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Препараты алендроновой 
кислоты в лечении 
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Наиболее эффективными препаратами для лечения остеопороза 
являются бисфосфонаты – синтетические аналоги пирофосфатов 

костного матрикса, устойчивые к расщеплению ферментами. 
Эффективность алендроната, относящегося ко второму поколению 

бисфосфонатов, подтверждена большим числом клинических 
исследований. Препарат Осталон® Кальций-Д, содержащий алендроновую 
кислоту, колекальциферол и кальция карбонат, демонстрирует хорошую 

эффективность и переносимость пациентами.

Остеопороз (ОП) – прогрес-
сирующее системное за-
болевание скелета, харак-

теризующееся снижением массы 
кости и нарушением структуры 
(микроархитектоники) костной 
ткани, приводящее к увеличению 
хрупкости кости и риску возникно-
вения переломов [1]. ОП относится 
к числу наиболее распространен-
ных заболеваний, являясь одной из 
главных причин переломов шейки 
бедра и тел позвонков, а следова-
тельно, инвалидизации больных. 
По данным ВОЗ, среди неинфекци-
онных заболеваний ОП занимает 
четвертое по частоте место после 
болезней сердечно-сосудистой си-
стемы, онкологической патологии 
и сахарного диабета. В России, по 
данным НИИР РАМН, частота ОП 
и остеопении у женщин старше 
50 лет составляет 34% в пояснич-
ном отделе позвоночника и 43% 
в шейке бедренной кости; у муж-
чин – 27% и 44% соответствен-

но (работа выполнена в рамках 
Европейской программы изуче-
ния остеопороза позвоночника – 
EVOS) [2]. При обследовании дру-
гой крупной когорты больных – 
2155 женщин в возрасте 55 лет 
и старше, наблюдавшихся в по-
ликлинике Центрального окру-
га г. Москвы, – частота ОП в по-
ясничном отделе позвоночника 
составила 29,8% [3]. Данные по 
частоте переломов тоже неуте-
шительны: около 40% женщин и 
13% мужчин европеоидной расы 
в возрасте 50 лет и старше имеют, 
по крайней мере, один клини-
чески значимый перелом [4]. 
А тот факт, что переломы костей 
при ОП возникают даже вследствие 
небольшой травмы, например, па-
дения с высоты собственного роста 
или подъема тяжестей, делают ОП 
важной социально-экономической 
проблемой. 
Учитывая вышесказанное, лече-
ние ОП должно быть направлено 

прежде всего на снижение риска 
переломов скелета. На сегодняш-
ний день существует достаточно 
большой спектр лекарственных 
средств для лечения данного забо-
левания. Но наиболее эффектив-
ными препаратами, бесспорно, 
являются бисфосфонаты [5–7]. 
Несмотря на то что история бис-
фосфонатов начинается с XIX 
века, в медицине они применя-
ются относительно недавно, а 
первоначально их использовали 
для смягчения воды в ирригаци-
онных системах. В дальнейшем, 
благодаря открытию их способ-
ности предотвращать раство-
рение гидроксиапатита, были 
предприняты попытки примене-
ния бисфосфонатов для лечения 
нарушений костного метаболиз-
ма (болезни Педжета и гипер-
кальциемии опухолевого генеза). 
Это произошло лишь в 1960-е гг., 
а реальный механизм действия 
бисфосфонатов был продемон-
стрирован совсем недавно – 
в 1990-е гг. – на примере алендро-
ната [8].
Бисфосфонаты являются синте-
тическими аналогами пирофос-
фатов костного матрикса, кото-
рые устойчивы к расщеплению 
ферментами. Основной механизм 
действия всех бисфосфонатов на-
правлен на ингибирование кост-
ной резорбции путем подавления 
активности остеокластов, что 
приводит к увеличению костной 
массы. Алендронат относится ко 
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второму поколению бисфосфона-
тов, содержащих в своей химиче-
ской структуре один атом азота. 
Эти азотсодержащие бисфос-
фонаты, вошедшие в медицин-
скую практику в конце 80-х гг. 
ХХ века, оказывают более актив-
ное антирезорбтивное действие 
по сравнению с препаратами 
первого поколения (клодронат, 
этидронат). Это обусловлено осо-
бенностью метаболизма бисфос-
фонатов I поколения, которые 
метаболизируются с образовани-
ем соединений – аналогов АТФ. 
Эти соединения накапливаются 
в остеокластах и нарушают их 
функцию. Аминобисфосфонаты 
имеют принципиально иной ме-
ханизм действия: сами они не ме-
таболизируются, но вмешивают-
ся в процесс обмена мевалоната 
(путем ингибирования фермента 
фарнезил-пирофосфатазы), нару-
шая тем самым дифференциров-
ку предшественников остеокла-
стов, а также стимулируя апоптоз 
зрелых клеток. Проникая в кост-
ную ткань, бисфосфонаты соз-
дают высокую концентрацию в 
лакунах резорбции и уменьшают 
их глубину (как было показано в 
исследованиях in vitro).
Кроме того, бисфосфонаты спо-
собствуют увеличению коли-

чества остеобластов в губчатой 
и кортикальной кости, а также 
снижению секреции остеобласта-
ми остеокласт-стимулирующего 
фактора.
Все вышеперечисленное вместе 
способствует восстановлению объ-
ема кости и повышению ее проч-
ности, а следовательно, снижению 
риска переломов. Эффективность 
алендроната в отношении всех 
видов переломов подтверждена 
большим числом длительных кли-
нических исследований. Было про-
ведено несколько крупных много-
центровых рандомизированных 
плацебоконтролируемых исследо-
ваний по изучению эффективно-
сти алендроната при ОП: 
 ■ исследование FOSIT, включаю-

щее 153 центра в 34 странах-
участницах и 1908 женщин 
постменопаузального возраста 
с ОП, длительность исследова-
ния 1 год [9];

 ■ исследование FIT, включающее 
11 центров США и 3658 женщин 
в постменопаузе, длительность 
3 года [10];

 ■ исследование FLEX – 10-летнее 
наблюдение пациентов, продол-
жавших получать 5 мг и 10 мг 
алендроната либо переведенных 
в группу плацебо после 5 лет 
терапии алендронатом [11].

Во всех исследованиях ежедневный 
прием 10 мг алендроната показал 
высокую эффективность, увеличи-
вая минеральную плотность кости 
(МПК) в шейке бедра и позвоноч-
нике (уровень доказательности А) 
и достоверно снижая частоту пере-
ломов в позвоночнике, шейке бе-
дренной кости и предплечье. 
По данным исследования FLEX, 
у пациентов, переведенных на 
плацебо после 5 лет терапии 
алендронатом, отмечалось сни-
жение МПК в проксимальных от-
делах бедра (-2,4%; 95% ДИ (-2,9)–
(-1,8)%; р < 0,001) и в поясничном 
отделе позвоночника (-3,7%; 95% 
ДИ (-4,5)–(-3,0)%; р < 0,001), од-
нако значения МПК не возвра-
щались к исходному уровню, а 
риск периферических переломов 
достоверно между группами не 
различался. 

Рис. 1. Эффективность Осталона при остеопорозе (поясничный отдел позвоночника)

Эффективность алендроната подтверждена 
большим числом длительных клинических 
исследований, в которых получены 
доказательства эффективности алендроната 
в отношении всех видов переломов.

* p < 0,0001; ** p = 0,0001.
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В дальнейшем были опублико-
ваны данные об эффективности 
терапии алендронатом по срав-
нению с плацебо в сочетании с 
препаратами кальция и витами-
на D. Так, по данным Кохранов-
ского систематического обзора 
[12], анализирующего результаты 
11 РКИ (12 068 женщин), прове-
денных за период с 1966 по 2007 г., 
было отмечено значимое сни-
жение абсолютного риска пере-
ломов позвонков (на 6%), шейки 
бедренной кости (на 1%) и пери-
ферических переломов (на 2%) у 
больных, получавших терапию 
алендронатом (уровень доказа-
тельности А).
Таким образом, использование 
алендроната остается актуаль-
ным по сегодняшний день, по 
мнению многих авторов, препа-
рат является «золотым стандар-
том» в лечении ОП. Дальнейшее 

направление в использовании 
алендроновой кислоты связано 
с разработкой пролонгирован-
ных препаратов, создающих воз-
можность интермиттирующего 
введения, что является более ра-
циональным как с медицинской 
точки зрения, так и по соображе-
ниям комплаентности.
В нескольких рандомизирован-
ных плацебоконтролируемых ис-
следованиях было продемонстри-
ровано, что прием алендроната 
один раз в неделю в дозе 70 мг 
терапевтически эквивалентен 
ежедневной дозе препарата 10 мг. 
Кроме того, для данной формы 
препарата отмечалась лучшая пе-
реносимость, в частности, мень-
шая частота нежелательных явле-
ний со стороны верхних отделов 
желудочно-кишечного тракта 
[13–17]. 
Постмаркетинговое неинтервен-
ционное исследование Осталона 
(алендронат натрия тригидрат, 
1 таблетка которого содержит 
91,35 мг, что соответствует со-
держанию 70 мг алендроновой 
кислоты) длительностью 12 ме-
сяцев (апрель 2006 г. – июнь 
2007 г.), проведенное в 294 цен-
трах по лечению остеопороза 
в Венгрии и включающее 4360 

пациентов с остеопорозом, по-
казало хорошую эффективность 
и переносимость препарата 
(рис. 1–3).
Именно эти преимущества были 
учтены при создании препарата 
Осталон® Кальций-Д, который 
представляет собой комбинацию 
таблеток, содержащих алендро-
новую кислоту в дозе 70 мг (№ 4), 
и таблеток, содержащих коле-
кальциферол – активную форму 
витамина D – 400 МЕ (10 мкг) и 
кальция карбонат с содержанием 
600 мг ионизированного кальция 
(№ 28). Подобная форма выпу-
ска является очень удобной для 
пациентов, поскольку включает 
полный набор препаратов, не-
обходимых для лечения ОП в те-
чение месяца, и, следовательно, 
способствует повышению ком-
плаентности.
Следует отметить, что биодо-
ступность колекальциферола в 
комбинации с алендроновой кис-
лотой сходна с его биодоступно-
стью при изолированном приеме. 
Биодоступность алендроновой 
кислоты при приеме натощак 
(за 2 часа до еды) составляет 
0,64%, T1/2 – 72 часа, конеч-
ное T1/2 (выведение из костной 
ткани) – более 10 лет.

Рис. 2. Эффективность Осталона при остеопорозе (шейка бедра)

* p < 0,0001; ** p = 0,0001; *** p = 0,0001.
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Использование алендроната остается 
актуальным по сегодняшний день, 
по мнению многих авторов, препарат 
является «золотым стандартом» 
в лечении ОП.

 Всего Мужчины Женщины Женщины Женщины Женщины Женщины 
   младше 50 лет 50–59 лет 60–69 лет 70–79 лет старше 80 лет 
 n = 1271 n = 124 n = 34 n = 279 n = 446 n = 281 n = 65 n = 24 n = 92 
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Показаниями к применению пре-
парата Осталон® Кальций-Д явля-
ются:
 ■ остеопороз у женщин в постме-

нопаузе (снижение риска разви-
тия переломов, в т.ч. переломов 
бедренной кости и компресси-
онных переломов тел позвон-
ков);

 ■ остеопороз у мужчин (сниже-
ние риска развития переломов);

 ■ остеопороз, вызванный дли-
тельным приемом глюкокорти-
костероидов.

Дозировка препарата традицион-
на: таблетки, содержащие ален-
дроновую кислоту, назначают по 

70 мг 1 раз в неделю. Таблетки, со-
держащие комбинацию «колекаль-
циферол + кальция карбонат», 
назначают по 1 шт. ежедневно, не 
ранее чем через 3 ч после приема 
алендроновой кислоты. Наличие 
в составе Осталон® Кальций-Д 
витамина D3 (колекальциферола) 
является бесспорным преиму-
ществом препарата. Витамин D 
является основным регулятором 
гомеостаза кальция и фосфора в 
организме человека и необходим 
для нормальной минерализации 
костей. Витамин D усиливает вса-
сывание ионов кальция и фосфо-
ра в тонком кишечнике и снижает 
их выделение почками. Известно, 
что ионы кальция всасываются в 
основном в проксимальной части 
тонкого кишечника, при этом 
только 10% всасывается пассивно, 
а подавляющая часть кальция – 
90% – путем активного механизма, 
контролируемого витамином D. 
В свою очередь, витамин D3 посту-
пает с пищей растительного про-
исхождения, а также образуется в 
коже из витамина D2 под действи-
ем ультрафиолетовых лучей. Одна-
ко поступающий с пищей витамин 
D всасывается только на 50%, а не-
большое количество солнечных 
дней в большинстве стран Европы 
и северных областях и средней по-
лосе России приводит к его дефи-
циту. По данным немецких иссле-
дователей (N. Breijawi и соавт.) [18], 
у 84,7% обследованных авторами 
пациентов с ОП и остеоартрозом 
имелся дефицит витамина D3. 
Таким образом, очевидно, что 
пациентам с ОП необходимо до-
полнительное поступление вита-
мина D3, который подвергается в 
организме дальнейшему превра-
щению: в печени – в 25-гидрокси-
колекальциферол и далее в почках – 
в активную форму 1,25-дигидрок-
сиколекальциферол. 
Дальнейшие исследования показа-
ли, что снижение уровня 1,25-ди-
гидроксивитамина D может при-
водить не только к нарушению 
минерального обмена, но и к раз-
витию миопатии, проявляющейся 
в слабости проксимальных мышц, 
изменению походки, трудностям 
при вставании с постели и со 
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Рис. 3. Переносимость Осталона при применении 
в течение 6 и 12 месяцев

стула. H.A. Bischo�  и соавт. [19] в 
1999 г. показали, что у пожилых 
людей (старше 65 лет) наблюда-
ется обратная корреляция между 
концентрацией 1,25-дигидрокси-
витамина D в сыворотке крови и 
силой разгибания в коленном су-
ставе. Позднее этими же авторами 
была выявлена ассоциация между 
нормальным уровнем витами-
на D и более высокой мышечной 
силой рук, лучшей способностью 
вставать со стула и меньшим ри-
ском падений [20]. Это еще раз 
подтверждает целесо образность 
применения препаратов витамина 
D у больных ОП с целью оптими-
зации нервно-мышечной функции 
и профилактики падений, в боль-
шинстве случаев приводящих к 
переломам.
Недавнее исследование S.H. Scharla 
и соавт. [21] описывает эффекты 
витамина D (альфакальцидола) 
на метаболизм кости, уровень ци-
токинов, силу мышц и выражен-
ность боли у пожилых пациентов с 
ревматоидным артритом и остео-
пенией. При анализе результатов 
было обнаружено, что в группе 
больных, принимавших 1 мкг аль-
факальцидола + 500 мг кальция 
ежедневно, значительно снижа-
лось содержание маркера костной 
резорбции (NTX) в моче. Кроме 
того, прием альфакальцидола со-
провождался достоверным сниже-
нием уровня ФНО-α. Данный факт 
подтверждает предварительные 
данные, опубликованные G. Hein 
и P. Oelzner, отметивших сниже-
ние уровня ФНО-α и ИЛ-6 у боль-
ных ревматоидным артритом [22]. 
В работе S.H. Scharla и соавт. под-
тверждено увеличение мышечной 
силы у пациентов, принимавших 
альфакальцидол, а также отмечено 
улучшение суммарного показателя 
боли, что может быть объяснено 
снижением содержания ФНО-α 
(коррелирующего с выраженно-
стью боли) и улучшением мышеч-
ной функции.
Таким образом, препарат кальция 
и витамина D, входящий в состав 
Осталон® Кальций-Д, дополняет 
действие алендроновой кислоты, 
повышая эффективность препа-
рата.  

Ионы кальция всасываются в основном 
в проксимальной части тонкого кишечника, 
при этом только 10% всасывается пассивно, 
а подавляющая часть кальция – 
90% – путем активного механизма, 
контролируемого витамином D. Препарат 
кальция и витамина D, входящий в 
состав Осталон® Кальций-Д, дополняет 
действие алендроновой кислоты, повышая 
эффективность препарата.
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