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Остеопороз (ОП) является одним из наиболее распро-
страненных метаболических заболеваний скелета у людей в
возрасте 50 лет и старше и характеризуется ухудшением мик-
роархитектоники костной ткани и снижением минеральной
плотности кости (МПК), что проявляется повышенной хруп-
костью костей и увеличением риска переломов [1]. ОП может
вести к росту инвалидности и смертности среди пожилого
населения и поэтому остается серьезной проблемой для об-

щественного здравоохранения. Диагноз ОП основывается на
выявлении у пациента в анамнезе или при обследовании пе-
реломов бедра, позвонков или двух и более периферических
костей, возникших при минимальной травме или спонтанно,
а также в случае, если значение 10-летнего абсолютного риска
переломов основных четырех локализаций (проксимальный
отдел бедра, позвонки, дистальный отдел предплечья, шейка
плечевой кости) по алгоритму FRAX выше порога терапев-
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Остеопороз (ОП) занимает одно из ведущих мест в структуре заболеваемости у лиц старше 50 лет, а его социальная значимость
связана с основными осложнениями – низкоэнергетическими переломами тел позвонков и костей периферического скелета,
которые приводят к росту инвалидности и смертности среди пожилого населения, являясь серьезной проблемой для общественного
здравоохранения. Одной из задач, стоящих перед врачами, является своевременное назначение антиостеопоротического лечения.
Бисфосфонаты (БФ) – препараты первой линии терапии ОП. С 1995 г. широко применяются азотсодержащие БФ, действие
которых проявляется прежде всего за счет ингибирования активности остеокластов и стимулирования их апоптоза. Эффективность
и безопасность данного класса препаратов подтверждены многочисленными исследованиями и многолетней клинической практикой.
С 2005 г. начался выпуск дженериков алендроновой кислоты, а позднее, после закрытия патентной защиты других БФ, появились
дженерики ризедроновой, ибандроновой и золедроновой кислот. В 2019 г. были зарегистрированы два отечественных дженерика –
ибандроновая кислота 3 мг для внутривенного (в/в) введения 1 раз в 3 мес (Резовива) и золедроновая кислота 5 мг в 100 мл раствора
для в/в капельного введения 1 раз в год (Остеостатикс), которые с 2020 г. в рамках импортозамещения стали внедряться в
клиническую практику, что позволяет увеличить доступность данных лекарственных средств и снизить затраты системы здра-
воохранения.
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Osteoporosis (OP) occupies one of the leading places in the structure of morbidity in people over 50 years of age, and its social significance is as-
sociated with the main complications – low-energy fractures of the vertebral bodies and bones of the peripheral skeleton, which lead to an increase
in disability and mortality among the elderly, being a serious problem for public health. One of the doctor’s goals is the timely administration of
anti-osteoporotic treatment. Bisphosphonates (BP) are first-line drugs for the treatment of OP. Since 1995, nitrogen-containing BPs have been
widely used, they demonstrate their effect primarily by inhibiting the activity of osteoclasts and stimulating their apoptosis. The efficacy and safety
of this class of drugs have been confirmed by numerous studies and many years of clinical practice. Since 2005, the production of generics of 
alendronic acid began, and later, after the patent protection of other BFs was closed, generics of risedronic, ibandronic and zoledronic acids ap-
peared. In 2019, two domestic generics were registered – ibandronic acid 3 mg for intravenous (IV) injection once every 3 months (Rezoviva)
and zoledronic acid 5 mg in 100 ml solution for IV injection once a year (Osteostatics). Since 2020 they have been introduced into clinical practice
as part of import substitution, which increased the availability of these drugs and reduced the health care costs.
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тического вмешательства. Кроме того,
не утратило значения определение МПК
с помощью рентгеновской денситомет-
рии, при которой снижение Т-критерия
на 2,5 стандартных отклонения (СО)
по сравнению с пиком костной массы
позволяет диагностировать ОП у жен-
щин в постменопаузе и у мужчин старше
50 лет. Для установления диагноза до-
статочно одного из трех критериев, но
у всех пациентов необходимо исключить
возможные вторичные причины хруп-
кости костей и низкой МПК [2]. 

Одной из задач, стоящих перед
врачами, является своевременное на-
значение антиостеопоротического лече-
ния. Доступные в настоящее время фар-
макологические средства можно разде-
лить на антирезорбтивные (пероральные
и парентеральные бисфосфонаты – БФ; ингибиторы RANK-
лиганда; менопаузальная гормональная терапия; селективные
модуляторы рецепторов эстрогена) и остеоанаболические
(аналоги паратгормона, активатор рецептора паратгормона,
ингибитор склеростина). Хотя перечисленные препараты
различаются по механизму действия, все они в различной
степени доказали свою эффективность в отношении стаби-
лизации или увеличения МПК и снижения риска переломов. 

БФ являются препаратами первой линии терапии ОП
для снижения умеренного, высокого и в ряде случаев очень
высокого риска переломов [3]. Первый БФ – этидронат,
был синтезирован 125 лет назад, однако его клиническое
применение началось лишь в 1969 г. [4] (рис. 1).

Антирезорбтивное действие БФ проявляется прежде
всего за счет ингибирования активности остеокластов и сти-
мулирования их апоптоза [5, 6]. Однако накапливается все
больше информации о том, что БФ также взаимодействуют
с остеобластами и могут увеличивать их пролиферацию, ак-
тивировать экспрессию генов, участвующих в формировании
новой кости [7, 8]. Кроме того, экспериментальные данные
свидетельствуют о потенциальном влиянии БФ на ранние
стадии остеогенной дифференцировки через воздействие на
стромальные клетки костного мозга [9], а клинические – об
отсутствии негативного влияния БФ на процессы заживления
переломов и восстановление после хирургических вмеша-
тельств на позвонках [10].

В зависимости от химической формулы боковой цепи
все БФ подразделяются на три поколения. К БФ первого
поколения относятся этидроновая, клодроновая и тилудро-
новая кислоты, не содержащие атомов азота и метаболизи-
рующиеся в организме до цитотоксичных аналогов адено-
зинтрифосфата, что существенно ограничивает их клиническое
применение. БФ следующих поколений в качестве боковой
цепи R2 имеют азотистое основание и представлены аленд-
роновой, ризедроновой, ибандроновой, золедроновой и па-
мидроновой кислотами. От структуры боковой цепи БФ за-
висят сила их связывания с гидроксиапатитом кости и со-
хранение клинического эффекта на протяжении длительного
времени после завершения терапии [11]. 

Сегодня для лечения ОП во всем мире широко при-
меняются алендронат, ризедронат, ибандронат и золедро-
нат.

Алендронат (алендроновая кислота) – первый азотсо-
держащий БФ, зарегистрированный для лечения постмено-
паузального ОП в 1995 г. В многолетних многоцентровых
рандомизированных клинических исследованиях (РКИ) про-
демонстрированы его эффективность для профилактики пе-
реломов как позвонков, так и периферических костей, включая
бедренную кость, а у лиц с деформациями позвонков –
уменьшение их прогрессирования. Также отмечалось значимое
увеличение МПК в поясничном отделе позвоночника и в
проксимальных отделах бедра [12]. И если в первых иссле-
дованиях доказана эффективность алендроната при еже-
дневном приеме, то в последующих РКИ было установлено,
что прием 70 мг алендроната 1 раз в неделю обеспечивает те-
рапевтическую эквивалентность ежедневной дозе препарата
10 мг и одновременно лучшую переносимость и удобство
применения, а в биопсийном материале не было выявлено
признаков остеомаляции.

Алендронат используется для лечения ОП у мужчин.
Так, в нескольких РКИ было показано, что он повышает
МПК во всех областях измерения, а также снижает риск пе-
реломов позвонков, в то время как влияния на риск перифе-
рических переломов не отмечено [13].

Еще одним показанием для назначения алендроната
был глюкокортикоидный ОП. Однако в 2022 г. в России
данное показание было исключено из инструкции по при-
менению как оригинального препарата, так и всех дженериков,
что ограничивает его использование у пациентов с этим
видом ОП.

Ризедронат (ризедроновая кислота) – второй препарат,
который был зарегистрирован в России для лечения постме-
нопаузального ОП в 2001 г. Он также обладал эффективностью
в отношении как риска переломов, так и МПК, что проде-
монстрировано в многоцентровых плацебо-контролируемых
РКИ [14, 15]. Ризедроновая кислота дает хорошие результаты
при лечении ОП у мужчин. Представленный метаанализ по-
казал значимое снижение риска переломов позвонков, пе-
риферических костей и всех клинически манифестных пе-
реломов [16]. И хотя данный препарат эффективен при глю-
кокортикоидном ОП, в Российской Федерации это показание
для него не зарегистрировано.

Ибандронат (ибандроновая кислота) относится к азот-
содержащим БФ и, подобно другим представителям этого
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Рис. 1. Применение БФ для лечения ОП
Fig. 1. The use of BP for the treatment of OP
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класса препаратов, ингибирует резорбцию кости. Это един-
ственный БФ, который представлен двумя лекарственными
формами: таблетками в дозе 150 мг для перорального приема
1 раз в месяц и раствором 3,0 мг/3,0 мл для внутривенного
(в/в) введения 1 раз в 3 мес. Опыт его применения в России
насчитывает более 15 лет. Ибандронат зарегистрирован во
всем мире для лечения ОП у женщин в постменопаузе.

Всасывание перорального ибандроната происходит бы-
стро, но биодоступность препарата низкая – всего 0,63%, а
при приеме пищи или любых напитков, кроме простой воды,
она еще больше ухудшается. Около 40–50% циркулирующей
дозы ибандроната после начального системного воздействия
накапливается в костной ткани, а оставшаяся часть выводится
с мочой, при этом почечный клиренс препарата линейно
связан с клиренсом креатинина [17]. Ибандронат умеренно
связывается с белками плазмы и не подвергается метаболизму
в печени, поэтому он имеет низкий потенциал вытеснения
из белков плазмы и метаболических взаимодействий с другими
лекарственными средствами.

В клинических испытаниях у женщин в постменопаузе
с ОП ибандронат при назначении внутрь или в/в снижал
метаболизм костной ткани и повышал МПК поясничного
отдела позвоночника и проксимального отдела бедренной
кости, а также улучшал механическую прочность кости [18].
При этом новообразованная под влиянием ибандроната
кость имела нормальное качество и минерализацию.

В двойных слепых многоцентровых РКИ у женщин в
постменопаузе с ОП лечение до 3 лет пероральными и в/в
формами ибандроната приводило к прогрессирующему уве-
личению МПК поясничного отдела позвоночника и про-
ксимального отдела бедренной кости [19–21], при этом было
показано, что использование интермиттирующих режимов,
таких как прием внутрь 150 мг 1 раз в месяц или ежеквар-
тальное в/в введение 3,0 мг, обеспечивает более значительный
прирост МПК, чем ежедневное применение данного препарата
[22]. Кроме того, увеличение МПК в поясничном отделе по-
звоночника и бедре в целом на фоне приема ибандроната в
дозе 150 мг 1 раз в месяц не уступало таковому при исполь-
зовании алендроната 1 раз в неделю в дозе 70 мг [23]. 

Статистически значимое влияние ибандроната на МПК
шейки бедра и проксимального отдела бедренной кости в
целом было подтверждено в недавно опубликованном си-
стематическом обзоре и сетевом метаанализе, включавшем
64 РКИ с участием 82 732 пациенток с постменопаузальным
ОП [24], а также еще в одном в метаанализе 79 РКИ, прове-
денном с целью сравнения эффективности и безопасности
различных фармакологических методов лечения больных
ОП [25].

На фоне лечения пероральным ибандронатом отмечалось
снижение относительного риска (ОР) новых морфометри-
ческих переломов позвонков на 62%, а клинических переломов
позвонков – на 49% [19]. Кроме того, в подгруппах больных
с высоким риском было зарегистрировано значительное сни-
жение ОР периферических переломов [26]. 

Эффективность ибандроната в отношении снижения
риска переломов позвонков и переломов других локализаций
была подтверждена результатами метаанализов и большого
обсервационного исследования VIBE [27]. Так, по данным
метаанализа 76 РКИ со средним периодом наблюдения около

28 мес на фоне приема ибандроната наблюдалась более
низкая частота переломов бедра (ОР 0,18), чем при исполь-
зовании других средств для лечения постменопаузального
ОП, в том числе генно-инженерных биологических препаратов
деносумаба и ромосозумаба [28]. В другом метаанализе были
представлены доказательства от среднего до высокого качества
эффективности ибандроната в предотвращении повторных
переломов позвонков и периферических костей (ОР 0,52;
95% доверительный интервал, ДИ 0,38–0,71; p<0,0001) [29].
При сравнении ежемесячного приема 150 мг ибандроната
или ризедроната в аналогичной дозе было продемонстриро-
вано, что через 4 года после начала лечения в группе ибанд-
роната частота всех переломов и периферических переломов
была значительно ниже, чем в группе ризедроната (ОР 0,822;
95% ДИ 0,698–0,968; p=0,919 и ОР 0,798; 95% ДИ 0,647–
0,985; р=0,036 соответственно) [30].

Все исследования, проводившиеся до настоящего вре-
мени, показали, что пероральный прием и в/в введение
ибандроната переносятся хорошо, независимо от режима
терапии и возраста пациенток. Результаты перечисленных
исследований подтверждают, что применение ибандроната
не ассоциировалось с повышенным риском развития небла-
гоприятных реакций (НР) и обладало профилем безопасности,
сопоставимым с приемом плацебо, как для НР со стороны
верхних отделов желудочно-кишечного тракта при перо-
ральном приеме, так и для функции почек при в/в введении.
Кроме того, переносимость ибандроната в дозе 150 мг 1 раз
в месяц была аналогична таковой при приеме алендроната 
1 раз в неделю в дозе 70 мг [23]. 

Таким образом, ибандронат – препарат, повышающий
МПК поясничного отдела позвоночника и проксимального
отдела бедренной кости, снижающий риск переломов по-
звонков и периферических костей, обладающий хорошим
профилем безопасности и имеющий две лекарственные
формы (таблетированную и для в/в введения), что позволяет
более рационально использовать его в терапии постмено-
паузального ОП. 

В 2019 г. в рамках импортозамещения зарегистрирован
новый отечественный дженерик ибандроновой кислоты Ре-
зовива1, который выпускается в форме готового раствора
для в/в введения 1 мг/мл по 3 мл во флаконе. Дозировка
препарата Резовива признана терапевтически эквивалентной
и полностью соответствующей дозировке оригинального
препарата ибандроновой кислоты. Показанием для назначения
данного дженерика является постменопаузальный ОП у жен-
щин с повышенным риском переломов. 

Золедронат (золедроновая кислота) – наиболее активный
БФ, который обладает самым высоким сродством к гидро-
ксиапатиту кости по сравнению с другими как простыми,
так и азотсодержащими БФ (рис. 2).

В исследовании HORIZON-PFТ было продемонстри-
ровано, что лечение золедроновой кислотой привело к сни-
жению риска переломов позвонков по данным рентгено-
морфометрии за 3 года наблюдения на 70%, а переломов
бедра на 41%. Кроме того, было показано статистически
значимое снижение риска периферических переломов, всех
клинически манифестных переломов, включая переломы
позвонков на 25; 33 и 77% соответственно, отмечались ста-
тистически значимое увеличение МПК во всех отделах
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скелета, а также снижение уровней
биохимических маркеров костного об-
мена по сравнению с группой плацебо.
Число летальных исходов, а также боль-
ных с серьезными НР или прекратив-
ших участие в исследовании в связи с
НР в исследуемых группах значимо не
различалось [31]. Продление терапии
золедроновой кислотой до 6 лет привело
к дальнейшему повышению МПК, а
также к сохранению достигнутого сни-
жения риска переломов [32]. При био-
псии подвздошной кости было пока-
зано, что лечение данным препаратом
снижало костный обмен, приводило к
значительному уменьшению поверх-
ностей активного ремоделирования и
сохраняло костную архитектонику. При
этом процесс минерализации не был
нарушен. 

Введение золедроновой кислоты в
первые 90 дней после хирургического
лечения перелома проксимального от-
дела бедренной кости, а затем каждые
12 мес сопровождалось значимым сни-
жением ОР клинических переломов на
35% и снижением летальности на 28%
без отрицательного влияния на заживление переломов [33].

Показана эффективность золедроновой кислоты у
мужчин, у которых на фоне лечения отмечался не только
прирост МПК, но и уменьшение риска переломов 
позвонков [16]. 

Влияние золедроната было оценено при лечении и про-
филактике глюкокортикоидного ОП как у мужчин, так и у
женщин в сравнении с ризедронатом, важная роль которого
для данного вида ОП была доказана в РКИ. Прирост МПК в
поясничном отделе позвоночника через год у пациентов,
получавших золедроновую кислоту, был статистически значи-
мо выше, чем при использовании ризедроновой кислоты
(р<0,05 для мужчин и р<0,01 для женщин), как в группе
профилактики, так и в группе лечения [34].

В ходе 2 РКИ была установлена эффективность золед-
роновой кислоты, назначавшейся для профилактики потери
МПК у женщин в возрасте 45 лет и старше с остеопенией 1
раз в 2 года [35]. При введении золедроновой кислоты по-
жилым женщинам с остеопенией 1 раз в 1,5 года наблюдалось
снижение риска переломов позвонков и периферических
костей, а также риска возникновения онкологических забо-
леваний [36].

Кроме того, в исследовании M. McClung и соавт. [37]
была установлена эффективность перехода после длительного
приема пероральных БФ на лечение золедроновой кислотой
5 мг в режиме 1 раз в год в/в.

Золедроновая кислота применяется в России с 2007 г. 
В настоящее время показаниями к ее назначению являются
постменопаузальный ОП, профилактика новых переломов
у мужчин и женщин с переломами проксимального отдела
бедренной кости, ОП у мужчин, профилактика и лечение
ОП, вызванного применением глюкокортикоидов, профи-

лактика постменопаузального ОП (у пациенток с остеопенией),
костная болезнь Педжета.

В 2019 г. был зарегистрирован отечественный дженерик
золедроновой кислоты Остеостатикс2, который по составу
идентичен оригинальному препарату и выпускается в форме
готового раствора, содержащего эквивалент 5 мг безводной
золедроновой кислоты в 100 мл воды для инъекций. С 2020 г.
данный препарат в рамках импортозамещения стал внедряться
в клиническую практику. В этом году в ФГБНУ «Научно-
исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насо-
новой» закончилась одногодичная программа клинического
наблюдения за пациентами, получившими в/в инфузию Ос-
теостатикса. Было продемонстрировано его позитивное влия-
ние на МПК: ее прирост в поясничном отделе позвоночника
в среднем составил 4,9%, в шейке бедра – 2,7%, а в прокси-
мальном отделе бедра в целом – 3,0%. Кроме того, отмечалось
значимое снижение концентрации маркеров костного обмена
[38]. Профиль переносимости Остеостатикса у больных ОП
был сходным с таковым у оригинального препарата золед-
роновой кислоты в клинической практике, при этом боль-
шинство НР были представлены реакциями острой фазы и
разрешились в среднем в течение 2 дней [39].

Продолжительность лечения разнится в зависимости от
вида ОП (с патологическим переломом или без него) и
формы выпуска БФ. Так, пациентам с ОП без остеопороти-
ческих переломов в анамнезе при достижении клинического
эффекта терапии (увеличение МПК до -2,0 SD по Т-критерию
в шейке бедренной кости и отсутствие новых переломов)
рекомендовано на 1–2 года прекратить терапию БФ с после-
дующим динамическим наблюдением. Длительность непре-
рывного приема таблетированных БФ составляет 5 лет, а в/в
БФ – 3 года. Лицам, имеющим переломы тел позвонков,
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Рис. 2. Антирезорбтивное действие БФ. IC50 – медиана подавляющей концентрации;
ED50 – медиана эффективной дозы

Fig. 2. Antiresorptive action of BP. IC50 – median inhibitory concentration; 
ED50 – median effective dose
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бедренной кости или множественные переломы в анамнезе,
следует продолжать непрерывное длительное лечение ОП
[2]. Экспертный совет Российской ассоциации по ОП реко-
мендует при тяжелом ОП продолжать лечение пероральными
БФ до 10 лет, а парентеральными БФ – до 6 лет [3]. В после-
дующем необходим переход на «лекарственные каникулы» с
ежегодным контролем риска переломов, а при снижении
МПК или возникновении новых низкоэнергетических пе-
реломов следует возобновить лечение ОП. 

Все препараты для терапии ОП должны назначаться в
сочетании с препаратами кальция (500–1000 мг/сут) и коле-
кальциферола (минимум 800 МЕ/сут), так как их доказанная
эффективность по данным РКИ была продемонстрирована
именно в такой комбинации [2].

Заключение
Таким образом, следует еще раз отметить, что в настоящее

время БФ остаются наиболее назначаемыми препаратами
для терапии ОП как в мире, так и в России. Их применение
в клинической практике позволяет существенно снизить
риск переломов. Серьезные НР на фоне терапии БФ возни-
кают редко, а соблюдение инструкции позволяет свести их к
минимуму. В целом применение БФ рассматривается в ка-
честве современного безопасного и эффективного лечения
ОП, которое не связано с увеличением риска смертности,
сердечно-сосудистых и онкологических заболеваний. По-
явление новых дженериков БФ позволяет повысить доступ-
ность этих лекарственных средств для больных и снизить
затраты системы здравоохранения.
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