
Остеопороз (ОП)  занимает 4-е место среди хронических
заболеваний, сопровождается высокими показателями ин-
валидности и смертности во второй половине жизни, в ре-
зультате чего общество несет значительные материальные
потери. Важность проблемы ОП подтверждают данные ли-
тературы, свидетельствующие о его высокой распространен-
ности практически во всех странах.  В России среди обследо-
ванных в возрасте 50 лет и старше  ОП  выявлен у 30,5–33,1%
женщин и 22,8–24,1% мужчин. Следовательно, каждая тре-
тья женщина и каждый пятый мужчина этой возрастной
группы имеют  ОП. Если пересчитать эти данные на все на-
селение России (145 167 тыс. человек – данные переписи
2002 г.), то число больных может  превышать  10 млн [1].
Кроме того, постарение  населения во всем мире обусловли-
вает постоянный рост частоты  ОП. Так,  к 2010 г. в Европе
людей старше 60 лет будет больше, чем молодых в возрасте
до 20 лет, а в 2020 г. они будут составлять уже четверть всего
населения.  В России 16% населения старше 60 лет, а к 2015 г.
прогнозируется увеличение этого показателя до 20%. Соци-
альное значение ОП определяется его последствиями – пе-
реломами при низком уровне травмы с характерной локали-
зацией – позвонки и трубчатые кости. В возрасте 50 лет и
старше  остеопоротический перелом возникает у каждой
третьей женщины и каждого восьмого мужчины. 

Для предотвращения прогрессирования ОП необхо-
димо нормализовать процесс  костного ремоделирова-
ния, что должно привести к увеличению или  стабилиза-
ции минеральной плотности кости (МПК), улучшению
качества кости и снижению частоты новых переломов.
Клинически это проявляется уменьшением болевого
синдрома, расширением двигательной активности, улуч-
шением качества жизни.

В настоящее время  для лечения уже развившегося
ОП и предупреждения новых переломов используют

препараты, влияющие на различные звенья костного об-
мена.  Появились новые режимы терапии, позволяющие
повысить приверженность пациента  лечению.  

Действие антиостеопоротических препаратов,
уменьшающих риск переломов, направлено на сниже-
ние костной резорбции и  повышение образования но-
вой кости. При этом сохраняется или повышается коли-
чество костной массы, повышается МПК, снижаются
повышенный обмен, кортикальная порозность, поддер-
живается жизнеспособность остеоцитов. Лечение спо-
собствует сохранению трабекул и снижению механиче-
ского стресса. Так, в ходе рандомизированных клиниче-
ских исследований (РКИ) было выявлено, что повыше-
ние МПК в позвоночнике на 6% или в бедре на 3% сни-
жает риск переломов позвонков примерно на 39%, вне-
позвоночных переломов на 46% [2].  

«Золотым стандартом» профилактики и лечения ОП
являются бисфосфонаты (БФ) [3]. БФ относятся к дифос-
фоновым кислотам и являются синтетическими аналога-
ми пирофосфатов, но отличаются от них тем, что цент-
ральный атом кислорода заменен на атом углерода (Р-С-
Р- вместо Р-О-Р-связи). В структуре БФ имеются две бо-
ковые цепи: одна содержит ОН-группу, увеличивающую
физико-химическое связывание БФ с гидроксиапатитом
кости, а вторая определяет биологическое действие БФ
на клетки. БФ ингибируют костную резорбцию за счет
снижения активности и даже гибели остеокластов [4, 5],
что приводит к увеличению костной массы. К наиболее
активным БФ относятся препараты, содержащие атом
азота в R2-боковой цепи (например, алендронат, ризед-
ронат, ибандронат).

Эффективность лечения любыми препаратами зави-
сит от приверженности пациента терапии, т.е. от того,
как долго и насколько правильно он принимает лекарст-
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во. Терапия БФ связана с рядом неудобств, в частности,
с необходимостью  принимать препарат за 30–60 мин  до
завтрака и все это время находиться в вертикальном по-
ложении.  Кроме того, возможность развития побочных
эффектов со стороны верхних отделов желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ) еще в большей степени снижает и
без того низкую приверженность терапии при хрониче-
ских бессимптомных заболеваниях. 

ВОЗ назвала низкую приверженность лечению «ми-
ровой проблемой огромной значимости». Так, были пред-
ставлены данные из нескольких подробных отчетов о том,
что длительное соблюдение назначений врача при хрони-
ческих заболеваниях имеет место лишь в 50% случаев [6].
Эти данные подтверждаются результатами исследований,
которые проводились при ряде хронических заболеваний –
артериальной гипертензии, гиперлипидемии и эпилеп-
сии. Низкая приверженность терапии наблюдается и при
лечении хронического, обычно бессимптомно протекаю-
щего постменопаузального ОП. Снижение частоты прие-
ма препарата повышает приверженность лечению при
различных хронических состояниях. При постменопау-
зальном ОП женщины также отдавали предпочтение еже-
недельному режиму терапии по сравнению с ежедневным
приемом БФ [7–9]. Применение БФ 1 раз в неделю и ре-
же уменьшало частоту поражения ЖКТ по сравнению с
ежедневным их приемом; кроме того, увеличивался про-
цент больных, не прекративших  лечение в течение года
[10].  Хотя внедрение в клиническую практику режима
еженедельного приема БФ привело к повышению при-
верженности терапии, все же она оставалась недостаточ-
ной. Недавно подтверждено, что женщины в постменопа-
узе предпочитают приему БФ 1 раз неделю более редкий
их прием  [11]. Таким образом, более редкий прием  пре-
паратов может привести к дальнейшему повышению при-
верженности терапии и, соответственно, к улучшению
клинических исходов при постменопаузальном ОП.

Новый препарат класса БФ Бонвива (ибандронат)
применяется для лечения постменопаузального ОП в
России с 2006 г. Ибандронат относится к азотсодержа-
щим в R2-боковой цепи БФ, его антирезорбтивная ак-
тивность в 10 раз выше, чем у алендроната, и в 2 раза вы-
ше, чем у ризедроната. Ибандронат ингибирует остео-
кластопосредованную костную резорбцию без прямого
влияния на костеобразование [12]. При пероральном
приеме препарат достаточно быстро абсорбируется в
ЖКТ, среднее время достижения максимальной концен-
трации в плазме крови (tmax) составляет 1 ч (0,5–2 ч) при
приеме натощак. Однако абсолютная абсорбция ибанд-
роната низкая, около 0,6%, и она уменьшается почти на
90% при приеме пищи или жидкости, кроме простой во-
ды, в первый час после приема таблетки. Биодоступ-
ность препарата не снижается при приеме пищи не ме-
нее чем через 1 ч после приема ибандроната [12]. После
всасывания Бонвива быстро распределяется и покидает
кровоток, что сопровождается снижением концентра-
ции препарата в плазме до 10% Cmax в течение 3–8 ч пос-
ле приема. Доклинические исследования показали, что
40–50% дозы ибандроната, находящейся в циркуляции,
связывается с костной тканью и накапливается в ней,
что соответствует концепции о высоком сродстве препа-
рата к минералам кости [13].

Способность препарата Бонвива к подавлению кост-
ной резорбции была изучена на моделях животных. Выяв-
ленный на крысах отчетливый дозозависимый эффект  и
отсутствие нарушений минерализации при использовании
препарата позволили еще в 1991 г. говорить о потенциаль-
ной возможности его клинического применения [14]. Осо-
бый интерес представляют исследования на животных, ко-
торые показали, что терапевтическая эффективность ибан-
дроната определяется кумулятивной дозой за определен-
ный период, а не частотой назначения [15–18]. Затем был
проведен ряд клинических  исследований влияния различ-
ных доз ибандроната на МПК, уровень биохимических
маркеров, риск развития новых переломов и переноси-
мость, продемонстрировавших высокую эффективность и
безопасность препарата у человека [19, 20]. Эквивалентная
эффективность общей дозы независимо от режима введе-
ния позволила назначать его прерывисто и  людям. 

Для оптимизации приверженности лечению были
проведены исследования  более удобного, чем ежеднев-
ный, режима приема  препарата Бонвива  1 раз в месяц.
Первоначально возможность перорального приема
ибандроната 1 раз в месяц изучалась в ходе пилотного
исследования MOPS, в котором изучали влияние раз-
личных доз (50, 100 и 150 мг) препарата Бонвива при
приеме 1 раз в месяц на показатели костной резорбции у
женщин постменопаузального возраста. Пероральный
прием ибандроната 1 раз в месяц в указанных дозах эф-
фективно подавлял костную резорбцию, что было под-
тверждено, в частности, достоверным и значимым сни-
жением уровней маркеров костного обмена (CTX сыво-
ротки крови и мочи), при этом  в группах, получавших
100  и 150 мг препарата, сывороточный CTX снизился на
40,7 и 56,7%, а CTX мочи – на 34,6 и 54,1% соответствен-
но (p<0,001 по сравнению с плацебо) [21].

Эффективность приема препарата Бонвива 1 раз в
месяц затем была подтверждена в многоцентровом ран-
домизированном двойном слепом в параллельных груп-
пах исследовании III фазы MOBILE, которое проводи-
лось с целью сравнения эффективности и безопасности
перорального приема 2,5 мг ибандроната 1 раз в месяц и
1 раз в день. Через 1 год средние показатели МПК  в по-
ясничном отделе  увеличились на 4,3% при пероральном
приеме препарата Бонвива 50/50 мг 2 дня подряд 1 раз в ме-
сяц, на 4,1% – при приеме 100 мг 1 раз в месяц, на 4,9% –
при приеме 150 мг 1 раз в месяц и на 3,9%  – при приеме
2,5 мг ежедневно. Дисперсионный анализ ANOVA позво-
лил доказать достоверно более высокую эффективность
приема 150 мг ибандроната 1 раз в месяц по сравнению с
ежедневным его приемом. Достоверное повышение
МПК позвоночника, отмечавшееся через 1 год при всех
режимах приема ибандроната 1 раз в месяц, было под-
тверждено и через 2 года исследования (повышение  на
5,3; 5,6 и 6,6% при приеме 50/50; 100 и 150 мг  соответст-
венно и на 5,0% при ежедневном приеме 2,5 мг). Кроме
того, во всех группах лечения через 1 год терапии отмеча-
лось достоверное увеличение показателей МПК в про-
ксимальном отделе бедра, которое сохранялось в течение
2-го года лечения. При всех режимах приема 1 раз в месяц
были получены результаты не хуже, чем при  ежедневном
приеме препарата; однако статистический анализ  проде-
монстрировал преимущество дозы 150 мг, принимаемой 

С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 1 ’ 0 8

Ф а р м а к о т е р а п и я

79



1 раз в месяц. Результаты исследований последовательно
подтверждали, что пероральный прием препарата Бонви-
ва не ассоциировался с повышенным риском развития
побочных эффектов и обладал профилем безопасности,
эквивалентным таковому при приеме плацебо. Относи-
тельное большие дозы, необходимые для приема препа-
рата 1 раз в месяц, не оказывали существенного влияния
на суммарную переносимость ибандроната. Исследова-
ние MOBILE продемонстрировало хороший суммарный
профиль безопасности при приеме препарата Бонвива 
1 раз в месяц у женщин в постменопаузе [22, 23].

Результаты исследований влияния ибандроната на
риск переломов позвонков показали снижение их отно-
сительного риска на 62% через 3 года лечения, а в группе
больных с показателями Т-критерия менее -3,0 SD в об-
ласти шейки бедра при денситометрии отмечено умень-
шение относительного риска внепозвоночных перело-
мов на 69% [24]. Метаанализ влияния препарата Бонви-
ва на внепозвоночные переломы с использованием ин-
дивидуальных данных пациентов установил зависимость
эффекта от годовой кумулятивной дозы препарата, при
этом прием 150 мг ибандроната в течение 2 лет уменьшал
риск этих переломов на 38% по сравнению с таковым
при ежедневном приеме 2,5 мг [25]. 

Таким образом, для женщин с постменопаузальным
ОП пероральный прием препарата Бонвива в дозе 150 мг
1 раз в месяц – это удобство выполнения назначений
врача и преимущества более высокой суммарной эффек-
тивности терапии.

Логика разработки лекарственной формы препарата
для приема 1 раз в месяц была связана с тем, что такой
режим лечения обеспечит более качественное выполне-
ние назначений врача и даст более высокие результаты
благодаря повышению приверженности терапии. Отве-
ты на  вопросы анкеты показали, что пациентки могут
предпочесть режим приема препарата 1 раз в месяц его
еженедельному приему.

Оценка предпочтений пациенток в отношении режи-
мов лечения 1 раз в месяц или 1 раз в неделю проведена в хо-
де 2 открытых рандомизированных многоцентровых иссле-
дований BALTO I и BALTO II [11, 26]. При этом пациентки
получали в течение 3 мес 150 мг препарата Бонвива 1 раз в
месяц, а затем в течение 3 мес 70 мг алендроната 1 раз в не-
делю или наоборот – сначала алендронат, а затем ибандро-
нат. Первичная цель исследования BALTO I – выяснить
предпочтения пациенток в отношении режима приема пре-
парата – достигалась путем анкетирования пациенток в
конце исследования. Кроме того, оценивалось удобство ре-
жимов терапии 1 раз в месяц и 1 раз в неделю. Больных, от-
давших предпочтение приему препарата Бонвива 1 раз в ме-
сяц, было достоверно больше, чем тех, кто предпочел лече-
ние алендронатом 1 раз в неделю (71% против 29%,
p<0,0001). Выявленное предпочтение не зависело от после-
довательности назначения препаратов. Большинство паци-
енток, которые предпочли терапию препаратом Бонвива 
1 раз в месяц, указали, что такой режим более удобен для ле-
чения в течение длительного времени (86%) и лучше подхо-
дит для их образа жизни (77%), чем прием алендроната 1 раз
в неделю. Другое исследование (BALTO II), проводившееся
по аналогичному плану в Америке и Европе, подтвердило
результаты исследования BALTO I. Здесь также большинст-

во женщин (70,6%), которые отвечали на вопросы анкеты
(93,1%), предпочли прием ибандроната 1 раз в месяц ежене-
дельной терапии алендронатом (p<0,0001). Среди наиболее
распространенных причин предпочтения приема ибандро-
ната 1 раз в месяц были простота выполнения такого режи-
ма при длительном лечении и удобство его сочетания с при-
вычным образом жизни. Три четверти женщин (76,6% про-
тив 23,4%; p<0,0001) сочли режим терапии ибандронатом 
1 раз в месяц более удобным, чем еженедельный прием
алендроната. Как и в исследовании BALTO I, профили без-
опасности двух режимов терапии оказались сопоставимы-
ми. По мнению пациенток, прием препарата Бонвива 1 раз
в месяц более удобен, такого режима терапии легче придер-
живаться в течение длительного времени, не изменяя при-
вычного образа жизни, что в итоге приводит к более высо-
кой приверженности лечению и, соответственно, к лучшим
конечным его результатам.

Еще одно исследование PERSIST, наиболее прибли-
женное к реальной практике, было проведено в Великоб-
ритании для сравнения упорства (настойчивости) в лече-
нии  при приеме ибандроната 1 раз в месяц или алендро-
ната 1 раз в неделю  [27]. Женщины, получавшие препарат
Бонвива, были включены в программу поддержки пациен-
тов: по  телефону  они регистрировали свое участие в ис-
следовании, затем за 1–3 дня до принятия следующей таб-
летки по расписанию, по телефону им напоминали о необ-
ходимости приема препарата, давали информацию об ОП,
важности и эффективности длительного лечения. Кроме
того, каждые 3 мес пациентки получали письма, предусмо-
тренные программой. По протоколу пациентки обеих
групп могли в любой момент отказаться от участия в ис-
следовании. В результате через 6 мес  упорными в лечении
оказались 56,6% женщин в группе, получавшей ибандро-
нат, и 38,6% – алендронат. Таким образом, в группе, лечив-
шейся препаратом Бонвива, по сравнению с группой, при-
нимавшей алендронат, отмечалось  относительное увели-
чение (на 47%) доли пациенток, приверженных лечению.
Кроме того, в первой группе было достоверно больше жен-
щин, не прекративших лечение до конца исследования, по
сравнению с группой, получавшей алендронат (74,9 и 68%,
р=0,014). Выбыли из исследования 19,6 и 25,3% женщин в
группах, получавших ибандронат и алендронат (р=0,023),
при этом нежелательные явления как причина выхода из
исследования встречались в одинаковом числе случаев
(11,9 и 11,7% соответственно). Данное исследование про-
демонстрировало большее упорство при лечении ОП у па-
циенток, получавших препарат 1 раз в месяц и участвовав-
ших в программе поддержки пациентов.

Итак, в настоящее время БФ – одна из наиболее пер-
спективных групп препаратов для лечения постменопау-
зального ОП, а возможность использования их со значи-
тельными интервалами между приемами позволит повы-
сить приверженность пациентов лечению и добиться  хо-
рошего терапевтического эффекта в повседневной кли-
нической практике.

Хочется надеяться, что программа поддержки пациентов
«Остеопорозу – нет» на сайте  www.osteoporosu.net и бес-
платные телефоны горячей линии 8-800-200-05-78 (для

России) и 8-495-785-05-78 (для Москвы) позволят также
укрепить пациентов в решении начать эффективную, хотя

и длительную борьбу с ОП и его осложнениями.
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Л И Т Е Р А Т У Р А

Подагра – системное тофусное заболевание, характери-

зующееся отложением кристаллов моноурата натрия (МУН)

в различных тканях и развивающимся в связи с этим воспа-

лением, у лиц с гиперурикемией, обусловленной внешне-

средовыми и/или генетическими факторами [1]. Данные ис-

следований свидетельствуют об увеличении распространен-

ности болезни [2]. За последние десятилетия заболеваемость

подагрой возросла более чем в 2 раза [2—4]. Считается, что

не менее 1% мужчин в западных странах страдают подагрой

[5—8], которая является одной из самых частых причин вос-

паления суставов у мужчин среднего возраста [2, 9]. 

В основе лечения больных подагрой лежит достижение

целевого уровня мочевой кислоты (МК) сыворотки крови, ко-

торый, согласно последним рекомендациям Европейской ан-

тиревматической лиги (EULAR), составляет ≤ 360 мкмоль/л

[10]. Среди снижающих уровень МК препаратов наиболее до-

ступным является ингибитор ксантиноксидазы аллопуринол,

рекомендованный EULAR в качестве длительной антигиперу-

рикемической терапии. При токсичности аллопуринола воз-

можно использование других ингибиторов ксантиноксидазы

или урикозоуриков. Однако в нашей стране эти препараты не

зарегистрированы. Терапия аллопуринолом характеризуется

низкой приверженностью больных лечению. Пациенты, осо-

бенно молодого возраста, зачастую самостоятельно прекраща-

ют прием препарата, что способствует хронизации заболева-

ния и развитию осложнений. Таким образом, поиск альтерна-

тивных лекарственных средств, оказывающих антигиперури-

кемическое действие, чрезвычайно важен.

Как известно, существенное влияние на риск развития

подагры и успех терапии оказывает диета [11—13]. К приме-

ру, мясо, морепродукты и алкоголь способствуют повыше-

нию содержания МК в крови [11, 12]. Другие пищевые про-

дукты, напротив, обладают антигиперурикемическими

свойствами. Так, прием 5 и более чашек кофе в день значи-

тельно снижает концентрацию МК [14, 15]. В ряде исследо-

ваний доказано урикозурическое действие аскорбиновой
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