о спо-
собности 1,25(OH)2D снижать протеинурию и сывороточ-
ные титры anti-ss ДНК у мышей с моделью волчаночно-
го нефрита [11], у крыс — с моделью нефрита Haymann 
в дозе 0,5 мкг/кг. Степень снижения протеинурии сравнима 
с действием циклоспорина А [12]. Клинические рандо-
минизированные плацебоконтролируемые исследования 
при хронических заболеваниях почек 3–4-й стадии также 
демонстрируют эффективность витамина D в уменьшении 
протеинурии [13]. Антипротеинурический эффект витами-
на D подтвержден в экспериментальных моделях на живот-

ных с заболеваниями почек и СД (1-й и 2-й типы), в кли-
нике при диабетическом гломерулосклерозе у больных СД. 
Использование витамина D в эксперименте у крыс с нефро-
эктомией почек достоверно уменьшает альбуминурию 
и предупреждает повреждение подоцитов [14]. В 2007 году 
в официальном журнале национального нефрологического 
фонда США (Am J Kidney) были опубликованы резуль-
таты когортного исследования NHANES III с участием 
15 068 взрослых пациентов с ХБП, доказывающие обратную 
зависимость между уровнем витамина D и степенью альбу-
минурии, что позволяет сделать вывод о протеинурическом 
эффекте 1,25(OH)2D [15].

Нефротический синдром, развивающийся при многих 
заболеваниях почек, приводит к нарушению метаболизма 
витамина D. Повышенная проницаемость стенки гломерул для 
белков приводит к потере с мочой транспортной формы вита-
мина D — кальцидиола [25(OH)D]. Вследствие этой потери 
происходит значительное снижение концентрации 25(OH)D 
в крови. В ряде экспериментальных исследований было уста-
новлено, что терапия витамином D уменьшала выраженность 
гломерулосклероза, гипертрофии 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 ренин-ангиотензин-альдостероновая сис тема 
стимулирует продукцию целого ряда цитокинов, способству-
ющих развитию протеинурии, нефросклероза и артериальной 
гипертензии, которые играют важную роль в прогрессирова-
нии хронической почечной недостаточности при ХБП [18]. 
Экспериментальные и клинические исследования показывают, 
что витамин D подавляет биосинтез ренина и активность ренин-
ангиотензин-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 

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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антагониста рецепторов ангиотензина или ингибитора 
ангиотензинпревращающего фермента предупреждает или 
нивелирует вышеуказанные нарушения [7]. Установлено, 
что возбуждение рецепторов к витамину D препятствует 
активации некоторых компонентов ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы. Происходит это независимо от каль-
циевого 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 воздей-
ствием на ядерные рецепторы к витамину D, что указыва-
ет на способность D-дефицита увеличивать риск развития 
нефросклероза и артериальной гипертензии [19].

Активация VDR является перспективным направлени-
ем в замедлении прогрессирования диабетиндуцированной 
нефропатии [20, 21]. В экспериментальных моделях на мышах 
с СД2 доказано, что назначение агонистов VDR приводит 
к снижению накопления нейтральных липидов (триглицери-
дов, холестерина), подавлению активности ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой системы, включая тип ангиотензина II 
рецепторов и рецепторов минералокортикоидов, уменьше-
нию протеинурии, количества противовоспалительных цито-
кинов и профибротических факторов роста [22].

Полученные данные о «неклассической» роли витами-
на D стали основанием для рекомендаций по применению 
1,25(OH)2D с первых стадий ХБП с последующей заме-
ной на кальцитриол, начиная с третьей стадии. С учетом 
метаболических потребностей пациентам с ХБП требуются 
более высокие дозы витамина D (более 4000 МЕ ежеднев-
но) для поддержания его оптимального уровня (в пределах 
от 40 до 80 нг/мл) [18, 23].

Таким образом, результаты проведенных исследований 
позволяют предположить, что в ближайшем будущем вита-
мин D и его аналоги найдут клиническое применение в нефро-
логии, 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 резуль-

тате ХБП неизбежно вызывает нарушения костного мине-

рального метаболизма. По мере прогрессирования ХБП 
и снижения скорости клубочковой фильтрации усиливается 
комплекс нарушений гормонального и минерального обме-
на. Наиболее важные звенья патогенеза этих нарушений 
следующие: снижение образования в тубулоцитах актив-
ного метаболита 1,25(OH)2D, гиперфосфатемия, вторич-
ный гиперпаратиреоидизм, поздняя гипокальциемия. Уже 
на ранних стадиях ХБП (cтадия 2; скорость клубочко-
вой фильтрации 60–90 мл/1,73 м2 в минуту) происходит 
внутриклеточное накопление фосфатов, компенсаторное 
повышение уровня FGF23 (фосфатурический гормон, син-
тезируемый в кости) и паратгормона, снижение активности 
ренальной �-1-гидроксилазы [24].

Особенности патофизиологии (рис. 4.19) обмена вита-
мина D при ХБП заключаются в развитии дефицита 
25(OH)D и нарушении синтеза 1,25(OH)2D. Дефицит 
25(OH)D развивается из-за потери его с белком при нали-
чии протеинурии, диетических ограничений, малоподвиж-
ного образа жизни пациентов с ХБП, снижения инсоляции.

Назначение витамина D пациентам с ХБП увеличивало про-
должительность их жизни по сравнению с теми больными, кто 
не получал такого лечения [26]. В ретроспективном исследова-
нии было показано, что больные с трансплантированной почкой 
и признаками ХБП, получавшие 1,25(OH)2D, имели более 
высокий процент выживаемости в течение 3 лет по сравнению 
с теми пациентами, которым не назначался витамин D [27].

Систематический обзор, метаанализ 22 наблюдатель-
ных исследований и 17 рандомизированных контролиру-
емых испытаний, по данным MEDLINE (с 1966 г. по сен-
тябрь 2009 г.) и Scopus (сентябрь 2009 г.), указывают 
на эффективность применения витамина D при ХБП с 
целью коррекции 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 соответствующее снижение концентрации ПТГ 
(медиана -41,7 пг/мл; 95% ДИ -55,8–-27,7). При этом сниже-
ние ПТГ было выше у пациентов на диализе. Низкая частота 
гиперкальциемии и гиперфосфатемии, по данным обзора, 
также была связана с применением витамина D [28].

Рабочая группа Национальных рекомендаций по мине-
ральным и костным нарушениям при ХБП  рекомендует 

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

Примечание. Р — фосфор, Са — кальций, ПТГ — паратиреотропный гормон. 
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базовое определение уровня 25(OH)D с последующим кон-
тролем 1 раз в год у пациентов с ХБП 3-й и 4-й стадии 
[29]. Уменьшение массы интактной почечной паренхимы, 
дефицит 25(OH)D, повышенный уровень FGF23, ингибиру-
ющий ренальную �-1-гидроксилазу приводят к снижению 
концентрации циркулирующего 1,25(OH)2D, а его низкие 
уровни провоцируют гиперплазию паращитовидных желез.

Коррекцию дефицита витамина D у пациентов с ХБП 
проводят согласно клиническим практическим рекомендаци-
ям K/DOQI по метаболизму кости и патологии  скелета [29].

Назначение витамина D должно сопровождаться оцен-
кой уровней общего кальция и фосфора в крови ежеме-
сячно с самого начала лечения, а затем каждые 3 месяца 
[29, 30]. После завершения приема лечебной дозы витами-
на D (табл. 4.12) следует проводить профилактику витами-
ном D2 или D3 с оценкой в сыворотке показателей кальци-
диола (ежегодно), кальция и фосфатов (каждые 3 месяца).

Терапия активными формами витамина D (кальци-
триол, альфакальцидол) у детей применяется для коррек-

ции сниженной активности �-1-гидроксилазы, профилак-
тики и лечения вторичного гиперпаратиреоидизма. Если 
у пациента были достигнуты значения 25(ОН)D > 30 нг/мл, 
а паратгормон превышает верхние границы рекомендуемых 
значений для данной стадии ХБП (табл. 4.13), следует 
назначать активные формы витамина D, однако только 
в том случае, если уровень кальция < 2,5 ммоль/л (опас-
ность развития гиперкальциемии), а уровень фосфора 
не выходит за верхние пределы возрастной нормы [29, 30]. 
Контроль при использовании метаболитов витамина D 
должен проводиться не только за уровнем кальция в кро-
ви (повышается позже), но и за уровнем кальция в моче 
(не более 2–3 мг/кг в сутки).

Рекомендуемые уровни ПТГ, кальция и фосфора в кро-
ви до начала терапии кальцитриолом 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].

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 D
2

(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 недель, 

затем ежемесячно

6 мес
Измерение 

уровня 25(ОН)D 
через 6 мес5–15 (12–37) Умеренный дефицит

По 50 000 ЕД в неделю 
через рот в течение 4 недель, 

затем ежемесячно

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

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

Стадия ХБП СКФ, мл/1,73 м 2 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 — паратиреоидный 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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4.2.10. Витамин D и рахитоподобные 
заболевания 
Взаимное влияние состояния ренальной ткани и метабо-

лизма витамина D демонстрируют наследственные рахито-
подобные заболевания у детей [31].

В основе классического варианта (I тип) витамин D-за-
висимого рахита лежит врожденный энзимный дефект 
в метаболизме витамина D, вызванный мутацией генов 
25(ОН)D-�-1-гидроксилазы. Заболевание характеризу-
ется нарушением второго этапа трансформации витами-
на D (процесс гидроксилирования) в тубулярном эпителии 
с дефицитом его гормоноактивного метаболита 1,25(OH)2D 
на фоне интактной ренальной паренхимы. Заместительная 
терапия сводится к коррекции этого дефицита активными 
метаболитами витамина D — кальцитриолом (Рокальтрол) 
в дозе 0,5–4 мкг/сут или альфакальцидолом (Оксидевит) 
в дозе 0,5–1 мкг/сут в зависимости от индивидуальной 
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 нарушению процесса вза-
имодействия 1,25(OH)2D c ядерными или цитоплазма-
тическими рецепторами клеток-мишеней (клетки кожи, 
костной ткани, проксимальных канальцев почек и энте-
роциты). Их рецепторы рефрактерны к кальцитрио-
лу, что не позволяет 1,25(OH)2D, несмотря на высокую 
концентрацию в крови, осуществлять свои физиологиче-
ские функции. Эффективная терапия отсутствует, однако 
имеется опыт применения 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 гипофосфатемиче-
ский рахит (фосфат-диабет) и его генетические варианты 
приводят к минерально-костным нарушениям в результате 
непосредственного дефекта в системах транспорта фосфатов 
в проксимальных канальцах почек. Комплексная патогене-
тическая терапия предполагает назначение фосфатов, боль-
ших доз витамина D (20 000–40 000 МЕ/сут в зависимости 
от возраста); кальцитонина (Миакальцик) по 50–200 МЕ 
в день интраназально; рекомбинантного гормона роста; 
активных метаболитов витамина D: Оксидевит 1�(ОН)D 
(альфадол, альфакальцидол) — по 0,5–2,0 мкг/сут; альфа-
кальцидиол 25(ОН)D — по 1,0–1,5 мкг/сут; кальцитриол 
1,25(OH)2D (Рокальтрол) — 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 моче-
каменной болезни в мире составляют кальциевые камни 
[35]. Среди патофизиологических механизмов формиро-
вания кальциевых камней немаловажная роль отводится 
гиперкальциурии [36]. Рассматриваются следующие причи-
ны возникновения гиперкальциурии: повышение кишечной 
абсорбции кальция, снижение реабсорбции кальция поч-
ками, повышение мобилизации кальция из костной ткани. 
Согласно данным некоторых исследований, именно повы-
шение кишечной абсорбции кальция является наиболее 
частой причиной гиперкальциурии [37].

В последние годы рассматривается связь гиперкальци-
урии с физиологически активным витамином D, описывает-
ся зависимая и независимая от 1,25(OH)2D гиперкальци-
урия. У большинства 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 недостаточность или даже дефицит витамина D, сниже-
ние костной плотности у больных мочекаменной болезнью 
[39, 40]. У людей с недостаточностью и дефицитом вита-
мина D намного чаще наблюдается повышение экскре-
ции камнеобразующих веществ (кальция, мочевой кислоты, 
оксалатов, цистина), снижение экскреции цитрата калия 
(основного солюбилизатора мочи) и объема выделяемой 
мочи, что также может быть фактором риска уролитиаза [39]. 
В связи с этим обсуждаются методы восполнения витами-
на D, безопасность его применения при  нефролитиазе [41].

В поддержку теории 1,25(OH)2D-независимой гипер-
кальциурии проведено несколько научных работ, в том чис-
ле экспериментальных, показывающих роль генетического 
фактора в формировании кишечной гиперабсорбции каль-
ция и развитии гиперкальциурии. Так, у крыс с мочекамен-
ной болезнью и гиперкальциурией были зафиксированы 
нормальные концентрации кальция и 1,25(OH)2D, повыше-
ние кишечной абсорбции кальция с наличием кальциевых 
камней в мочевых путях [42]. Повышенная экспрессия VDR 
в тканях, являясь генетически детерминированным фак-
тором, приводит к увеличению 1,25(OH)2D-зависимого 
мембранного транспорта кальция, к идиопатической гипер-
кальциурии независимо от концентрации 1,25(OH)2D 
в крови [43].

Таким образом, обсуждая роль витамина D в развитии 
кальциевого уролитиаза, правильнее говорить о наслед-
ственных формах гиперкальциурии, 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 

при знание в качестве органа-мишени для витамина D [1]. 
Про во димые в течение последних 10 лет фундаментальные 
и клинические исследования позволили установить взаи-
мосвязи между дефицитом витамина D, снижением способ-
ности к обучению, памяти у детей и подростков и алексити-
мией (затруднение в определении и описании/вербализации 
собственных эмоций и эмоций других людей).

При дефиците витамина D у детей значительно чаще 
развивается целый спектр неврологических изменений 
(головная боль, артериальная гипертензия, обморочные 
состояния, сложности становления речи и памяти, эпи-
лепсия и демиелинизирующие заболевания, рассеянный 
склероз с более высокой частотой рецидивов и большей 
площадью поражений, устанавливаемых с помощью маг-
нитно-резонансного исследования) [2, 3]. Гиповитаминоз D, 
начавшись сразу же после резкого прекращения программ 
по профилактике рахита, обозначает ранний старт ишеми-
ческого инсульта [4], увеличивает риск деменции в зрелом 
и пожилом возрасте.
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На 20–22-й неделях внутриутробного развития в ней-
ронах и глие мозга ребенка формируются 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 возрас-
тает в десятки раз. В астроцитах витамин D в форме 
1,25(OH)2D активирует синтез нейротрофинов NGF (фак-
тор роста нервов), NT3 (нейротрофин 3) и GDNF (гли-
альный нейротрофический фактор). Все они являются 
важнейшими факторами нейропластичности 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 цереброваскулярными эффектами 
витамина. Витамин D стимулирует снижение воспаления 
эндотелия сосудов; характеризуется антигипертоническим 
(в частности, воздействие на ренин-ангиотензиновую систе-
му) действием и снижает дислипидемию.

Во-вторых, витамин D обладает и самостоятельным ней-
ропротекторным и нейротрофическим действием, особенно 
в гиппокампе и стриатуме, что чрезвычайно важно для 
восстановления пациентов после родовой травмы, черепно-
мозговой травмы, инсульта и др. и особенно важно в педиа-
трии для терапии и профилактики детского церебрального 
паралича.

В-третьих, витамин D является нейростероидом и 
неотъемлемым элементом нейроэндокринной регуляции 
развития нервной системы с внутриутробного периода. 
Поэтому дефицит нейроактивного витамина D и ока-
зывает отрицательное нейрокогнитивное воздействие: 
например, дефицит витамина в пренатальный период 
ассоциирован с резким повышением риска развития алек-
ситимии у детей. Уровни витамина D в сыворотке кро-
ви беременной определяют нейрокогнитивное развитие 
ребенка. Измерения уровней 25(OH)D в сыворотке крови 
на 18-й неделе беременности (n = 743) позволили уста-
новить значимые линейные корреляции между кварти-
лями уровня витамина D у матери и нарушениями речи 
в 5 и 10 лет. Так, у женщин, недостаточно обеспеченных 
витамином D во время беременности (< 46 нмоль/л), риск 
рождения ребенка, у которого разовьются клинически 
значимые языковые трудности, был в 2 раза выше по срав-
нению с женщинами, имеющими уровни 25(OH)D более 
70 нмоль/л (p < 0,05) [6].

В-четвертых, дефицит витамина D стимулирует и усу-
губляет течение заболеваний с демиелинизирующим ком-
понентом, связаных с инфекцией Эпштейна–Барр и энце-
фаломиелитом. Адекватная обеспеченность организма 
витамином стимулирует процессы ремиелинизации и может 
существенно повысить качество жизни детей и взрослых 
с этими заболеваниями. Витамин D используется в терапии 
и профилактике болезни Альцгеймера (мемантин, амилоид-
бета), болезни Паркинсона, также существует взаимосвязь 
между обеспеченностью витамином и когнитивными спо-
собностями. Более 500 публикаций посвящены роли вита-
мина D как нейростероида [7–17].

Очевидный из экспериментальных и клинических ис -
следований «противоинсультный» потенциал витами-
на D обусловлен не только его вазопротекторным дей-
ствием, но и четко выраженными нейропротекторными и 
нейротрофическими эффектами. Нейропротекторное дей-
ствие витамина D включает не только регуляцию уровней 
ионов Са2+ (вовлеченных, как известно, в процессы апоп-
тоза), но и антиоксидантные и нейроиммуномодуляторные 
эффекты, а нейротрофическое — стимулирование синте-
за/секреции нейротрофинов [1–5].

Назначение витамина D не противопоказано детям 
с малым размером большого родничка 

Витамин D обеспечивает защиту мотонейронов при 
боковом амиотрофическом склерозе, паралитическом рас-
стройстве с прогрессирующей дегенерацией мотонейронов 
в головном и спинном мозге, при атаксии. Витамин D 
усиливает эффекты нейротрофических факторов, защища-
ет мотонейроны от Fas-индуцированного апоптоза. Даже 
у молодых пациентов с боковым амиотрофическим склеро-
зом дефицит витамина D ускоряет темпы прогрессирования 
заболевания в 3–4 раза, существенно сокращая продолжи-
тельность и качество жизни пациентов [17].

Таким образом, витамин D играет уникальную роль в 
гомеостазе мозга, эмбриогенезе и развитии нервной системы, 
осуществляя иммуномодуляцию в центральную нервную 
систему, проявляя нейропротекторные и нейротрофические 
свойства. Повсеместная распространенность дефицита вита-
мина D позволяет утверждать, что поддержание адекватной 
обеспеченности организма ребенка витамином D является 
важным фактором реабилитации и повышения нейропла-
стичности после перенесенной черепно-мозговой травмы, 
инсульта, демиелинизирующих заболеваний (рассеянный 
склероз, боковой амиотрофический склероз), а также при 
пароксизмальном вертиго, эпилепсии, алекситимии, син-
дроме дефицита внимания. Компенсация недостаточности 
витамина D при этих заболеваниях имеет значительный 
нейропротекторный, профилактический и лечебный потен-
циал [18, 19].
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В настоящее время общепризнано, что не менее 30–50% 
населения, проживающего как в Европе, так и США, имеет 
низкую обеспеченность витамином D [1–3]. Основными 
причинами дефицита витамина D [4–9] являются 
(в порядке убывания значимости):

• снижение синтеза витамина D в коже (применение солн-
цезащитных кремов, пигментация кожи, зимний период 
и сокращение светлого времени суток и др.);

• недостаток в питании продуктов, содержащих вита-
мин D;

• ожирение;
• для новорожденных — низкие уровни витамина D в 

материнском молоке;
• снижение синтеза 25(ОН) D при дисфункции печени;
• снижение синтеза 1,25(ОН)2D при нарушениях функ-

ции почек;
• снижение всасывания (муковисцидоз, целиакия, болезнь 

Уиппла, болезнь Крона и др.);
• повышенная экскреция 25(ОН)D и витамин D-свя-

зывающего белка при нефротической форме гломеруло-
нефрита;

• применение антиконвульсантов или глюкокортикосте-
роидов;

• влияние уремической интоксикации на синтез 
1,25(ОН)2D и функцию комплекса витамин D — рецеп-
тор витамина D;

• коморбидная патология (онкогенная остеомаляция, 
первичный гиперпаратиреоз, гипертиреоз, саркоидоз 
и некоторые лимфомы).
Популяционные исследования свидетельствуют о 

широкой распространенности низкого статуса витами-
на D среди детского населения. Например, у 61% детей, 
проживающих в США, уровень 25(OH)D находит-
ся в пределах 15–29 нг/мл [10]. В Бразилии, несмотря 
на наличие достаточной солнечной 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% подростков [11].

Недавнее исследование когорты из 1006 подростков 
12–17 лет показало низкую обеспеченность витамином 
в 9 странах Европейского союза. Статус витамина D оцени-
вали 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 значение 
уровней 25(OH)D по когорте составило 22,8 нг/мл, причем 
более 80% обследованных характеризовались субоптималь-
ными уровнями (39% — недостаточный, 27% — дефицит, 
15% — тяжелый дефицит) [12]. Таким образом, исследова-
ние показало достаточно удручающее положение с обеспе-
ченностью витамином D у подростков, живущих, казалось 
бы, в «хорошо обеспеченных» странах Евросоюза.

На территории Россйской Федерации изучение ста-
туса витамина D у детей и подростков носило разроз-
ненный характер. Наибольшее количество исследований 
приходилось на территорию северной части Российской 
Федерации в связи с естественным низким уровнем инсоля-
ции. Исследование по оценке обеспеченности витамином D 
детей и подростков, проведенное в Приамурье, выявило 
клинические маркеры низкой обеспеченности витамином D 
у 26,2% обследованных детей: недостаточная обеспечен-
ность — в 16% случаев, дефицит — в 9%; случаев авитамино-

за выявлено не было. При этом общий уровень содержания 
кальцидиола у детей (39,16 ± 2,23 нг/мл) соответство-
вал достаточной обеспеченности витамином D [13]. Среди 
90 детей в возрасте 3–6 лет, проживающих в Амурской 
области (Благовещенск), только у 18 (20,0%) показатель 
холекальциферола был в пределах нормы, недостаточное 
содержание витамина D отмечено у 31 (34,4%), у 41 (45,6%) 
ребенка — его дефицит [14]. При обследовании детей и под-
ростков, проживающих в Архангельске, выявлена высокая 
распространенность недостаточности витамина D во всех 
возрастных группах [15, 16]. При обследовании детей в воз-
расте от 1 месяца до 3 лет и школьников в Приволжском 
округе (Казань) в зимний период средний уровень каль-
цидиола составил 18,2 ± 1,0 нг/мл, причем лишь у 14,8% 
пациентов выявлены показатели 25(ОН)D, соответствую-
щие нормальной обеспеченности. При обследовании школь-
ников достаточный уровень обеспеченности витамином D 
выявлен в 11,2% случаев [17, 18]. 

5.1. Распространенность низкой 

обеспеченности витамином D 

среди детей раннего возраста 

на территории Российской 

Федерации 

На территории Российской Федерации кафедрой 
педиатрии ФГБОУ ДПО «РМАНПО» Минздрава России 
было организовано многоцентровое проспективное когорт-
ное фармакоэпидемиологическое исследование по оценке 
обес печенности детского населения младшей возрастной 
группы витамином D и анализ фармакотерапии рахита 
и недостаточности витамина D в широкой клинической 
практике (РОDНИЧОК-1) [19–21]. В исследование 
были включены региональные исследовательские центры 
Российской Федерации, расположенные на территории 
Северо-Запада (Архангельск, Санкт-Петербург, Нарьян-
Мар), Центра (Москва), Юга (Став рополь), 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 свидетель-
ствуют о высокой частоте недостаточности и дефиците 
витамина D в различных регионах РФ независимо от гео-
графического положения (рис. 5.1). Самая низкая рас-
пространенность витамина D зарегистрирована в Северо-
Западном и Центральном регионах. Самая низкая частота 
дефицита витамина D (> 10 нг/мл) наблюдается у детей 
Москвы и Екатеринбурга, что обусловлено наибольшей 
частотой сапплементации рациона препаратами холекаль-
циферола у детей раннего возраста, проживающих в этих 
городах [21].

Напротив, низкие уровни обеспеченности витамином D 
выявлены в городах Юга России и Дальнего Востока, распо-
ложенных 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 необоснованно низ-
кой частотой применения препаратов холекальциферола, 

5. РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ НИЗКОЙ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ 

ВИТАМИНОМ D НА ТЕРРИТОРИИ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ 

В РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУППАХ
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 которое не может быть компенсировано инсоляцией как 
минимум в осенне-весенний период года.

Многоцентровое исследование РОDНИЧОК-1 (рис. 5.2) 
также продемонстрировало, что лишь 34% детей имеют 
показатели выше 30 нг/мл, 24% детей относятся к группе 
с недостаточностью (21–29 нг/мл) и у 42% наблюдается 
дефицит витамина D (< 20 нг/мл).

В РФ только каждый третий ребенок имеет достаточный 
уровень витамина D (> 30 нг/мл), дети третьего года жизни 

в 9,6% имеют нормальный уровень кальцидиола. В част-
ности, дефицит и недостаточность витамина D [25(ОН)D 
< 30 нг/мл] встречались у 60,6% детей до 6 месяцев жизни, 
у 40,4% детей второго полугодия жизни, у 71,3% детей вто-
рого года и 86,8% детей третьего года жизни (рис. 5.3).

В Российской Федерации 66% детей в возрасте до 3 лет 
жизни имеют недостаточный уровень витамина D 

Рис. 5.1. Данные по отдельным исследовательским центрам, вошедшим в исследование РОDНИЧОК-1 [19–21]

Рис. 5.2. Средний уровень обеспеченности витамином D у детей раннего возраста согласно данным исследования РОDНИЧОК-1 [20]
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60 Анализ факторов, влияющих на исходную 
обеспеченность детей витамином D 
на территории Российской Федерации 
На основании анализа крупномасштабной выборки из 

832 детей первых трех лет жизни, включенных в иссле-
довании РОDНИЧОК-1 [19, 25], обеспеченность вита-
мином D детей в Российской Федерации составляет 26,0 
(16,2–37,5) нг/мл. Достаточный уровень витамина D имеют 
лишь 333 (40,0%) ребенка, недостаточность — 195 (23,4%), 
дефицит выявлен у 296 (35,6%) пациентов. У 8 (1,0%) детей 
первого года жизни уровень кальцидиола сыворотки нахо-
дился в диапазоне от 100 до 150 нг/мл, однако ни в одном 
случае клинических признаков гипервитаминоза D выявле-
но не было (рис. 5.4) [25].

Уровень 25(ОН)D сыворотки крови отрицательно кор-
релирует с возрастом пациентов (r = -0,17; p < 0,0001) 

(рис. 5.5). Наиболее низкая медиана показателя вита-
мина D продемонстрирована у детей возрастной группы 
от 2 до 3 лет — 18,4 [11,4–25,0] нг/мл, несколько выше, 
но существенно ниже нормального находится показатель 
концентрации кальцидиола у детей второго года жизни — 
24,1 [16,2–32,3] нг/мл. Медиана уровня 25-гидрокси-
кальциферола у пациентов первого года жизни составила 
28,7 [17,6–40,9] нг/мл.

При отсутствии медикаментозной профилактики рахита 
и гиповитаминоза D основным источником витамина D 
у детей первого года жизни является грудное молоко или 
его заменители. Поскольку современные адаптированные 
молочные смеси обязательно обогащаются 400–500 МЕ 
холекальциферола на 1 литр готового продукта, а содер-
жание витамина D в женском молоке не может быть четко 
регламентировано, было проанализировано влияние вида 

Рис. 5.3. Уровень обеспеченности витамином D детей первых 3 лет жизни в РФ по результатам исследования РОDНИЧОК-1 [19]

Рис. 5.4. Уровень исходной обеспеченности витамином D детей первых 3 лет жизни в РФ по результатам исследования 
РОDНИЧОК-1 [25]
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вскармливания на обеспеченность витамином D детей пер-
вого года жизни (табл. 5.1).

На рис. 5.6 представлены кривые уровня витамина D 
у детей первого года жизни, не получающих препараты 
холекальциферола, находящихся на естественном и искус-
ственном вскармливании.

Показано, что у детей на грудном вскармливании уро-
вень кальцидиола на протяжении четырех кварталов пер-

вого года ниже, чем у их сверстников на искусственном 
вскармливании. У детей на естественном вскармливании 
уровень кальцидиола не достигает порогового значения 
30 нг/мл в сыворотке крови даже к возрасту 12 месяцев.

Кривая обеспеченности витамином D младенцев на 
искусственном вскармливании демонстрирует нарастание 
уровня 25(ОН)D сыворотки крови с возрастом (до 7–9 меся-
цев), отражающее увеличение объема получаемой смеси. 

Рис. 5.5. Содержание кальцидиола сыворотки у детей в зависимости от возраста [25] 

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 первого года жизни, не принимающих препараты кальциферола,  
в зависимости от вида вскармливания [25] 

Возраст детей
Вскармливание

р
Грудное, 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

Первый год жизни, всего 12,0 (5,6–19,9), n = 69 25,7 (19,4–31,1), n = 105 < 0,0001

Примечание. ГВ — грудное вскармливание, ИВ — искусственное вскармливание.
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У детей, находящихся на искусственном вскармливании, 
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 обеспеченность витамином D в воз-
расте 9–12 месяцев несколько снижается.

Структура обеспеченности витамином D в зависимости 
от вида вскармливания у детей грудного возраста, не полу-
чающих медикаментозной дотации препаратами холекаль-
циферола, представлена на рис. 5.7.

Младенцы на естественном вскармливании, не получа-
ющие профилактики гиповитаминоза D, составляют груп-
пу высокого риска по развитию дефицита витамина D. 
Дефицит витамина D у них обнаруживался в 2 раза чаще, 
чем у детей на искусственном вскармливании. Уровень 
кальцидиола выше 30 нг/мл достоверно чаще отмечается 
среди детей, вскармливаемых адаптированными молочными 
смесями. Очевидно, что крайне низкое содержание холе-
кальциферола в женском молоке на фоне алиментарного 
пути поступления в организм ребенка первого года жизни 
является безусловным основанием для назначения препара-
тов витамина D с первых недель жизни.

В свою очередь, искусственное вскармливание без дота-
ции рациона препаратами холекальциферола позволяет 
достичь нормальной обеспеченности витамином D лишь 

у 1/3 детей первого года жизни. Таким образом, несмотря 
на то, что включение в состав современных адаптирован-
ных смесей 400–500 МЕ холекальциферола существенно 
сокращает, по сравнению с грудным вскармливанием, риск 
формирования дефицита витамина D, этого недостаточно 
для достижения нормального статуса витамина D у детей 
первого года жизни. Без применения препаратов холекаль-
циферола полностью покрыть потребности ребенка первого 
года жизни в витамине D невозможно.

Значительное снижение доли детей старше 1 года, удов-
летворительно обеспеченных витамином D, объясняется 
массовым прекращением применения профилактических 
доз препаратов холекальциферола: так, в первом полуго-
дии жизни препараты витамина D принимали 65,0% детей, 
во втором полугодии — 78,3%, в возрасте от 1 до 2 лет — 
51,3%, на третьем году жизни — только 19,7% детей.

Аналогично данным, представленным в табл. 5.2, среди 
детей, получающих препараты холекальциферола, лучшая 
обеспеченность витамином D наблюдается при искусствен-
ном вскармливании. На фоне приема препаратов холекаль-
циферола у детей на естественном вскармливании уровень 
25(ОН)D сыворотки выше в 2,5 раза (p < 0,0001), а на искус-
ственном вскармливании — почти в 1,5 раза (p < 0,005) 
по сравнению с детьми, не получающими дотации препа-
ратами витамина D. Также из данных табл. 5.2 следует, что 

Рис. 5.7. Обеспеченность витамином D детей первого года жизни, не применяющих препараты холекальциферола, в зависимости 
от вида вскармливания [25]
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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 р
1

р
2

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. p
1
 — достоверность различий при сравнении групп ГВ; p

2
 — достоверность различий при сравнении групп ИВ. 

ГВ — грудное вскармливание, ИВ — искусственное вскармливание.
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независимо от возраста уровень 25(ОН)D плазмы у детей, 
получавших препараты холекальциферола, практически на 
40% выше, чем у пациентов, у которых дотация витамина 
не применялась (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 авторов во главе с И. Н. Захаровой выпол-
нена работа по изучению обеспеченности витамином D 
детей старшей возрастной группы [26, 27]. Среди участни-
ков 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 учащиеся сред-
них общеобразовательных учреждений г. Москвы, а также 
ФГКОУ Московского кадетского корпуса «Пансион вос-
питанниц Министерства обороны Российской Федерации».

Анализ статуса витамина D свидетельствует о низкой обес-
печенности микронутриентом подростков г. Москвы (рис. 5.8).

Бо�льшая часть обследованных (70,6%) имеет дефицит 
витамина D, при этом уровень кальцидиола не превышает 
10 нг/мл у каждого пятого ребенка. К сожалению, лишь 
каждый двадцатый подросток имеет показатель 25(ОН)D, 
соответствующий уровню нормальной обеспеченности 
витамином D.

Уровень 25(ОН)D и структура обеспеченности витами-
ном D детей разного возраста представлены в табл. 5.3.

При детальном анализе наблюдается стабильно низкая 
обеспеченность витамином D российских детей на всем 
протяжении подросткового возраста, причем число детей 
с дефицитом (уровень ниже 20 нг/мл) колеблется в интер-
вале от 62,5% в 15 лет до 81,3% в 18 лет. Число детей с нор-
мальной обеспеченностью (более 30 нг/мл), составляющее 
в общей группе лишь 5,2%, у подростков 13, 16 и 17 лет 
не превышает 4%.

На рис. 5.9 представлена гистограмма распределения 
уровня кальцидиола у обследованных нами подростков 
в зависимости от сезона.

Анализ изменений медианы кальцидиола и структуры 
обеспеченности витамином D у подростков в течение года 
демонстрирует вполне очевидные закономерности, связан-
ные с невозможностью поддержания нормального уровня 

кальцидиола на территории России с помощью инсоляции. 
Лишь в течение 3 месяцев года (июль, август и октябрь) меди-
ана 25(ОН)D незначительно выше уровня 20 нг/мл, а число 
детей с тяжелым дефицитом не превышает 10%. Наиболее 
неблагополучная ситуация наблюдается 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 рациона препара-
тами, содержащими холекальциферол, у значительной части 
детей и подростков даже в летние месяцы обеспеченность 
витамином D может лишь несущественно колебаться в интер-
вале от 10 до 30 нг/мл, а частота тяжелого дефицита летом 
в целом составляет 5,7%. В течение остального периода года 
статус витамина D у подростков, проживающих в Москве, 
существенно ухудшается, а число детей с уровнем кальциди-
ола более 30 нг/мл с сентября по май составляет лишь 4,3%. 
В весенние месяцы по сравнению с осенними отмечается 
явная тенденция к снижению уровня кальцидиола, что объяс-
няется исчерпанностью резервов, которые в условиях средней 
полосы России на протяжении зимне-весеннего сезона без 
целенаправленного профилактического приема препаратов 
холекальциферола сформировать невозможно.

Крупное скрининговое исследование по  определению 
распространенности дефицита витамина D среди детей 
7–14 лет проведено на основе анализа Базы данных 
Института микроэлементов ЮНЕСКО [28]. Была выбра-
на когорта детей и подростков в возрасте от 7 до 14 лет 
из Центрального и Северо-Западного регионов России 
(n = 790). Большинство обследованных (n = 664; 84%) про-
живали в городах (Москва, Санкт-Петербург, Архангельск, 
Иваново, Владимир, Кострома), 16% участников (n = 126) — 

Рис. 5.8. Структура обеспеченности подростков 25(OH)D 
(n = 769) [26, 27]

5,2%

24,4%

51,8%

18,6%

> 30 нг/мл

20–30 нг/мл

10–20 нг/мл
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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)
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в поселках городского типа. Согласно полученным дан-
ным, 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 витамина D приведена 
на рис. 5.10.

Рис. 5.9. Уровень кальцидиола у подростков в зависимости от сезона года [26]

Рис. 5.10. Функция распределения, отражающая частоту встречаемости различных уровней 25(ОН)D в плазме крови детей 
в возрасте 7–14 лет
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Примечание. Линия серого цвета представляет сглаженную форму функции распределения уровней витамина D.
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Таким образом, средние значения уровней 25(ОН)D 
19,4 ± 7,7 нг/мл указывают на преобладание дефицита 
витамина D среди детей 7–14 лет. На рис. 5.11 представлена 
интегральная форма установленной функции распределе-
ния уровней витамина D.

Полученное в результате исследования распределение 
показателей 25(ОН)D отражает количество детей (в про-
центном соотношении) с разным статусом витамина D 
и дает представление о встречаемости различных уров-
ней дефицита 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 уста-
новлен у 52%, а умеренный дефицит (пограничная недоста-
точность) 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 Роспотребнадзора 
Российской Федерации1, норма физиологической потребно-
сти (т. е. усредненной величины необходимого поступления, 
обеспечивающего оптимальную реализацию физиолого-био-
химических процессов) в витамине D для здоровых детей 
в возрасте от 0 до 18 лет составляет 10 мкг (400 МЕ) [1]. 
Нормы физиологической потребности — это уровень суточ-
ного потребления, достаточный для удовлетворения физио-
логических потребностей не менее чем 97,6% возрастной 
группы населения [1]. Следует отметить, что при разработке 
данного норматива на основании отечественного и зарубеж-
ного 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 синтезируется в коже 
под действием УФ-излучения, а также поступает с пищей. 
Источником витамина D3 являются продукты животного 
происхождения. Наиболее богатые природные источники — 
жир печени морских рыб, а также некоторые виды рыбы [2]. 

Согласно рекомендациям по рациональным нормам потре-
бления пищевых продуктов, отвечающим современным тре-
бованиям здорового питания2 (приказ Минздрава России 
от 19 августа 2016 г. № 614), потребление рыбы взрослым 
населением должно быть на уровне 22 кг/год. Потребление 
рыбы взрослым населением, сниженное в конце прошлого 
века, постепенно увеличивается, и в настоящее время в сред-
нем соответствует рекомендуемым нормам, однако инфор-
мация о том, какие именно виды рыбы преимущественно 
употребляет население, отсутствует [3]. Однако, по данным 
Федеральной службы государственной статистики, потре-
бление рыбы детьми не достигает рекомендуемых норм 
(рис. 6.1) [4]. Яйца, масло сливочное, мясо, молоко также 
содержат небольшие количества этого микронутриента.

Витамины — это компоненты пищи, они не относятся 
к лекарственным средствам. Различают профилактические 
и лечебные дозы витаминов (табл. 6.1) [5].

Недостаточное потребление витамина D c пищей долж-
но компенсироваться дополнительным его потреблением 
в составе обогащенных этим витамином пищевых продук-
тов, биологически активных добавок к пище или витамин-
ных (витаминно-минеральных) комплексов.

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 про-
дуктов, 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.

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. 6.1. Частота потребления рыбы (отварной, жареной, соленой, копченой) детьми в возрасте 3–13 лет [4]
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Профилактические дозы витаминов — это дозы, близкие 
к физиологической потребности организма в витаминах. 
Эти дозы обеспечивают полноценность пищи и снижают 
риск нехватки витаминов. Профилактика витаминной недо-
статочности направлена на обеспечение полного соответ-
ствия между потребностями в витаминах и их поступлением 
с пищей. В то же время многие витамины являются не только 
антигиповитаминозными средствами. Активно влияя на раз-
личные функции организма, они могут вызывать положи-
тельный эффект и при различных патологических процессах 
и поэтому могут рассматриваться в широком смысле как 
фармакологические вещества. Однако эти свойства витами-
ны проявляют в дозах, значительно превышающих физио-
логическую потребность (иногда в десятки и даже сотни раз).

Для наглядности дозы витаминов, содержащиеся в пищевых 
продуктах, витаминно-минеральных комплексах и их лечебные 
дозы представлены на одной шкале (рис. 6.2), где за 100% при-
нято рекомендуемое суточное потребление витаминов.

В соответствии с Едиными санитарно-эпидемиологиче-
скими и гигиеническими требованиями к товарам, подлежа-
щим санитарно-эпидемиологическому надзору (контролю) 
Таможенного союза и ЕврАзЭС3, минимальное содержа-
ние витамина в составе биологических активных добавок 
к пище должно быть не менее 15% от нормы физиологиче-
ской потребности (т. е. 1,5 мкг, или 60 МЕ), а максималь-
ное содержание 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 физиологи-
ческой потребности (10 мкг, или 400 МЕ).

Содержание витамина D в суточной порции обогащенного 
(витаминизированного) пищевого продукта массового потре-
бления (т. е. предназначенного для использования в питании 

детей старше 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 недостаточного поступления витаминов 
с пищей, улучшения обеспеченности организма и устранения 
существующего алиментарного дефицита витамина D.

Более высокие суточные дозы витаминов следует рас-
сматривать в качестве лечебных или терапевтических. 
В пол ной мере это относится к витамину D.

Витамины — это компоненты пищи, они не относят-
ся к лекарственным средствам. Витамины применяют как 
специфические средства для предупреждения и лечения 
гипо- и авитаминозов, вызванных их дефицитом в питании. 
Вместе с тем в отношении витаминов существует опреде-
ленная путаница, обусловленная в первую очередь исполь-
зованием в питании разных доз витаминов, а также их при-
менением в качестве неспецифических средств при лечении 
некоторых заболеваний. Чтобы разобраться в этом вопросе, 
целесообразно обратиться к схеме (рис. 6.3), позволяющей 
наглядно изучить градацию доз витаминов и понять смысл 
дефиниций, используемых в их отношении [6]. Согласно 
этой схеме, как недостаточное, так и избыточное потре-
бление микронутриента может вызывать нежелательные 
последствия. U-образная зависимость многих физиологиче-
ских показателей от дозы принимаемого витамина (соответ-
ственно обратная ей куполообразная зависимость от уровня 
витамина в крови) характерна для всех витаминов.

Недостаточная величина потребления — величина, 
ниже которой у большинства здоровых людей через опреде-
ленный отрезок времени будут возникать симптомы недо-
статочности, выявляемые клинически, функционально или 
биохимическими методами.

Рис. 6.2. Содержание витаминов в пищевых продуктах, витаминно-минеральных комплексах и лекарственные дозы 
(в % от рекомендуемого суточного потребления) [4]
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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 пищевой продукции». Доступно на: 
http://www.eurasiancommission.org/ru/act/texnreg/deptexreg/tr/Documents/TR%20TS%20PishevayaProd.pdf
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Верхний допустимый уровень потребления — наиболь-
ший уровень суточного потребления витаминов, который 
не представляет опасности развития неблагоприятных воз-
действий на показатели состояния здоровья практически 
у всех лиц общей популяции.

Верхний предел безопасного потребления — величина 
потребления пищевых веществ, которая безопасна для боль-
шинства здоровых людей и выше которой у части людей 
через какое-либо время могут проявляться побочные явле-
ния и симптомы токсичности [7] (табл. 6.2) [8–12].

Оказалось, что дозы, составляющие 30–50% от физио-
логической потребности организма в витаминах, не могут 

ликвидировать существующий дефицит в короткие сроки, 
а пригодны лишь для предотвращения ухудшения вита-
минной 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 высокая доза, тем 
более короткий срок необходим для оптимизации витамин-
ной обеспеченности [5, 13]. При этом продолжительность 
приема, необходимая для достоверного повышения концен-
трации конкретного витамина в крови, весьма отличается 
для разных витаминов (табл. 6.3) [5].

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, ока-
зывающий неблагоприятный эффект; UL (Tolerable upper intake level) — верхний допустимый уровень потребления (ВДУП): 
приемлемый верхний уровень потребления; RLV (Reference labelling values) — величина для расчета при маркировке пищевого 
продукта, РНП — рекомендуемая норма потребления; RDA (Recommended daily allowance for labelling purposes) — рекомендуе-
мая суточная норма потребления.

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 В
2
, В

6

100% РНП
10–14 дней С

4 нед Е

4–6 нед А, В
2
, В

6

300–1000% РНП 2–3 нед В
2
, В

6
, Е

Примечание. РНП — рекомендуемая норма потребления (норма физиологической потребности).
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Более эффективными дозами, способными устранить 
дефицит витамина, являются дозы, превышающие норму 
физиологической потребности в 2–3 раза. Высокие дозы 
витаминов необходимы для быстрой ликвидации дефицита 
и полного насыщения организма этими микронутриентами.

6.2. Обогащенные витаминами 

пищевые продукты 

В Великобритании для профилактики рахита прово-
дится обогащение маргаринов и кулинарных жиров вита-
мином D, до 40% которого поступает именно с этими про-
дуктами. Во многих странах практикуется обогащение 
витамином D молока (примерно 400 МЕ на 1 литр).

Как показали исследования, проведенные во Франции, 
Ирландии и Великобритании, у детей, подростков и взрос-
лых, регулярно использовавших в питании обогащенные 
микронутриентами готовые завтраки на зерновой основе, 
потребление витаминов В1, В2, В6, В12, D, фолиевой кислоты 
и железа было выше, чем у людей, не употреблявших эти 
продукты, и более соответствовало рекомендуемым нормам 
потребления (RDA).

В Германии потребление витамина D за счет обычных 
продуктов колебалось от 22% РНП в младшей возрастной 
группе до 45% у подростков, причем вклад обогащенных 
продуктов в потребление этого витамина был незначи-
тельным (2–3%). Лишь прием витаминно-минеральных 
комплексов позволил увеличить суммарное поступле-
ние витамина D до 60–75% рекомендуемого уровня его 
 потребления.

В США обогащение сухих зерновых завтраков витамина-
ми и минеральными веществами в количестве от 15 до 25% 
рекомендуемого суточного потребления на порцию осу-
ществляется с 1970-х годов, а начиная с 1980-х годов про-
изводится обогащение кальцием (в дозе 30% от РНП на ста-
кан) апельсинового сока. Регулярное включение в рацион 
этих продуктов внесло существенный вклад в потребление 
вносимых микронутриентов у разных слоев населения. 
Более чем у половины населения потребление этих микро-
нутриентов приблизилось или достигло рекомендуемого 
уровня.

К сожалению, в торговой сети присутствует лишь огра-
ниченное количество обогащенных продуктов. В 2008–
2010 годах в нашей стране подвергалось обогащению витами-
нами и минеральными веществами около 2% хлебобулочных 
изделий (Письмо Главного государственного санитарно-
го врача РФ Г. Г. Онищенко № 01/1867-0-32 от 11.02.2010 
«Об обогащении микронутриентами пищевых продуктов, 
в том числе массовых сортов хлеба») и молочных про-
дуктов, а также безалкогольных напитков от общего коли-
чества их производства (Письмо Главного санитарного 
врача РФ Г. Г. Онищенко № 01/12925-8-32 от 12.11.2008 
«О состоянии заболеваемости, обусловленной дефицитом 
 микронутриентов»).

25 октября 2010 г. Распоряжением Правительства Рос-
сийской Федерации № 1873-р были утверждены «Основы 
государственной политики Российской Федерации в обла-
сти здорового питания населения на период до 2020 года»5. 
Одной из основных задач государственной политики 
в области здорового питания является развитие произ-
водства пищевых продуктов, обогащенных незаменимыми 
компонентами, специализированных продуктов детского 
питания, продуктов функционального назначения, диети-
ческих (лечебных и профилактических) пищевых продук-
тов и биологически активных добавок к пище, в том числе 

для питания в организованных коллективах (трудовые, 
образовательные и др.) с целью сохранения и укрепления 
здоровья населения, профилактики заболеваний, обуслов-
ленных неполноценным и несбалансированным питанием. 
Оптимизация витаминного статуса каждого человека при-
надлежит к технологиям снижения потерь от социально 
значимых алиментарнозависимых заболеваний.

6.3. Применение витамина D 

во время беременности 

При компенсации дефицита витамина D во время бере-
менности дозы витамина D в 2000 и 4000 МЕ/сут демон-
стрируют схожие эффекты. Беременные (12–16 недель 
беременности) сначала получали по 2000 МЕ/сут в течение 
30 суток, затем были рандомизированы для получения 
2000 или 4000 МЕ/сут до начала родов. В начале иссле-
дования содержание 25(OH)D в плазме крови у беремен-
ных составило 22,7 ± 9,7 нг/мл, в конце исследования — 
36,2 ± 15,0 нг/мл в группе 2000 МЕ/сут и 37,9 ± 13,5 нг/мл 
в группе 4000 МЕ/сут. Влияние различных доз витамина 
было более выраженным при исследовании пуповинной 
крови: уровень 25(OH)D составил 22,1 ± 10,3 нг/мл в груп-
пе принимавших 2000 МЕ/сут и 27,0 ± 13,3 нг/мл у получав-
ших 4000 МЕ/сут (р = 0,024). Риск преждевременных родов 
был обратно пропорционален концентрации 25(OH)D 
в сыворотке крови беременных перед родами. У беремен-
ных, принимавших как 2000 МЕ, так и 4000 МЕ витамина D 
в сутки, не зарегистрировано каких-либо нежелательных 
явлений, связанных с его приемом [14].

Интересные результаты были получены при осущест-
влении программ по комплексной нутритивной поддерж-
ке витамином D беременной / ребен ка в период внутри -
утробного развития, в которых витамин D назначали сна-
чала беременной, а затем новорожденному. Такой ком-
плексный подход обеспечивал весьма эффективную ком-
пенсацию дефицита витамина D и у матери, и у ребенка. 
Например, в одном рандомизированном исследовании пока-
зали, что прием более высоких доз витамина D беременны-
ми (2000 МЕ/сут), а затем новорожденными до возраста 
6 месяцев (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 — ново-
рожденные). Беременные были рандомизированы на полу-
чение плацебо, 1000 МЕ/сут витамина D3 или 2000 МЕ/сут 
витамина D3, начиная с 27-й недели беременности и до родо-
разрешения. Затем новорожденные получали плацебо, 
400 или 800 МЕ/сут витамина D3 от рождения до возраста 
6 месяцев. На момент начала исследования концентрация 
25(OH)D > 20 нг/мл была зафиксирована у 54% пациенток 
в группе плацебо, 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 бере-
менных, получавших витамин D (91 и 89% соответствен-
но), 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 месяцев уровень 25(OH)D 	 20 нг/мл был зафик-
сирован у 74% детей в группе плацебо, у 82% детей, полу-
чавших 400 МЕ/сут (в сравнении с плацебо р = 0,21), у 89% 
в группе 800 МЕ/сут (в сравнении с плацебо р = 0,03) [15].

В другом рандомизированном контролируемом исследо-
вании прием витамина D в дозе 5000 МЕ/сут кормящими 
матерями оказался эффективным и безопасным для ком-

5 Доступно на: https://zakonbase.ru/content/part/700988 Ссылка активна на 17.01.2018.
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пенсации дефицита витамина D у детей. Матери, осущест-
вляющие исключительно грудное вскармливание, были 
рандомизированы на получение холекальциферола в дозе 
5000 МЕ/сут в течение 28 суток или на получение одно-
кратной дозы 150 000 МЕ. У принимавших однократную 
дозу содержание 25(OH)D достигало пика в плазме кро-
ви (в среднем 160 нг/мл) и в грудном молоке (в среднем 
40 нг/мл) уже в первые сутки, после чего быстро сни-
жалось. Напротив, при ежедневном приеме витамина D 
(5000 МЕ/сут) достигалась стабильная концентрация 
25(OH)D как в плазме крови (18 нг/мл), так и в грудном 
молоке (8 нг/мл). У грудных детей концентрация 25(OH)D 
увеличилась с 16 ± 12 до 39 ± 12 нг/мл именно при условии 
ежедневного приема витамина кормящей матерью. При 
этом у всех младенцев данной группы были достигнуты 
уровни 25(OH)D > 20 нг/мл [16].

Более высокое потребление витамина D во время бере-
менности снижает риск так называемого свистящего дыха-
ния 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 отмечалось наличие свистящего дыхания. По сравне-
нию с подгруппой беременных в нижней четверти суточного 
потребления витамина D (в среднем 350 МЕ/сут) беремен-
ные с самым высоким потреблением витамина D (в среднем 
720 МЕ/сут) характеризовались более низким риском рож-
дения ребенка со свистящим дыханием (ОР 0,39; 95% ДИ 
0,25–0,62). Увеличение потребления беременной витами-
на D на каждые 100 МЕ/сут было достоверно ассоцииро-
вано со снижением риска свистящего дыхания на 19% [17].

Еще в одном рандомизированном исследовании устано-
вили, что достаточная обеспеченность витамином D матери 
в период беременности (при условии приема холекаль-
циферола 2000 МЕ/сут) и ребенка в первые 6 месяцев 
жизни (800 МЕ/сут) достоверно снижает риск развития 
острой респираторной инфекции в последующие годы 
жизни. Здоровые беременные получали плацебо или вита-
мин D, начиная с 27-й недели беременности и до родов, 
а дети получали плацебо или дотации витамина D от рож-
дения до возраста 6 месяцев. Беременные и рожденные 
от них дети были рандомизированы на прием плацебо, 
меньшей дозы витамина D (1000 МЕ/сут — беременным, 
400 МЕ/сут — новорожденным) или большей дозы витами-
на (2000 МЕ/сут — беременным, 800 МЕ/сут — новорож-
денным). Доля детей, посещавших врача в связи с острой 
респираторной инфекцией, была наиболее высока в группе 
плацебо (99%) и в группе с более низкой дозой витамина D 
(95%; при сравнении с группой плацебо р = 0,17). В то же 
время прием витамина D беременной в дозе 2000 МЕ/сут 
и новорожденным в дозе 800 МЕ/сут в течение 6 меся-
цев приводил к достоверному уменьшению числа детей 
(на 12%), нуждавшихся в медицинской помощи по пово-
ду острой респираторной инфекции (87%; р = 0,004). При 
этом среднее число посещений врача ребенком в возрасте 
6–18 месяцев было статистически значимо ниже только при 
использовании дозы 2000 МЕ/сут (для беременной) 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) [18].

Следует отметить, что, согласно проведенному исследо-
ванию, к факторам риска низкой обеспеченности беремен-
ных женщин витамином D следует относить:

• возраст старше 25 лет (
2 = 15,37; p < 0,001);
• профилактику гиповитаминоза недостаточной дози-

ровкой 25(OH)D3 или отсутствие приема витамина D 
(
2 = 22,27; p < 0,001);

• наличие патологии костно-суставной системы 
(
2 = 10,15; p < 0,001), желудочно-кишечного тракта 

(
2 = 8,37; р = 0,004), дыхательной системы (
2 = 4,95; 
р = 0,026);

• выраженный токсикоз и угрозу прерывания в 1-м и 
3-м триместрах беременности (
2 = 4,81; р = 0,028);

• гестоз (
2 = 3,97; р = 0,046);
• острые респираторные инфекции с повышением тем-

пературы тела и катаральными явлениями (
2 = 5,10; 
р = 0,024);

• курение во время или до беременности (
2 = 9,54; 
р = 0,002) [17].

6.4. Коррекция низкого статуса 

витамина D его повышенными 

дозами 

Данные современных фундаментальных и клинических 
исследований свидетельствуют о том, что дозы витамина D 
недостаточны для компенсации его дефицита в организме 
ребенка и профилактики связанной с ним коморбидной 
патологии [19–22].

Результаты анализа данных клинических исследований, 
в которых была зафиксирована положительная связь при-
менения витамина D в группах детей и подростков в возрас-
те от 0 до 18 лет с содержанием 25(ОН)D в плазме крови,  
представлены в табл. 6.4.

Отобранные релевантные публикации были проанали-
зированы двумя экспертами на соответствие следующим 
критериям:

• участие в исследовании детей и/или подростков в воз-
расте 0–18 лет;

• назначение прегормона холекальциферола (витамин D3) 
в форме монопрепарата витамина D;

• в исследовании был получен клинически значимый 
результат (компенсация дефицита витамина D, зафик-
сированная по уровню 25(ОН)D, и/или снижение риска 
развития той или иной патологии), подтвержденный 
статистически [40].
В обзор не включали исследования, в которых изучалась 

эффективность медленно метаболизируемого эргокальци-
ферола (витамин D2) и высокоактивных форм витамина D 
(25-гидроксивитамин D, 1,25-дигидроксивитамин D и др.). 
Также не рассматривались результаты исследований, в кото-
рых витамин D назначали короткими курсами (< 4 месяцев) 
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 при-
нимали за нормальное его содержание [20]. Концентрацию 
25(ОН)D в диапазоне 10–20 нг/мл считали дефицитом, 
а < 10 нг/мл — тяжелым гиповитаминозом/авитаминозом D.

Проанализированы результаты 21 клинического иссле-
дования по оценке эффективности:
1) компенсации дефицита витамина D при различных 

состояниях;
2) профилактики/лечения витамин D-зависимой патоло-

гии у детей (см. табл. 6.4).
Большинство исследований первой группы было наце-

лено на частичную компенсацию дефицита витамина D 
[25(OH)D > 20 нг/мл] [23, 27, 35–39] и только одно 
исследование — на компенсацию дефицита витамина D 
до нижней границы нормы [25(OH)D > 30 нг/мл] [28]. 
Ориентированность большинства исследователей на дости-
жение относительно низкого значения 25(OH)D — 20 нг/мл, 
вероятно, связана с тем, что достижение этой концентрации 
позволяет эффективно предупреждать изменения костной 
ткани, наблюдаемые при дефиците витамина D [23, 24, 34]. 
Однако развитие внекостной симптоматики дефицита вита-
мина D (ожирение, сниженная резистентность к инфекции, 
бронхолегочные заболевания и др.) наиболее  эффективно 
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предупреждается при достижении уровня 25(OH)D 
	 30 нг/мл [35–37].

В большинстве клинических исследований профилак-
тический прием витамина D был долговременным и непре-
рывным: длительность курса варьировала от 1 до 12 (в сред-
нем 6) месяцев. При этом прием препаратов витамина D 
осуществлялся в дозах от 800 до 4000 (в среднем 1200; 
95% ДИ 800–3000) МЕ/сут.

Сопоставление данных по дозированию витамина D 
в разных возрастных группах показало, что усреднен-
ной эффективной дозой витамина D для детей в возрасте 
0–1 месяца является доза 740 МЕ/сут (рис. 6.4) [41]. С каж-
дым годом жизни результативная профилактическая доза 
в среднем повышается на 93 МЕ/сут (r = 0,57).

Полученная в результате регрессионного анализа фор-
мула (740 + Возраст [годы] � 93 [МЕ/сут]) отражает 
усредненную результативную дозу витамина D в форме 
холекальциферола для детей разного возраста, достаточную 
для достижения концентрации 25(OH)D > 20 нг/мл. Вместе 
с тем применение формулы может быть затруднительно 
с практической точки зрения: в частности, осуществить 
дозирование витамина D 740 МЕ/сут детям в возрасте 
до 1 года, 833 МЕ/сут — детям в возрасте 1–2 лет и т. д. пред-
ставляется технически сложным (большинство препаратов 
витамина D дозируются каплями по ~500 МЕ/кап). Именно 
поэтому для практического применения этой формулы 
предлагается «ступенеобразная» схема дозирования вита-
мина D для детей разного возраста. В соответствии с этой 
схемой, детям в возрасте до 4 месяцев жизни для ежеднев-

ного приема необходимо рекомендовать витамин D в дозе 
500 МЕ/сут (для недоношенных — 800–1000 МЕ/сут), 
детям в возрасте от 4 месяцев до 4 лет — 1000 МЕ/сут; 
4–10 лет — 1500 МЕ/сут, 10–16 лет — 2000 МЕ/сут.

Следует подчеркнуть, что эти дозировки, сформу-
лированные на основе данных анализа результативных 
исследований, относятся только к препаратам, которые 
представлены моноформами витамина D, поэтому предла-
гаемые диапазоны, ориентированные на долговременный 
и непрерывный прием, заведомо не могут быть исполь-
зованы для препаратов, которые помимо витамина D 
содержат, например, кальций. Избыток кальция, особенно 
в форме карбоната, оказывает многочисленные небла-
гоприятные воздействия на здоровье ребенка, включая 
замедление роста, нарушения функции желудочно-кишеч-
ного тракта и др. [38].

Для нормального роста и развития костной ткани необхо-
дим постоянный баланс между потреблением, всасыванием 
и экскрецией. В соответствии с американскими и европей-
скими рекомендациями, ежедневное потребление кальция 
должно составлять 15 мг/кг массы тела в сутки (табл. 6.5). 
Костной системе необходимо 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 
равновесие, способствует замедлению роста, повышению 
хрупкости костей, появлению микролитов в почках [38].

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 доза) [23]

11 ± 3 лет 3570 2

Подростки с ожирением [24] 12–18 лет 2000 3

Дети раннего возраста [25] 1–2 мес 600–800 9

Недоношенные дети (28–34 нед гестации) [26] 1–10 мес 800 10

Дети и подростки с болезнью Крона [27] 8–18 лет 2000 6

Дети раннего возраста [28], при этом их матери получали 
по 2000 МЕ/сут во время беременности

1 мес 800* 6

Дети и подростки [29] 13 ± 2 лет 2000 12

Дети и подростки [30] 10–14 лет 1000 3

Дети с аномально высоким уровнем паратгормона [31] 4–8 лет 1000 2

Дети и подростки [32] 10–17 лет 2000 12

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

Дети и подростки [33] (метаанализ) 5–14 лет 1000–4000 1–3

Цель — профилактика/лечение различных заболеваний

Снижение риска обострения бронхиальной астмы [34] 
(систематический обзор)

5–18 лет 500–2000 1–12

Снижение риска развития атопического дерматита в зимний 
период [35]

9 ± 5 лет 1000 1

Снижение риска заболеваемости острым средним отитом 
и его осложнений [36]

5–14 лет 1000 4

Профилактика гриппа и приступов бронхиальной астмы [37] 7–14 лет 1200 6

Повышение минеральной плотности кости при приеме 
противоэпилептических препаратов [38]

10–18 лет 2000 12

Повышение содержания адипонектина у детей с ожирением [39] 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 месяцев применения статистически значимых различий в концентрации витамина D 
в сравниваемых группах не обнаружено.
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6.5. Компенсация дефицита 

витамина D у детей и подростков 

при различных состояниях 

Результаты клинических исследований и метаанализа 
демонстрируют, что увеличение потребления витамина D 
на каждые 100 МЕ/сут коррелирует с повышением содер-
жания 25(OH)D в плазме крови на 1 нг/мл. Таким образом, 
для достижения оптимального уровня 25(OH)D в крови 
у детей (> 30 нг/мл) требуется прием 1000–3000 МЕ вита-
мина D в сутки [41].

Так, в рандомизированном контролируемом исследова-
нии с участием подростков (средний возраст 13 ± 2 года) 
доза витамина D в 2000 МЕ/сут была необходима для 
повышения 25(OH)D не менее чем до 20 нг/мл и выше. 
Подростки были рандомизированы в группы на прием вита-

мина D в дозе 200 МЕ/сут (низкая доза) или 2000 МЕ/сут 
(высокая доза) в течение 12 месяцев (рис. 6.5). В начале 
исследования концентрация 25(OH)D 	 20 нг/мл была 
установлена у 18%, а 	 30 нг/мл — у 5% участников. В тече-
ние первого года концентрация 25(OH)D увеличилась 
до 20 нг/мл и выше только у 34% детей при приеме 200 МЕ 
витамина в сутки и у 96% при приеме 2000 МЕ/сут. Уровни 
	 30 нг/мл установлены только у 4% детей, принимавших 
по 200 МЕ/сут, и у 64% употреблявших по 2000 МЕ/сут 
(см. рис. 6.5) [42].

В другом исследовании сравнивали содержание 25(OH)D 
в плазме крови в начале исследования и через 12 меся-
цев приема очень низкой (200 МЕ/сут) и более высокой 
(2000 МЕ/сут) дозы витамина D у подростков в возрасте 
11–15 лет (средний возраст 13 лет). В начале исследования 
и через 12 месяцев приема очень низкой и более высокой 

Рис. 6.4. Корреляция между изученными профилактическими дозами витамина D и возрастом детей-участников клинических 
исследований [41]
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Таблица 6.5. Рекомендуемые нормы потребления кальция (мг/сут) в Российской Федерации, странах Евросоюза и США [31] 

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
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дозы витамина в обеих группах оценивали преодоление 
концентрацией 25(ОН)D порога 20 нг/мл и более 30 нг/мл. 
Из группы получавших по 200 МЕ/сут, только четверо детей 
через 1 год преодолели концентрацию 25(ОН)D в 30 нг/мл, 
тогда как в группе получавших по 2000 МЕ/сут в норму 
вошли 64 подростка [42].

Известно, что с дефицитом витамина D ассоциировано 
детское и подростковое ожирение. В рандомизированном 
плацебоконтролируемом исследовании было установлено, 
что витамин D в дозе 2000 МЕ/сут способствовал эффек-
тивной компенсации дефицита витамина D у подростков 
в возрасте 12–18 лет с ожирением. Участники получали вита-
мин D или плацебо в течение 12 недель. В конце 12-й неде-
ли содержание 25(OH)D в плазме в среднем увеличилось 
на 6 нг/мл в группе подростков, получавших по 2000 МЕ/сут 
витамина D. Меньшие дозы витамина D не имели статисти-
чески значимого эффекта у подростков с ожирением [42].

В другом исследовании оценивали эффективность и пере-
носимость нагрузочной дозы витамина D (25 000 МЕ/нед, 
что соответствует 3570 МЕ/сут) для компенсации его дефи-
цита у детей с ожирением (средний возраст 11,1 ± 3,0 года). 
Прием витамина D в течение 9 недель привел к повы-
шению уровня 25(OH)D > 20 нг/мл у 84% наблюдае-
мых с недостаточностью витамина (исходная концентрация 
25(OH)D < 20 нг/мл). У большинства детей, которые 
не достигли рекомендованного уровня 25(OH)D, установ-
лены грубые нарушения режима приема витамина D (про-
пущено 80% назначенных доз витамина D) [43].

Протеомный анализ позволил установить, что адипо-
нектин является связующим звеном между ожирением и 
дефицитом витамина D в группе детей и подростков в воз-
расте 5–18 лет. У пациентов с дефицитом витамина зафик-
сировано пониженное содержание адипонектина. Прием 
витамина D (3000 МЕ/нед) в течение 12 месяцев приводил 
к статистически значимому повышению концентрации ади-
понектина [44].

У детей и подростков в возрасте 8–18 лет с  болезнью 
Крона доза витамина D 2000 МЕ/сут оказалась более 
эффективной для компенсации его дефицита по сравне-
нию с дозой 400 МЕ/сут. Участники исследования были 
рандомизированы на получение препарата витамина в тече-
ние 6 месяцев. Исходно в обеих группах средние уровни 
25(OH)D составили 24 ± 8 нг/мл, у 79% уровень 25(OH)D 
был менее 30 нг/мл. После 6 месяцев приема витамина толь-
ко у 35% детей в группе 400 МЕ/сут отмечена концентрация 
25(OH)D > 30 нг/мл по сравнению с 74% детей в группе 
принимавших по 2000 МЕ/сут (p < 0,001). Средние значе-
ния 25(OH)D были на 9,6 нг/мл выше в группе 2000 МЕ/сут, 
чем в группе 400 МЕ/сут (95% ДИ 6,0–13,2; p < 0,001). 
Процент пациентов, у которых 25(OH)D был выше верхней 
границы нормы, в сравниваемых группах не различался [45].

Прием витамина D в дозе 1000 МЕ/сут является более 
эффективной мерой в компенсации дефицита витамина D у 
здоровых детей в возрасте 10–14 лет, чем использование дозы 
600 МЕ/сут. Участники исследования были рандомизированы 
для получения в течение 3 месяцев плацебо (200 мл/сут моло-
ка) или витамина D в дозах 600 или 1000 МЕ/сут. Исходно 
дефицит витамина D [25(OH)D < 20 нг/мл] был зафиксиро-
ван у 92% детей. Через 3 месяца средний процентный прирост 
содержания 25(ОН)D в плазме крови был значительно выше 
в группе получавших 600 МЕ/сут (+138%) и 1000 МЕ/сут 
(+177%) витамина D по сравнению с контрольной группой, 
где концентрация 25(OH)D снизилась (-5%). Процент детей 
с 25(OH)D > 20 нг/мл составил 5,9% в контрольной группе, 
70% — в группе принимавших 600 и 81% — 1000 МЕ витамина 
в сутки [46].

Другое рандомизированное контролируемое исследо-
вание показало, что прием витамина D в дозе 1000 МЕ/сут 
приводит к снижению аномально высоких уровней парат-
гормона у детей 4–8 лет. Дети были рандомизированы 
на прием 1000 МЕ/сут витамина D (группа 1) или пла-
цебо (группа 2) в течение 2 месяцев. Спустя назначен-

Рис. 6.5. Содержание 25(ОН)D в крови подростков (возраст 13,0 ± 2,0 года) после приема низкой (200 МЕ/сут) и высокой 
(2000 МЕ/сут) дозы витамина D в течение 12 месяцев [42]
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Примечание. Концентрация 25(ОН)D в плазме крови < 10 нг/мл расценивается как признак глубокого дефицита и авитаминоза, 
10–20 нг/мл — как дефицита витамина D. Данные представлены в виде средних арифметических и стандартных отклонений.
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ный срок в группе 1 концентрация 25(OH)D повысилась 
с 27,7 ± 7,4 до 36,0 ± 10,3 нг/мл (p < 0,001), а содержание 
паратгормона снизилось с 21,4 ± 10,4 до 12,9 ± 7,1 пг/мл 
(p < 0,001). Никаких нежелательных явлений, ассоцииро-
ванных с приемом витамина D в дозе 1000 МЕ/сут, не отме-
чено. В группе плацебо положительной динамики концен-
трации 25(OH)D и паратгормона не зарегистрировано [47].

Еще одно рандомизированное исследование с уча-
стием детей и подростков в возрасте 10–17 лет пока-
зало безопасность долгосрочного приема витамина D 
в дозе 2000 МЕ/сут. Выборка пациентов рандомизирована 
на получение плацебо или витамина D в дозах 1400 или 
14 000 МЕ/нед в течение 1 года. Среднее содержание каль-
ция и 25(OH)D в плазме крови не изменялось в обеих 
группах. Средняя концентрация 25(OH)D увеличилась 
с 15 ± 8 до 19 ± 7 нг/мл (p < 0,001) у пациентов, получав-
ших 1400 МЕ/нед, и с 15 ± 7 до 36 ± 22 нг/мл (p < 0,001) — 
у тех, кто принимал по 14 000 МЕ витамина D в неделю. 
В результате употребления витамина D в дозе 2000 МЕ/сут 
ни у одного из пациентов не отмечено гиперкальциемии; 
уровни общего кальция в крови не превышали 2,53 ммоль/л. 
Таким образом, еженедельное употребление витамина D 
детьми и подростками в возрасте 10–17 лет в течение 1 года 
в дозах, эквивалентных 2000 МЕ/сут, безопасно и приводит 
к нормализации содержания 25(OH)D в крови [48].

Метаанализ клинических исследований по использо-
ванию препаратов витамина D для компенсации дефицита 
витамина у детей указал на быструю нормализацию концен-
трации 25(OH)D при суточном потреблении холекальци-
ферола и в более широком диапазоне — 1000–4000 МЕ/сут. 
При приеме 3000–4000 МЕ витамина в сутки концентрация 
25(OH)D в 30 нг/мл в когортах детей с дефицитом витами-
на достигалась в течение 1 месяца. Метаанализ позволяет 
утверждать, что неблагоприятные последствия приема вита-
мина (прежде всего, гиперкальциемия) наблюдаются при 
однократном приеме исключительно высоких доз витами-
на D (более 400 000 МЕ). При нагрузочных тестах с дозами 
витамина D < 400 000 МЕ (что соответствует в среднем 
10 000 МЕ/кг) у детей не наблюдали ни гиперкальциемии, 
ни гиперкальциурии [49].

6.6. Применение витамина D при 

различных заболеваниях у детей 

Метаанализ 5 рандомизированных исследований про-
демонстрировал эффективность и безопасность использо-
вания холекальциферола в дозах 500–2000 МЕ/сут у детей 
с бронхиальной астмой. Установлено статистически значи-
мое снижение риска обострения астмы (на 59%) при тера-
пии витамином D по сравнению с контролем [50].

В рандомизированном плацебоконтролируемом иссле-
довании авторами было показано, что потребление вита-
мина D в дозе 800 МЕ/сут детьми школьного возраста 
в течение 6 месяцев компенсирует дефицит витамина D 
и способствует профилактике инфицированности микобак-
терией туберкулеза. Исследованная выборка (Монголия) 
характеризовалась тяжелой формой недостаточности вита-
мина D: концентрация 25(ОН)D в плазме крови составляла 
в среднем 7 ± 4 нг/мл; у всех обследованных 25(ОН)D был 
ниже 20 нг/мл. Прием витамина D приводил к увеличению 
содержания 25(OH)D на 13 нг/мл по сравнению с плацебо. 
Через 6 месяцев туберкулиновая проба была положитель-
ной только у 5 (11%) детей из группы получавших вита-
мин D по сравнению с 11 (27%) детьми из группы плацебо 
(ОР 0,41; 95% ДИ 0,16–1,09; р = 0,06). Только 1 случай поло-
жительного теста на туберкулин был установлен у паци-
ентов с 25(OH)D > 20 нг/мл, в то время как у пациентов 
с 25(OH)D < 10 нг/мл было зафиксировано 8 случаев поло-
жительного теста на туберкулин (р = 0,05) [51].

Прием холекальциферола в профилактической 
дозировке рекомендован постоянно, непрерывно, 

без перерыва на летние месяцы 

Прием витамина D в дозе 1000 МЕ/сут в течение 4 меся-
цев снижал риск развития острого среднего отита у детей. 
Дети с рецидивирующим средним отитом (	 3 эпизодов 
в предшествующие 6 месяцев или 	 4 эпизодов в течение 
предшествующих 12 месяцев) были рандомизированы для 
получения витамина D в дозе 1000 МЕ/сут или плацебо. 
В результате отмечено снижение риска развития острого 
среднего отита у пациентов с концентрацией 25(OH)D 
в плазме 	 30 нг/мл. Число детей, у которых зарегистри-
ровано более 1 рецидива среднего отита в течение периода 
исследования, было значительно ниже в группе принимав-
ших витамин D по сравнению с группой плацебо (р = 0,03). 
Прием витамина D также снижал риск развития у детей 
осложнений острого среднего отита [52].

В другом рандомизированном исследовании по при-
менению витамина D в дозе 1000 МЕ/сут указано на сни-
жение риска развития атопического дерматита у детей 
и подростков (средний возраст 9 ± 5 лет) в зимний период. 
У всех участников было установлено наличие атопическо-
го дерматита (10–72 балла по шкале EASI, отражающей 
размер экземы и индекс тяжести дерматита). Участники 
были рандомизированы на пероральный прием холекаль-
циферола (1000 МЕ/сут) или плацебо в течение 1 месяца. 
По сравнению с плацебо витамин D приводил к статисти-
чески значимому улучшению состояния больных (сниже-
ние балльной оценки по шкале EASI на 6,5 баллов, в груп-
пе плацебо — на 3,3 балла; р = 0,04). Не зарегистрировано 
никаких нежелательных явлений, связанных с приемом 
витамина D [35].

Рандомизированное исследование [53] показало, что 
применение 1200 МЕ/сут витамина D детьми школьного 
возраста способствует профилактике сезонной инфекции 
гриппа. Группа детей в возрасте 7–14 лет была рандомизи-
рована на прием в течение 4 мес 1200 МЕ/сут витамина D 
или плацебо (с декабря по март). Гриппом заболели 18 
(10,8%) из 167 детей, принимавших витамин D, и 31/167 
(18,6%) в группе плацебо. Таким образом, прием витами-
на D в дозе 1200 МЕ/сут приводил к снижению риска забо-
левания гриппом на 42% [53].

Рандомизированное исследование детей и подростков 
в возрасте 10–18 лет, находившихся на долгосрочной про-
тивосудорожной терапии, показало, что витамин D в дозе 
2000 МЕ/сут в течение 12 месяцев оказывает положитель-
ное влияние на минеральную плотность кости, измеряе-
мую с помощью рентгеновской абсорбциометрии. Через 
1 год от начала приема витамина D было установлено 
значительное увеличение минеральной плотности на всех 
обследованных участках скелета. Эти изменения были заре-
гистрированы только при использовании дозы витамина D 
в 2000 МЕ/сут, но не в случае использования более низкой 
дозы (400 МЕ/сут) [54].
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7.1. Гиповитаминоз D 

у новорожденных и недоношенных 

детей: частота и факторы риска 

Новорожденные и недоношенные дети — одна из наибо-
лее чувствительных групп населения по развитию дефицита 
витамина D.

Обеспеченность витамином D ребенка в период его 
внутриутробного развития и новорожденного напрямую 
зависит от содержания витамина D у матери. Концентра ция 
25(ОН)D в пуповинной крови ребенка составляет 50–80% 
от уровня 25(ОН)D в крови его матери независимо от срока 
гестации. Поскольку дефицит витамина D широко распро-
странен среди беременных женщин, то этим объясняется 
и высокий уровень дефицита витамина D у детей первого 
месяца жизни [1–6].

Частота гиповитаминоза D у беременных женщин и ново-
рожденных 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% неиспаноязычных белых 
матерей в США, у 42–48% беременных 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 исследований, дефи-
цит витамина D с концентрацией 25(ОН)D в крови менее 
10 нг/мл отмечался у 15% новорожденных детей в Дании, 
у 51–64% — в Иране, Турции и Ирландии, а с концентра-
цией менее 20 нг/мл — у 61–64% новорожденных детей 
в США и Дании, у 83–92% — в Индии, Ирландии и Турции 
[4, 5, 7–9]. При этом во всех исследованиях отмечено значи-
тельное улучшение витамин D-статуса беременных женщин 
и новорожденных детей, если женщина получала дотацию 
витамина D во время беременности.

В настоящее время единого мнения в отношении опти-
мального содержания 25(ОН)D в крови у новорожденных 
и недоношенных детей нет. Уровень витамина D у этих 
категорий детей сравнивается с данными, полученными 
у взрослых людей [1, 2].

По результатам исследования, проведенного в ФГБУ 
«Научный центр акушерства, гинекологии и перинатологии 

им. академика В. И. Кулакова» Минздрава России в 2015–
2016 гг., большинство детей независимо от гестационного 
возраста рождаются с недостаточным уровнем витамина D. 
Медианы значений 25(ОН)D в крови у детей на первой 
неделе жизни не достигали 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 глубоконедоношенных ново-
рожденных, обследование которых проводилось в течение 
всего года, был выявлен наиболее низкий уровень 25(ОН)D 
зимой и наиболее высокий — летом: 8,1 нг/мл [3,3–14,5] 
против 17,9 [4,5–29,3] (p < 0,05).

Среди факторов риска дефицита витамина D у ново-
рожденных и недоношенных детей следует рассматривать 
дефицит витамина D у матери, длительное парентеральное 
питание, неоптимальное питание, лечение барбитуратами, 
синдромы холестаза и мальабсорбции.

7.2. Особенности метаболизма 

витамина D у новорожденных 

и недоношенных детей 

Особенности метаболизма витамина D у детей в период 
их внутриутробного развития, новорожденных и недо-
ношенных изучены недостаточно. Витамин D перехо-
дит через плаценту, скорее всего, с  помощью пассивного 
или облегченного транспорта и преимущественно в форме 
25(ОН)D, затем он метаболизируется в 1,25(ОН)2D в поч-
ках нерожденного ребенка. Эта способность отмечена уже 
на 24-й неделе гестации. Считается, что основным источ-
ником фетального 1,25(ОН)2D являются почки ребенка в 
период внутриутробного развития [1, 6, 10].

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 
внепочечного синтеза этого метаболита в трофобласте, деци-
дуальной ткани и плаценте. Однако повышение 1,25(ОН)2D 
во время беременности направлено не столько на регуляцию 
кальциевого транспорта через плаценту, сколько на имму-
номодуляцию взаимодействия матери и ребенка, начиная 
с 1-го триместра беременности [11].

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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Уровень 1,25(ОН)2D у ребенка в период его внутриутроб-
ного развития и в пуповинной крови ниже, чем у взрослых, 
и значительно ниже, чем в крови матери. Но после рождения 
синтез 1,25(ОН)2D активизируется уже в течение первых 
суток жизни как у доношенных, так и у недоношенных детей 
в ответ на снижение концентрации кальция и рост парат-
гормона в крови. По-видимому, необходимость стимуляции 
всасывания кальция в кишечнике является одной из при-
чин повышения синтеза 1,25(ОН)2D сразу после рождения 
ребенка [10, 12]. В исследованиях было показано, что дота-
ция витамина D в неонатальном периоде способна приво-
дить к эффективному повышению концентрации 25(ОН)D 
в крови доношенных и недоношенных новорожденных. 
Таким образом, всасывание, 25- и 1-гидроксилирование вита-
мина D у недоношенных детей не отличаются от таковых у 
доношенных при использовании доз до 1000 ЕД/сут [1, 6, 13].

В одном из исследований был сделан вывод о том, что 
на первом месяце жизни абсорбция кальция в кишечнике 
происходит независимо от дотации витамина D [14]. Однако 
другие работы опровергли данное утверждение, показав, 
что у недоношенных новорожденных с массой тела менее 
1500 г витамин D эффективно повышает скорость всасы-
вания кальция в кишечнике [1, 15]. Кроме того, рецепторы 
к 1,25(ОН)2D обнаружены в кишечнике 13-недельных [10] 
и 20-недельных внутриутробных детей [15].

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 взрос-
лых не следует, так как обнаруживаются некоторые особен-
ности путей метаболизма витамина D. Имеются данные, 
свидетельствующие о недостаточной конвертации витами-
на D в форму 24,25(ОН)2D у недоношенных детей вслед-
ствие незрелости экспрессии 24-гидроксилазы CYP24A1. 
Возможно, это позволяет поддерживать более высокую кон-
центрацию 1,25(OH)2D для обеспечения роста скелета [16].

7.3. Клинические проявления 

дефицита витамина D 

у новорожденных и недоношенных 

детей 

Дефицит витамина D у новорожденных детей очевидны-
ми клиническими симптомами проявляется редко. В ряде 
исследований было показано, что ранняя гипокальциемия 
более выражена у детей, родившихся у матерей с низким вита-
мин D-статусом. Дефицит витамина D (уровень 25(ОН)D 
в крови менее 10–12 нг/мл) может стать причиной сим-
птоматической гипокальциемии и гипокальциемических 
судорог у новорожденного ребенка [1, 2, 8, 10, 17]. В раз-
вивающихся странах описаны случаи врожденного рахита, 
который обусловлен очень тяжелым дефицитом витамина D 
на фоне нутритивной недостаточности во время беремен-
ности. Врожденный рахит проявляется в первые 4 неде-
ли жизни, характеризуясь краниотабесом, рентгенологиче-
скими признаками остеопении и рахитических изменений 
костей, гипокальциемией, гипокальциемическими судорога-
ми; кроме того, у недоношенных детей возможна пролонги-
рованная зависимость от респираторной поддержки [17–21].

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) ассоцииру-
ются с ухудшением респираторного статуса у недоношен-
ных детей сразу после рождения, что выражается бо�льшей 
потребностью в респираторной поддержке, ее бо�льшей дли-
тельностью и необходимостью более высоких концентраций 
кислорода [7].

Дефицит витамина D во внутриутробном и неонаталь-
ном периодах ассоциируется с подверженностью инфекци-
ям на первом месяце и первом году жизни, а также с разви-
тием рахита и остеопении. Также предполагается негативное 
влияние гиповитаминоза D на формирование центральной 
нервной системы [1, 2, 7, 9, 22, 23].

7.4. Профилактика и коррекция 

дефицита витамина D 

у новорожденных и недоношенных 

детей 

После рождения основным источником витамина D для 
новорожденных и недоношенных детей является посту-
пление 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 литре. Концентрация вита-
мина D в грудном молоке зависит от экспозиции матери 
на солнце (УФ спектра В) и от приема матерью витамина D. 
Однако только прием достаточно больших доз витами-
на D может значительно повысить его содержание в молоке 
[3]. Так, дотация 4000 ЕД/день в течение 3 месяцев была 
способна увеличить концентрацию витамина D в молоке 
до 90–180 ЕД/л [24], а дотация 6400 ЕД могла повысить 
концентрацию витамина D в молоке до 400 ЕД/л через 
1 месяц и до 873 ЕД/л через 6 месяцев [25].

В питательной молочной смеси для доношенных детей 
содержание витамина D выше, чем в грудном молоке — 
от 350 до 480 ЕД/л, однако этого также недостаточно для 
детей первого месяца жизни, когда объем питания еще 
не достигает 800–1000 мл в сутки.

Согласно современным рекомендациям, всем доношен-
ным новорожденным детям независимо от типа питания 
необходимо начинать профилактическую дотацию витами-
на D в дозе 400 ЕД/сут через несколько дней после рож-
дения [2, 18, 26–28]. Поскольку официнальные препараты 
витамина D, зарегистрированные в РФ, содержат в 1 дозе 
(1 капле) около 500 ЕД, то дотацию в РФ необходимо осу-
ществлять в дозе 500 ЕД в сутки.

Лечебная доза витамина D новорожденным детям состав-
ляет 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, 27, 28].

Четкие рекомендации по применению витамина D при 
врожденном рахите, ассоциированном c дефицитом витами-
на D, не разработаны. В литературе описаны индивидуаль-
ные подходы к лечению с применением препаратов кальция 
и витамина D в дозе от 1600 до 6000 ЕД в сутки [23–25].

Потребность в витамине D у недоношенных детей при 
энтеральном питании в первые месяцы жизни (до достиже-
ния 40 недель постконцептуального возраста) составляет 
400–1000 ЕД в сутки в зависимости от статуса витамина D 
[1, 13]. Европейское общество детских гастроэнтерологов 
и нутрициологов (ESPGHAN) рекомендует 800–1000 ЕД 
витамина D в сутки для недоношенных детей в первые 
месяцы жизни c целью быстрой коррекции пониженного 
фетального уровня витамина D (рекомендации ESPGHAN 
касаются прежде всего недоношенных детей с массой тела 
менее 1800 г) [15]. Необходимо учитывать, что часть этой 
потребности будет удовлетворена с помощью специализи-
рованных продуктов питания для недоношенных детей.

После выписки из стационара нет очевидных данных, 
свидетельствующих о повышенной потребности в вита-
мине D у глубоконедоношенных детей по сравнению с доно-
шенными [13].
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Для вскармливания недоношенных детей с массой тела 
менее 1800 г рекомендуется применять грудное молоко 
с добавлением обогатителя, что обеспечивает содержание 

~160 ЕД витамина D в 100 мл, или стартовую молочную смесь 
для недоношенных детей, которая содержит 120–150 ЕД 
витамина D в 100 мл [29]. При применении этих продуктов 
доза поступающего витамина D с питанием будет варьи-
ровать 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 мас-
сой тела 1800–2500 г удовлетворяются грудным молоком 
с добавлением 1/2 дозы фортификатора или транзиторной 
молочной смесью (52–108 ЕД витамина D в 100 мл) [29]. 
Доза поступающего витамина D с таким питанием будет 
варьировать от 187–389 ЕД/сут для ребенка с массой тела 
2000 г до 234–486 ЕД/сут для недоношенного с массой 
тела 2500 г.

Таким образом, большинству недоношенных детей, полу-
чающих оптимальное питание, рекомендуется 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 пере-
носимости энтерального питания недоношенным ребенком. 
У детей с массой тела менее 1500 г дотацию витамина D 
начинают после достижения суточного объема энтерального 
питания 100 мл/кг или полного энтерального питания [7, 13].

В случаях дефицита витамина D [25(ОН)D в крови 
менее 20 нг/мл] доза дотации витамина D у недоношенного 
ребенка может быть увеличена до 1000 ЕД/сут.

У глубоконедоношенных детей, особенно с массой тела 
менее 1000 г, а также у детей, получающих длительное 
парентеральное питание, часто развивается метаболическая 
болезнь костей (остеопения недоношенных) на 2–3-м меся-
це жизни. Заболевание связано в большей степени с дефи-
цитом поступления кальция и фосфора после рождения 
и в меньшей степени с дефицитом витамина D. Рутинное 
назначение витамина D при остеопении недоношенных 
в дозе более 1000 ЕД/сут не рекомендовано. При остео-
пении недоношенных необходимо определение уровня 
25(ОН)D в крови [13, 30].

Особого внимания заслуживает синдром холестаза 
у новорожденных и недоношенных детей, при котором 
существенно снижается всасывание витамина D в кишеч-
нике. По нашим данным, недоношенные дети с синдромом 

холестаза, ассоциированным с парентеральным питанием, 
имели в 2 раза более низкие показатели 25(ОН)D в кро-
ви по сравнению с контрольной группой. Доза витами-
на D у детей с холестазом может увеличиваться до 800–
5000 ЕД/сут [31], что зависит от тяжести, длительности 
холестаза и уровня 25(ОН)D.

Настоящие рекомендации по стандартному применению 
витамина D у новорожденных и недоношенных детей отра-
жены в табл. 7.3.

При проведении полного парентерального питания стан-
дартная доза витамина D составляет 400 ЕД/сут для детей 
с массой тела более 2500 г и 160 ЕД/кг в сутки — с массой 
тела менее 2500 г [32].

7.5. Мониторирование уровня 

25(ОН)D у новорожденных 

и недоношенных детей 

Доношенным новорожденным и недоношенным детям, 
родившимся после 31-й недели гестации, рутинного опре-
деления уровня 25(ОН)D не требуется. Показанием для 
исследования уровня 25(ОН)D служат клинически зна-
чимая гипокальциемия, признаки врожденного рахита, 
метаболической болезни костей. Кроме того, определение 
уровня 25(ОН)D рекомендуется новорожденным и недо-
ношенным детям, имеющим факторы риска дефицита вита-
мина D, а также получающим дозу витамина D выше про-
филактической [2, 6, 17, 18, 20, 21].

У глубоконедоношенных детей, особенно с массой тела 
при рождении менее 1000 г, рекомендуется мониторирова-
ние уровня витамина D в крови [6, 13, 30].

При персистирующем холестазе (более 10 дней) также 
необходимо мониторирование уровня жирорастворимых 
витаминов, в том числе витамина D, с целью подбора адек-
ватной лечебной дозы.
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8.1. Компенсация недостаточности 

витамина D в раннем детском 

возрасте 

На территории Российской Федерации проведено иссле-
дование по приему высоких доз витамина D детьми раннего 
возраста в зависимости от исходного уровня кальцидио-
ла сыворотки крови. После лабораторного обследования 
и определения уровня кальцидиола предложен дифферен-
цированный подход к назначению препаратов холекаль-
циферола:

• при уровне более 30 нг/мл назначается профилактиче-
ская доза 1000 МЕ/сут;

• при недостаточности витамина D предложена схема кор-
рекции препаратами холекальциферола в лечебных дози-
ровках в зависимости от исходного уровня 25(ОН)D.
Оценку результатов обеспеченности витамином D 

осуществляли в соответствии с рекомендациями Между-
на родного общества эндокринологов (2011): дефицит — 
уровень 25(ОН)D менее 20 нг/мл; недостаточность — 
21–29 нг/мл; нормальное содержание — 30–100 нг/мл, 
уровень более 100 нг/мл расценивали как избыточность 
витамина D [1].

Анализ эффективности и безопасности проводился 
на фоне приема водного раствора препарата витамина D 
Аквадетрим (ОАО «Акрихин»).

Схематически методика курсовой коррекции и профи-
лактики гиповитаминоза D представлена на рис. 8.1.

Обследовано 384 ребенка первых трех лет жизни, 
из которых 85 (22,1%) в возрасте от 1 до 6 месяцев, 65 
(16,9%) — от 6 до 12 месяцев, 117 (30,5%) детей второго года, 
117 (30,5%) — третьего года жизни. По месту жительства 
обследованные 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 недостаточности 

витамина D является достижение уровня 30 нг/мл каль-
цидиола, которое позволяет констатировать нормальную 
обеспеченность витамином D. Исходный уровень кальци-

диола, по результатам определения которого рассчитыва-
лась лечебная доза холекальциферола, в анализируемой 
группе составил составил 23,7 [13,8–34,9] нг/мл. Медиана 
кальцидиола в общей группе (384 ребенка) на фоне месяч-
ного курса терапии водным раствором холекальциферола 
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 распре-
деления показателей 25(ОН)D до и после месячного курса 
холекальциферола.

Анализ показывает, что если до назначения препарата 
витамина D у 256 (66,7%) детей показатель кальцидио-
ла не превышал 30 нг/мл, то по итогам месячного курса 
приема холекальциферола 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%) человек (p < 0,001). При этом значительно уменьши-
лось количество детей с тяжелым дефицитом (< 10 нг/мл) — 
с 58 (15,1%) до 2 (0,5%), с дефицитом (от 10 до 20 нг/мл) — 
со 101 (26,3%) до 24 (6,4%), с недостаточностью — с 97 
(25,3%) до 57 (14,8%) человек. Уровень 100 нг/мл превышен 
в ходе курса лекарственной коррекции лишь у 15 (3,9%) 
детей. Показательно, что среди них 9 (60,0%) детей были 
в возрасте до 6 месяцев, все они находились на грудном 
вскармливании, и исходный показатель кальцидиола, как 
правило, соответствовал тяжелому дефициту.

Используемая нами у детей первых трех лет жизни схема 
коррекции дефицита и недостаточности витамина D лечеб-
ными дозами холекальциферола сопровождается двукрат-
ным ростом уровня 25(ОН)D и закономерным повышением 
доли детей с нормальной обеспеченностью витамином D.

Среднесуточная доза холекальциферола у детей первого 
полугодия жизни составила 2200,0 ± 128,1 МЕ/сут, второго 
полугодия — 1879,0 ± 139,8 МЕ/сут, на втором году — 2338,0 ± 
103,9 МЕ/сут, у детей третьего года — 2718,0 ± 83,4 МЕ/сут.

На рис. 8.3 изображена динамика медианы кальцидиола 
у детей на фоне использования предложенной схемы кор-
рекции в каждом из исследовательских центров.

Во всех исследовательских центрах наблюдалась отчет-
ливая однонаправленная динамика, причем прирост уров-
ня 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 котором, с одной 
стороны, развиваются некальциемические эффекты вита-
мина D, а с другой стороны, отмечается минимальный риск 
передозировки.

8. КОРРЕКЦИЯ НИЗКОЙ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ ВИТАМИНОМ D 

РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП НА ТЕРРИТОРИИ 

РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ

Рис. 8.1. Схема профилактики и коррекции недостаточности витамина D у детей раннего возраста

Исходный уровень — менее 10 нг/мл

Исходный уровень — 10–19 нг/мл

Исходный уровень — 20–29 нг/мл

Исходный уровень — более 30 нг/мл

1 месяц — 4000 МЕ/день

1 месяц — 3000 МЕ/день

1 месяц — 2000 МЕ/день

1 месяц — 1000 МЕ/день
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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

2
5

(О
Н

)D
, 

н
г
/
м

л

0 6 12 18 24 30 36

Возраст, мес

0
10

30

50

70

90

110

130

150

20

40

60

80

100

120

140

160

0 6 12 18 24 30 36 42

Возраст, мес

0
10

30

50

70

90

110

130

150

20

40

60

80

100

120

140

160

28,4

46,7

34,9

48,3

13,8

32,0
24,8

49,1

 

0

20

40

60

80

100

120

140

160

2
5

(О
Н

)D
, 

н
г
/
м

л

До

р = 0,000001 р = 0,000001

р = 0,00000001 р = 0,0001

После

Архангельск, n = 99

0

20

40

60

80

100

120

140

160

2
5

(О
Н

)D
, 

н
г
/
м

л

До После

0

20

40

60

80

100

120

140

160

2
5

(О
Н

)D
, 

н
г
/
м

л

До После
0

20

40

60

80

100

120

140

160

2
5

(О
Н

)D
, 

н
г
/
м

л

До После

Москва, n = 68

Казань, n = 113 Ставрополь, n = 104

А Б



84

Контроль за возможной пердозировкой 
холекальциферола следует проводить по уровню 

кальция в суточной моче (не более 2 мг/кг в сутки). 
Реакция Сулковича не имеет диагностической ценности, 

поэтому использовать ее не рекомендуется 

В табл. 8.1 представлены результаты коррекции препа-
ратом холекальциферола у детей в зависимости от возраста.

Во всех возрастных группах достигнут существенный 
прирост уровня 25(ОН)D, но еще более важным является 
то обстоятельство, что показатель, характеризующий обес-
печенность витамином D, превысил пороговое значение 
30 нг/мл, находясь у детей раннего возраста в абсолютно 
безопасном диапазоне, практически исключающем превы-
шение уровня 100 нг/мл.

Этот факт характеризует важную закономерность: пред-
ложенная схема, при которой определяющим в выборе 
лечебной дозы холекальциферола является исходный уро-
вень кальцидиола, позволяет в любом возрасте, начиная 
с первых месяцев жизни, достаточно быстро и качественно 
корригировать показатель обеспеченности витамином D без 
существенного риска передозировки.

Анализ результатов, представленных в табл. 8.2, демон-
стрирует отчетливый дозозависимый эффект препаратов 
холекальциферола. В общей группе отрицательный при-
рост уровня кальцидиола 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 отрицательного при-
роста не отмечалось у детей, получавших по 4000 МЕ/сут 
холекальциферола.

На фоне использования профилактической дозы 
1000 МЕ/сут соотношение частоты положительного и отри-
цательного прироста составило лишь 1,3:1, а на фоне лечеб-
ных 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 коррекции 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%) случаях суточная доза холе-
кальциферола составляла 3000–4000 МЕ.

Медиана прироста показателя кальцидиола у детей ран-
него возраста на фоне месячного курса приема 1000 МЕ/сут 
составила 2,9 [-9,4–12,9] нг/мл, 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 существен-
ную 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 разработан-
ной схемы выбора суточной дозы витамина D в зависи-
мости от исходного уровня 25(ОН)D при соблюдении 
комплаенса позволяет по итогам месячного курса и кон-
троля уровня кальцидиола переводить подавляющее боль-
шинство детей на профилактическую дозу холекальцифе-
рола (1000 МЕ/сут). С учетом того, что на севере России 
зачастую даже доза 1000 МЕ/сут оказывается недостаточ-
ной для поддержания нормальной обеспеченности вита-
мином 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 детского здра-

воохранения предложенной схемы коррекции гиповитами-
ноза D базируется не только на приведенном выше анализе 

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
 

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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ее эффективности, но и обусловлено высоким профилем 
безопасности, так как в нашей стране при существенной 
недооценке последствий дефицита 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 токси-
ческих эффектов, в соответствии с современными рекомен-
дациями по профилактике и лечению дефицита витами-
на D, связано с достижением уровня 25(ОН)D сыворотки 
крови более 150 нг/мл [2, 3]. В то же время у детей описана 
различная индивидуальная чувствительность к препаратам 
витамина D, вследствие чего уже при уровне кальцидиола 
100 нг/мл требуется осторожность, при этом абсолютно 
оправданным может считаться создание буфера безопасно-
сти до верхней границы нормы.

По итогам месячного курса холекальциферола уровень 
25(ОН)D менее 30 нг/мл диагностирован в 83 (21,6%) слу-
чаях, 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 обеспеченности вита-
мином 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 
нормальной 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 интер-
вале от 30 до 100 нг/мл был диагностирован 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 кото-
рых получали дозу 3000–4000 МЕ/сут.

Закономерным выглядит тренд к нарастанию доли 
детей с уровнем 25(ОН)D сыворотки 70–100 нг/мл и более 
100 нг/мл в зависимости от среднесуточной дозы холекаль-
циферола, но значимых различий не выявлено (р > 0,05).

Сравнительная характеристика групп детей в зависимо-
сти от достигнутого посткоррекционного уровня 25(ОН)D 
представлена в табл. 8.4.

Анализ результатов, представленных в табл. 8.4, позволя-
ет понять, у каких детей в процессе курса коррекции суще-
ствует повышенный риск достижения потенциально опас-
ного уровня 100 нг/мл. Дети с посткоррекционным уровнем 
кальцидиола сыворотки крови более 100 нг/мл (гипер-
витаминоз) были достоверно младше (p < 0,001), имели 
меньшую массу тела (p < 0,001) и, соответственно, бо�льшую 
среднесуточную 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 уровнем кальцидиола сыворотки 
более 100 нг/мл не имел клинических признаков гипер-
витаминоза D, а последующий перевод этих детей на про-
филактическую дозу 1000 МЕ/сут сопровождался быстрой 
нормализацией уровня 25(ОН)D. Очевидно, что именно 
дети первых месяцев жизни, находящиеся, как правило, 
на грудном вскармливании, не получавшие профилактиче-
ской дозы витамина D и имеющие минимальный уровень 
кальцидиола, требуют некоторой осторожности в выборе 
среднесуточной дозы коррекции с тем, чтобы не превысить 
рекомендуемый безопасный уровень.

8.2. Коррекция недостаточности 

витамина D у детей старшей 

возрастной группы 

На втором этапе исследования, в рамках которого 
у 218 девочек 11–18 лет (средний возраст 14,4 ± 1,5 лет) 

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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анализировалась динамика уровня кальцидиола на фоне 
дотации холекальциферола, проведена оценка исходной 
обеспеченности витамином D (рис. 8.4). В основной груп-
пе (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 возрасту и индексу массы тела 
(р > 0,05).

Уровень кальцидиола по итогам приема плацебо в тече-
ние 3 весенних месяцев в контрольной группе среди закон-
чивших 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 исследова-
ния нормальный уровень 25(ОН)D, а также дети, у которых 
диагностированы недостаточность или дефицит витами-
на D, по окончании трехмесячного курса приема плацебо 
имели дефицит витамина D, т. е. уровень метаболита варьи-
ровал в диапазоне 10–19 нг/мл. На фоне приема плацебо 

никаких изменений не произошло в группе детей с исход-
ным тяжелым дефицитом (рис. 8.5).

У девушек контрольной группы произошло снижение 
среднего уровня кальцидиола ввиду того, что его «запасы» 
в организме человека истощаются за зимний период, а самые 
низкие уровни регистрируются в конце весны, на которую 
у обследуемых и пришелся повторный анализ крови.

В одном из проведенных нами исследований продемон-
стрирована данная тенденция к сезонной вариабельности 
статуса 25(OH)D у подростков города Москвы: самая низ-
кая обеспеченность обнаружена в мае, самая высокая — 
в июле, а с декабря по апрель происходит постепенное сни-
жение среднего уровня кальцидиола в крови [4].

В основной группе детей (n = 98), принимавших в тече-
ние 6 месяцев масляный раствор витамина D, медиана 
25(OH)D выросла в 1,49 раза и составила 24,2 [21,05–
26,4] нг/мл (p < 0,001).

При исходно разных статусах витамина D в организме 
большинство школьниц, завершивших исследование, имели 
уровень 25(OH)D > 20 нг/мл (рис. 8.6), однако лишь у 10 
(10,2%) человек обнаружен нормальный уровень метаболи-
та свыше 30 нг/мл.

Анализ представленных на рисунке данных позволяет 
сделать ряд важных выводов. С одной стороны, прием препа-
ратов холекальциферола в дозах 1200–2000 МЕ/сут на протя-
жении полугода у всех детей с дефицитом и недостаточностью 
витамина D сопровождается приростом медианы 25(ОН)D, 
однако ни в случае исходного тяжелого дефицита, ни в слу-
чае стартовых показателей в интервале от 10 до 30 нг/мл 
не позволяет достичь по итогам курса уровня кальцидиола 
30 нг/мл, соответствующего нормальной обеспеченности. 
Корреляционный анализ продемонстрировал наличие суще-
ственной связи между дозой и приростом уровня 25(ОН)D 
по итогам курса коррекции (r = 0,56; p < 0,001). С другой сто-
роны, у детей старшей возрастной группы ежедневный прием 
800 МЕ/сут холекальциферола в течение зимне-весеннего 
периода не является эффективной профилактической дозой 
для поддержания нормального уровня витамина D.

Рис. 8.4. Структура обеспеченности 25(OH)D девочек-
подростков, учащихся Пансиона воспитанниц МО РФ (n = 218)
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Рис. 8.5. Динамика обеспеченности детей-подростков кальцидиолом на фоне приема плацебо
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На рис. 8.7 представлены данные о приросте уровня каль-
цидиола у подростков различного возраста на фоне шестиме-
сячного курса приема масляного раствора витамина D.

Анализ ответа на терапию холекальциферолом в зави-
симости от возраста показал, что медиана прироста 
25(ОН)D выше у детей 11–12 лет по сравнению с детьми 
старших возрастных категорий (p < 0,05). Возможным 
объяснением этого факта является то, что используемые 
нами дозы более применимы у детей препубертатного 
возраста, однако эта гипотеза требует дальнейшего под-
тверждения.

Коллективом авторов во главе с О. А. Громовой в ходе 
обзора статей и метаанализов предложена формула, соглас-
но которой «усредненной эффективной дозой витамина D 

для детей в возрасте 0–1 месяца 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 холекальцифе-
рола 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 кальцидиола 40–60 нг/мл доза холе-
кальциферола должна быть выше.

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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Вероятно, при назначении профилактической, а тем 
более лечебной дозировки холекальциферола у детей 
и подростков необходимо руководствоваться не только 
возрастом и исходным статусом витамина D, но и индек-
сом 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 нали-
чие этой взаимосвязи [5–7].

Результаты исследования, на наш взгляд, вполне сопо-
ставимы с данными, полученными авторами из Бейрута 
(Ливан), несмотря на то, что этот город находится намного 

южнее Москвы (33°с. ш.). В группе подростков, получав-
ших по 2000 МЕ холекальциферола в течение 12 меся-
цев, 96% детей имели уровень кальцидиола не ниже 
20 нг/мл, и наиболее информативными факторами, влия-
ющими 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 также концен-
трация других витаминов в крови [9], однако учитывать 
подобные факторы при разработке массовых рекомендаций 
не предоставляется возможным ввиду сложности введения 
обследований данного рода в рутинную практику.
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В целом при использовании приведенных в таблицах 
режимов приема препаратов витамина D не наблюдалось 
побочных эффектов. Вместе с тем следует отметить, что 
в отличие от нижней границы нормы (30 нг/мл) верхняя 
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 единичных пациен-
тов только при приближении уровня 25(ОН)D к значениям 
180–200 нг/мл [5, 6].

В соответствии с данными, полученными в ходе про-
ведения исследования РОДНИЧОК [9], у детей в возрасте 
до 3 лет концентрация 25(ОН)D в диапазоне 100–150 нг/мл 
не была ассоциирована с гиперкальциемией. Действительно, 
в соответствии с данными, представленными 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 зареги-
стрирована у 132 обследуемых, 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 значимых 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) уро-

вень 25(ОН)D в крови должен превысить 150 нг/мл. Для 
более точного определение верхней границы нормы требу-
ется проведения дополнительных исследований. С учетом 
имеющихся данных за верхнюю границу нормы 25(ОН)D 
в плазме крови может быть принято значение 100 нг/мл. 
Данные значения укладываются в некоторую «полосу безо-
пасности» в обсуждаемом диапазоне 100–150 нг/мл. При 
содержании 25(ОН)D в плазме крови менее 100 нг/мл 
не отмечается повышения риска развития гиперкальцие-
мии, и вместе с тем достигаются позитивные клинические 
эффекты, связанные с использованием препаратов витами-
на D [6, 9, 11–13].

Анализ результативных исследований по профилакти-
ческим дозам витамина D у детей и подростков показал, 
что действительно эффективные и вместе с тем безопасные 
дозы витамина D лежат в диапазоне 800–4000 МЕ/сут. При 
использовании таких доз в течение в среднем 6 месяцев 
у детей и подростков достигается частичная компенса-
ция дефицита витамина D (т. е. увеличение концентрации 
25(OH)D > 20 нг/мл) и не наблюдается гиперкальциемии. 
Достижение значений 25(OH)D 20 нг/мл и выше необхо-
димо для эффективной профилактики костных проявлений 
дефицита витамина D. Достижение значений 25(OH)D 
в диапазоне 30–100 нг/мл позволяет предупреждать вне-
костные проявления дефицита витамина D у детей (сни-
женная резистентность к инфекциям, бронхолегочные 
заболевания, ожирение и др.). Анализ результативных доз 
витамина D позволил предложить ступенеобразную схему  

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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профилактического дозирования витамина D в форме 
холекальциферола: дети до 4 месяцев жизни нуждаются 
в ежедневном приеме 500 МЕ/сут (для недоношенных — 
800–1000 МЕ/сут), дети в возрасте от 4 месяцев до 4 лет — 
1000 МЕ/сут, 4–10 лет — 1500 МЕ/сут, старше 10 лет — 
2000 МЕ/сут. При этом дети должны получать витамин D 
непрерывно, с сентября по июнь, с использованием 50% этой 
дозы витамина в летние месяцы (июль, август). Следует 
подчеркнуть, что эти дозы не превышают верхнего допу-
стимого уровня потребления [14–16]. Желателен контроль 
за уровнем 25(ОН)D в крови и за реакцией организма 
(кальций в крови и особенно в моче).
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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). 

 

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 2. 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 3. 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 4. 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 месяц

10 нг/мл и менее

11–20 нг/мл

3000 МЕ/сут 
1 месяц

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 месяц

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
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ДЛЯ ЗАМЕТОК
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ДЛЯ ЗАМЕТОК
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