
В последнее десятилетие все больший интерес проявля-

ется к потенциальной роли витамина D при аутоиммунных

заболеваниях и возможности его терапевтического приме-

нения. Результаты многочисленных исследований сформи-

ровали стойкое убеждение в том, что витамин D – не просто

витамин, а стероидный гормон, играющий огромную роль в

биологии человека и имеющий не меньшее значение для

метаболизма кости, чем кальций [1]. Витамин D существует

в двух формах: витамин D3 (холекальциферол) и витамин D2

(эргокальциферол). Источниками витамина D для организ-

ма являются пища и эндогенный синтез. Витамин D2 выра-

батывается некоторыми видами грибов под влиянием ульт-

рафиолета из эргостерола [2]. У людей синтезируется вита-

мин D3, его наиболее естественная форма. Основная часть

витамина D (более 80%) образуется в организме путем син-

теза в коже под влиянием солнечных лучей – ультрафиоле-

тового облучения (УФО). Ультрафиолетовые волны длиной

290–315 нм (В) при попадании на кожу превращают 7-де-

гидрохолестерол путем разрыва одного из циклопентанпер-

гидрофенантренового кольца в провитамин D3, который

конвертируется в витамин D3. С пищей поступает только

20% витамина D, необходимого организму [3]. Витамин D,

синтезированный в коже или поступивший с пищей и ле-

карственными препаратами, метаболизируется в печени в
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В обзоре представлены данные литературы о частоте гиповитаминоза D при системной красной волчанке (СКВ), проанализиро-
вана ассоциация клинико-лабораторных параметров заболевания и уровня витамина D, рассмотрены возможности терапевтиче-
ского применения его метаболитов.
Дефицит витамина D является весьма распространенным патологическим состоянием, создающим предпосылки для развития
широкого круга болезней. Низкий сывороточный уровень витамина D может быть связан с недостаточной солнечной экспозици-
ей, генетической предрасположенностью (полиморфизм рецепторов витамина D) и алиментарными факторами, а также сопут-
ствовать аутоиммунным заболеваниям. Выявленные иммуномодуляторные свойства витамина D представляют интерес с точки
зрения возможного участия данного гормона в патогенезе аутоиммунных заболеваний. Ряд исследователей предлагает рассмат-
ривать витамин D как модифицируемый фактор окружающей среды, участвующий в развитии аутоиммунных заболеваний.
Имеются данные о связи низкого сывороточного уровня 25(ОН)D c риском развития, активностью, тяжестью и прогнозом неко-
торых ревматических заболеваний (в первую очередь ревматоидного артрита и СКВ), что требует дальнейшего изучения. Анти-
резорбтивное, противовоспалительное и иммуномодулирующее действие метаболитов витамина D обосновывает целесообраз-
ность их применения при хронических воспалительных заболеваниях в комбинации с традиционными базисными средствами. 
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25(ОН)-витамин D (кальцидиол), сывороточное содержа-

ние которого определяет статус пациента по витамину D [4,

5]. Затем 25(ОН)D в комплексе с витамин D-связывающим

белком транспортируется в почки, где происходит конечная

фаза активации витамина D в 1,25-дигидроксивитами D

(кальцитриол). 1,25(ОН)2D взаимодействует с органами-

мишенями в тканях организма путем связывания с ядерным

рецептором витамина D (VDR), который относится к су-

персемейству лиганд-активируемых факторов транскрип-

ции [6, 7].

Основная функция витамина D – осуществление взаи-

модействия между процессами резорбции/формирования

костной ткани и кальциевым гомеостазом [8]. В последние

годы открыты дополнительные эффекты витамина D, не

связанные с регулированием кальциевого гомеостаза, в пер-

вую очередь – влияние на дифференцировку и пролифера-

цию клеток. Установлено, что 1α-гидроксилирование

25(ОН)D происходит не только в почках, но и в других тка-

нях, при этом внепочечно продуцируемый 1,25(ОН)D2

функционирует аутокринно. На внепочечную активность

1α-гидроксилазы оказывают влияние цитокины и факторы

роста, оптимизирующие уровень 1,25(ОН)D2 для их клеточ-

но-специфического действия. Внепочечная 1,25(ОН)D2-1α-

гидроксилазная активность напрямую связана с сывороточ-

ным уровнем 25(ОН)D. Большинство биологических эффе-

ктов 1,25(ОН)D2 обусловлено взаимодействием с VDR, экс-

прессированным на клеточных и ядерных мембранах раз-

личных эпидермальных, гемопоэтических клеток и клеток

иммунной системы [9, 10].

Лучшим показателем для оценки статуса витамина D

считается его активный компонент – сывороточный 25-

гидроксивитамин D. Консенсус в отношении оптимального

содержания 25(ОН)D в сыворотке крови пока не достигнут.

По мнению большинства экспертов, дефициту витамина D

соответствует его уровень в сыворотке крови <20 нг/мл

(табл. 1). Уровень 12–20 нг/мл расценивают как недостаточ-

ный, поскольку он является неадекватным для кости и не

соответствует понятию «полного здоровья». Недостаточ-

ность витамина D приводит к развитию вторичного гипер-

паратиреоза, следствием чего является потеря минеральной

плотности кости (МПК). Уровень 25(ОН)D в сыворотке

крови, необходимый для поддержания нормальной концен-

трации паратиреоидного гормона (ПТГ), должен быть 

≥75 нмоль/л [11].

По данным ВОЗ, недостаточность витамина D встреча-

ется примерно у 50% населения земного шара, т. е. около 

1 биллиона людей во всем мире, всех национальностей и

всех возрастных групп, страдает от гиповитаминоза D [12,

13]. Такая «пандемия» в основном связана с образом жизни

(длительное пребывание в закрытых помещениях) и влия-

нием факторов окружающей среды (загрязненность воздуха

и др.), которые снижают экспозицию солнечного света, не-

обходимого для выработки витамина D в коже под влияни-

ем УФО. Эта проблема приобретает огромное социальное

значение, так как получены убедительные свидетельства

возможной роли витамина D в развитии злокачественных

новообразований, сердечно-сосудистой патологии, аутоим-

мунных заболеваний, гриппа, сахарного диабета (СД) 2-го

типа и депрессии [14]. 

Доказана связь гиповитаминоза D c такими заболева-

ниями, как ревматоидный артрит (РА), системная красная

волчанка (СКВ), системная склеродермия, анкилозирую-

щий спондилит, болезнь Бехчета, фибромиалгия, рассеян-

ный склероз, аллергический ринит и астма у детей, болезнь

Грейвса [15]. Обнаружено, что гиповитаминоз D является

независимым фактором риска общей летальности в популя-

ции [16, 17]. Первое исследование, посвященное витамину

D при СКВ, появилось в 1995 г., а к 2013 г. было опублико-

вано уже около сотни таких работ [18]. В большинстве из

них в основном затрагивались проблемы частоты гиповита-

миноза при СКВ, связи уровня витамина D с параметрами

активности и повреждения [19, 20]. Однако отрытым оста-

ется вопрос о влияния витамина D на течение и прогноз у

больных СКВ. 

Уровень и роль витамина D при СКВ

По современным данным, недостаточность витамина D

встречается у 2/3, а его дефицит – у каждого 5-го больного

СКВ [21]. Хорошо известно, что инсоляция является важ-

нейшим триггером СКВ. Отказ от инсоляции и использова-

ние солнцезащитных кремов – компонент терапии СКВ,

поэтому неудивительно наличие дефицита витамина D при

этом заболевании. Другими важными факторами, способст-

вующими развитию гиповитаминоза D при СКВ, являются

почечная недостаточность, длительное использование не-

которых лекарств (глюкокортикоиды – ГК, противоэпи-

лептические препараты), а также наличие антител к вита-

мину D, усиливающих его клиренс [22–24]. В литературе

приводятся противоречивые сведения о взаимосвязи СКВ и

витамина D (табл. 2).

D.L. Kamen и соавт. [32] обнаружили у 123 пациентов 

с небольшой продолжительностью СКВ высокую частоту

дефицита витамина D по сравнению с контролем (n=140). 

В целом 67% больных СКВ имели недостаточность вита-

мина D, при этом его средний уровень был достоверно ни-

же у афроамериканцев (16 нг/мл) по сравнению с кавказо-

идами (31 нг/мл). У 22 больных СКВ выявлен критически

низкий уровень витамина D (<10 нг/мл), в основном это

были пациенты с поражением почек и фотосенсибилиза-

цией. Аналогичные изменения отмечены и у больных с

длительным анамнезом СКВ [18, 40]. A.M. Husiman и со-

авт. [41] изучали статус витамина D (уровень гидроксиви-

тамина, дигидроксивитамина и ПТГ) у 25 больных СКВ и

у 25 пациентов с фибромиалгией. Гиповитаминоз D реги-

стрировался у каждого 2-го пациента обеих групп, однако

статистических различий в гормональном профиле у боль-

ных СКВ и фибромиалгией не обнаружено [41]. В то же
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Статус                                                               Содержание
нмоль/л              нг/мл

Таблица 1. Содержание  25(ОН)D в  сыворотке
крови  и  ассоциированные  состояния

Дефицит (рахит, остеомаляция)

Недостаточность

Норма

Избыток

Интоксикация витамином D

<30

30–50

>50

>125

>374

< 12

12–20

>20

>50

>150 
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Источник                                        Дизайн исследования                                        Результаты

Таблица 2. З н а ч е н и е  в и т а м и н а  D  п р и  С К В

I. Ben-Zvi и соавт. [25]

H. Amital и соавт. [26]

E. Cutillas-Marco и соавт. [27]

H.A. Kim и соавт.[28]

P. Szodoray и соавт. [29]

S.M. Toloza и соавт. [30]

C. Cusack и соавт.[31]

D.L. Kamen и соавт. [32]

G. Ruiz-Irastorza и соавт. 
[33, 34]

P.W. Wu и соавт. [35]

J.А. Reynolds и соавт. [36]

198 больных с достоверным диагнозом
СКВ

378 больных СКВ (Европа и Израиль),
92% – женщины, средний возраст –
40,2 года, средняя длительность 
болезни – 9,7 года

55 испанцев с СКВ с поражением кожи:
76% – женщины, средний возраст – 47
лет, средняя длительность болезни – 8,2
года

104 женщины с СКВ, средний возраст –
36,2 года

177 больных СКВ: 90% – женщины,
средний возраст – 44,9 года, средняя
длительность болезни – 12 лет

124 женщины с СКВ, средний возраст –
48,3 года, 65% – кавказоиды , 15% – нег-
роидной расы

52 больных СКВ с поражением кожи:
90% – женщины, средний возраст – 43
года

121 больной СКВ

2006 г. – измерение сывороточного
уровня 25(ОН)D у 92 больных СКВ;
2008 г. – повторное обследование 80
больных с последующим назначением
витамина D3 внутрь в среднем в течение
24 мес

181 женщина с достоверным диагнозом
СКВ: 62% – кавказоиды, 26,5% – афро-
американцы. Средний возраст – 43,2
года, средняя длительность болезни –
11,9 года; 40% получали терапию ГК,
72% – АП

Первое исследование ассоциации суб-
клинических признаков атеросклероза
и статуса витамина D: 75 женщин с дос-
товерным диагнозом СКВ, средняя дли-
тельность болезни – 16 лет, 92% – кав-
казоиды; 38,7% получали терапию ГК в
средней суточной дозе 7,5 мг; 48% боль-
ных, получавших добавки витамина D и
кальция, имели гиповитаминоз D

Средний уровень витамина D ниже у афроамериканцев (14,2
нг/мл) и испанцев (20,5 нг/мл) по сравнению с азиатами (22
нг/мл) и кавказоидами (29 нг/мл). Выраженный гиповитаминоз
D (<10 нг/мл) у 29,3% афроамериканцев и 11,8% испанцев. От-
мечена обратная корреляция между уровнем витамина D и ак-
тивностью заболевания по шкале SLEDAI

Обратная корреляция между активностью заболевания 
и сывороточным уровнем гидроксивитамина D

Уровень 25(ОН)D у больных СКВ достоверно ниже по сравне-
нию с контролем (у 95% <30 нг/мл, у 11% <10 нг/мл)

У 16% больных уровень 25(ОН)D <30 нг/мл. Не выявлено кор-
реляции с активностью (SLEDAI), уровнем антител к ДНК и
антихроматиновых антител

У 45% больных уровень 25(ОН)D – 15–30 нг/мл, у 37% <15
нг/мл. Обратная корреляция с активностью заболевания
(SLEDAI). У больных с низким уровнем 25(ОН)D выявлены бо-
лее высокий уровень антител к ДНК, анти-Sm и IgG, более вы-
сокая частота перикардита и нейропсихиатрических проявлений

У 67% больных уровень 25(ОН)D <32, у 18% <16 нг/мл. Ассо-
циации с активностью заболевания не обнаружено

У 65% больных – недостаточность витамина D, у 10% – дефи-
цит витамина D. Низкий уровень 25(ОН)D ассоциировался с
использованием солнцезащитных кремов и поражением почек

У 67% больных уровень 25(ОН)D <30 нг/мл, у 18% <10 нг/мл.
Низкий уровень 25(ОН)D ассоциировался с дискоидным пора-
жением (только у представителей белой расы), фотосенсибили-
зацией и поражение почек

Высокая частота недостаточности и дефицита витамина D, ко-
торая сочеталась со слабостью. Статистически достоверных
различий активности заболевания и повреждений в зависимо-
сти от уровня витамина D не обнаружено. Увеличение среднего
уровня гидроксивитамина D на фоне лечения, однако у 71%
больных уровень витамина D сохранялся <30 нг/мл. Снижение
слабости по ВАШ у больных, принимавших витамин D внутрь.
Значительной ассоциации между динамикой SLEDAI и SLICC
и уровнем 25(ОН)D не обнаружено

Высокая частота недостаточности (62,2%) и дефицита (20%) ви-
тамина D у женщин с СКВ. Снижение уровня 25(ОН)D ассоци-
ировалось к факторами риска кардиоваскулярных заболеваний
(АГ, гиперлипидемией, СД, повышенным ИМТ), уровнем фиб-
риногена, СРБ, более высокими индексами тяжести и активно-
сти СКВ

Дефицит витамина D у 52% больных СКВ. Сывороточный уро-
вень 25(ОН)D был достоверно выше в летние месяцы. Больные
с недостаточностью витамина D имели более высокий ИМТ и
инсулинорезистентность по сравнению с больными с уровнем
25(ОН)D >20 нг/мл. При наличии признаков активности СКВ
отмечен достоверно более низкий уровень гидроксивитамина
D. Не выявлено ассоциации между уровнем 25(ОН)D и лабора-
торными маркерами активности СКВ. Содержание витамина D
не различалось в зависимости от наличия нефрита и терапии
ГК. Дефицит витамина D ассоциировался с повышенной жест-
костью артериальной стенки



время имеются данные о более низком уровне сывороточ-

ного витамина D у больных СКВ по сравнению с больны-

ми РА и остеоартрозом [42].

Представляет интерес анализ корреляций между сыво-

роточным уровнем 25(ОН)D и клинико-лабораторными па-

раметрами СКВ. A. Thudi и соавт. [43] сообщили о недоста-

точном содержании витамина D у 65% больных СКВ жен-

ского пола, при этом у 20% из них показатели были предель-

но низкими. Связь между уровнем гидроксивитамина D и

активностью СКВ оказалась неоднозначной: максимально

высокая активность СКВ по визуальной аналоговой шкале

(ВАШ) регистрировалась у больных с гиповитаминозом D,

тогда как уровень аутоантител был максимально высоким

при нормальной концентрации 25(ОН)D. C.C. Mok и соавт.

[22] обследовали 290 больных с достоверным диагнозом

СКВ, обратившихся за амбулаторной или стационарной по-

мощью с апреля по июнь (солнечные месяцы) 2008 г. Выяв-

лена высокая частота недостаточности и дефицита витами-

на D, которая ассоциировалась с негативными клинико-ла-

бораторными параметрами СКВ: поражением кожи и сли-

зистых оболочек, почек, ЦНС, наличием серозита, гипер-

продукцией антител к двуспиральной ДНК (дсДНК) и анти-

C1q. Связи с развитием органного повреждения не обнару-

жено. Авторами высказано предположение о возможности

использования уровня 25(ОН)D в качестве маркера реналь-

ной и экстраренальной активности СКВ.

Четкая связь с показателями активности СКВ обнару-

жена M. Mandal и соавт. [39] у 129 больных индийцев. Осо-

бенностью этой группы обследованных был высокий про-

цент (79 из 129) больных в дебюте заболевания, не получав-

ших иммуносупрессивной терапии. Установлена обратная

связь между уровнем 25(ОН)D и активностью заболевания

по шкале SLEDAI (r=-0,42), уровнем антител к дсДНК 

(r=-0,39), уровнем α-интерферона – ИФН (r=-0,43) и экс-

прессией гена α-ИФН (r=-0,45) независимо от проводимо-

го лечения. Основным источником α-ИФН у больных СКВ

являются активированные дендритные клетки. В исследова-

ниях in vitro продемонстрирована способность витамина D

ингибировать созревание/активацию дендритных клеток и

выработку ИФН, поэтому обнаруженная негативная корре-

ляция между содержанием ИФН и 25(ОН)D может отра-

жать участие этого витамина в развитии и активизации СКВ

[44, 45].

Высокая частота гиповитаминоза D отмечена G. Ruiz-

Irastoroza и соавт. [33]. Недостаточность и дефицит витами-

на D имелись у 75 и 15% больных СКВ соответственно. Бо-

лее высокий уровень 25(OH)D зарегистрирован у больных

женского пола, получавших аминохинолиновые препараты

(АП) и добавки кальция с витамином D. Предикторам недо-

статочности витамина D оказалась фотосенсибилизация, а

предиктором дефицита – фотопротекция. Не обнаружено

связи гиповитаминоза D с длительностью заболевания, но

отмечена более высокая частота слабости, оцениваемой по

ВАШ. Больным было рекомендовано принимать витамин D

внутрь, этой рекомендации последовали 75% из них: сред-

ний уровень витамина D значительно повысился, однако в

большинстве случаев он не достиг оптимального показате-

ля. Нарастание уровня дигидроксивитамина D в сыворотке

крови у пациентов с СКВ не сопровождалось снижением

активности и повреждения, определяемых стандартными

методами, однако регистрировалось достоверное уменьше-

ние слабости [34].
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C.C. Mok и соавт. [22, 37]

Birmingham D.J. и соавт. [38]

M. Mandal и соавт. [39]

У 95% больных – недостаточность витамина D (<30 нг/мл), у
27% – его дефицит (<15 нг/мл). Выявлена отрицательная кор-
реляция между уровнем 25(ОН)D и клинико-лабораторными
параметрами активности СКВ. Уровень 25(ОН)D был достовер-
но ниже у больных СКВ с развитием обострений по сравнению
с больными без обострений. Чувствительность и специфич-
ность в отношении активного почечного процесса оказались
одинаковыми для низкого уровня 25(ОН)D и антител к C1q.
Дефицит витамина D ассоциировался с пременопаузой, дисли-
пидемией, наличием аФЛ. Не выявлено ассоциации между суб-
клиническими признаками атеросклероза и уровнем 25(ОН)D.
Корреляции гиповитаминоза D и развития необратимого ор-
ганного повреждения не обнаружено

Уровень гидроксивитамина D оценивали при каждом визите,
учитывали расовую принадлежность и сезон исследования кро-
ви (месяцы с высокой и низкой солнечной экспозицией). При
обострении уровень 25(ОН)D сравнивали с таковым за 4 и 2
мес до обострения. Максимально низкий уровень 25(ОН)D за-
регистрирован у не афроамериканцев на момент обострения по
сравнению с таковым за 2 и 4 мес до его развития, причем обо-
стрения регистрировались в месяцы с низкой инсоляцией. От-
мечена тенденция к более высокой в целом частоте обострений
у не афроамериканцев в месяцы с недостаточной инсоляцией
по сравнению с сезонами нормальной инсоляции

Выявлены обратная корреляция сывороточного уровня 25(ОН)D
с параметрами активности СКВ (SLEDAI) независимо от статуса
лечения; обратная корреляция с уровнем антител к дсДНК,
уровнем α-ИФН, экспрессией гена α-ИФН. Уровень α-ИФН
был выше у больных СКВ, не получавших иммуносупрессивную
терапию на момент обследования

290 больных СКВ: 95% – женщины,
средний возраст – 38,9 года, средняя
длительность болезни – 7,7 года; 78%
больных на момент исследования крови
имели клинические и серологические
признаки активности СКВ, 59% – по-
ражение почек

106 больных с рецидивирующей актив-
ностью СКВ: 36% – афроамериканцы,
59% – кавказоиды, 5% – азиаты и ис-
панцы; 67% имели активное поражение
почек до или на момент исследования.
Средняя длительность наблюдения – 
44 мес, интервал между визитами – 
2 мес, комплаентность >90%. 201 обост-
рение за период наблюдения, в том чис-
ле 46 почечных

129 больных СКВ: 97% – женщины,
средний возраст – 28 лет, средняя дли-
тельность болезни – 2,9 года; 79 боль-
ных не получали иммуносупрессивной
терапии



В исследовании SOLVABLE (Study of Lupus Vascular and

Bone Long-Term Endpoints) проанализирована связь между

уровнем витамина D и факторами риска кардиоваскуляр-

ной патологии у больных СКВ (181 женщина с достоверным

диагнозом СКВ, средний возраст – 43 года). 35% больных

находились в постменопаузе, 30% имели поражение почек,

11% курили. Недостаточность витамина D (уровень

25(ОН)D <30 нг/мл) зарегистрирована у 62,2% больных, а

его дефицит (<15нг/мл) – у 20%. Снижение уровня гидро-

ксивитамина D достоверно ассоциировалось с высоким ин-

дексом массы тела (ИМТ), артериальной гипертензией

(АГ), СД, уровнем фибриногена, СРБ, а также с более высо-

кими показателями тяжести и активности СКВ [35].

Эпидемиологические исследования убедительно про-

демонстрировали, что гиповитаминоз D является независи-

мым фактором риска развития сердечно-сосудистых ослож-

нений, при этом имеется связь между сниженным уровнем

25(ОН)D и субклиническими проявлениями атеросклероза,

такими как утолщение комплекса интима-медиа (КИМ),

кальцификация коронарных артерий и эндотелиальная ди-

сфункция [46–53]. Давно высказывается точка зрения, что

50-кратное превышение частоты кардиоваскулярных забо-

леваний (КВЗ) при СКВ нельзя объяснить только традици-

онными факторами риска, поэтому особое внимание уделя-

ется изучению атерогенного влияния самого заболевания,

коморбидных состояний и проводимой терапии [54, 55].

J.A. Reynolds и соавт. [36] оценивали возможность ассо-

циации гиповитаминоза D c ранним атеросклерозом у боль-

ных СКВ (75 женщин 18–70 лет), в основном кавказоидов.

У большинства пациенток регистрировалась ремиссия

СКВ. Недостаточность витамина D имелась у 52% больных.

У больных активной СКВ отмечен достоверно более низкий

уровень 25(ОН)D по сравнению с больными, у которых на-

блюдалась ремиссия, однако ассоциации между уровнем

витамина D и серологическими маркерами активности за-

болевания (антитела к дсДНК, С3- и С4-компоненты комп-

лемента) не обнаружено. Также содержание витамина D не

различалось в зависимости от терапии ГК и наличия нефри-

та. Получена статистически достоверная ассоциация сни-

женного уровня витамина D с некоторыми факторами рис-

ка КВЗ (высокий ИМТ, инсулинорезистентность), а также с

тенденцией к повышению диастолического артериального

давления (АД). Что касается субклинических проявлений

атеросклероза, то связи между уровнем витамина D и утол-

щением КИМ и наличием бляшек не выявлено. В то же вре-

мя дефицит витамина D (независимо от ИМТ и уровня ин-

сулина) ассоциировался с артериальной ригидностью.

Утолщение КИМ и развитие атеросклеротических бляшек

происходят на протяжении ряда лет, тогда как сосудистая

резистентность – динамическое состояние и может изме-

няться под влиянием терапии в течение относительно ко-

роткого времени [56]. Повышенная артериальная ригид-

ность является предиктором кардиоваскулярных исходов в

популяции [57]. Высказано предположение, что определе-

ние артериальной ригидности (резистентности сосудистой

стенки) может служить более ранним и динамичным марке-

ром и требуются дальнейшие исследования связи гиповита-

миноза D c данным показателем, а также возможной преди-

кторной роли сывороточного уровня 25(ОН)D в развитии

раннего атеросклероза и КВЗ у больных СКВ [36]. C.C. Mok

и соавт. [37] при анализе уровня витамина D и факторов ри-

ска развития КВЗ у 290 больных активной СКВ получили

противоречивые результаты. Была обнаружена ассоциация

низкого уровня 25(ОН)D с клинико-лабораторными пара-

метрами активности СКВ, пременопаузой, дислипидемией,

наличием антител к фосфолипидам (аФЛ), однако отсутст-

вовала статистически достоверная связь с субклиническими

признаками атеросклероза, оцененными по толщине КИМ.

Также обнаружен более низкий уровень гидроксивитамина

D у больных с обострением СКВ.

В 2014 г. опубликованы результаты многоцентрового

исследования больных из Северной Америки, Европы и

Азии, в котором рассматривалась связь уровня витамина D,

параметров активности СКВ и факторов риска развития

КВЗ. На основании данных 6-летнего наблюдения были

сделаны выводы об обратной связи между уровнем

25(ОН)D и активностью СКВ, уровнем АД, гиперлипиде-

мией. Высокий уровень витамина D оказывал протективное

действие в отношении развития ишемической болезни

сердца и инсульта [58]. 

Участие витамина D в развитии и активизации СКВ вы-

зывает особый интерес. В первую очередь закономерен воп-

рос о роли УФО при СКВ: вред или польза? С одной сторо-

ны, инсоляция может приводить к развитию и обострению

заболевания, с другой – повышение синтеза витамина D

под влиянием солнечных лучей может снижать активность

СКВ [59]. 

Представители негроидной расы в 3 раза чаще болеют

СКВ, при этом болезнь у них дебютирует в более раннем воз-

расте и характеризуется более высокой летальностью по

сравнению с кавказоидами [60]. Различия в частоте СКВ ме-

жду чернокожими пациентами и кавказоидами нельзя объяс-

нить только генетическими факторами, так как заболевание

у представителей негроидной расы в Западной Африке встре-

чается редко. Высказано предположение, что более высокая

частота СКВ у чернокожих пациентов в западных странах

связана с низкой экспозицией солнечных лучей и снижени-

ем пенетрации ультрафиолета через сверхпигментированную

кожу, что обусловливает более низкий уровень витамина D. 

Также необходимо понимание причинно-следственной

связи между уровнем витамина D и активностью СКВ. На-

ходки, демонстрирующие ассоциацию низкого уровня гид-

роксивитамина D с клинико-лабораторными проявлениями

заболевания, не отвечают на вопрос: первичны или вторич-

ны нарушения? Не исключено, что причиной обострения

СКВ может оказаться не столько низкий уровень витамина

D, сколько большая склонность к дефициту витамина D у

больных активной СКВ вследствие отказа от инсоляции,

фотопротекции, почечной недостаточности и приема ле-

карств, которые нарушают метаболизм данного гормона.

Интересны результаты Ohio SLE Study (OSS), которое про-

водилось по принципу регулярного мониторирования

(включая клиническую оценку, регистрацию обострений и

лабораторные тесты) 106 больных с рецидивирующим тече-

нием СКВ различной этнической принадлежности (36% –

представители негроидной, 59% – европеоидной расы и 5% –

азиаты и испанцы) [61]. Дизайн исследования позволил рас-

смотреть один из важных аспектов – временную связь меж-

ду сывороточным уровнем гидроксивитамина D и обостре-

ниями СКВ у больных с рецидивирующим течением заболе-

вания с поправкой на сезонную солнечную экспозицию и

расовую принадлежность (т. е. естественную пигментацию
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кожи). Основной находкой оказался максимально низкий

уровень гидроксивитамина D на момент обострения (как

почечного, так и непочечного) у не афроамериканцев по

сравнению с уровнем витамина D за 4 и 2 мес до развития

вспышки заболевания. Данный феномен особенно отчетли-

во проявился при обострениях, развившихся в месяцы с

низкой инсоляцией, при этом снижение уровня гидрокси-

витамина D было примерно в 3 раза значительнее по срав-

нению с обычным снижением концентрации 25(ОН)D в

данный сезон. Таким образом, авторы подтвердили гипоте-

зу о том, что в зимние месяцы выраженное снижение уров-

ня витамина D может привести к развитию обострения

СКВ. При анализе 201 зарегистрированного обострения в

когорте была отмечена тенденция к более высокой в целом

частоте обострений у не афроамериканцев в месяцы с недо-

статочной инсоляцией по сравнению с сезонами нормаль-

ной инсоляции. У афроамериканцев указанных закономер-

ностей не обнаружено, возможно, из-за исходно более низ-

кого уровня гидроксивитамина D и относительной нечувст-

вительности этого параметра к сезонным колебаниям

вследствие физиологической кожной гиперпигментации.

Высказано предположение, что роль витамина D в активи-

зации СКВ может зависеть от расовой принадлежности [38]. 

Однако расовые различия являются не единственным

объяснением возможного участия витамина D в патогенезе

СКВ. Так, недостаточность витамина D часто наблюдается у

пациентов в Индии независимо от социального статуса [62].

В то же время СКВ у индийцев встречается редко (пример-

но 3 случая на 100 тыс населения), но показатели выживае-

мости больных значительно ниже по сравнению с европей-

скими [63–65]. Известно, что витамин D необходим для

нормального функционирования фагоцитов. Установлено,

что низкий уровень 25(ОН)D вызывает нарушение клирен-

са апоптозных клеток, что может повлечь за собой индук-

цию или обострение СКВ вследствие активации классиче-

ского пути комплемента [66]. 

Изучался еще один возможный механизм развития ги-

повитаминоза D – гиперпродукция аутоантител к витамину

D. Однако J.F. Carvalho и соавт. [23] при обследовании 171

больного СКВ обнаружли повышенный уровень антител к

витамину D только у 4%, при этом гиперпродукция этих ан-

тител не ассоциировалась со снижением сывороточного

уровня 25(ОН)D. Полиморфизм гена VDR (Bsml) рассматри-

вается как возможный генетический маркер СКВ. При ге-

нетическом исследовании 58 японцев было обнаружено,

что BB-генотип может служить триггером развития СКВ, а

вв-генотип – волчаночного нефрита [67, 68]. В Тайване при

анализе 47 больных обнаружено повышение частоты BB-ге-

нотипа VDR при СКВ, однако значимых ассоциаций между

аллельными вариациями VDR и клинико-лабораторными

проявлениями не выявлено [69].

Таким образом, нельзя исключить прямую связь между

низким уровнем витамина D и возникновением и активиза-

цией СКВ, хотя нельзя и отрицать развития гиповитамино-

за D вследствие самого заболевания. 

Применение витамина D при СКВ

Для оценки статуса витамина необходимо определение

сывороточного уровня 25(ОН)D, снижение этого показате-

ля <20 нг/мл (50 нмоль/л) расценивается как гиповитами-

ноз D [70]. В 2011 г. Институтом медицины США были

сформулированы рекомендации, в которых указано на не-

обходимость приема от 400 до 600 МЕ витамина D в день

для людей в возрасте от 1 года до 70 лет и 800 МЕ для людей

старше 70 лет [71]. Нет единого мнения о тактике примене-

ния витамина D при ревматических заболеваниях. В ряде

исследований высказывается предположение о целесооб-

разности приема более высоких доз витамина D (>800

МЕ/сут) больными РА для достижения оптимального уров-

ня этого гормона [72, 73].

Данных об эффективности витамина D у больных СКВ

нет. Экспериментальные исследования свидетельствуют об

увеличении выживаемости и снижении протеинурии у мы-

шей линии MRL/lpr на фоне введения добавок с витами-

ном D [74]. Около 30 лет назад было обнаружено, что при-

менение дигидроксивитамина D у экспериментальных мо-

делей люпуса приводило к регрессу алопеции, снижению

протеинурии и уровня антител к дсДНК. Введение

1,25(ОН)D3 до появления симптомов могло даже оказывать

профилактическое действие в отношении развития заболе-

вания [75, 76]. Также отмечено, что у мышей со спонтанным

развитием волчаночноподобного заболевания эффектив-

ность профилактического назначения витамина D была со-

поставима с таковой при назначении высоких доз ГК [77,

78]. Продемонстрировано положительное действие агони-

стов витамина D в отношении профилактики экспрессии

заболевания и выраженности симптомов на мышиных мо-

делях коллаген-индуцированного артрита [79]. На экспери-

ментальных моделях аутоиммунного энцефаломиелита

(прообраз рассеянного склероза) показан защитный эффект

аналогов 1,25(ОН)D3 в отношении развития заболевания,

особенно в случае комбинированного применения с други-

ми иммуносупрессивными препаратами [80].

A. Abou-Raya и соавт. [81] оценили влияние добавок ви-

тамина D на клинико-лабораторные параметры СКВ: 267

больных с субоптимальным (69%) и недостаточным (39%)

уровнем 25(ОН)D были рандомизированы в соотношении

2:1 (холекальциферол в дозе 2000 МЕ/сут или плацебо в те-

чение 12 мес). Через 12 мес терапии в группе больных, полу-

чавших холекальциферол, отмечено статистически досто-

верное снижение параметров активности заболевания. 

Динамика сывороточного уровня 25(ОН)D и ее связь с

активностью заболевания прослежены в течение более 2 лет

у 1006 больных СКВ. Больным с низким уровнем гидрокси-

витамина D (<40 нг/мл) назначали витамин D2 в дозе 50 000

МЕ еженедельно в сочетании с 200 МЕ кальция/витамина

D3 2 раза в день. К окончанию исследования установлено,

что нарастание уровня 25(ОН)D на 20 нг/мл сопровожда-

лось снижением риска развития обострения заболевания на

21% и протеинурии на 15% [82].

Ранее отмечалось, что назначение бисфосфонатов боль-

ным с посменопаузальным остеопорозом давало лучший ре-

зультат при более высоком уровне 25(ОН)D (увеличение

МПК и снижение числа переломов) [83, 84]. Первое анало-

гичное исследование у 38 больных СКВ проведено малазий-

скими исследователями: динамика МПК оказалась лучше у

больных с более высоким уровнем 25(ОН)D [85]. Отмечена

разница терапевтического эффекта в зависимости от выбора

антиостеопоретического препарата: бисфосфонаты оказались

наиболее эффективны у больных с нормальным уровнем ви-

тамина D, тогда как на результаты терапии анаболиками (те-
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рипаратид) или селективными модуляторами рецепторов эст-

рогена (ралоксифен) уровень витамина D не влияния [86–88].

Обнаружено, что больные СКВ, принимающие гидро-

ксихлорохин, имеют более высокий уровень 25(ОН)D и у

них реже встречается критически низкий уровень витамина

D. АП ингибируют 1α-гидроксилирование гидроксивитами-

на D, что ведет к снижению содержания наиболее активной

формы витамина [89]. Это хорошо известное свойство лежит

в основе терапии гидроксихлорохином 1,25(ОН)D-зависи-

мой гиперкальцемии при гранулематозе (например, при

саркоидозе) [90]. У больных СКВ выявлен повышенный

уровень 1,25(ОН)D на фоне лечения АП, при этом содержа-

ние гидроксивитамина D у леченных и нелеченых больных

не различалось. Авторы предположили, что АП иллюзорно

повышают уровень 25(ОН)D в результате снижения содер-

жания метаболически активной формы 1,25(ОН)D [91].

Имеются данные о схожем терапевтическом действии вита-

мина D и АП, например о положительном влиянии на

МПК, риск развития злокачественных новообразований и

КВЗ. Синергизм положительных свойств витамина D и АП

нуждается в дальнейшем изучении [34].

Получены данные о связи низкого уровня витамина D с

В-клеточной реактивностью, вследствие чего у больных с

гиповитаминозом может снижаться эффективность анти-

В-клеточной терапии. Была высказана гипотеза о целесооб-

разности комбинированного назначения ритуксимаба

(РТМ) и витамина D. Обследовано 111 больных РА с высо-

кой степенью активности (средний DAS 5,2±1,3), получав-

ших стандартную терапию РТМ и предшествующую тера-

пию ГК (85%) и добавками витамина D (64%) в течение 6

мес до начала исследования [92]. В соответствии с критери-

ями EULAR 24,3% больных имели хороший ответ на тера-

пию, 38,7% – умеренный. Ремиссия заболевания была дос-

тигнута у 20,7% пациентов. Исходный уровень 25(ОН)D и

1,25(ОН)D не коррелировал с динамикой DAS28 через 6 мес

терапии. Однако отмечена тенденция к более высокой час-

тоте не ответивших на терапию (52,2%) в группе больных с

дефицитом витамина D по сравнению с группами больных

с недостаточностью витамина D (32,7%) или нормальным

его уровнем (33,3%). Необходимо отметить, что терапию

РТМ назначали в разные сезоны: 23 больным – осенью, 33 –

зимой, 31– весной и 24 – летом, что могло повлиять на ре-

зультаты исследования.

Таким образом, дефицит витамина D является весьма

распространенным патологическим состоянием, создаю-

щим предпосылки для развития широкого круга болезней.

Низкий сывороточный уровень витамина D может быть

связан с недостаточной солнечной экспозицией, генетиче-

ской предрасположенностью (полиморфизм рецепторов

витамина) и алиментарными факторами, а также сопровож-

дать аутоиммунные заболевания. Выявленные не так давно

иммуномодуляторные свойства витамина D представляют

интерес с точки зрения его возможного участия в патогене-

зе аутоиммунных (в том числе ревматических) заболеваний.

Ряд исследователей предлагает рассматривать витамин D

как модифицируемый фактор окружающей среды, участву-

ющий в развитии аутоиммунных заболеваний.

Имеются данные о связи низкого сывороточного уров-

ня 25(ОН)D c риском развития, активностью, тяжестью и

прогнозом некоторых ревматических заболеваний (в пер-

вую очередь РА и СКВ), что требует дальнейшего исследо-

вания. Антирезорбтивное, противовоспалительное и имму-

номодулирующее действие метаболитов витамина D обос-

новывает целесообразность их применения при хрониче-

ских воспалительных заболеваниях в комбинации с тради-

ционными базисными средствами. 
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