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Аннотация. Цель исследования: оценить эффективность препаратов каль-

ция и витамина Д для предупреждения уменьшения минеральной плотно-

сти костной ткани (МПКТ) у мужчин с бронхиальной астмой (БА) в сочетании 

с остеопенией.

Результаты. До лечения пациенты обеих групп не отличались ни по каким 

показателям, кроме уровня β-cross laps, который был статистически значи-

мо выше во второй группе (p=0,0035). Через 1 год наблюдалось статистиче-

ски незначимое снижение уровня маркёра костной резорбции (β-cross laps), 

а также статистически незначимое повышение уровня маркёра формирова-

ния костной ткани (total P1NP) преимущественно во второй группе, при этом 

обе группы перестали статистически значимо отличаться по уровню β-cross 

laps. В двух группах не наблюдалось изменений в уровне кальция в крови 

и не было выявлено снижения МПКТ.

Выводы. Приём препаратов кальция и витамина Д и рекомендации по рас-

ширению потребления кальция с продуктами питания в течение 12 месяцев 

одинаково эффективны для предупреждения снижения МПКТ у  мужчин 

с остеопенией и БА. Однако приём препаратов кальция и витамина D в су-

точной дозе, эквивалентной 1000 мг кальция и 800 МЕ витамина D3, при-

водит к большему понижению уровня β-cross laps и, следовательно, может 

быть более эффективным для долгосрочной профилактики.

Ключевые слова: бронхиальная астма, остеопения, препараты кальция и ви-

тамина D, минеральная плотность костной ткани, биохимические маркёры 

костного метаболизма.
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Summary. The purpose of the study: to evaluate the eff ectiveness of 

calcium and vitamin D preparations for prevention of reduction of bone 

mineral density (BMD) in men with bronchial asthma (BA) in combination 

with osteopenia.

Results. Before treatment, no diff erences were found between the two 

groups besides the level of β-cross laps which was signifi cantly higher 

in the second group (p=0.0035). After 1 year of treatment the level of 

bone resorption marker (β-cross laps) insignifi cantly decreased and the 

level of marker of bone formation (total P1NP) insignifi cantly increased 

mainly in the second group, while both groups were no longer statistically 

signifi cantly diff erent in the level of β-cross laps. In two groups were not 

observed changes in the level of calcium in the blood and no identifi ed 

reduction in BMD.

Conclusions. Taking calcium and vitamin D medications and 

recommendations for expansion calcium intake with food for 12 months 

are equally eff ective to prevent a decrease in BMD in men with osteopenia 

and ВА. However, the prescription of calcium and vitamin D in a daily dose 

equivalent to 1,000 mg of calcium and 800 IU of vitamin D3, leads to a 

greater decrease in the level of β-cross laps and therefore may be more 

eff ective for long-term prevention.

Keywords: bronchial asthma, osteopenia, calcium and vitamin D, bone 

mineral density, biochemical markers of bone turnover.
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Бронхиальная астма (БА) относится к наиболее рас-
пространённым заболеваниям, встречается от  3 
до  19% взрослого населения Российской Феде-

рации (РФ). Данные статистики свидетельствуют об уве-
личении заболеваемости, инвалидности и  смертности 
от  БА во  всем мире [5,8]. Во  многих исследованиях до-
казано, что БА уменьшает среднюю продолжительность 
жизни у мужчин на 7,7 лет и у женщин на 14,6 лет, явля-
ется причиной инвалидности в 1,6% случаев и 1,5% всех 
госпитализации [1].

Развитие остеопороза (ОП) при БА является одним 
из  наиболее типичных и  тяжелых осложнений стеро-
идной терапии. Признав роль глюкокортикостероидов 
в развитии остеопении, авторы тем не менее приводили 
противоречивые данные о  частоте встречаемости как 
собственно метаболического нарушения, так и выражен-
ности его проявления — остеопении или ОП. Так, часто-
та возникновения ОП колебалась от 4 до 50%, а частота 
остеопении — от 31,7 до 67% [2,3,9]. Согласно исследова-
ниям через 12 месяцев после дебюта БА относительный 
риск переломов увеличивается в  1,5 раза [2,9]. Частота 
низкой минеральной плотности костной ткани (МПКТ) 
возрастает с 11% при лёгком персистирующем течении 
БА до 53,5% при среднетяжелом [3].

Остеопоротические переломы бедра наблюдаются 
у  30% мужчин, а  наиближайшие и  отдаленные исходы 
тяжелее, чем у лиц слабого пола [6,12]. Стоит отметить, 
стационарная и  амбулаторная (на  протяжении года) 
летальность после переломов бедра у  представителей 
сильного пола в два раза выше, чем у лиц слабого пола, 
и  составляет 40% и  20% соответственно. Кроме этого, 
50% мужчин с  ОП, перенесших переломы бедра, чаще 
инвалидизируются и  нуждаются в  повседневной помо-
щи медицинских и  социальных работников. Заболева-
емость и  преждевременная смертность лиц сильного 
пола в РФ выше, чем в Европе [7]. Рост продолжительно-
сти жизни человека приводит к тому, что исследования 
по выявлению факторов риска и профилактике ОП ста-
новятся более актуальными.

Цель исследования: проспективная оценка и  срав-
нительный анализ эффективности расширения содер-
жания кальция в суточном рационе питания до 1000 мг 
и препаратов кальция и витамина D в дозе, эквивалент-
ной 1000 мг кальция и 800 МЕ витамина D3 в сутки, для 
профилактики остеопороза у  мужчин с  остеопенией 
и бронхиальной астмой.

Материалы и методы

Данное исследование проводилось в  2016–2017  го-
дах. 20 мужчин 60 ± 5,5 лет с БА и остеопенией (–1,5…-2,5 
по T-score) рандомизированно разделили на две группы:

 ♦ первая группа — 11 человек, получивших реко-
мендации по  расширению содержания кальция 
в ежедневном рационе питания до 1000 мг; всем 
пациентам дали список продуктов, которые наи-
более богаты кальцием, с указанием содержания 
общего холестирина и  калорийности на  100  г 
продукта (приложение  1). Список продуктов 
составлен по  материалам справочника «Хими-
ческий состав российских пищевых продуктов» 
[10];

 ♦ вторая группа — 9 человек, принимавших препа-
раты кальция и витамина D в суточной дозе, эк-
вивалентной 1000 мг кальция и 800 МЕ витамина 
D3 на протяжении 12 месяцев.

Всем пациентам даны были рекомендации по повы-
шению физической активности в зависимости от их со-
матического статуса (увеличение продолжительности 
ходьбы на 500–1000 м в день, упражнения с утяжелите-
лями не более 2 кг).

Диагноз БА, уровень контроля и степень её тяжести 
верифицировались согласно современным рекоменда-
циям (GINA, 2017) [11]. Все пациенты с  БА получали ба-
зисную терапию в соответствии с рекомендациями GINA, 
2017 [11]. Критерии исключения из исследования: гипер-
паратиреоз; синдром мальабсорбции; онкологические 
заболевания; болезнь Педжета; почечные остеодистро-
фии; остеомаляция; некомпенсированные гипо- и гипер-
тиреоз; сахарный диабет I типа; выраженные нарушения 
функции печени; гиперкальциемия; гиперкальциурия; 
мочекаменная болезнь; тяжелая почечная недостаточ-
ность; активный туберкулёз; саркоидоз; гиперчувстви-
тельность к компонентам препаратов кальция и витами-
на D; терапия препаратами, влияющими на костный или 
минеральный обмен (кальцитонин, бисфосфонаты, фто-
риды, препараты паратиреоидного гормона, антикоагу-
лянты, противосудорожные (кроме бензодиазепинов), 
высокие дозы (больше 50 тыс. МЕ в неделю) витамина D), 
за полгода до включения в исследование. Клиническая 
характеристика пациентов показана в таблице 1.

Клинические и  лабораторные обследования были 
проведены до  лечения и  после 12 месяцев терапии. 
Оценивались показатели кальций-фосфорного обмена: 
ионизированный кальций (Са2+) — колориметрическим 
фотометрическим методом Арсеназо-111, неорганиче-
ский фосфор — колориметрическим методом с молибда-
том аммония в  УФ-диапазоне на  анализаторе «AU480» 
(Beckman coulter, США) и  общая щелочная фосфатаза 
(ОЩФ) — на  автоматическом биохимическом анализа-
торе Hitachi 912 (Япония) с  помощью диагностических 
наборов фирмы «F. Hoffman-La Roche» (Франция). С  це-
лью диагностики костного метаболизма использовались 
биохимические маркёры: β-cross laps (продукт деграда-
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ции коллагена 1  типа) — параметр, характеризующий 
степень резорбции костной ткани и  total P1NP (N-тер-
минальный пропептид проколлагена 1  типа) — маркёр 
формирования костного матрикса, которые исследо-
вали иммунноэлектрохемилюминесцентным методом 
на автоматическом анализаторе Еlecsys 2010 с помощью 
диагностических наборов фирмы «F. Hoffman-La Roche» 
(Франция).

У  всех пациентов с  БА и  остепенией определяли 
МПКТ поясничного отдела позвоночника (ПОП) (L  I–IV) 
и шейки бедра (ШБ) двухэнергетической рентгеновской 
абсорбциометрией на аппарате Delphi W, Hologic (CША).

На  всех обследованных пациентов были заполнены 
специально созданные тематические карты, данные за-
несены в электронную базу с последующей статистиче-
ской обработкой с применением программных продук-
тов Microsoft Excel и Statisticа 12.6. Показатели даны были 
в виде значений средних арифметических (М) и величин 
стандартных ошибок средних арифметических (m). Для 
установления достоверности различий между сравнива-

емыми группами использовался критерий Стьюдента (t), 
согласно которому различия считались достоверными, 
если уровень значимости (р) < 0,05.

Результаты

 Пациенты в  обеих группах статистически значимо 
не различались по возрасту, росту (р=0,62), весу (р=0,47), 
индексу Кетле и  длительности БА как до  лечения, так 
и после года терапии (таблица 1).

В течение года лечения пациенты первой группы ста-
ли потреблять больше кальция с  продуктами питания 
(1000 ± 190 мг, p=0,003 по сравнению с исходным уров-
нем).

Первоначально не было выявлено статистически зна-
чимых различий между группами в показателях фосфор-
но-кальциевого обмена и ОЩФ. Но при анализе динами-
ки показателей за 12 месяцев наблюдения у пациентов, 
получавших 1000  мг кальция и  800 МЕ витамина Д3, 
было обнаружено повышение уровня неорганического 

Таблица 1. Характеристики пациентов с остеопенией на момент включения в исследование

Показатель 1** (рекомендации 
по диете)

2**
(препараты кальция 
и витамина D 
в суточной дозе, 
эквивалентной 1000 мг 
кальция и 800 МЕ 
витамина D3)

p
(различия достоверны 
при р<0,05)

Количество пациентов n (%) 11 (55%) 9 (45%)
Средний возраст годы 61,1±4,4 58,3±5,2 0,854
Средняя длительность БА годы 14,2±5,3 10,4±5,1 0,789
Аллергическая форма БА n (%) 1 (5%) 2 (10%)
Неаллергическая форма 
БА

n (%) 4 (20%) 3 (15%)

Смешанная форма БА n (%) 6 (30%) 4 (20%)
Контролируемая БА n (%) 4 (20%) 3 (15%)
Частично контролируемая 
БА

n (%) 4 (20%) 5 (25%)

Неконтролируемая БА n (%) 3 (15%) 1 (5%)
Легкая персистирующая БА n (%) 4 (20%) 4 (20%)
БА средней тяжести n (%) 5 (25%) 4 (20%)
Тяжелая БА n (%) 2 (10%) 1 (5%)
Индекс Кетле кг/м2 30,3±1,7 27,5±2,6 0,811
Среднее содержание 
кальция в продуктах 
питания за сутки

г* 665,2±110,1 750,3±48,5 0,789

* Потребление кальция с продуктами питания за сутки считалось как содержание кальция в молочных 
продуктах+350 г.

** 1 — первая группа — пациенты, получившие до 1000 мг кальция за сутки с продуктами питания;
2 — вторая группа — пациенты, принимавшие препараты кальция и витамина D в дозе, эквивалентной 

1000 мг кальция и 800 МЕ витамина D3 за сутки.
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фосфора (p=0,03) и снижение ОЩФ (р=0,01). Содержание 
Са2+ в сыворотке крови не изменилось за 12 месяцев те-
рапии в обеих группах пациентов (таблица 2).

На этапе включения в исследование уровень β-cross 
laps был статистически значимо больше у  пациентов 
второй группы по сравнению с первой (p=0,0035). После 
года терапии не было обнаружено статистически значи-
мого изменения уровней маркёров костного метаболиз-
ма, но  уменьшение β-cross laps во  второй группе было 
достаточным для исчезновения значимых различий 
между первой и второй группами (p=0,25). Так, на фоне 
увеличения содержания кальция в  рационе питания 
наблюдалось понижение уровня маркёра костной ре-
зорбции (β-cross laps) в первой группе на 14% (p=0,23), 
а  во  второй группе также статистически незначимо, 
но  на  23,7% (p=0,18). Уровень маркёра формирования 
костной ткани (total P1NP) вырос на 7,5% (p=0,23) в пер-
вой группе, а у пациентов второй группы также статисти-
чески незначимо, но на 7,6% (p=0,22) (таблица 2).

За год наблюдения не было отмечено значимого по-
нижения МПКТ в исследованных отделах скелета в обеих 
группах пациентов, но  наблюдалась некоторая тенден-
ция к увеличению МПКТ во второй группе (таблица 3).

Обсуждение

 Низкоэнергетические переломы при ОП развивают-
ся в результате как качественных, так и количественных 
нарушений кортикальных и трабекулярных костей [13]. 

МПКТ можно легко и  безболезненно измерить при по-
мощи двухэнергетической рентгеновской абсорбцио-
метрии [12], но более доступной неинвазивной оценкой 
костного обмена в настоящее время является определе-
ние маркёров костного метаболизма [4]. Эффективность 
используемых на сегодняшний день маркёров костного 
метаболизма оценивали при сравнении их уровней с ре-
зультатами прямой оценки синтеза и  резорбции кост-
ной ткани, выполняемых при гистоморфометрии гребня 
подвздошной кости. Полученные выводы позволили су-
дить об адекватности современных маркёров для оцен-
ки скорости ремоделирования костной ткани [4]. Кроме 
того, несколько крупных проспективных исследований 
продемонстрировали то, что увеличение маркёров кост-
ной резорбции ассоциируется с  повышенным риском 
вертебральных и  экстравертебральных переломов, 
в том числе и независимо от уровня МПКТ [12,13,14]. Та-
ким образом, полученное в нашей работе даже статисти-
чески незначимое понижение уровня β-cross laps можно 
рассматривать как благоприятное влияние препаратов 
кальция на  метаболизм костной ткани у  мужчин с  БА. 
Но  особенно интересно то, что, хотя исходно уровень 
был значимо выше во  второй группе пациентов, после 
года терапии он не отличался от группы, получившей ре-
комендации по питанию. Кроме того, во второй группе 
статистически значимо уменьшился уровень ОЩФ. Та-
ким образом, приём препаратов кальция (1000 мг) и ви-
тамина Д (800 МЕ) способствовал понижению уровня 
маркёра костной резорбции (β-cross laps), и  возможно, 
перспективнее для профилактики ОП на более длитель-
ный срок.

Таблица 2. Динамика лабораторных показателей за 12 месяцев терапии

Показатели
(норма)

Группа терапии Группа терапии Достоверность 
различий за год

Достоверность 
различий между (1) 
и (2) группами

(1) 2016г (1) 2017г (2) 2016г (2) 2017г в (1) гр во (2) гр за 2016г за 2017г

Са2+ (1,03–1,29 ммоль/л) 1,09±0,05 1,07±0,065 1,095±0,025 1,1±0,065 0,72 0,34 0,88 0,6

Неорганический фосфор 
(0,87–1,45 ммоль/л)

1,03±0,08 1,1±0,05 1,04±0,13 1,2±0,075 0,27 0,025 0,6 0,1

ОЩФ (0–270 ед/л) 219±31 189±45 198±18,5 182±8,5 0,48 0,01 0,82 0,88

β-cross laps (0,01–0,6 нг/мл) 0,35±0,04 0,3±0,02 0,61±0,03 0,5±0,01 0,23 0,18 0,004 0,25

total P1NP (16,3–73,9 нг/мл) 44,8±0,02 46,7±0,04 45,1±0,01 47,±0,03 0,23 0,22 0,033 0,32

Таблица 3. Динамика минеральной плотности костной ткани за год лечения

Отдел скелета
Группа лечения Группа лечения Изменение МПКТ,% Достоверность различий 

между (1) и (2) группами

(1) 2016г (1) 2017г (2) 2016г (2) 2017г в (1) гр во (2) гр за 2016г за 2017г

ПОП, г/см2 1,110±0,132 1,141±0,137 1,060±0,094 1,069±0,092 -0,5 0,6 0,53 0,559

ШБ, г/см2 0,907±0,056 0,907±0,053 0,961±0,051 0,973±0,081 -0,2 0,8 0,29 0,689
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Выводы:

1. 1. Как увеличение в рационе питания продуктов, бо-
гатых кальцием, так и приём препаратов кальция 
(1000  мг) и  витамина Д (800 МЕ) одинаково эф-
фективны для профилактики понижения МПКТ 
в исследованных отделах скелета на протяжении 
12 месяцев наблюдения у мужчин с БА.

2. 2. Приём препаратов кальция (1000 мг) и витамина 
Д (800 МЕ) также обеспечивает небольшой анти-
резорбтивный эффект, который может иметь бо-
лее благоприятный результат при долгосрочной 
профилактике.

3. 3. Увеличение в рационе питания кальция до 1000 мг 
в сутки не повышает содержание кальция в кро-
ви у мужчин с БА.

Приложение 1 .

Состав продуктов основан на  следующем: Химиче-
ский состав российских пищевых продуктов / Под редак-
цией член-корр. МАИ проф. И. М. Скурихина и академика 
проф. В. А. Тутельяна; Институт питания РАМН; Одобрено 
учёным советом ГУ НИИ питания РАМН и  межведом-
ственным научным советом по медицинским проблемам 
питания [10] (таблица 3).

Наименование продукта
Содержание 
кальция в мг 
на 100 г продукта

Содержание 
холестерина в мг 
на 100 г продукта

Калорийность (ккал 
на 100 г продукта)

Молочные продукты

Молоко пастеризованное 1% 126 0 32
Молоко стерилизованное 3,2% 121 9 60
Кефир 1,0% 120 3 40
Кефир 3,2% 120 9 59
Творог нежирный 120 2 110
Творог 9% 164 27 169
Творог 18% 150 60 236
Молоко сгущённое с сахаром нежирное 317 0 259
Молоко сгущённое с сахаром 8,5% жирности 365 30 328
Йогурт 1,5% жирности 124 5 57
Йогурт 3,2% 122 9 68
Сливки пастеризованные 20% жирности 86 80 207
Сметана 20% жирности 84 130 293
Сыр Пошехонский 1000 80 344
Сыр Голландский 1000 80 350
Сыр Российский 880 88 364

Сыр Прибалтийский 1080 27 207
Брынза (овечье молоко) 780 75 260
Сулгуни 650 61 286
Пломбир 159 44 232
Яйцепродукты

Яйцо целое куриное 55 570 157
Рыба

Шпроты в масле (консервы) 300 72 363
Горбуша в томатном соусе (консервы) 340 50 130
Горбуша солёная 40 83 169
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