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Концентрация кальцифедола в плазме крови как маркер 
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Диагностика дефицита витамина D и его коррекция – наиболее сложная проблема современной неонатологии.
Цель исследования: изучить концентрацию 25(ОН)D3 у новорожденных Санкт-Петербурга в зависимости от наличия врожденных по-
роков развития (ВПР). 
Материал и методы. Обследовано 60 новорожденных, срок гестации которых составил 39,4 (38–41) нед. Дети были разделены на две 
группы: 1-я – здоровые дети, 2-я – дети с ВПР. 
Результаты. Независимо от наличия ВПР концентрация кальцифедола в плазме крови была ниже 15 нг/мл. Установлено, что дети с 
ВПР, у которых концентрация кальцифедола в плазме крови была ниже 8,0 нг/мл, нуждались в длительной инвазивной искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ) (80,0 против 40,0 ч; p < 0,005) и более длительном лечении в отделении реанимации и интенсивной терапии 
(7,0 против 4,0; p < 0,002). Выявлены отрицательные корреляционные зависимости между концентрацией кальцифедола, длительностью 
применения наркотических анальгетиков (R = -0,44; p = 0,01), продолжительностью ИВЛ (R = -0,49; p = 0,003) и сроками лечения в ОРИТ 
(R = -0,54; p = 0,001).
Заключение. Наиболее выраженный дефицит кальцифедола был характерен для детей с тяжелыми ВПР, требующими длительного ле-
чения в условиях ОРИТ. 
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Diagnosis of vitamin D deficiency and its management is the most difficult problem of modern neonatology.
The objective: to study the concentration of 25(OH)D3 in newborns of St. Petersburg depending on the presence of congenital malformations (CM). 
Subjects and methods. 60 newborns were examined, their gestational age made 39.4 (38-41) weeks. Children were divided into 2 groups:  
Group 1 – healthy children, Group 2 – children with CM. 
Results. Regardless of the presence of CM, the calcifedol plasma concentration was below 15 ng/ml. It was found that children with CM whose 
plasma calcifedol concentration was below 8.0 ng/ml needed long-term invasive mechanical ventilation (80.0 vs 40.0 hours; p < 0.005) and longer 
treatment in ICU (7.0 vs 4.0; p < 0,002).  Negative correlations were revealed between calcifedol concentration, duration of narcotic analgesics 
administration (R = -0.44; p = 0.01), duration of mechanical ventilation (R = -0.49; p = 0.003) and stay in ICU (R = -0.54; p = 0.001).
Conclusion. The most pronounced deficiency of calcifedol was in children with severe CM requiring long-term treatment in ICU. 
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Витамин D – группа уникальных биологически 
активных веществ, участвующих в регуляции до-
статочно большого количества обменных процессов 
и развитии ребенка в целом. Несмотря на то что 
его количество в организме человека крайне мало, 
биологическая роль весьма многогранна: синтез сте-

роидных гормонов, регуляция кальциевого обмена, 
участие в остеогенезе и т. д. [1, 2, 5, 6, 9].

Основным источником витамина D в организме 
является эндогенный синтез, который происходит в 
коже под воздействием ультрафиолетового излуче-
ния, в результате чего из 7-дегидрохолестерола об-
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разуется витамин D3 (холекальциферол). С пищей 
в организм поступает лишь витамин D2 (эргокаль-
циферол), однако его количество крайне мало [2].

К сожалению, в настоящее время отсутствуют 
точные референсные значения концентрации ви-
тамина D в плазме крови у новорожденных, что 
затрудняет диагностику дефицита и интерпрета-
цию результатов исследований, поскольку доступ-
ны только физиологические показатели взрослых 
людей [7].

Снижение скорости эндогенного синтеза вита-
мина D может стать причиной его дефицита, риск 
которого наиболее высок у беременных женщин, 
кормящих матерей и новорожденных, особенно не-
доношенных с экстремально низкой массой тела. 
Чаще всего дефицит витамина D отмечается зимой. 
Одной из причин низкого содержания витамина D 
у недоношенных новорожденных является и то, что 
он поступает к плоду в основном в третьем триме-
стре беременности [2, 7, 26]. 

Дефицит витамина D может стать причиной 
развития тяжелых расстройств со стороны многих 
органов и систем. Снижение уровня витамина D в 
плазме крови способствует активации синтеза ци-
токинов, увеличению концентрации С-реактивного 
белка, риска развития преэклампсии, остеопороза 
и миопатии во время беременности. При дефици-
те витамина D у беременных крайне высок риск 
рождения недоношенного ребенка и развития ги-
покальциемии новорожденных [8].

Именно поэтому в последнее время изучению ви-
тамина D и его влияния на организм новорожден-
ных детей уделяется достаточно много внимания 
[7, 14, 18‒22, 25, 26, 28, 29]. В частности, в ряде 
работ доказано влияние витамина D на развитие 
сердечно-сосудистых и аутоиммунных заболеваний, 
риск развития преждевременных родов и задержки 
внутриутробного развития ребенка. Особого вни-
мания заслуживают работы, демонстрирующие 
зависимость между дефицитом витамина D и воз-
никновением заболеваний дыхательной системы, 
в частности бронхолегочной дисплазии и астмы 
[10, 12, 15, 23, 24, 31, 32]. H. B. Bozkurt et al. (2021) 
полагают, что дефицит витамина D может быть од-
ной из причин ларингомаляции неизвестного генеза 
у детей [13].

Установлено, что дефицит витамина D доста-
точно часто встречается как у недоношенных, так 
и у доношенных детей, что сопряжено с высоким 
риском развития респираторных заболеваний, та-
ких как бронхиальная астма, бронхиолит и частые 
инфекции дыхательной системы [10, 12, 15, 23, 24, 
31, 32].

Дефицит витамина D также оказывает негатив-
ное влияние на развитие легких и сосудов мало-
го круга кровообращения, иммунную модуляцию, 
может стать одним из факторов, способствующих 
развитию неонатального сепсиса [3, 11, 17, 27, 30]. 
Дальнейшие исследования в этой области крайне 
важны, поскольку влияние дефицита витамина D на 

организм новорожденного несомненно, а своевре-
менное его выявление имеет большое клиническое 
значение [10, 13, 16, 17, 21].

В частности, E. A. McGinn et al. (2020) устано-
вили зависимость между уровнем витамина D в 
плазме крови новорожденных и ранними неблаго-
приятными исходами гипоксически-ишемической 
энцефалопатии по данным магнитно-резонансной 
томографии головного мозга. Ими было продемон-
стрировано, что при назначении высоких доз вита-
мина D длительность искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ) у новорожденных в течение первой 
недели жизни значительно снижалась [21].

Одним из существенных факторов, влияющим 
на концентрацию витамина D в организме как бе-
ременной женщины, так и новорожденного ребен-
ка, являются географические особенности региона 
проживания (сезонные температуры, количество 
солнечных дней и т. д.), а также этнические отли-
чия, что особенно справедливо для экологически 
неблагоприятных зон и заслуживает отдельного 
изучения [1, 2, 8].

Учитывая вышеизложенное, можно предполо-
жить, что дефицит витамина D во время внутри- 
утробного развития может стать причиной увели-
чения частоты формирования врожденных пороков 
развития (ВПР), что и стало основанием для про-
ведения настоящего исследования [13].

Цель: изучить концентрацию 25(ОН)D3 у но-
ворожденных Санкт-Петербурга в зависимости от 
наличия ВПР.

Дизайн исследования – мультицентровое 
кросс-секционное исследование по типу слу-
чай-контроль. Включение в исследование прово-
дилось методом сплошной выборки.

Этическая экспертиза. Исследование одобрено 
этическим комитетом ФГБОУ ВО «Санкт-Петер-
бургский государственный педиатрический меди-
цинский университет» Минздрава России, номер 
протокола 005 34 от 09.11.2015 г. Информированное 
согласие на включение пациента в исследование 
подписывала мать новорожденного.

Пациенты и методы. Исследование проводили на 
базе ГБУЗ «Родильный дом № 17» и ГБУЗ «Дет-
ская городская больница № 1» Санкт-Петербурга в 
период с декабря 2017 г. по февраль 2020 г.

Обследовано 60 новорожденных, срок гестации 
которых составил 39,3 (38–41) нед. Родоразреше-
ние через естественные родовые пути имело место 
у 42 (66%) и путем кесарева сечения ‒ у 18 (34%). 
Стимуляцию родовой деятельности осуществляли 
с помощью баллона-расширителя (17%), местного 
применения динопростона (21%) и амниоценте-
за (9%). В зависимости от наличия ВПР дети раз-
делены на две группы: 1-я группа – здоровые дети 
(n = 26); 2-я группа – дети с ВПР (n = 34). Харак-
теристика групп представлена в табл. 1.

Возраст матери и сроки гестации статистически 
значимо между группами не отличались, однако у 
матерей детей с ВПР роды были более длительными, 
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при этом продолжительность безводного периода 
была в 2 раза больше. Масса тела при рождении и 
оценки по шкале Апгар на 1-й и 5-й мин также были 
более низкими у детей с ВПР, что свидетельствовало 
о неблагополучном течении беременности и нару-
шениях внутриутробного развития. 

У детей с ВПР в 1 (1,6%) случае имело место 
экстракорпоральное оплодотворение, оперативное 
родоразрешение было выполнено в 13,3% случаев. 
В 4 (6,6%) случаях отмечались длительные роды, 
обусловленные вторичной слабостью родовой де-
ятельности.

Среди ВПР преобладали правосторонняя ложная 
диафрагмальная грыжа (20,6%), атрезия пищевода 
с трахеопищеводным свищом (14,8%), атрезия ану-
са (11,7%), киста яичника (11,7%), синдром Лед-
да (8,9%), омфалоцеле (8,9%) и болезнь Гиршпрун-
га (8,9%). Реже диагностировались лимфангиома 
забрюшинного пространства (5,8%), дуоденальная 
непроходимость (5,8%) и кистозное удвоение сле-
пой кишки (2,9%).

Состояние детей с ВПР при рождении было сред-
ней степени тяжести, о чем свидетельствует оцен-
ка по шкале Апгар, которая на 1-й мин составила 
7,5 (6–8), а на 5-й ‒ 8,0 (7–9) баллов. Возраст детей 
с ВПР на момент поступления в отделение реани-
мации и интенсивной терапии (ОРИТ) составил 
1,5 (1,0–2,0) сут, а на момент хирургического вме-
шательства – 2,5 (1,0 – 4,0) сут.

Всем пациентам проводили физикальное обсле-
дование с первичной оценкой состояния новоро-
жденного по шкале Апгар. У детей с ВПР выпол-
няли расширенную лабораторную диагностику 
(анализ кислотно-щелочного состояния, клини-
ческий анализ крови с лейкоцитарной формулой, 
биохимический анализ крови, коагулограмма).

Концентрацию кальцифедола исследовали у всех 
детей методом тандемной масс-спектрометрии. 

Забор проб крови для исследования у детей без 
ВПР осуществляли в первые 5 мин жизни из пупоч-
ной и периферической вены в объеме 2,0 мл шпри-
цами фирмы BBraun в пробирки «BD Vacutainer 
SST II Advance 367955», содержащих активатор 
свертывания и гель.

У детей с ВПР забор крови осуществляли только 
из периферической вены на 3 этапах исследования: 
I этап – сразу после поступления в ОРИТ ново-
рожденных (спустя в среднем 6,7 ч после рожде-
ния); II и III этап – через 24 и 72 ч соответственно. 
Не позднее чем через 10 мин после забора крови 
проводили центрифугирование образцов на центри-
фуге «Liston», модель С2204 со скоростью 3 000-1 в 
течение 10 мин. Полученную надосадочную сыво-
ротку отбирали в пробирки BD Vacutainer SST II 
Advance 367955 в объеме 5 мл. После отбора мате-
риал подвергался быстрому замораживанию при 
температуре -45°С.

Специальные гистологические исследования 
последов не проводили, стандартное исследование 
практически во всех случаях выявило признаки 
фетоплацентарной недостаточности и неспецифи-
ческие воспалительные явления.

Статистический анализ. Статистическую обра-
ботку данных выполняли с использованием про-
граммных средств пакета Statistica v.10.0. Учитывая, 
что полученные данные не соответствовали зако-
ну о нормальном распределении, все результаты 
представлены в виде медианы (Me), нижнего (LQ) 
и верхнего (HQ) квартилей. Анализ статистической 
значимости различий между группами осуществля-
ли с использованием методов непараметрической 
статистики [4]. Корреляционный анализ проводили 
с использованием критерия Спирмена. За критиче-
ский уровень значимости принято значение p < 0,05.

Результаты исследования

Установлено, что у всех новорожденных, вклю-
ченных в исследование, концентрация кальцифедо-
ла как в крови из вены пуповины, так и из перифе-
рической вены была значительно ниже возрастных 
референсных значений. При этом обратило на себя 
внимание, что его уровень был значительно и ста-
тистически значимо ниже у детей с ВПР (табл. 2).

Учитывая низкие концентрации кальцифедола 
как у здоровых детей, так и у пациентов с ВПР, была 
выдвинута гипотеза, что дефицит витамина D у об-
следованных новорожденных может быть связан с 

Таблица 1. Характеристика новорожденных
Table 1. Characteristics of newborns

Характеристика 1-я группа 2-я группа
Число мальчиков, абс. 14 17
Число девочек, абс. 12 17
Возраст матери 30,0 (27–34) 30,2 (28–32)
Количество беременностей 1 (1) 2,5 (1–3)
Срок гестации, нед. 39,4 (38–41) 39,3 (38–40)
Длительность родов, ч 6,14 (3,6–7,2) 8,08 (6,2–9,1)
Безводный период, ч 4,41 (3,1–5,9) 7,53 (4,2–9,1)
Масса тела при рождении, г 3 485 (2 810–4 090) 3 183,9 (2 200–4 400)
Оценка по шкале Апгар на 1-й мин, баллы 8,75 (8–9) 6,50 (6–8)
Оценка по шкале Апгар на 5-й мин, баллы 9,38 (8–10) 7,50 (7–9)
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климатической зоной, временем года и солнечной 
активностью. Установлено, что почти 40% новоро-
жденных родились в зимние месяцы (рис.), поэтому 
можно предположить, что именно это оказало зна-
чительное влияние на концентрацию кальцифедола 
в крови. Заслуживает внимания и то, что как у детей 
основной, так и контрольной группы, родивших-
ся летом, концентрация кальцифедола была самой 

низкой (табл. 3). Это, вероятнее всего, обусловлено 
тем, что большая часть внутриутробного развития 
прошла в зимне-весенний период, когда дефицит 
солнечного света и витаминов наиболее выражен. 

Статистически значимой разницы в концентра-
ции кальцифедола в зависимости от времени года, 
когда родился ребенок, не выявлено (p > 0,01), что 
свидетельствует о большем значении самой клима-
тической зоны.

У детей с ВПР отмечено прогрессирующее сни-
жение концентрации кальцифедола в первые 3 сут 
после рождения, что, вероятнее всего, обусловлено 

значительным дефицитом запасов витамина D в ор-
ганизме и отсутствием источников его поступления, 
поскольку его дополнительная дотация не осущест-
влялась (табл. 4).

С целью оценки влияния дефицита 25(OH)D3 
на течение послеоперационного периода и исход 
заболевания все дети с ВПР были разделены на две 
подгруппы: 1-я подгруппа – концентрация кальци-
федола менее 8,0 нг/мл, 2-я подгруппа – концентра-
ция кальцифедола более 8,0 нг/мл.

Установлено, что дети с ВПР, у которых концен-
трация кальцифедола в плазме крови была ниже 
8,0 нг/мл, статистически значимо нуждались в бо-
лее длительной инвазивной ИВЛ, продолжитель-
ной инфузии фентанила с применением высоких 
доз и продолжительном лечении в ОРИТ (табл. 5). 
Выявлены отрицательные корреляционные зави-
симости средней силы между концентрацией каль-
цифедола и течением послеоперационного периода, 
что свидетельствует о неблагоприятном течении 
дефицита кальцифедола на течение заболевания у 
новорожденных с ВПР (табл. 6).

Обсуждение

Обратило на себя внимание резкое снижение 
концентрации кальцифедола по сравнению с воз-
растной нормой у детей всех групп независимо от 
наличия ВПР. Однако у детей с пороками развития 
дефицит был более выраженным и нарастал в дина-
мике, что, вероятнее всего, обусловлено отсутстви-
ем грудного вскармливания и дотации витамина D 
в периоперационном периоде, запасы которого в 
организме постепенно истощались. Вероятнее всего, 
это обусловлено относительно недостаточным по-
ступлением эргокальциферола в организм матери 
на поздних сроках беременности (наряду со сниже-
нием синтеза холекальциферола в коже ввиду ми-
нимальной инсоляции в осенне-зимний период, на 

Таблица 2. Концентрация 25(ОН)D3 у новорожденных
Table 2. The concentration of 25(OH)D3 in newborns

Вещество
Здоровые новорожденные Дети с ВПР

пуповина МS (LQ, HQ) периферическая вена МS (LQ, HQ) периферическая вена МS (LQ, HQ)
25(ОН)D₃ (N = 15 нг/мл) 7,31 (3,1–15,2) 5,92 (1,4–12,9) 8,45 (2,8–16,9)*

Примечание: * – различия между группами статистически значимы (p = 0,027)

Ряд 1;
Осень; 25;

28%

Ряд 1;
Лето; 12;

13% Ряд 1;
Весна; 15;

17%

ЗимаРяд 1;
Зима; 38;

42% Весна

Лето

Осень

Рис. Распределение новорожденных по времени 
рождения
Fig. Distribution of newborns by the time of birth

Таблица 3. Концентрация 25(OH)D3 у новорожденных 
в зависимости от времени рождения
Table 3. The concentration of 25(OH)D3 in newborns depending on the time 
of birth

Таблица 4. Концентрация 25(OH)D3 у детей с ВПР 
на этапах исследования
Table 4. The concentration of 25(OH)D3 in newborns with CM at different 
stages of the study

Время года 25(ОН)D₃, нг/мл 
Зима 7,16 (0–16,9)
Весна 9,11 (2,2–16,7)
Лето 5,4 (1,4–8,4)
Осень 7,0 (2,4–11,2)

Этап 
исследования I II III

25(ОН)D₃, нг/мл 7,95 (5,9–9,3) 5,5 (4,7–8,3) 5,75 (3,85–7,9)а

Примечание: а – различия статистически значимы по 
сравнению с первым этапом исследования (p < 0,05)
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который пришлась большая часть второй половины 
беременности). Кальциферол способен проникать 
через плаценту, и его концентрация в крови плода 
коррелирует с концентрацией у матери, что также 
подтверждается нашими данными. Аналогичные 
результаты были получены и другими исследова-
телями [7, 26]. В частности, М. В. Нароган и др. от-
метили, что большинство детей, независимо от сро-
ка гестации, при рождении имеют недостаточный 
уровень витамина D, при этом средние значения  
25(ОН)D в крови у детей на первой неделе жизни 
не достигали 15 нг/мл [7].

Крайне важно подчеркнуть и то, что все ново-
рожденные, включенные в исследование, имели 
нормальные антропометрические показатели, что 
свидетельствует о достаточном поступлении хо-
лекальциферола и эргокальциферола в организм 
матерей в 1-м триместре беременности. Можно 
утверждать, что дефицит возник вследствие как 
снижения инсоляции к моменту родов, так и несо-
ответствия алиментарного поступления возрастаю-
щим потребностям фетоплацентарного комплекса 
в третьем триместре беременности.

Наиболее интересно, на наш взгляд, то, что при 
оценке влияния степени выраженности дефицита 
кальцифедола на течение раннего послеопераци-
онного периода у детей с ВПР установлена необхо-

димость более длительной инфузии наркотических 
анальгетиков, респираторной поддержки и лечения 
в ОРИТ у детей с крайне низкой его концентраци-
ей (< 8 нг/мл). Это, вероятнее всего, обусловлено 
более тяжелым исходным состоянием пациентов.

Полученные нами результаты совпадают с дан-
ными других авторов [17, 21] и свидетельствуют о 
необходимости своевременного выявления дефи-
цита витамина D в раннем неонатальном периоде, 
особенно у детей, находящихся в критическом со-
стоянии, поскольку его устранение позволит улуч-
шить результаты интенсивной терапии.

Заключение

У новорожденных детей Санкт-Петербурга, ро-
дившихся в осенне-зимне-весенний период, на-
блюдается значительное снижение концентрации 
кальцифедола относительно возрастной нормы. 
Наиболее выраженный дефицит кальцифедола 
характерен для детей с тяжелыми ВПР, требую-
щими длительного лечения в условиях ОРИТ. Это 
свидетельствует о клинической значимости иссле-
дования концентрации кальцифедола при оценке 
тяжести состояния новорожденных, нуждающихся 
в экстренном хирургическом вмешательстве, и для 
прогнозирования течения и исхода заболевания.

Таблица 5. Влияние концентрации 25(OH)D3 на течение послеоперационного периода у детей с ВПР
Table 5. The impact of 25(OH)D3 concentration on the course of postoperative period in newborns with CM 

Таблица 6. Корреляционные зависимости между концентрацией 25(OH)D3 и течением послеоперационного периода
Table 6. Correlations between 25(OH)D3 concentration and the course of the postoperative period

Характеристика 1-я подгруппа (< 8 нг/мл) 2-я подгруппа (> 8 нг/ мл) p
Длительность инвазивной ИВЛ, ч 80,0 (74,0–240,0) 40,0 (12,0–72,0) 0,005
Длительность инфузии фентанила, ч 72,0 (65,0–104,0) 26,0 (12,0–68,0) 0,013
Средняя лоза фентанила, мкг · кг-1 · ч-1 5,0 (4,0–6,0) 3,5 (3,2–4,2) 0,007
Длительность лечения в ОРИТ, сут 7,0 (5,0–9,0) 4,0 (3,0–4,0) 0,002

Показатели R p
25(OH)D₃ / длительность ИВЛ -0,49 0,003
25(OH)D₃ / доза фентанила -0,44 0,01
25(OH)D₃ / длительность применения фентанила -0,47 0,005
25(OH)D₃ / продолжительность лечения в ОРИТ -0,54 0,001
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