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В ряде последних эпидемиологических и ретроспективных исследований представлены доказательства роли кальция и вита-
мина D в развитие артериальной гипертензии и связанной с ней сердечной недостаточностью  Дефицит витамина D, который 
может встречаться у 82,5% населения, и связанное с ним нарушение обмена кальция, эпидемиологи расценивают как панде-
мию  Цель обзора – систематизация современных сведений о роли кальциевого гомеостаза и дефицита витамина D в форми-
ровании артериальной гипертензии  В обзоре литературы рассмотрены вопросы связи артериальной гипертензии с плазмен-
ными концентрациями кальция и холекальциферолов  Анализ данных литературы свидетельствует, что у молодых людей стой-
кое повышение артериального давления ассоциировано с высокими плазменными концентрациями Ca2+, а у пожилых, особенно 
лиц с остеопорозом – с низкими  Циркадианные колебания плазменных концентраций кальция совпадают с изменением вели-
чины артериального давления  Данные ряда проспективных исследований и метаанализов о связи артериальной гипертен-
зии и низких концентраций холекальциферолов в крови подтверждены экспериментами на мышах с нокаутированным геном 
рецептора витамина D  Низкие концентрации витамина D в плазме крови сопровождаются уменьшением высвобождения оксида 
азота, поэтому предполагают, что витамин D является эндокринным регулятором ренин-ангиотензиновой системы  Дефицит 
витамина D осложняет течение заболеваний, ассоциированных с артериальной гипертензией (хроническая сердечная недо-
статочность, сахарный диабет второго типа, ожирение)    Вне зависимости от географического места проживания у значитель-
ной части населения наблюдается дефицит холекальциферолов в крови  Уменьшение плазменных концентраций холекальци-
феролов у пожилых людей, особенно сочетанное с остеопорозом, ассоциируется с инсулинорезистентностью и АГ  Дефицит 
витамина D во время беременности и концентрации ниже 11 нг/мл при рождении и 25 нг/мл в раннем детстве увеличивают 
риск высокого систолического давления более чем в 1,5 раза  заключение: результаты нескольких независимых метаанали-
зов убедили авторов в необходимости включения активных форм витамина D в плановую терапию артериальной гипертензии 
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Several recent epidemiological and retrospective studies have provided evidence for the role of calcium and vitamin D in develop-
ment of hypertension and related heart failure  Epidemiologists regard as a pandemic the vitamin D deficiency, which may occur 
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in 82 5% of the population and be associated with calcium metabolism disorders  the aim of the review was to systematize cur-
rent information about the role of calcium homeostasis and vitamin D deficiency in the development of hypertension  The review 
addresses the relationship of blood pressure (BP) with plasma concentrations of calcium and cholecalciferols  In young people, a 
persistent BP elevation correlates with high plasma concentrations of Ca2+ whereas in the elderly, particularly those with osteo-
porosis, high BP correlates with low Ca2+  Circadian fluctuations of plasma calcium parallel changes in BP  A number of prospective 
studies and meta-analyses has reported a relationship of hypertension and low blood cholecalciferols  These results were confirmed 
by experiments on knockout mice lacking the vitamin D receptor gene  Low plasma concentrations of vitamin D are associated 
with decreased release of nitric oxide, which suggests that vitamin D is an endocrine regulator of the renin-angiotensin system  
Vitamin D deficiency complicates the course of diseases associated with hypertension (chronic heart failure, type 2 diabetes, obe-
sity)  Regardless of the geographical location of the residence, a significant part of the population has a shortage of cholecalcifer-
ols in the blood  Decreased plasma concentrations of cholecalciferols in the elderly, particularly in combination with osteoporo-
sis, is associated with insulin resistance and hypertension  Vitamin D shortage during pregnancy and its concentrations <11 ng/
ml at birth and <25 ng/ml in early childhood increase the risk of high systolic BP more than 1 5 times  conclusion: Results of sev-
eral independent metaanalyses warrant the inclusion of active forms of vitamin D into regimens of antihypertensive treatment 
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Введение 

Увеличение продолжительности жизни и связан-
ные с этим проблемы старения являются общемиро-
вым трендом. Как известно из математики, положи-
тельный тренд имеет свойство переходить в отрица-
тельную фазу. В медицине перелом тренда может быть 
связан с недооценкой роли кумуляции неблагоприят-
ных средовых факторов, каждый из которых сам по се-
бе незначителен, но действующие вместе в течение   
жизни приводят к лавинообразному нарастанию по-
ломок. Очевидно, большинство проблем возраста ба-
зовой основой имеют хроническую нарастающую кле-
точную гипоксию и накопление недоокисленных про-
дуктов катаболизма. Также очевидно, что гипоксия 
часто вызвана локальными и общими нарушениями 
гемодинамики и проницаемости сосудов. Одной из 
важных причин этого может являться хронический 
прижизненный дефицит гормонально активных каль-
циферолов, вызванный недостатком инсоляции, де-

фектами привычных (этнических) диет, проживанием 
в закрытых помещениях, ношением одежды. Соглас-
но данным эпидемиологических исследований, дефи-
цит кальциферолов может наблюдаться у 80% населе-
ния. Между тем роль дефицита группы естественных 
гормонов, каковыми являются кальциферолы в целом, 
остается недостаточно изученной, тогда как возраст-
ной остеопороз уже вышел на четвертое место среди 
основных причин смерти связанных с старением ор-
ганизма [1].

Из результатов эпидемиологических исследований 
следует, что повышенные концентрации Ca2+ в сыво-
ротке крови увеличивают риск развития сердечно-со-
судистых заболеваний [2, 3], поэтому предполагается, 
что остеопороз и сердечно-сосудистые заболевания 
эпидемиологически связаны. Выявлена связь между 
низкими уровнями холекальциферола сыворотки и 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, но примене-
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ние холекальциферола на фоне его дефицита не пре-
дотвращало возникновение сердечно-сосудистых со-
бытий [3]. В некоторых когортных исследованиях 
β-адреноблокаторы и тиазиды у гипертоников на 20% 
снижали риск перелома проксимального отдела бе-
дренной кости [4]. Связь остеопороза с патологией сер-
дечно-сосудистого континуума обусловлена тем, что 
вымытый из костной ткани Ca2+ остается в организме 
перераспределяясь в мягкие ткани. Увеличение цито-
плазматической концентрации Ca2+ в гладких мышцах 
сосудов уменьшает эффективность естественных ва-
зодилятаторов, стойко повышает тонус гладких мышц 
артерий, увеличивая артериальное давление (АД) и 
постнагрузку. 

Учитывая, что статистические закономерности вне 
зависимости от описываемых ими процессов имеют 
обыкновение сбываться, следует ожидать, что поло-
жительный тренд увеличения средней продолжитель-
ности жизни населения сменится отрицательным, ес-
ли не будет разработан и внедрен в клиническую прак-
тику комплекс мер, направленных на поддержание 
положительного тренда. Проблема пожизненного пи-
щевого дефицита регуляторно-активных веществ, 
в том числе кальциферолов, неоднократно обсужда-
лась как в отечественной, так и зарубежной литерату-
ре, тем не менее, она начинает приобретать характер 
вечно новой и вечно обсуждаемой, как тот лес, кото-
рого не видно за дровами. Логика клиницистов, счи-
тающих, что эффекта нет, если он не наблюдаем на ма-
лой группе людей в виде яркого события (эффект Ла-
заря), интересы фармакологических компаний, 
считающих, что не выгодно десятилетиями продавать 
одни и те же дешевые средства, не приносящие сверх-
прибыли, не приемлемы, если действительной забо-
той является здоровье населения в целом.

Цель публикации – систематизация известных све-
дений о роли кальциевого гомеостаза и дефицита ви-
тамина D в формировании артериальной гипертензии. 

Связь плазменных концентраций Ca2+ с повышением 
АД и гипертонической болезнью. В исследовании ASCOT 
было установлено, что эффективность блокаторов 
кальциевых каналов и ингибиторов ангиотензин-пре-
вращающего фермента при АГ [5] у пожилых людей за-
висит от суточных изменений концентрации Ca2+. У 
190 мужчин и женщин с АГ и неизмененной функци-
ей почек выявлено увеличение плазменных концен-
траций Ca2+, фосфатов и паратиреоидного гормона 
[6]. Увеличение концентрации Ca2+ в сыворотке кро-
ви оказалось положительно связано с доклиническим 
поражением периферических артерий независимо от 
наличия классических сердечно-сосудистых факторов 

риска. Относительный риск этой патологии составил 
2,28 на каждый 1 мг/дл увеличения концентрации Ca2+ 

в сыворотке крови [7]. Поскольку концентрация Ca2+ 

в крови коррелирует с плазменными концентрациями 
витамина D, допустимо напомнить, что уменьшение 
плазменных концентраций холекальциферолов при 
хронической сердечной недостаточности наблюдается 
как правило, а не как исключение. Плазменные кон-
центрации витамина D тесно связаны с увеличением 
частоты госпитализации и смертности от хронической 
сердечной недостаточности [8–10]. При обследовании 
2023 подростков 12–17 лет сельских районов Северо-
Восточного Китая высокая концентрация Ca2+ в сы-
воротке крови была положительно связана с детской 
артериальной гипертензией [11]. В другом исследова-
нии 24-часовое амбулаторное АД положительно кор-
релировало с концентрацией Ca2+ в сыворотке крови у 
африканских мужчин моложе 43 лет [12]. У женщин с 
сахарным диабетом II типа и АГ найдена низкая плаз-
менная концентрация Ca2+, а минеральная плотность 
костей обратно коррелировала с систолическим АД и 
тяжестью инсулинорезистентности [13]. В исследова-
нии NHANES III доказана взаимосвязь сывороточных 
концентраций кальцитриола и величиной АД [14]. Та-
ким образом, нарушение концентрации Ca2+ в плаз-
ме изменяет АД, но у молодых людей стойкое повы-
шение АД ассоциировано с высокой концентрацией 
Ca2+, а у пожилых, особенно с остеопорозом, с низкой. 
Возрастные изменения, ассоциируемые с АГ, ишеми-
ческой болезнью сердца, сахарным диабетом II типа 
[15], сопровождаются остеопенией и гиперкальцие-
мией, как у женщин [16], так и мужчин, у последних 
наблюдаются более выраженные суточные колебания 
концентрации Ca2+, ПТГ и остеокальцина [17], вызы-
вая значительное перемещение Ca2+ из костей в мяг-
кие ткани. Имбибиция мягких тканей Ca2+ делает их 
ригидными, а возбудимые ткани – более чувствитель-
ными к стимулирующим факторам. При сравнении 
концентраций Ca2+ у здоровых добровольцев у 6 чело-
век с пограничной АГ и 29 человек с АГ установлена 
прямая связь между концентрациями Ca2+ и величиной 
АД [18]. Таким образом, возрастное нарушение гоме-
остаза Ca2+, наряду с гормональным дисбалансом, яв-
ляется базовой основой формирования проблем сер-
дечно-сосудистого континуума. 

Циркадианные ритмы плазменной концентрации Ca2+ 
у больных АГ. Циркадианный ритм концентрации Ca2+ 
в сыворотке крови [19; 20] обеспечен бимодальным 
циркадианным ритмом паратиреоидного гормона, его 
первый пик приходится на интервал 3 ч 14 мин, вто-
рой – на 17ч 26 мин [21]. Плазменные концентрации 
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белка, связывающего 1,25(OH)2D3, и его свободной 
формы были максимальны в дневные часы и корре-
лировали с концентрациями паратиреоидного гормо-
на [22]. Предполагают, что циркадианный ритм кон-
центрации Ca2+ и паратиреоидного гормона необходим 
для компенсации изменений, вызванных поступлени-
ем Ca2+ с пищей [23]. Циркадианный ритм концентра-
ции Ca2+ влияет на клиническую эффективность анти-
гипертензивных препаратов с различным механизмом 
действия. В проспективном рандомизированном пере-
крестном исследовании у 46 «бессимптомных» пациен-
тов с АГ антигипертензивные эффекты были более вы-
ражены у блокатора кальциевых каналов амлодипина, 
чем у ингибитора ангиотензин-превращающего фер-
мента темокаприла в ночное время и утром, особенно 
у не-дипперов [24]. В других исследованиях амлоди-
пин был также более эффективен в утренние и вечер-
ние часы, особенно в отношении систолического, но 
не диастолического подъема АД [25, 26].

Влияние холекальциферола на формирование и те-
чение АГ. Дефицит витамина D, характерный для всех 
возрастных групп, эпидемиологами расценивается как 
пандемия и основной фактор многих хронических за-
болеваний [27, 28]. Удивительно, но даже в странах с 
высокой годичной инсоляцией распространенность 
дефицита витамина D в выборке из 60979 человек со-
ставила 82,5% [28]. Плазменные концентрации вита-
мина D значительно ниже у лиц с ожирением и пло-
хим состоянием здоровья, артериальной гипертензией, 
низким уровнем липопротеинов высокой плотности. 
[29]. У молодых людей с ожирением, распространен-
ность дефицита витамина D значительна, а АД выше, 
чем у их сверстников с нормальным индексом массы 
тела [30]. Дефицит витамина D у тучных больных вы-
зван его депонированием в жировой клетчатке [26]. 
Повышение плазменных концентраций витамина D 
снижает АД. У 18 пациентов с мягкой формой АГ, об-
лучавшихся ультрафиолетом 3 раза в неделю в тече-
ние 6 недель, плазменная концентрация 25(ОН)D уве-
личилась на 162%, а АД снизилось на 6 мм рт. ст. [31]. 
В другом исследовании витамин D 800 МЕ и 1200 мг 
Ca2+ снижали АД на 9,3% через 8 недель лечения. При-
ем Ca2+ в дозе 1200 мг без витамина D снижал АД толь-
ко на 4% [32]. Аналогичные данные получены и в дру-
гих работах, например, выявлена отрицательная корре-
ляция между плазменными концентрациями витамина 
D и величиной АД: в группе с плазменными концен-
трациями 25(ОН)D выше 85,7 нмоль/л систолическое 
и диастолическое АД были на 3,0 и 1,6 мм рт. ст. ни-
же, чем в группе с плазменными концентрациями ни-
же 40 нмоль/л [33]. Результат подтвержден S. Pilz и 

др. (2009), обнаруживших отрицательную корреля-
цию между плазменными концентрациями 25(ОН)
D и АД [34]. В ис следовании «Nurse’s Health Study» 
дефицит витамина D с плазменной концентрацией 
25(ОН)D ниже 30 нг/мл увеличивал риск АГ в 1,47 раза 
[35, 36]. Аналогичный эффект получен и в исследова-
нии «Health Professional Follow Up Study», в котором 
риск АГ был выше у мужчин с дефи цитом витамина 
D в 3,03 раза, а у женщин в 1,42 раза, чем в популяции 
[37]. A.G. Pittas и соавт. (2010) установили, что у лиц 
с наимень шей плазменной концентрацией 25(ОН)D 
риск развития АГ выше в 1,76 раза [38]. F. Carbone и 
соавт. (2014) изучали связь между плазменными кон-
центрациями 25(ОН)D и риском развития АГ. Их ме-
таанализ охватил 145486 обследованных, география ме-
таанализа: США – 13 исследований, Китай – 3, Нидер-
ланды – 2, из Австралии, Великобритании, Германии, 
Дании, Израиля, Испании, Италии, Норвегии, Пуэр-
то-Рико Финляндии, Франции, Швеции, Южной Ко-
рее, – по одной публикации. В 25 публикациях из 32, 
установлено, что низкие плазменные концентрации 
25(ОН)D коррелируют с увеличенным риском разви-
тия АГ, но в 7 исследованиях эта закономерность не 
обнаружена [39]. N.G. Forouhi и соавт. (2008) при ана-
лизе 10-летнего риска развития АГ у больных с различ-
ной обеспеченностью витамином D также не выявили 
значимых различий [40]. Аналогичные результаты по-
лучены и при обследовании жителей Норвегии, у ко-
торых исходная плазменная концентрация 25(ОН)D 
не была связана с по казателями АД [41].

Указанные противоречия могут быть вызваны раз-
личиями дизайна исследований, количества и возрас-
та обследуемых, лабораторных методов обнаружения 
25(ОН)D. Проблема оценки корреляции статуса вита-
мина D со смертностью и результатами лечения сердеч-
но-сосудистых заболеваний – обратная причинно-след-
ственная связь, обусловленная тем, что низкие плазмен-
ные концентрации витамина D могут быть индикатором 
плохого состояния здоровья и низкого уровня активно-
сти на открытом воздухе, что снижает синтез 25(OH)D. 
Во многих исследованиях 25(ОН)D определяли перед 
включением в исследование и не оценивали в динами-
ке на фоне приема витамина D [26]. 

Отрицание роли холекальциферолов в патогенезе 
АГ тем более удивительны, что результаты крупных 
исследований, в том числе упомянутый метаанализ 
[39], доказывают связь дефицита холекальциферола 
со стойким повышением АД [33] и риском возник-
новения АГ [42, 43]. Отрицательные результаты ан-
тигипертензивной терапии с применением 25(ОН)D 
могли быть связаны с дефектами планирования экс-
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перимента. Например, витамин D на фоне антиги-
пертензивной терапии назначали вместе с препара-
тами Ca2+ – при этом не было получено снижения 
АД [44]. Но, базовая гипотеза участия кальциферо-
лов в патогенезе АГ основана на том, что они вос-
станавливают нормальное распределение Ca2+, воз-
вращая его в костную ткань. Соответственно, этот 
эксперимент не мог увенчаться успехом, поскольку 
дополнительное поступление Ca2+ мешало возвраще-
нию Ca2+ из мягких тканей в кости. У людей устой-
чивое увеличение плазменных концентраций ренина 
и ангиотензина на фоне снижения плазменных кон-
центраций 25(ОН)D и 1,25(ОН)2D3 впервые выявле-
но в когортном обследовании 3316 пациентов [45]. В 
другом исследовании у лиц с ожирением и АГ с низ-
кой плазменной концентрацией 25(ОН)D повыша-
лась активность ренин-ангиотензиновой системы 
[46]. Эти же авторы обнаружили, что полиморфизм 
Fok1 гена рецептора витамина D и плазменные кон-
центрации 25(ОН)D связаны с активностью рени-
на плазмы крови при АГ [47]. Низкие плазменные 
концентрации 25(ОН)D коррелируют с высокой ак-
тивностью ренин-ангиотензиновой системы [2, 46, 
48], которая снижается при назначении витамина 
D3 [49]. Витамин D блокирует секрецию ренина не-
зависимо от гомеостаза Ca2+ и нарушений водно-со-
левого обмена, активируя собственные рецепторы. 
У трансгенных мышей с нокаутом гена рецептора 
VDR-KO уровни мРНК ренина и активность прере-
нина плазмы уменьшались на 50% и 30%, соответ-
ственно, без значительного изменения АД и концен-
трации Ca2+ плазмы. В культуре юкстагломерулярных 
клеток этих мышей концентрация ренина уменьша-
лась без участия Ca2+ или паратиреоидного гормона. 
Напротив, у трансгенных мышей с гиперэкспрессией 
рецептора VDR-KO в ренин-продуцирующих клетках 
наблюдается независимая от паратиреоидного гормо-
на и гомеостаза Ca2+ блокада синтеза ренина кальци-
триолом [50]. 1,25(OH)2D3 подавлял высвобождение 
ренина у мышей дикого типа [51]. Последующая ра-
бота выявила гипертрофию сердца у мышей с нока-
утом рецептора витамина D, что доказывает прямой 
механизм предупреждения гипертрофии кардиомио-
цитов кальцитриолом [52]. Поэтому 1,25(OH)2D3 счи-
тают регулятором ренин-ангиотензиновой системы, 
уменьшающим плазменные концентрации ренина 
[53], а аналоги витамина D предложено использовать 
как ингибиторы ренина, аналогичные ингибиторам 
ангиотензин-превращающего фермента и антагони-
стам ангиотензиновых рецепторов у пациентов с ги-
перренинемией [26, 54].  

В проспективном когортном исследовании 775 де-
тей, продолжавшемся от рождения до 18 лет, было 
установлено, что у детей, родившихся от матерей с де-
фицитом витамина D в крови которых концентрация 
витамина D оставалась ниже 11 нг/мл при рождении 
и ниже 25 нг/мл в раннем детстве, от 3 до 6 лет риск 
высокого систолического АД был в 1,38 раза выше, по 
сравнению с детьми, у которых концентрации витами-
на D были в референтных пределах. К 18 годам риск 
у них возрастал до 1,59 раз [55]. 

Выводы: 

1. Вне зависимости от географического места про-
живания у значительной части населения наблюдает-
ся дефицит холекальциферолов в крови.

2. Уменьшение плазменных концентраций холе-
кальциферолов у пожилых людей, особенно сочетан-
ное с остеопорозом, ассоциируется с инсулинорези-
стентностью и артериальной гипетензией.

3. Результаты независимых метаанализов убеждают 
в необходимости включения активных форм витамина 
D в плановую терапию артериальной гипертензии.
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