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Бисфосфонаты в терапии 
постменопаузального 
остеопороза

ктуальность проблемы 
остеопороза в современ-
ной медицине обуслов-

лена, прежде всего, социальными 
и экономическими последствиями 
переломов. Частота его в послед-
ние десятилетия постоянно уве-
личивается. При этом проблема 
остеопороза в перспективе должна 
приобрести еще более глобальный 
характер, поскольку в современ-
ном обществе наблюдается увели-
чение продолжительности жизни, 
всеобщее постарение населения 
(11, 12, 13).

Большую часть людей, подвер-
женных остеопорозу, составляют 
женщины. За первые 5 лет после 
наступления менопаузы потеря 
костной массы у женщин может со-
ставить до 1/3 костной массы, утра-
ченной за всю жизнь (1, 2). В пост-
менопаузе почти у 30% женщин от-
мечается остеопороз, а примерно у 
54% – остеопения, что предопреде-
ляет их уязвимость для развития 
остеопороза и остеопоротических 
переломов. Так, для 50-летней жен-
щины риск перелома позвоночника 
составляет в среднем 15,5%, шейки 
бедра 17,5%, костей запястья 16,0%, 
а любого из трех участков скелета  – 
39,7% (3). Частота остеопоротиче-
ских переломов значимо повыша-
ется с возрастом.

Остеопороз является основной 

причиной переломов шейки бедра, 
часто встречающихся у женщин 
старше 65 лет. У лиц пожилого воз-
раста 90% переломов шейки бедра, 
как показали международные ис-
следования, происходят на фоне 
остеопороза (1, 2). Последствия 
переломов шейки бедра катастро-
фические: от 30,8 до 35,1% боль-
ных погибают в течение полугода, 
у 78% выживших после перелома 
бедра снижается качество жизни, 
а 65,5% нуждаются в длительном 
уходе и оказываются в зависимом 
состоянии (2, 4, 5). Переломы прок-
симального отдела бедра считают-
ся наиболее затратными, так как, 
помимо прочего, требуют госпита-
лизации и оперативного лечения. 
Так, стоимость года лечения пере-
лома бедра с включением госпи-
тального периода и последующей 
реабилитацией в Бельгии составля-
ет 15 тыс. евро, в Великобритании – 
12 тыс. фунтов стерлингов, в Кана-
де – 26,5 тыс. канадских долларов. 
Стоимость только стационарного 
лечения пациентов с переломами 
бедра в 2000 г. (Ярославль) соста-
вила 1 166 765 руб. По данным ВОЗ, 
именно переломы проксимально-
го отдела бедренной кости ставят 
остеопороз на 4-е место среди всех 
причин инвалидности и смертно-
сти (2, 3, 4). 

В основе остеопороза лежит нару-
шение процессов костного ремоде-
лирования с повышением резорб-
ции костной ткани и снижением 
костеобразования. Полагают, что 
ремоделирование необходимо для 
поддержания гомеостаза, струк-
турной интеграции и функциональ-
ной активности не только костной 

ткани, но и других компонентов ор-
ганизма человека. Объем скелета 
возрастает в процессе роста всего 
организма; скелет выполняет функ-
цию опорной системы, реагирует 
на различные нагрузки и поврежде-
ния. «Здоровая» костная ткань при 
физических воздействиях имеет 
10-кратный запас прочности (14).

Раскрыты многие аспекты взаи-
модействия кости с системными 
гормонами, идентифицировано 
большое число локальных факто-
ров костного ремоделирования. 
Множественность этих факторов, 
по-видимому, отражает один из 
принципов устройства сложных 
регуляторных систем, согласно ко-
торому дублирование регуляторов 
повышает надежность этой систе-
мы регуляции. Можно ожидать, что 
в ходе дальнейших исследований 
будет уточнена роль целого ряда 
генов и их полиморфизма в сохра-
нении массы кости, полнее охарак-
теризованы эффекты цитокинов и 
факторов роста, контролирующих 
гомеостаз костной системы, и изме-
нения этих эффектов с возрастом, а 
также определен вклад различных 
модифицирующих факторов в по-
терю кости (14).

МНОГОФАКТОРНАЯ ПРИРОДА 
ЗАБОЛЕВАНИЯ

При остеопорозе у каждой второй 
женщины отсутствуют клинические 
симптомы заболевания. Вместе с 
тем, проведение остеоденситоме-
трии широкому кругу населения 
невозможно из-за ограниченности 
доступа и экономической нецеле-
сообразности. В силу этого значе-
ние и учет факторов риска при диа-
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Таблица. Факторы риска остеопороза и связанных с ним переломов
Факторы риска

немодифицируемые модифицируемые
Предшествующие переломы Низкое потребление кальция
Возраст старше 65 лет Дефицит витамина Д
Низкая минеральная плотность костной ткани (МПКТ) Склонность к падениям
Женский пол Низкий индекс массы тела и/или низкий вес
Белая раса Злоупотребление алкоголем
Семейный анамнез остеопороза и/или переломов при 
низком уровне травмы у близких родственников в воз-
расте 50 лет и старше

Низкая физическая активность

Гипогонадизм Курение.
Преждевременная или ранняя менопауза у женщин
Прием глюкокортикоидов
Перенесенная трансплантация органов
Длительная иммобилизация.
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гностике и организации профилак-
тики остеопороза приобретает осо-
бое значение. Остеопороз следует 
подозревать, если рост снизился 
более чем на 2 см за год или на 4 см 
за жизнь (15).

В существующих клинических 
рекомендациях утверждается, что 
следует выделять факторы риска, 
ассоциирующиеся с остеопоро-
зом, и факторы риска переломов 
костей, поскольку они могут раз-
личаться (16, 22). Остеопороз явля-
ется только одним из факторов ри-
ска переломов костей. Для оценки 
риска приоритет в обследовании 
пациентов должен быть отдан изу-
чению риска падений и переломов. 
Все факторы риска остеопороза и 
связанных с ним переломов (см. 
таблицу) можно разделить на моди-
фицируемые (потенциально изме-
няемые) и немодифицируемые.

Наличие предшествующих пере-
ломов в анамнезе, произошедших 
при отсутствии значимой травмы, 
то есть при падении с высоты соб-
ственного роста или менее, явля-
ется наиболее значимым фактором 
риска остеопороза и остеопоро-
тических переломов, имеющим 
даже более серьезное значение, 
чем показатель МПКТ. У людей с 
переломом любой локализации 
риск последующего перелома в 2,2 
раза выше, чем без предшествую-
щего перелома. В то же время для 
прогноза имеют значение число и 
локализация переломов. Так, пред-
шествующие переломы позвонков 
увеличивают риск последующих 
переломов более чем в 4 раза, а 
также являются предикторами пе-
реломов других локализаций, в том 
числе шейки бедра. 

Наряду с этим, переломы пред-
плечья могут предшествовать 
переломам позвонков и бедра, а 
предыдущие переломы бедра уве-
личивают риск последующих пере-
ломов данной локализации. Кроме 
того, значительно повышается риск 
повторного перелома, если с мо-
мента предыдущего прошло менее 
5 лет. Пациентов с низкотравматич-
ными переломами необходимо рас-
сматривать как пациентов с остео-
порозом даже в том случае, если 
значения МПКТ не соответствуют 

критериям остеопороза (16, 17).
У людей с семейным анамнезом 

остеопороза наблюдается более 
низкая МПКТ. При этом семейный 
анамнез включает не только диа-
гноз остеопороза, но и наличие ки-
фоза и перелома при минимальной 
травме у родственников. Было уста-
новлено, что мужчины и женщины 
с наличием остеопороза в семей-
ном анамнезе имели относительно 
низкие показатели МПКТ. При этом 
у мужчин наличие остеопороза в 
семье ассоциировалось с более 
низкими значениями МПКТ бедра, 
тогда как у женщин отмечалась зна-
чимая ассоциация с более низкими 
показателями МПКТ позвоночника. 
Эти данные свидетельствуют о су-
ществовании полового диморфиз-
ма по МПКТ и дифференцирован-
ном риске возникновения остеопо-
ротических переломов, то есть при 
наличии остеопороза у мужчины 
риск заболевания для потомков 
выше, чем при наличии остеопоро-
за у женщин (18, 19, 20). 

Возраст является наиболее важ-
ной детерминантой массы кости, 
при этом снижение массы трабе-
кулярной кости начинается значи-
тельно раньше, чем кортикальной, 
возможно даже в 25 лет. С возрас-
том снижается способность орга-
низма адекватно реагировать на 
эндогенные и экзогенные воздей-
ствия. Так, изменения костной ткани 
у лиц старческого возраста могут 
быть обусловлены как самим про-

цессом старения, так и возрастны-
ми изменениями кровеносных со-
судов, питающих кость. Изменение 
обмена веществ при атеросклерозе 
и уменьшение в кости содержания 
альбумина является ведущим фак-
тором в нарушении кальциевого 
обмена, поскольку альбумин не-
обходим для транспорта кальция в 
кость и обратно. Снижение МПКТ 
в среднем начинается с возраста 
45-50 лет, но значимое увеличение 
риска остеопороза подтверждает-
ся с возраста 65 лет. Следователь-
но, возраст 65 лет и старше следует 
учитывать как предиктор перело-
мов костей (19, 22). 

Большое значение в патогенезе 
остеопороза имеет дефицит в ор-
ганизме женщины половых гормо-
нов. Точный механизм влияния не-
достаточности эстрогенов на сни-
жение плотности костной ткани до 
настоящего времени не выявлен, 
однако доказано наличие эстроге-
новых рецепторов на остеобластах 
(2). Недостаток гормонов вызывает 
усиление костной резорбции путем 
уменьшения продукции остеобла-
стами фактора, ингибирующего сти-
муляцию активности остеокластов. 
Действие эстрогенов на костные 
клетки также опосредовано через 
местные факторы, такие как RANK-
RANKL-остеопротегерин, интер-
лейкин-1, фактор некроза опухо-
лей, гранулоцит-макрофагальный 
колониестимулирующий фактор 
(10). Установлено, что во время 

Э Ф Ф Е К Т И В Н А Я

в акушерстве и гинекологии



Патогенез остеопороза представляет во многом нерешенную 
проблему. Учитывая многочисленные этиологические факто-
ры, способствующие развитию остеопороза, можно думать о 
гетерогенном характере данного заболевания, сложном много-
ступенчатом развитии патологического процесса, что предпо-
лагает комплексный подход к фармакотерапии остеопороза и 
необходимость тщательного обследования больного. 

постменопаузы на фоне дефицита 
половых гормонов костный обмен 
возрастает на 20-30% (20, 21, 15). 
Особенности гормонального стату-
са, меньшие размеры костей, мень-
шая общая костная масса у женщин 
предрасполагает к переломам. 
Кроме того, женщины теряют кост-
ную массу быстрее и в большем 
количестве в связи с менопаузой 
и большей продолжительностью 
жизни (15).

Патогенез сенильного остеопо-
роза также может быть связан с ин-
волютивным угасанием функцио-
нальной активности остеобластов 
и относительным повышением ак-
тивности остеокластов (17).

Низкая масса тела (менее 57 кг) и 
низкий индекс массы тела (менее 
20 кг/м2) являются индикаторами 
низкой МПКТ и предикторами пе-
реломов (4, 15).

У европейских и американских 
женщин частота переломов выше, 
чем у женщин, проживающих в 
Азии и Африке. Например, у афроа-
мериканок переломы происходят в 
3 раза реже, чем у белокожих аме-
риканок. Частота переломов шейки 
бедра у африканских женщин ниже, 
чем у представительниц черной и 
соответственно белой расы в Аме-
рике (13). 

Причиной остеопороза может 
быть применение диет, не учиты-
вающих сбалансированного посту-
пления в организм кальция, фосфо-
ра, липидов, регулярное употребле-
ние рыбы и злаковых, содержание 
фитина в которых приводит к аци-
дозу. При этом, как компенсаторное 
явление, происходит мобилизация 
кальция и фосфора из скелета за 
счет стимуляции паратгормона, что 
в итоге вызывает разрушение кост-
ной ткани. Проведенные исследо-
вания взаимосвязи потребления 

кальция и состояния костной ткани 
показали, что кальций замедляет 
возрастную потерю костной ткани 
и может снизить риск переломов 
костей (15). Так, при ограниченном 
поступлении в организм магния 
тормозится образование фосфата 
кальция (23). Марганец входит в со-
став ферментов, необходимых для 
обмена веществ в хряще и соеди-
нительной ткани (22). При дефици-
те железа отмечаются изменения 
в костной ткани, напоминающие 
талассемию, что формирует выра-
женный остеопороз с расширени-
ем костномозговых пространств и 
деформацией скелета. Возможной 
причиной остеопороза при дефи-
ците железа может служить гипер-
плазия костного мозга вследствие 
неэффективного эритропоэза (20). 
Существенное значение для обме-
на в соединительной и костной тка-
нях имеет медь. Она необходима 
для ковалентной поперечной связи 
пептидных цепей в коллагеновых 
и эластических волокнах соедини-
тельной ткани. 

Алкоголь обладает прямым анти-
пролиферативным эффектом на 
остеобласты, изменяет обмен па-
ратиреоидного гормона, кальцито-
нина и витамина D. Если говорить 
об алкоголизме, то у части больных 
развитие остеопороза может быть 
вызвано нарушением всасывания 
и пристеночного переваривания 
в кишечнике, а также влиянием на 
уровень регулирующих костный 
обмен гормонов. Кроме того, при 
злоупотреблении алкоголем повы-
шается склонность к падениям, а 
значит, возрастает риск переломов 
костей. Большинство ученых счи-
тает, что избыточное употребление 
кофе приводит к уменьшению со-
держания кальция в организме за 
счет увеличения выделения с мо-

чой и соответственно выступает в 
роли фактора риска развития остео-
пороза. Однако окончательных до-
казательств этого факта еще нет. 

Курение является основным фак-
тором риска здоровья человека, в 
том числе и остеопороза. По дан-
ным последних метаанализов было 
показано, что при курении снижа-
ется МПКТ в 1,5-2 раза и увеличи-
вается риск переломов после 50 
лет. Неблагоприятный эффект воз-
действия курения на костную мас-
су, вероятно, опосредуется через 
изменение обмена эстрогенов; об-
разование эстрогенов в организме 
уменьшается. Высказываются мне-
ния, что низкая масса тела курящих 
женщин, а также прямое или опо-
средованное влияние никотина на 
костную резорбцию является одной 
из причин негативного эффекта ку-
рения на костную массу. Также до-
казано, что курение является пред-
располагающим фактором ранней 
менопаузы (21).

Прием ряда лекарственных пре-
паратов оказывает отрицательное 
влияние на МПКТ (глюкокортикои-
дамы, цитостатики, иммунодепрес-
санты, агонисты ГнРГ, антиконвуль-
санты). Это связано с влиянием 
препаратов на костную ткань и го-
меостаз кальция. Глюкокортикоиды 
ингибируют всасывание кальция в 
кишечнике, снижают концентрацию 
циркулирующих эстрогенов и повы-
шают экскрецию кальция с мочой. 
Кроме того, они замедляют созре-
вание остеобластов, уменьшают их 
активность и, как результат, снижа-
ют количество костной ткани, обра-
зующейся во время каждого цикла 
ремоделирования. Развивающийся 
вторичный гиперпаратиреоидизм 
при использовании глюкокортико-
идов также способствует наруше-
нию процессов ремоделирования 
костной ткани, что в последующем 
ускоряет резорбцию без компенса-
торного роста, приводя к быстрой 
утрате костной массы (13, 21). 

Прием препаратов, влияющих на 
внимание, таких, как нейролепти-
ки, транквилизаторы, сердечно-
сосудистые препараты, а также 
нарушение зрения, постуральная 
гипотензия, немощность, снижение 
физической активности, алкого-
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лизм, относятся к факторам риска 
падений.

Следует учитывать, что некоторые 
заболевания могут являться причи-
ной вторичного остеопороза. Рев-
матические болезни, болезни почек 
и крови, эндокринные заболевания 
и болезни органов пищеваритель-
ного тракта ассоциированы с ри-
ском развития остеопороза.

Устойчивости костей к различным 
воздействиям у взрослых способ-
ствуют поступление в организм 
адекватного количества витамина 
D, солнечное освещение, механиче-
ские нагрузки, включая двигатель-
ную активность и занятия спортом 
(2, 3, 14). 

В патогенезе остеопороза, неза-
висимо от этиологического факто-
ра, большое значение имеют две 
детерминанты: пик костной массы 
и скорость последующего ее сни-
жения, которые находятся под вли-
янием большого количества факто-
ров. В основе процесса, возможно, 
лежит нарушение баланса двух 
составляющих, участвующих в под-
держании постоянства пика кост-
ной массы. При этом к уменьшению 
его ведет либо усиление активно-
сти остеокластов, либо недоста-
точная активность остеобластов. В 
ряде случаев возможно сочетание 
этих двух патогенетически обуслов-
ленных механизмов (18, 19).

Согласно R.P. Heaney (1965), все те-
ории остеопороза основаны на на-
рушении гомеостаза кальция. Кост-
ная потеря развивается вследствие 
изменения чувствительности одно-
го или многих эффекторных орга-
нов, реагирующих на воздействие 
паратгормона. При этом в костной 
ткани усиливается резорбция, а в 
почках компенсаторно уменьша-
ется выведение ионов кальция, 
что связано с пониженной чув-
ствительностью фермента альфа-
гидроксилазы в почках к паратгор-
мону. Одновременно в кишечнике 
происходит компенсаторное уси-
ление абсорбции кальция, однако 
в последующем, в связи с умень-
шением образования витамина D3, 
всасывание кальция в кишечнике 
становится недостаточным. Дефи-
цит кальция особенно выражен 
при его недостатке в продуктах пи-

тания, а также при дефиците эстро-
генов в менопаузе (18). 

Патогенез остеопороза представ-
ляет во многом нерешенную про-
блему. Учитывая многочисленные 
этиологические факторы, способ-
ствующие развитию остеопоро-
за, можно думать о гетерогенном 
характере данного заболевания, 
сложном многоступенчатом разви-
тии патологического процесса, что 
предполагает комплексный подход 
к фармакотерапии остеопороза и 
необходимость тщательного обсле-
дования больного. 

Для оценки состояния костной 
ткани в настоящее время исполь-
зуются следующие технологии: 
двухэнергетическая рентгеновская 
абсорбциометрия (ДЭРА), коли-
чественная компьютерная томо-
графия (ККТ). В последнее время 
также появились методы магнитно-
резонансной визуализации и ми-
крокомпьютерная томография, ко-
торые в большей степени отражают 
параметры микроархитектоники и 
пока имеют ограниченное распро-
странение. Наиболее широкое при-
знание в диагностике остеопороза 
получила технология ДЭРА. 

Ремоделирование – естественный 
процесс поддержания прочности 
кости, заживления микроперело-
мов и регуляции гомеостаза каль-
ция. В процессе ремоделирования 
остеобласты синтезируют и вы-
деляют в циркулирующую кровь 
ряд белков, ферментов, цитокинов 
и факторов роста. Концентрация 
этих продуктов в сыворотке крови 
отражает скорость формирования 
кости. К маркерам костного форми-
рования относятся остеокальцин 
(ОК), карбокси- и аминотерминаль-
ные пропептиды проколлагена 
типа I (P1CP, P1NP), общая щелочная 
фосфатаза (ALP) и ее костный изо-
фермент (bALP). Во время резорб-
ции костной ткани остеокластами 
образуются продукты деградации 
костной ткани, которые также вы-
деляются в циркулирующую кровь 
и в последующем выводятся с мо-
чой. К маркерам костной резорб-
ции относятся оксипиридинолин и 
дезоксипиридинолин (PYR, DPYR) и 
кальций в моче, N- и C-телопептиды 
молекул коллагена I, связанные по-

перечными сшивками (NTX, CTX) в 
сыворотке крови и моче, а также 
тартратрезистентная кислая фос-
фатаза (TRACP) в плазме крови, ха-
рактеризующая активность остео-
кластов. Маркеры костного метабо-
лизма используются в клинической 
практике для оценки скорости 
обмена кости, а также с целью мо-
ниторирования антирезорбтивной 
терапии, что позволяет оценить 
эффект проводимого лечения уже 
через 1-3 месяца после начала ле-
чения. Определение биохимиче-
ских маркеров на ранних этапах по-
зволяет выявить лиц, резистентных 
к терапии.

В настоящее время существуют 
эффективные программы профи-
лактики и лечения остеопороза, 
включающие сочетание нефарма-
кологических методов с современ-
ными антиостеопоротическими 
препаратами. Ранняя профилакти-
ка и лечение остеопороза позво-
ляют замедлить развитие заболе-
вания, снизить частоту переломов 
костей и улучшить качество жизни 
пациента. 

В настоящее время ни одна тера-
певтическая программа лечения 
остеопороза не планируется без на-
значения солей кальция и витамина 
Д. Это обусловлено гипокальцие-
мическим действием большинства 
антирезорбтивных препаратов. 

С точки зрения доказательной ме-
дицины бисфосфонаты рассматри-
ваются сегодня в качестве препара-
тов первой линии в лечении остео-
пороза. Несмотря на то, что первые 
исследования воздействия бисфос-
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фонатов на кость были проведены 
более 30 лет назад, активное их 
применение в лечении остеопоро-
за начато только в последние 10-15 
лет. Разработка нескольких поко-
лений препаратов бисфосфонатов 
с различной антирезорбтивной 
активностью и модифицирующими 
свойствами сделала этот класс сое-
динений перспективным в лечении 
остеопороза. В результате фарма-
котерапии бисфосфонатами можно 
достигнуть существенного сокра-
щения потерь костной массы, до-
биться нормализации показателей 
костного обмена с уменьшением 
болей в костях, снижением риска 
возникновения переломов и улуч-
шением качества жизни больных 
(2, 10, 14, 19). 

В настоящее время существуют 
три поколения бисфосфонатов. 
К первому поколению относятся: 
этидронат (Дидронель), клодронат 
(Бонифос), этидронат калия и на-
трия (Ксидифон), ко второму поко-
лению – аледронат (Фосамакс), па-
мидронат (Аредия, Аминомакс), а к 
третьему – ризендронат и ибандро-
нат. Широкое применение нашли 
Дидронель (этидронат), Ксидифон 
(этидронат калия и натрия) и Фоса-
макс (алендронат), Акласта (золе-
дроновая кислота). Антирезорбци-
онная активность отдельных пре-
паратов из этой группы существен-
но варьирует, что связано с особен-
ностями химической структуры. 

Бисфосфонаты в зависимости от 
их активности (8, 9, 15):

• 1 – этидронатовая кислота (Кси-
дифон, Дидронель);

• 10 – клодроновая кислота (Бо-
нефос, Лодронат, Остак), тилудро-
новая кислота (Скелид);

• 100 – памидроновая кислота 
(Аредиа, Аминомакс);

• 1000 – алендроновая кислота 
(Фосамакс, Остеотаб);

• 5000 – ризедроновая кислота 
(Актонель);

• 10 000 – ибандронат (Бонвива); 
• 20 000 – золедроновая кислота 

(Акласта). 
Это класс лекарственных препа-

ратов, созданных на основе неорга-
нических пирофосфатов, синтети-
ческие производные фосфоновых 
кислот, которые отличаются в сво-

ей химической структуре заменой 
атома кислорода в молекуле пиро-
фосфата на атом углерода –Р–С–Р. 
Кроме того, в структуре боковых 
цепей бисфосфонатов имеются два 
радикала, один из которых облег-
чает физико-химическое связыва-
ние бисфосфонатов с гидроксиапа-
титом, а другой определяет биоло-
гическое действие препаратов на 
костные клетки (2, 7). Селективное 
действие бисфосфонатов на кост-
ную ткань связано с их высоким 
сродством с кристаллами гидрок-
сиапатита. Это свойство определя-
ет их способность откладываться в 
местах образования новой кости. 
Бисфосфонаты сохраняются в ме-
стах нового костеобразования до 
тех пор, пока не произойдет замена 
старой кости на новую кость (1, 9). 

Основным фармакологическим 
эффектом бисфосфонатов является 
снижение костного ремоделирова-
ния с более выраженным угнете-
нием костной резорбции, чем ко-
стеобразования, а также снижение 
частоты активации ремоделиро-
вания. Препараты уменьшают или 
предупреждают отрицательное 
влияние на кость практически всех 
известных стимуляторов резорб-
ции (4, 10). Проникая в костную 
ткань, бисфосфонаты концентриру-
ются вокруг остеокластов, создавая 
высокую концентрацию в лакунах 
резорбции. В исследованиях in vitro 
было показано, что бисфосфонаты 
влияют на глубину лакун резорб-
ции, уменьшая ее. 

Механизм действия бисфосфона-
тов можно представить следующим 
образом:

• физико-химическое связывание 
с гидроксиапатитом на резорбтив-
ной поверхности;

• прямое действие на остеокла-
сты, приводящее к нарушению их 
образования, метаболизма и функ-
циональной активности, индукции 
их апоптоза и, как следствие, к по-
давлению костной резорбции;

• стимуляция образования новой 
кости.

Способность бисфосфонатов по-
давлять патологическую резорбцию 
костной ткани и стимулировать об-
разование кости определяет их ле-
чебное действие при остеопорозе.

Однако наличие нежелательных 
эффектов при пероральном при-
менении бисфосфонатов со сторо-
ны верхних отделов желудочно-
кишечного тракта ограничивает 
возможности длительного приема, 
а также снижает приемлемость 
и эффективность терапии остео-
пороза. В связи с чем разработка 
новых форм бисфосфонатов, по-
зволяющих снизить частоту приема 
лекарственного средства до 1 раза 
в месяц или даже до одного раза в 
год, представляется чрезвычайно 
важной. 

Бисфосфонат последнего по-
коления – золедроновая кислота 
(Акласта) относится к классу ами-
нобисфосфонатов. После в/в вве-
дения золедроновая кислота бы-
стро перераспределяется в кости 
и, подобно другим бисфосфонатам, 
распределяется в местах ремоде-
лирования костной ткани. Золе-
дроновая кислота не подвергается 
метаболизму в печени, выводится 
почками в неизменном виде. Поэто-
му золедроновая кислота является 
альтернативой при невозможности 
приема препаратов перорально. 
Продолжительность фармаколо-
гического действия золедроновой 
кислоты определяется высокой 
аффинностью к активному центру 
фарнезилпирофосфатсинтетазы и 
выраженным сродством к кристал-
лам гидроксиапатита. Кроме того, 
следует отметить максимальную 
фармакологическую эффектив-
ность данного бисфосфоната при 
минимальной дозе и кратности 
приема (5 мг × 1 раз в год) (26, 27, 
28). 

В трехлетнем двойном слепом, 
плацебо-контролируемом исследо-
вании HORIZON 7765 женщин в пост-
менопаузе были рандомизированы 
в группу лечения золедроновой 
кислотой (5 мг 1 раз в год) и допол-
нительно принимали 1000-1500  мг 
кальция и 400-1200 МЕ витамина D. 
Лечение золедроновой кислотой 
привело к снижению риска перело-
мов позвонков по данным рентге-
номорфометрии за 3 года наблюде-
ния на 70% и снижение риска пере-
ломов бедра на 41%. Достоверно 
отмечено снижение внепозвоноч-
ных переломов, всех клинических 
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переломов и клинических перело-
мов позвонков на 25, 33, 77% соот-
ветственно. Кроме того, снижались 
темпы потери роста, повышалась 
физическая активность, досто-
верное повышение МПКТ бедра в 
целом на 6,02%, шейки бедра на 
5,06%, поясничного отдела позво-
ночника на 6,71%. Уровни всех био-
химических маркеров костного об-
мена в группе лечения достоверно 
снижались по сравнению с группой 
плацебо. Препарат также высоко 
эффективен у пациентов, получав-
ших ранее лечение пероральными 
бисфосфонатами (27). 

Установлено, что у большинства 
больных при применении золедро-
новой кислоты терапевтический 
эффект сохраняется на протяжении 
всего периода лечения. Отмечается 
выраженное уменьшение болевого 
синдрома на 6 месяцев после одно-
кратного введения золедроновой 
кислоты. У пациентов с постме-
нопаузальным остеопорозом зо-
ледроновая кислота не влияет на 
качественное состояние нормаль-
ной кости, не нарушает процессов 

костного ремоделирования и ми-
нерализации и способствует сохра-
нению нормальной трабекулярной 
архитектоники кости (29).

Золедроновая кислота зареги-
стрирована в России для лечения 
постменопаузального остеопоро-
за, профилактики повторных пере-
ломов и терапии болезни Педжета.

Перед назначением препарата сле-
дует определить уровень кальция и 
креатинина в сыворотке крови. По-
чечный клиренс золедроновой кис-
лоты положительно коррелирует с 
клиренсом креатинина. При нали-
чии гипокальциемии перед началом 
применения золедроновой кислоты 
необходимо провести лечение адек-
ватными дозами кальция и витами-
на D. Не рекомендуется применять 
золедроновую кислоту у пациентов 
с тяжелыми нарушениями функции 
почек (клиренс креатинина < 30 мл/
мин) в связи с отсутствием достаточ-
ного клинического опыта примене-
ния препарата у данной категории 
пациентов.

Для лечения постменопаузаль-
ного остеопороза рекомендуемая 

доза золедроновой кислоты со-
ставляет 5 мг (1 флакон – 100 мл 
раствора) в/в 1 раз в год.

После введения препарата в тече-
ние 2-3 дней у некоторых пациен-
тов развивались постинфузионные 
симптомы, связанные с накопле-
нием продуктов мевалонатного 
метаболизма. Наиболее часто от-
мечались следующие симптомы: 
лихорадка (18,1%), миалгии (9,4%), 
гриппоподобный синдром (7,8%), 
артралгии (6,8%), головная боль 
(6,5%).

Золедроновая кислота рекомен-
дуется в качестве препарата пер-
вой линии в течение первых трех 
месяцев после операции по поводу 
перелома проксимального отдела 
бедра. 

Результаты последних исследова-
ний показали, что с фармакоэко-
номической точки зрения назначе-
ние золедроновой кислоты в дозе 
5 мг в/в капельно 1 раз в год более 
предпочтительно по сравнению с 
пероральными формами бисфос-
фонатов, назначаемых с большей 
кратностью приема и дозой.
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