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АКТУАЛЬНОСТЬ

Ожирение является эпидемией XXI века. По данным 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), в 2016 г. 
более 1,9 млрд взрослых старше 18 лет имели избыточ-
ный вес. Из них свыше 650 млн страдали ожирением [1]. 
Ожирение представляется актуальной проблемой со-

временной медицины, поскольку приводит к развитию 
целого ряда тяжелых осложнений: сахарный диабет 
2  типа (СД2), сердечно-сосудистые заболевания, дисли-
пидемия, синдром обструктивного апноэ сна, наруше-
ния опорно-двигательной системы, злокачественные 
опухоли отдельных локализаций, неалкогольная жиро-
вая болезнь печени, репродуктивные нарушения и дру-
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В статье представлен обзор современной литературы о влиянии различных доз витамина D на состояние фосфор-
но-кальциевого обмена у пациентов после бариатрических операций. Одним из осложнений в послеоперационном 
периоде является снижение минеральной плотности костной ткани, что приводит к повышенному риску переломов. 
Существует множество различных механизмов нарушения минерального обмена после бариатрических операций, 
однако ключевую роль играет снижение всасывания кальция и витамина D. Известно, что витамин D участвует во 
всех основных процессах, протекающих в костной ткани. Он является наиболее важным эндокринным регулятором 
кальциевого гомеостаза в организме, обеспечивая всасывание 90% кальция в кишечнике. У пациентов с морбидным 
ожирением имеется высокий риск дефицита витамина D еще до проведения операции, который может усугубить-
ся после оперативного вмешательства и при отсутствии своевременного лечения привести к тяжелым нарушениям 
фосфорно-кальциевого обмена. Обнаружено, что высокие дозы витамина D после бариатрических операций могут 
способствовать улучшению состояния костного метаболизма и, как следствие, предотвращению развития тяжелых 
переломов после операции, что в целом благотворно влияет на качество жизни и трудовой прогноз. Результаты име-
ющихся на сегодняшний день исследований открывают новые возможности для профилактики и лечения послеопе-
рационных осложнений, связанных с нарушением костного обмена.
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This article provides a review of current literature on the effect of various doses of vitamin D on the parameters of calcium 
and phosphorus metabolism in patients after bariatric surgery. 
The decrease of bone mineral density is one of the most frequent complications of the bariatric surgery, which increases the 
risk of fractures. There are many different mechanisms for impaired mineral metabolism after bariatric surgery, but a decrease 
in the absorption of calcium and vitamin D plays a key role in this process. Vitamin D is the most important endocrine 
regulator of calcium homeostasis in the body, which provides the absorption of 90% of calcium in the gut. Patients with 
morbid obesity have a high risk of vitamin D deficiency even before surgery, which may worsen after operation and in 
the absence of timely treatment lead to severe disturbances of calcium and phosphorus metabolism.
It was found that high doses of vitamin D after bariatric surgery can improve parameters of bone metabolism, and, as a result, 
prevent fractures after surgery, which generally has a beneficial effect on the quality of life and labor prognosis. The results 
of the studies available to date open up new opportunities for the prevention and treatment of postoperative complications 
associated with impaired bone metabolism.
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гие коморбидные состояния, адекватное лечение кото-
рых невозможно без коррекции массы тела. В настоящее 
время наиболее эффективным методом лечения мор-
бидного ожирения (индекс массы тела (ИМТ) >40 кг/м2) 
является бариатрическая хирургия. Она существенно 
сокращает частоту развития сопутствующих ожирению 
заболеваний и смертность больных. Кроме того, бари-
атрическая хирургия позволяет существенно снизить 
финансовые затраты на лечение ожирения и коморбид-
ных состояний [2, 3]. Основными видами бариатрических 
вмешательств являются рестриктивные и шунтирующие 
операции, а также их комбинации. К рестриктивным 
оперативным вмешательствам, приводящим к умень-
шению размеров желудка, относят регулируемое бан-
дажирование желудка, вертикальную гастропластику 
и продольную резекцию желудка. Целью шунтирующих 
операций является формирование обходного пути, вы-
ключающего из функционирования те или иные от-
делы тонкой кишки и приводящего к мальабсорбции. 
К мальабсорбтивным операциям относят еюноилеаль-
ное и дуоденоеюноилеальное шунтирование, а к ком-
бинированным – гастрошунтирование (ГШ) по Roux-en-Y 
и билиопанкреатическое шунтирование (БПШ) по Hess-
Marceau [4, 5]. Бариатрические операции, особенно наи-
более эффективные (ГШ и БПШ), сопряжены с массивной 
перестройкой тонкого кишечника, в связи с чем наруша-
ется всасывание кальция и витамина D. Это способствует 
развитию вторичного гиперпаратиреоза (ВГПТ) и потере 
минеральной плотности костной ткани (МПК), что в ко-
нечном итоге приводит к повышенному риску перело-
мов [6]. Не стоит забывать, что пациенты с морбидным 
ожирением еще до хирургического лечения имеют дефи-
цит витамина D и ВГПТ, которые могут усугубиться после 
оперативного вмешательства и при отсутствии своевре-
менного лечения привести к тяжелым нарушениям фос-
форно-кальциевого обмена [7]. 

Согласно клиническим рекомендациям Россий-
ской ассоциации эндокринологов по диагностике, ле-
чению и профилактике дефицита витамина D у взрос-
лых, оптимальным уровнем 25(ОН)D в крови является 
≥30 нг/мл (≥75 нмоль/л), что особенно важно для паци-
ентов до и после бариатрических операций, имеющих 
высокий риск тяжелого дефицита витамина D, которым 
показан биохимический скрининг [8]. В настоящее время 
не существует единого мнения о форме и режиме дози-
рования витамина D, необходимых для достижения его 
адекватного уровня с целью профилактики развития 
ВГПТ и остеопороза после бариатрических операций.

В настоящем обзоре отражены основные механизмы, 
приводящие к снижению МПК после бариатрических 
операций, освещена проблема высокой распространен-
ности нарушений костного обмена после данных вмеша-
тельств, а также представлены результаты исследований, 
посвященных изучению влияния различных режимов 
дозирования и путей введения витамина D на состоя-
ние фосфорно-кальциевого обмена и МПК у пациентов 
после бариатрических операций. Сбор информации 
для обзора проводился при помощи полнотекстовых 
баз данных (Springer, eLibrary) и библиографических баз 
данных (MedLine, Embase, Elsevier) с использованием со-
ответствующих ключевых слов (витамин D, бариатриче-
ская хирургия, ожирение, кальций, гастрошунтирование 

по Ру, остеопороз, лептин, склеростин, vitamin D, bariatric 
surgery, obesity, calcium, Roux-en-Y, osteoporosis, leptin, 
sclerostin), логических операторов (AND NOT OR) и филь-
тров: 1) типы статей – клиническое исследование, кли-
нический случай, систематический обзор, метаанализ; 
2) дата публикаций – последние 10 лет; 3) участники – 
люди. Поиск статистических данных для данного обзора 
проводился при помощи базы данных HFA DB (European 
Health for All Database), Who.int.

Механизмы нарушения костного обмена после 
бариатрических операций
Помимо нарушения всасывания кальция и витамина 

D после бариатрических операций, существуют и дру-
гие механизмы, лежащие в основе нарушения процес-
сов цикла костного ремоделирования. Они подразде-
ляются на четыре группы и схематично представлены 
на  рисунке 1 [9].

К ним относятся:
1. механическая разгрузка скелета;
2. влияние гормонов жировой ткани;
3. влияние гормонов желудочно-кишечного тракта;
4. пищевые эффекты, заключающиеся в нарушении вса-

сывания микроэлементов.
Все механизмы в конечном счете влияют на цикл 

костного ремоделирования, либо уменьшая процесс об-
разования (остеобластогенез), либо увеличивая процесс 
разрушения костной ткани (остеокластогенез).

1. Механическая разгрузка скелета. Известно, что 
остеоциты – клетки костной ткани, которые восприни-
мают любые изменения упругого напряжения костной 
ткани и трансформируют механические стимулы в био-
химические сигналы, инициируя процессы ремодели-
рования в определенном локусе [10]. Механическая на-
грузка, воспринимаемая остеоцитами, способствует 
снижению продукции склеростина. Склеростин является 
наиболее чувствительным костно-специфическим ан-
тагонистом Wnt-сигнального пути [11]. Wnt-сигнальный 
путь играет ключевую роль в регуляции остеобластоге-
неза, активация которого происходит путем связывания 
Wnt (винглес)-белка с рецептором фризельда (ФРЗ) и его 
корецептором – белком, связанным с липопротеидами 
низкой плотности 5 и 6 (LRP5, -6). Данное взаимодей-
ствие способствует переходу β-катенина в ядро клетки, 
активируя факторы транскрипции TCF/LEF (транскрип-
ционный фактор / лимфоидный энхансер-связывающий 
фактор), что в конечном итоге приводит к дифференци-
ровке мезенхимальной стволовой клетки в остеобласт, 
а также к выживанию и продолжению дифференцировки 
преостеобластов в зрелые клетки с последующим увели-
чением интенсивности костеобразования. При механи-
ческой разгрузке скелета после операции увеличивается 
экспрессия склеростина остеоцитами. Склеростин об-
разует связь с LRP5 (рецепторы липопротеидов низкой 
плотности 5) на поверхности клетки, нарушая взаимо-
действие Wnt-белка с рецептором, блокируя остеобла-
стогенез [11].

Таким образом, механическая разгрузка приводит 
к потере костной массы за счет подавления остеобла-
стогенеза. В качестве одной из перспективных целей те-
рапевтического вмешательства возможно рассмотреть 
склеростин, блокирование которого моноклональными 
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антителами оказывает анаболический эффект на кост-
ную ткань, предотвращая потерю костной ткани после 
бариатрических операций.

2. Влияние гормонов жировой ткани. Гормоны жи-
ровой ткани также являются кандидатами на участие 
в регуляции метаболизма костной ткани. После бариа-
трических операций вследствие снижения массы жиро-
вой ткани происходит изменение секреции адипокинов 
(лептина и адипонектина) и снижение уровня эстради-
ола (за счет снижения ароматизации тестостерона) [9]. 
Эстрадиол стимулирует синтез остеопротегерина, кото-
рый, связывая RANKL (лиганд рецептора ядерного фак-
тора κB), блокирует остеокластогенез. Таким образом, 
при снижении уровня эстрогенов усиливается процесс 
резорбции костной ткани [10, 11].

Лептин – гормон жировой ткани, который информи-
рует мозг о запасах энергии в организме. Помимо этого, 
лептин оказывает положительное влияние на костную 
ткань путем стимуляции дифференцировки остеобла-
стов и угнетения остеокластогенеза [12]. Уровень лепти-
на значительно снижался после бариатрической опе-
рации и обратно коррелировал с уровнем маркеров 
костеобразования и резорбции. Согласно данным Bruno 
C. и соавт., увеличение маркеров резорбции (N-концевой 
телопептид коллагена I типа) значительно превышало 
изменение маркеров костеобразования, что свидетель-
ствовало о преобладании процессов разрушения кост-
ной ткани [13].

Адипонектин, так же как и лептин, продуцируется 
жировой тканью. Его рецепторы были обнаружены как 
на остеобластах, так и на остеокластах, при стимуляции 
которых усиливается процесс дифференцировки осте-
областов и одновременно подавляются образование 

и активность остеокластов [14]. У пациентов после бари-
атрических операций уровень адипонектина значитель-
но увеличивается, оказывая положительное влияние 
на костный обмен [9].

3. Влияние гормонов желудочно-кишечного трак-
та. Одним из механизмов, влияющих на изменение про-
цессов костного ремоделирования, является изменение 
секреции кишечных гормонов.

Глюкагоноподобный пептид-1 (ГПП-1) и глюкозозави-
симый инсулинотропный пептид (ГИП) оказывают поло-
жительное влияние на костный обмен. ГИП способствует 
активации остеобластогенеза и подавляет остеокласто-
генез [15, 16]. ГПП-1 воздействует на стромальные клет-
ки, вызывает клеточную пролиферацию и направляет 
клеточную дифференцировку по пути остеобластов, 
предотвращая дифференцировку в адипоциты [17]. Та-
ким же образом на костную ткань воздействует еще один 
гормон желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) – грелин. 
После бариатрических операций наблюдалось сниже-
ние уровней ГИП и грелина, что отрицательно влияло 
на костный обмен [18, 19]. В свою очередь, уровень ГПП-1 
после шунтирующих операций увеличивался, оказывая 
положительное влияние на костный обмен, потенцируя 
процесс формирования костной ткани [20].

4. Мальабсорбтивные изменения. Одним из важ-
ных макроэлементов, всасывание которого нарушается 
после бариатрических операций, является кальций. Су-
ществует два механизма абсорбции кальция в кишечни-
ке: насыщаемый трансклеточный путь и ненасыщаемый 
параклеточный транспорт [21]. Наиболее изученный ме-
ханизм транспорта кальция в кишечнике – трансклеточ-
ный – зависим от 1,25(ОН)2D. Он индуцирует экспрессию 
клаудина-2 и клаудина-12, которые связаны с  абсорбцией 

Рисунок 1. Механизмы нарушения костного обмена (адаптировано из Folli F, et al. 2012 [9]) 

Примечание: красные стрелки указывают на ингибирование резорбции/образования, зеленые стрелки указывают на стимуляцию резорбции/
образования
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кальция в кишечнике и формируют параклеточные кана-
лы между прилежащими клетками. Данный путь включает 
три этапа: поступление кальция в энтероцит, транспорт 
кальция в клетке и перемещение его через базолатераль-
ную мембрану во внеклеточную жидкость. 

1,25(ОН)2D запускает синтез различных белков щеточ-
ной каймы, включая интестинальный кальций-связываю-
щий белок, щелочную фосфатазу щеточной каймы и низ-
коаффинную Са2+/Мg2+-АТФазу. В двенадцатиперстной 
и тощей кишке, а также почках и других тканях экспрес-
сируются TRPV5 и TRPV6 – два вида кальциевых каналов, 
относящихся к подсемейству ванилоидных рецепторов 
транзиторного потенциала и содержащих шесть транс-
мембранных доменов.  TRPV6 особенно важен для кишеч-
ной абсорбции кальция, а 1,25(ОН)2D увеличивает его 
экспрессию, как и экспрессию TRPV5, который отвечает 
за реабсорцию кальция в почках. При поступлении в эн-
тероцит кальций связывается с компонентами комплек-
са щеточной каймы, подлежащего цитоплазматической 
мембране. В ответ на действие  1,25(ОН)2D кальмодулин 
перераспределяется к щеточной кайме и может участво-
вать в этом процессе, как и индуцируемый 1,25(ОН)2D 
кальций-связывающий белок кальбиндин-9К (рис. 2) [22].

Запуск синтеза кишечного кальций-связывающего 
белка кальбиндина-9К – наиболее изученный эффект 
витамина D в отношении энтероцитов. Этот белок име-
ет структуру типа EF-hand, что обеспечивает связывание 
одной молекулой двух ионов кальция. Сродство каль-
биндина к кальцию приблизительно в 4 раза сильнее, 
чем у кальций-связывающего компонента щеточной 
каймы, вследствие чего кальций перемещается в связь 
с кальбиндином. Кальбиндин служит буфером внутри-
клеточного свободного кальция в процессе его абсор-
бции. Он связывается с микротрубочками и способен 
участвовать в транспорте кальция внутри энтероцита. 
Перенос кальция через базальную поверхность энте-
роцита – последний процесс, участвующий в кишечной 
абсорбции кальция, – зависит от 1,25(ОН)2D. Основным 
механизмом выведения кальция служит индуцируемый 
1,25(ОН)2D АТФ-зависимый кальциевый насос (PMCA1b  – 
кальций-транспортирующая АТФаза плазматической 

мембраны типа 1b). Сродство насоса к кальцию прибли-
зительно в 2,5 раза выше, чем у кальбиндина [21].

Таким образом, витамин D создает надлежащую ми-
кросреду для минерализации костной ткани путем сти-
муляции абсорбции кальция в кишечнике. Так как вита-
мин D является жирорастворимым витамином, для его 
усвоения необходимы определенное рН кишечника, 
желчные кислоты и ферменты поджелудочной железы. 
После бариатрических операций происходят выражен-
ная анатомическая перестройка ЖКТ, резкое ограни-
чение объема поступающей пищи в желудок, теряется 
прямая стимуляция пищей секреции соляной кислоты, 
развивается мальабсорбция, увеличивается транзит че-
рез кишечник и изменяется метаболизм желчных кис-
лот  [23]. Это способствует изменению привычных усло-
вий для всасывания кальция и витамина D в ЖКТ. Все это 
приводит к нарушению процессов минерализации кост-
ной ткани, что является одним из важных механизмов 
развития остеопороза.

В одном из последних исследований уделяется осо-
бое внимание гранулоцитарному колониестимулиру-
ющему фактору (Г-КСФ), который увеличивается после 
операции вертикальной гастропластики (ВГП) у мышей 
и людей. В мышиной модели операция способствова-
ла потере костной ткани, которая не зависела от пола, 
массы тела и диеты, и эта потеря характеризовалась 
нарушением минерализации и формирования костной 
ткани, что было связано с повышением уровня Г-КСФ 
после операции. То же самое наблюдалось и у людей – 
транзиторное повышение уровня Г-КСФ через 1 и 3 мес 
после операции ВГП и возвращение к исходному уровню 
через 6 и 12 мес, однако оценка МПК у пациентов не про-
водилась. В предыдущих исследованиях было выявлено, 
что Г-КСФ ингибирует функцию остеобластов и нарушает 
формирование костной ткани, стимулирует миелопоэз 
и увеличивает количество циркулирующих нейтрофи-
лов [24, 25]. Таким образом, это еще один потенциаль-
ный механизм, воздействие на который, возможно, будет 
способствовать предотвращению тяжелых осложнений 
костного обмена, однако многое в этом вопросе еще 
остается предметом будущих исследований.

Рисунок 2. Механизм всасывания кальция в кишечнике (Адаптировано из Corbeels K, et al. 2018 [22]).
Аббревиатуры: TRPV6 – кальциевый канал; PMCA1b – кальций-транспортирующая АТФаза плазматической мембраны типа 1b
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Распространенность нарушений костного метаболизма 
после бариатрических операций
Патогенез снижения МПК после бариатрических 

операций сложен и не ограничивается только наруше-
нием всасывания кальция и витамина D. Актуальность 
данной проблемы подчеркивается крайне высокой 
распространенностью послеоперационных нарушений 
фосфорно-кальциевого обмена у лиц, подвергшихся ба-
риатрическим вмешательствам. На сегодняшний день 
опубликовано большое количество работ как отече-
ственных, так и зарубежных авторов, посвященных изу-
чению этой проблемы. 

Так, в целом ряде работ показано значимое по-
вышение распространенности дефицита витамина D 
и ВГПТ у пациентов после бариатрических вмешательств, 
по сравнению с лицами с нормальной массой тела, ожи-
рением и ИМТ<40 кг/м2, пациентами с морбидным ожи-
рением до оперативного лечения, а также продемон-
стрировано снижение МПК после операций  [26–29]. 
Следует отметить, что формирующиеся нарушения фос-
форно-кальциевого обмена, характерные для данной 
категории пациентов, носят, по всей видимости, стойкий 
характер и при отсутствии адекватной коррекции со-
храняются в течение  длительного времени. Так, в 2014 г. 
Karefylakis C. оценивал распространенность  дефицита 
витамина D и ВГПТ спустя 10 лет после ГШ. Было об-
следовано 293 пациента, 83% из которых — женщины 
в возрасте 49±9,9 года. Уровни 25(ОН)D, ПТГ и альбумин- 
скорректированные значения кальция составили 
42±20,4  нмоль/л, 89,1±52,7  нг/л и 2,3±0,1  ммоль/л со-
ответственно. Из всех пациентов 65% имели дефицит 
витамина D (25(ОН)D  <50  нмоль/л) и 69%  – повышение 
уровня ПТГ выше верхней границы референсного диа-
пазона (>73  нг/л). Единственным фактором, способным 
предсказать дефицит витамина D до операции, был вы-
сокий дооперационный ИМТ (р=0,008). Результаты этого 
исследования вызывают тревогу и подчеркивают необ-
ходимость улучшения долгосрочного наблюдения за та-
кими пациентами [30].

Для оценки нарушения цикла костного ремодели-
рования у пациентов с тяжелой степенью ожирения, 
перенесших бариатрические операции, в ряде иссле-
дований, помимо кальция и 25(ОН)D, оценивались так-
же маркеры костного метаболизма. В исследовании 
Svanevik M. у пациентов спустя 2 года после операции 
ГШ было выявлено повышение уровня маркеров кост-
ного обмена (CTX – С-концевого телопептида коллагена 
I типа, P1NP  – N-терминального пропептида прокол-
лагена I типа, щелочной фосфатазы) [31]. Аналогичные 
результаты были выявлены в предыдущих исследова-
ниях  [26, 32, 33].

В исследовании Muller M.K. также было выявлено 
ускорение цикла костного обмена после бариатрических 
операций, причем с преобладанием резорбции костной 
ткани. В качестве маркера авторы использовали соотно-
шение P1NP/CTX. У 114 пациентов были взяты анализы 
крови до операции, через 1 мес и через 1 год после ГШ. 
Через 1 год после операции соотношение P1NP/CTX зна-
чительно уменьшилось по сравнению с исходным уров-
нем (в среднем на 27%), что говорит об ускорении кост-
ного ремоделирования с преобладанием резорбции 
костной ткани после операции [34].

Значимость контроля за состоянием костного мета-
болизма после бариатрической хирургии подтверждает-
ся множеством описанных случаев низкотравматичных 
переломов костей позвоночника и проксимального от-
дела бедра через несколько лет после проведения дан-
ных операций [35, 36, 37].

В 2018 г. был описан случай с развитием множе-
ственных переломов позвонков уже спустя 5 мес после 
операции ГШ [38]. Пациентка, 40 лет, спустя 5 мес после 
операции потеряла 55 кг от исходной массы тела, по ре-
зультатам анализов был выявлен ВГПТ. Это был первый 
описанный случай переломов спустя такой короткий 
срок после операции.

Учитывая все вышесказанное, напрашивается законо-
мерный вывод о том, насколько важно уделять внимание 
состоянию костного обмена, начиная с самых ранних 
этапов послеоперационного периода и в течение всего 
времени наблюдения за пациентами после бариатриче-
ского лечения.

Пути коррекции костных нарушений после 
бариатрических операций
Учитывая высокую распространенность дефицита ви-

тамина D и ВГПТ у пациентов после бариатрических опе-
раций, а также важную роль этих нарушений в снижении 
МПК и повышении риска переломов, неудивительно, что 
назначение витамина D и препаратов кальция является 
наиболее распространенным и изучаемым подходом 
к коррекции послеоперационных костных нарушений. 
Тем не менее до сих пор единых режимов дозирования 
и схем назначения витамина D в данной категории паци-
ентов не разработано, это является предметом активно-
го изучения.

В настоящее время опубликован ряд исследований, 
изучающих влияние различных доз и путей введения 
витамина D на состояние костного обмена у пациентов 
после бариатрических операций.

Одной из таких работ является рандомизированное 
клиническое исследование Goldner W.S., в котором оце-
нивались различные дозировки витамина D (800, 2000 
и 5000 МЕ/сут) у пациентов, перенесших операцию ГШ. 
В исследовании участвовали 45 пациентов, у которых 
в сыворотке крови определяли 25(OH)D, интактный 
паратгормон (ПТГ), кальций и соотношение кальция 
и креатинина в моче через 6, 12 и 24 мес после опера-
ции. Было выявлено, что наибольшее увеличение уров-
ня 25(ОН)D наблюдалось в группе, которая получала 
5000 МЕ/сут [39].

В другом исследовании того же года Carlin A.M. 
и соавт. использовали другие дозы витамина D. Оце-
нивались параметры костного обмена и МПК. В ис-
следование были включены 60 женщин с дефицитом 
витамина D, которые после операции ГШ были рандоми-
зированы на 2 группы. Первая группа (n=30) получала 
per os 50 000 МЕ каждую неделю и дополнительно вита-
мин D 800 МЕ каждый день, а также кальций 1500 мг/сут, 
2-я группа (n=30) принимала только ежедневную добав-
ку 800 МЕ витамина D и 1500 мг кальция. У обеих групп 
до операции и через год после нее был взят анализ кро-
ви на содержание кальция, ПТГ, 25(ОН)D, костноспеци-
фической щелочной фосфатазы и N-телопептида в моче, 
а также оценена МПК. Через 1 год после ГШ в 1-й группе 

Ожирение и метаболизм. – 2020. – Т. 17. – №1. – С. 73-81 Obesity and metabolism. 2020;17(1):73-81doi: https://doi.org/10.14341/omet12306

file:///D:/%d0%96%d1%83%d1%80%d0%bd%d0%b0%d0%bb%d1%8b%20%d0%bc%d0%b5%d0%b4/OM/2020/%d0%9e%d0%9c1_2020/%d1%81%d1%82%d0%b0%d1%82%d1%8c%d0%b8/rtf/h 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Svanevik M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31065919
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Svanevik M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31065919
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Muller MK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30613933
file:///D:/%d0%96%d1%83%d1%80%d0%bd%d0%b0%d0%bb%d1%8b%20%d0%bc%d0%b5%d0%b4/OM/2020/%d0%9e%d0%9c1_2020/%d1%81%d1%82%d0%b0%d1%82%d1%8c%d0%b8/rtf/h 


78 | Ожирение и метаболизм / Obesity and metabolism НАУЧНЫЙ ОБЗОР

средний уровень 25(ОН)D был достоверно выше, чем 
во 2-й (p<0,001). Никаких различий по уровню ПТГ меж-
ду группами выявлено не было. МПК проксимального 
отдела бедра спустя год после ГШ была снижена в обе-
их группах (p<0,001), но процент снижения МПК бедра 
в 1-й группе был на 33% меньше, чем во 2-й (p=0,043). 
Из этого следует, что назначение доз 50  000 МЕ ежене-
дельно после ГШ безопасно корректирует дефицит ви-
тамина D у большинства женщин, а также способствует 
ослаблению потери МПК [40].

В исследовании Maria Luger и соавт. изучали эф-
фективность и безопасность режима  форсированного 
дозирования витамина D у пациентов с ожирением 
и дефицитом витамина D, планирующих операцию 
омега- петлевое ГШ (модификация лапароскопического 
ГШ с формированием позадиободочного гастроеюно-
анастомоза (ОЛГБ))  [41, 42]. Это было двойное слепое 
рандомизированное, плацебо-контролируемое иссле-
дование, в котором принимали участие 50 пациентов 
с дефицитом витамина D, планирующих ОЛГБ. Пациенты 
были случайным образом распределены на две группы 
по 25  человек. Первой группе (группе вмешательства) 
была назначена нагрузочная доза 300 000 МЕ витами-
на D3 (холекальциферол) per os, разделенная на три дозы 
(каждая по 100 000 МЕ). Первая нагрузочная доза – на 1-й 
или 2-й день после операции, затем  через 2 нед и тре-
тья доза – на 4-й неделе после операции. После чего на-
значалась поддерживающая доза в размере 3420 МЕ/сут 
(приблизительно 24 000 МЕ/нед). Все пациенты в груп-
пе вмешательства получали первую нагрузочную дозу. 
Вторая и третья дозы назначались, если 25(OH)D не до-
стигал уровня 75 нмоль/л, в таком случае снова назна-
чалась доза 100 000 МЕ, и так далее до 300 000 МЕ). Вто-
рая группа (контрольная) получала плацебо в качестве 
нагрузочной дозы и затем поддерживающую дозу, так же 
как и группа вмешательства.  Далее в течение 24 нед па-
циенты подлежали тщательному наблюдению и обследо-
ванию, которое включало в себя биохимический анализ 
крови, анализ крови на 25(ОН)D, маркеры костного мета-
болизма, маркеры воспаления и инсулинорезистентно-
сти, биопсию печени, состояние микробиоты кишечника 
и оценку состояния МПК по данным денситометрии.

По результатам исследования было выявлено досто-
верное увеличение уровня витамина D в течение всего 
периода наблюдения (p<0,001) с наибольшей концентра-
цией в 1-й группе по сравнению с контрольной (p=0,046). 
Концентрация кальция в сыворотке крови оставалась 
стабильной на протяжении всего исследования в каждой 
группе. Значительное подавление ПТГ было выявлено 
исключительно в группе вмешательства, в связи с чем 
группа вмешательства имела достоверно более низкую 
распространенность и частоту развития ВГПТ по срав-
нению с контрольной группой. Таким образом, получен-
ные данные свидетельствуют о том, что начало приема 
витамина D именно с такой высокой нагрузочной дозы 
в первый месяц послеоперационного периода с после-
дующей поддерживающей дозой является эффективным 
и безопасным в достижении более высоких концентра-
ций 25(ОН)D у пациентов, перенесших операцию оме-
га-петлевое шунтирование желудка, что способствует 
предотвращению развития отдаленных последствий 
со стороны костного обмена. 

В одном из последних исследований 2019 г. также 
сравнивались два различных режима приема холекаль-
циферола [43]. В исследование были включены 100  па-
циентов, которые перенесли рукавную резекцию же-
лудка или желудочное шунтирование в период с июня 
2015 г. по январь 2016 г. Пациенты были распределены 
на две группы: Группа А (n=50) получала 1000 мг каль-
ция и 800 МЕ холекальциферола per os. Группа Б (n=50) 
получала 1000 мг кальция и 800 МЕ холекальциферола, 
а также 1 мл жидкого холекальциферола (50 000 МЕ) еже-
месячно. Оценивались следующие показатели костного 
обмена: уровень кальция, ПТГ и 25(ОН)D до операции 
и через 3 и 6 мес после нее. В случае выявления дефици-
та витамина D до операции пациентам назначали холе-
кальциферол per os (50 000 МЕ) 1 раз в неделю в течение 
первых 6 нед, а затем 50 000 МЕ ежемесячно. Из 100 па-
циентов дефицит витамина D до операции был выявлен 
у 91 – 47 из группы А и 44 из группы В. После операции на-
блюдалось повышение уровня 25(ОН)D в обеих группах 
(p<0,001). В группе А – с 37,8±20,6 до 66,7±18,5 нмоль/л 
через 6 мес после операции (p<0,001). В группе В – 
с 47,0±21,5 до 94,2±25,7 нмоль/л через 6 мес после опе-
рации (p<0,001). В каждой из групп были пациенты, 
по-прежнему имеющие дефицит витамина D: в груп-
пе А – 35 пациентов, в группе В – 10 пациентов. Ника-
ких различий по уровню кальция в группе А (p=0,058) 
и группе Б (р=0,930) не наблюдалось. Снижение уровня 
ПТГ отмечалось в обеих группах, в группе А – с 7,5±3,1 
до 6,5±2,9 пмоль/л через 6 мес после операции (p<0,032) 
и в группе Б – с 6,8±2,7 до 5,2±1,6 пмоль/л через 6 мес по-
сле операции (р<0,001). Достоверных различий по уров-
ню 25(ОН)D (p=0,851), кальция (p= 0,080), ПТГ (p=0,482) 
между пациентами, которые перенесли рукавную резек-
цию желудка или желудочное шунтирование до и через 
6 мес после операции, выявлено не было. 

Таким образом, использование дозировки 800  МЕ 
холекальциферола ежедневно не было достаточным 
для восстановления уровня 25(ОН)D у 35 из 50 пациен-
тов. Стандартный режим приема 800 МЕ с добавлением 
50 000 МЕ холекальциферола ежемесячно показал более 
заметное снижение количества пациентов с дефицитом 
витамина D, однако 10 из 50 пациентов по-прежнему 
имели дефицит [44]. 

Возможно, даже такой режим дозирования слишком 
мал для данной когорты пациентов. Как уже было ска-
зано выше, до сих пор не существует единого мнения 
об адекватной дозе витамина D для пациентов после ба-
риатрической хирургии, в связи с чем очевидной явля-
ется необходимость дальнейших исследований в данном 
направлении.

Важность восполнения дефицита витамина D и каль-
ция после бариатрического лечения подчеркивается 
также тем фактом, что данные нутриенты, возможно, 
могут влиять не только на ось паращитовидные желе-
зы/костная ткань, но и затрагивать другие патогенети-
ческие пути снижения МПК после операции. Например, 
в исследовании Muschitz C. и соавт. было показано, что 
назначение препаратов кальция, витамина D и белка 
вместе с физической нагрузкой у пациентов после бари-
атрических операций приводит к меньшему повышению 
уровня склеростина и маркеров костного ремоделиро-
вания CTX и P1NP по сравнению с контрольной группой 
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пациентов без вмешательств [45]. Тем не менее, несмо-
тря на положительное влияние указанных вмешательств 
на показатели костного метаболизма, удельный вклад 
каждого из них (витамин D, кальций, белок, физическая 
нагрузка) остается неясным.

Очевидно, что для разработки алгоритма коррекции 
костных нарушений у пациентов после бариатрических 
вмешательств необходимы долгосрочные проспек-
тивные исследования с большим размером выборки, 
включающие различные режимы дозирования и схемы 
приема витамина D и кальция и оценивающие распро-
страненность заболеваний костной ткани и риск перело-
мов после бариатрических операций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время бариатрические операции явля-
ются эффективным методом лечения ожирения. Однако 
данные вмешательства сопряжены с рядом осложнений, 
одним из которых является мальабсорбция, приводящая 
к дефициту витамина D и в последующем – потере МПК 
и развитию остеопороза. В связи с этим необходимо ком-
плексное обследование пациентов на дооперационном 
этапе и последующее тщательное динамическое наблю-

дение после операции. Помимо определения уровня 
кальция, ПТГ и 25(ОН)D, может являться целесообраз-
ным дополнительное исследование уровня маркеров 
костного обмена, а также оценка МПК по данным денси-
тометрии. Результаты последних исследований показы-
вают безопасность режима нагрузочных доз витамина 
D для поддержания его нормального уровня в крови и, 
возможно, предотвращения развития осложнений, ас-
социированных с его дефицитом. Тем не менее, многое 
в этом вопросе еще является неопределенным и требует 
дальнейшего изучения с целью профилактики развития 
тяжелых осложнений со стороны костного метаболизма 
и выработки оптимальных терапевтических стратегий. 
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