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ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ВТОРИЧНОГО ГИПЕРПАРАТИРЕОЗА 
У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПОЧЕК

Аннотация. Предполагается, что повышенная смертность пациентов с хронической болезнью почек при тяже-
лом вторичном гиперпаратиреозе обусловлена большим количеством сердечно-сосудистых, метаболических, гема-
тологических и иммунологических нарушений, которые вызваны высокими концентрациями уремического токсина 
паратиреоидного гормона. Для предотвращения прогрессирования вторичного гиперпаратиреоза помимо метаболи-
тов витамина Д дополнительно предлагается применять более активный кальцимиметик – цинакалцет, являющийся 
агонистом кальций-чувствительного рецептора. Однако при наступлении терминальной стадии почечной недоста-
точности именно хирургический метод лечения вторичного гиперпаратиреоза является важной составляющей на-
рушений минерального обмена, так как снижает частоту осложнений и существенно продлевает жизнь пациентов, 
получающих заместительную почечную терапию.
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SURGICAL TREATMENT OF SECONDARY HYPERPARATHYROIDISM 
IN PATIENTS WITH CHRONIC KIDNEY DISEASE

Abstract. Surgery of patients with secondary hyperparathyroidism in the era of calcimimetics continues to play an important 
role in selected patients and achieves an efficient control of hyperparathyroidism. Taken together, the results of literature 
review suggest a clinically significant beneficial effect of surgical parathyroidectomy to decrease the overall and cardiovascular 
mortality in patients with secondary hyperparathyroidism due to chronic kidney disease. However, the independent randomized 
controlled trial comparing surgery with medical therapy to clarify the outcome and to improve the quality of life is in need. 
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Хроническая болезнь почек. Важнейшее медицинское и социально-экономическое значе-
ние в современном обществе имеет стремительный рост хронических болезней, таких как сахар-
ный диабет, хронические заболевания сердечно-сосудистой системы, легких, почек, или их раз-
личных сочетаний. Хроническая болезнь почек (ХБП) занимает среди хронических неинфекци-
онных болезней особое место, поскольку постоянно увеличивается число пациентов с патологией 
почек вследствие гипертонической болезни, сахарного диабета, генерализованного атероскле- 
роза, особенно среди лиц моложе 60 лет [1].

Повышение интереса к проблеме ХБП отмечается в течение последнего десятилетия, когда 
появились данные эпидемиологических исследований, показывающие высокую частоту наруше-
ний функции почек в популяции, нехватку «диализных мест» во всем мире. Для систематизации 
подходов к оценке стадии ХБП в странах Европы и США ассоциациями нефрологов, транспланто-
логов и врачей гемодиализа (NKF/KDOQI) в 2002 г. принята классификация ХБП, использование 
которой позволяет контролировать течение болезни и отдалять начало заместительной терапии 
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программным гемодиализом (ЗПГ). В зависимости от скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
выделяют пять стадий ХБП. Пациентов с третьей стадией ХБП больше всего в популяции, в то же 
время эта группа неоднородна по риску сердечно-сосудистых осложнений, который нарастает 
по мере снижения СКФ. Понятие ХБП является более универсальным (охватывает все стадии за-
болеваний почек, включая начальные) и в большей степени соответствует задачам профилак- 
тики и нефропротекции, чем старый термин «хроническая почечная недостаточность» (ХПН). 
Разработка концепции ХБП означает смещение акцентов с терминальной стадии (пятой) на ран-
ние, что обеспечивает преемственность ведения пациента [2]. 

По данным Обзора общественного здравоохранения и исследования питания NHANES, среди на-
селения США распространенность терминальной ХБП постепенно увеличилась от 0,6 до 1,1 % [3]. 
Данные скрининга свидетельствуют о сопоставимости частоты выявления отдельных стадий 
ХБП вне зависимости от страны и популяции. Примерно 10–17 % взрослого населения страдает 
ХБП. При этом диагностирована болезнь лишь у 1 % населения. Ежегодный прирост терминаль-
ной ХБП составляет около 100 пациентов на 1 млн населения (частота различается в зависимо-
сти от района проживания: в странах с холодным климатом – 60, с более теплым – до 150) [4]. 
Учитывая значительную распространенность ХБП и динамику прироста его терминальной ста-
дии, эксперты прогнозируют дальнейший рост численности этой категории пациентов, тем бо-
лее что благодаря значительному техническому прогрессу ЗПГ в настоящее время развивается 
и может применяться практически без ограничений [5].

Что касается распространенности вторичного гиперпаратиреоза в диализных центрах Бела- 
руси, занимающихся жизнеобеспечением нефрологических пациентов с конечной стадией ХБП 
методами гемо- и перитонеального диализа, то статистический учет данного показателя не ве-
дется, а кроме того, нет и единого регистра таких пациентов. В отдельных учреждениях здраво-
охранения различного уровня (районного, городского, областного, республиканского) опреде- 
ление рекомендованных медицинским сообществом KDIGO (Kidney Disease Improving Global 
Outcomes – Инициатива по улучшению глобальных исходов заболеваний почек) биохимических 
маркеров (главным образом паратиреоидного гормона – ПТГ) затруднено, а ориентация только 
на клинические проявления не позволяет выявлять ранние стадии этого осложнения.

По данным регистра Российского диализного общества, в России ЗПГ получали около 25 000 па-
циентов, страдающих терминальной хронической почечной недостаточностью (ХПН). Темпы 
прироста числа пациентов ежегодно составляют от 8 до 10 %, при этом скорость этого прироста 
в России по-прежнему опережает среднемировые значения, что в целом характерно для эконо-
мически недостаточно развитых стран [6]. Признаки ХБП отмечаются более чем у 1/3 пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью, снижение скорости клубочковой фильтрации (СКФ) – 
у 36 % лиц в возрасте старше 60 лет [7, 8]. 

Успех трансплантации зависит и от качества проводимого гемодиализа. Улучшение ЗПГ по-
зволяет ставить вопрос о контроле, профилактике и лечении нарушений минерального, гормо-
нального и костного обмена у пациентов с ХБП [9]. 

Вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ). ВГПТ у пациентов с ХБП – это компенсаторная ги-
перфункция паращитовидных желез (ПЩЖ), направленная на поддержание физиологических па-
раметров минерального и костного обмена [10]. Процессы, вызывающие нарушения минерального 
и костного обмена, начинаются на ранней стадии ХБП (при снижении СКФ до менее 60 мл/мин) 
и продолжаются в течение всего времени последующей прогрессирующей потери почечной функ-
ции [11–14]. Еще в 1930-х годах выявлена связь между гиперплазией ПЩЖ, развитием ВГПТ 
и ХБП [15]. По данным различных авторов, распространенность ВГПТ при терминальной ХБП 
в 1990-е годы составляла 43–90 % [12, 16, 17]. В настоящее время наблюдается снижение этого 
показателя. По последним данным, ВГПТ составляет 20–56  % от всех нарушений фосфорно-
кальциевого обмена при ХБП [18–20]. Распространенность ВГПТ, по данным G. Gasparri [21], 
на основании биопсии трабекулярной костной ткани, составляет 67 %. 

Медикаментозное лечение и профилактика минерально-костных нарушений у пациен-
тов на фоне ЗПГ. Для профилактики и лечения ренальных остеопатий первостепенное значение 
имеет контроль уровня фосфата крови и предупреждение как гипер-, так и гипофосфатемии. 
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Нормальные значения фосфора в сыворотке крови находятся в диапазоне от 1,21 до 1,6 ммоль/л. 
Для предупреждения гиперфосфатемии необходимо ограничение потребления фосфора с пищей 
до 27–35 ммоль/сут (0,8–1,0 г/сут). В условиях лечения с применением диализа выполнение этого 
условия крайне затруднено в связи с тем, что фосфор представлен в пище главным образом в бел-
ковых компонентах, ограничение потребления которых чревато белково-энергетической недоста-
точностью. Именно поэтому широкое распространение получили фосфат-связывающие препараты, 
из которых в настоящее время наибольшую популярность приобрели карбонат или ацетат каль-
ция [22]. Однако при гиперкальциемии их применение ограничено. Антациды, содержащие алюми-
ний, используются редко. Сравнительно недавно появившийся в клинической практике достаточно 
эффективный препарат ренагель практически лишен побочных эффектов своих предшественников. 

Другим подходом к лечению ренальных остеопатий является адекватное потребление каль-
ция. С целью коррекции уровня кальция в крови могут использоваться его добавки (перорально). 
Важное значение имеет также адекватная концентрация кальция в диализате (1,5–1,625 моль/л). 
Применение карбоната кальция при вторичном гиперпаратиреозе и умеренной ХПН проанали-
зировано в публикации Yu. Tsukamoto с соавт. [23]. Исследователи применили препарат у 20 па-
циентов с ХПН с уровнем клубочковой фильтрации 7,9–40 мл/мин. Лечение продолжалось в те-
чение 6 мес. Карбонат кальция применяли в дозе 3,0 г/сут. После лечения авторы констатировали 
достоверное повышение уровня кальция в крови от 2,4 до 2,57 ммоль/л, при этом фосфор сыво-
ротки крови снизился с 3,4 до 3,0 мг%, ПТГ крови – с 183 до 85 пг/мл (снижение статистически 
значимо), а уровень кальцитриола в крови не изменился. На фоне лечения снизились также уров-
ни щелочной фосфатазы (ЩФ) и остеокальцина. Эти данные свидетельствуют о возможности 
улучшения костного метаболизма и уменьшения проявлений гиперпаратиреоза под влиянием 
терапии карбонатом кальция на ранних стадиях ХПН. 

Важную роль в лечении ренальных остеопатий играет применение активных метаболитов 
витамина Д. Показаниями к их назначению являются гипокальциемия; вторичный гиперпарати-
реоз; остеомаляция; ХПН в детском возрасте; ХПН, требующая одновременно противосудорож-
ной терапии; проксимальная миопатия.

Вопрос о тактике лечения активными метаболитами витамина Д до настоящего времени 
окончательно не решен. D. Mizumoto с соавт. [24] опубликовали результаты 3-летнего наблюде-
ния 425 гемодиализных пациентов, получавших альфакальцидол ежедневно в дозе 0,25–0,5 мкг 
с момента начала ЗПГ. К концу наблюдения у 5 % пациентов потребовалась паратиреоидэкто-
мия, у 12 % произошло ухудшение течения вторичного гиперпаратиреоза, у 17 % отмечено уве-
личение уровня ПТГ в крови при отсутствии сопутствующей рентгенологической динамики, 
у 56  % уровень ПТГ в крови остался стабильным и только у 10  % выявлено его снижение. 
Многофакторный анализ позволил авторам установить, что только длительность гемодиализного 
лечения и исходный уровень ПТГ достоверно ассоциированы с развитием клинически мани-
фестного ВГПТ. Относительный риск этого осложнения оказался существенно выше у пациентов, 
получавших диализ более 10 лет, когда исходный уровень карбокситерминального ПТГ превы-
шал 5 нг/мл. В то же время такие факторы, как пол, возраст к началу диализа, основное заболева-
ние почек и степень контроля фосфатемии, оказались незначимыми. Таким образом, результаты 
данного исследования показали, что ежедневного применения низких доз (0,25–0,5 мкг) альфа-
кальцидола в условиях программного гемодиализа недостаточно. Тем не менее авторы считают, 
что такая терапия необходима на преддиализной стадии для предупреждения выраженного 
гиперпаратиреоза у пациентов, в отношении которых планируется длительное гемодиализное 
лечение.

Вопрос о применении кальцитриола на ранних стадиях ХПН рассмотрен также в обзоре 
W. G. Goodman и J. W. Coburn [25]. Имея в виду, что нарушение синтеза кальцитриола лежит 
в основе патогенеза ВГПТ при прогрессирующей ХПН, а также данные об эффективности его 
профилактики за счет применения кальцитриола или альфакальцидола, авторы специально рас-
смотрели вопрос о возможном прогрессировании начальной, или преддиализной, ХПН в связи 
с назначением этих препаратов. Анализ результатов более 20 исследований показал, что еже-
дневное применение кальцитриола или альфакальцидола в дозе 0,25–0,5 мкг/сут очень редко 
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ведет к гиперкальциемии, ухудшению функции почек и гиперфосфатемии. Эти осложнения 
если и возникают, то легко обратимы после отмены препаратов. Кроме того, авторы обратили 
особое внимание на тот факт, что при оценке динамики креатинина крови на фоне приме- 
нения кальцитриола следует иметь в виду, что кальцитриол нарушает секрецию креатинина 
в проксимальных канальцах. Поэтому при его применении возможно некоторое повышение кон-
центрации креатинина в плазме крови и снижение клиренса креатинина, что, однако, не сви- 
детельствует об истинном снижении клубочковой фильтрации. По мнению W. G. Goodman 
и J. W. Coburn [25], подтвержденному результатами многочисленных специальных исследова-
ний, кальцитриол и альфакальцидол в ежедневной дозе 0,25–0,5 мкг хорошо переносятся пациен-
тами и положительно влияют на биохимические и морфологические проявления ВГПТ, а следо-
вательно, могут быть полезны у пациентов с высоким риском развития последнего, т. е. при мед-
ленном прогрессировании ХПН. 

Вопрос о возможном дополнительном повреждении функции почек под влиянием кальци-
триола был специально изучен также G. Coen с соавт. [26]. Авторы проследили его эффект при 
применении в дозах, не вызывающих гиперкальциемию. С этой целью была оценена динамика 
клиренса креатинина у 30 пациентов, получавших кальцитриол по 0,25–0,75 мкг/сут в среднем 
в течение 13,5 мес. В контрольную группу было включено 30 человек, не получавших лечение. 
В обеих группах исходный клиренс креатинина был примерно одинаковым – 27,5 и 27,9 мл/мин 
соответственно. За 6 мес. до начала исследования и в течение всего периода наблюдения все па-
циенты соблюдали диету со сниженным количеством белка. К окончанию наблюдения различий 
в уровне артериального давления, концентрации мочевины и креатинина в крови и экскреции 
креатинина с мочой между группами не было. Более того, при линейном и параболическом ре-
грессионном анализе динамики креатинина с идентификацией точек излома кривой у 8 пациен-
тов опытной группы констатировано улучшение функции почек, тогда как в контрольной группе 
таковое не обнаружено. Таким образом, был сделан вывод об отсутствии отрицательного эффек-
та малых доз кальцитриола на прогрессирование почечного поражения, и более того, возможно 
даже его торможение. 

В литературе обсуждается вопрос об оптимальном режиме введения кальцитриола. В част-
ности, сравнивается эффект его интермиттирующего и непрерывного применения у диализных 
пациентов. В этом отношении заслуживает внимания специальное многоцентровое рандомизи-
рованное исследование Р. Hermann с соавт. [27]. Гемодиализные пациенты (n = 45) с исходно по-
вышенным уровнем ПТГ были разделены на две группы. Пациенты первой группы получали 
кальцитриол ежедневно по 0,75 мкг, второй группы – по 2,625 мкг 2 раза в неделю. Таким обра-
зом, суммарная доза препарата в обеих группах была одинаковой и составляла 5,25 мкг/нед. 
Точно так же одинаковым был и средний исходный уровень ПТГ: 37 пмоль/л в первой группе 
и 36 пмоль/л во второй, что означает примерно 6-кратное повышение (нормальный уровень ПТГ – 
1–6 пмоль/л). Концентрация кальция в диализате составляла 1,75 ммоль/л. Все пациенты пе- 
рорально получали карбонат кальция. Через 2 недели лечения в обеих группах ПТГ снизился 
в одинаковой степени – до 18,5 и 18 пмоль/л соответственно, а через 12 недель у 18 из 24 пациен-
тов первой группы и у 11 из 21 пациента второй группы он составил 10 пмоль/л, при этом гипер-
кальциемия и гиперфосфатемия у них отсутствовали. За время наблюдения всего было конста-
тировано 7 эпизодов гиперкальциемии во второй группе и 2 – в первой. Что касается эпизодов 
гиперфосфатемии, то при еженедельном измерении уровня фосфора в сыворотке крови они были 
выявлены 21 раз во второй группе и 17 раз в первой. Таким образом, в этом исследовании эффек-
тивность непрерывного и интермиттирующего применения кальцитриола в условиях гемодиа-
лиза оказалась одинаковой. 

Вместе с тем следует отметить, что в то время как одни исследователи не могут с уверенностью 
высказаться в пользу того или иного метода введения препарата, другие все же склоняются к его 
интермиттирующему применению. В последние годы известное распространение получило внут
ривенное введение кальцитриола у гемодиализных пациентов. Оценке эффективности этого ме-
тода в сравнении с пероральным применением препарата посвящено исследование D. Mazzaferro 
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с соавт. [28]. С этой целью в двух группах пациентов (по 10 в каждой) кальцитриол вводили 
в течение 12 недель. В одной из них препарат вводили внутривенно после сеанса гемодиализа 
в средней дозе 2,45 мкг, что в пересчете на ежедневную дозу составляет 1,05 мкг. В другой группе 
кальцитриол применяли перорально ежедневно в средней дозе 0,7 мкг/сут. У пациентов, лечив-
шихся кальцитриолом внутривенно, через 6 недель уровень ПТГ крови снизился на 74,3  %, 
а уровень ЩФ – на 41,2 %. В группе пациентов, получавших кальцитриол ежедневно перораль-
но, снижение ПТГ на 31,6 % было констатировано через 8 недель, при этом уровень ЩФ снизился 
на 22,5 %. Концентрация кальция в крови возрастала быстрее в условиях пероральной терапии, 
однако в целом различий в изменении уровней кальция, магния и альбумина в сравниваемых 
группах не отмечено. Авторы полагают, что кальцитриол как в виде внутривенных инфузий, так 
и в виде перорального препарата эффективен в отношении ВГПТ и способствует снижению 
уровня ПТГ в крови, при этом его эффективность более выражена при внутривенном введении. 
Однако эффективность препарата не следует напрямую связывать ни с более высокой его дозой, 
ни с вызываемым им повышением концентрации кальция крови.

Заслуживает также внимания опыт длительной пульс-терапии кальцитриолом вторичного 
гиперпаратиреоза при терминальной ХПН. R. Dressier с соавт. [29] приводят результаты лечения 
17 пациентов, проходивших лечение гемодиализом в течение 2 лет и получавших после сеанса 
диализа кальцитриол внутривенно 3 раза в неделю в средней дозе 4,1 ± 0,4 мкг. Уровень фосфата 
контролировали, назначая соли кальция. На фоне лечения ПТГ снизился с 876 до 65 пг/мл, ЩФ – 
с 432 до 103 ед/л. Тенденция к гиперкальциемии имела место лишь у тех пациентов, у которых 
она была выявлена и до начала терапии. Все эпизоды гиперкальциемии протекали бессимптом-
но и купировались за счет уменьшения дозы кальцитриола. Гиперфосфатемия развивалась у па-
циентов, не соблюдавших диетических рекомендаций и игнорировавших назначение фосфат-
связывающих препаратов кальция. Таким образом, эти данные демонстрируют несомненную 
эффективность пульс-терапии кальцитриолом. 

Рекомендации KDIGO обновлены в 2017 г. с учетом всех проводимых исследований и кли- 
нических наблюдений и охватывают вопросы диагностики, коррекции и мониторинга костно-
минеральных нарушений у пациентов с ЗПГ [30]. Тем не менее, что касается лечения одного 
из тяжелых осложнений уремического синдрома – нарушения минерального и костного обмена – 
еще нет окончательного решения. Существующие методики дают неубедительные результаты, 
а литературные сведения полны противоречий. Очевидно, что разработка методов коррекции 
нарушений фосфорно-кальциевого обмена у нефрологических пациентов требует более интен-
сивных масштабных исследований и поиска путей выхода из сложившегося положения.

Методы консервативного лечения (диета в сочетании с лекарственными средствами) дает хо-
роший эффект при диагностике ранних стадий костно-минеральных нарушений. Если сроки 
диализной терапии превышают 5-летний период, то, несмотря на проводимую коррекцию наруше-
ний обмена кальция и фосфора, частота системных осложнений и их тяжесть нарастают. В связи 
с этим основным методом лечения тяжелых форм ВГПТ остается хирургический, заключающий-
ся в удалении гиперплазированных ПЩЖ, продуцирующих ПТГ в избыточных количествах.

Паратиреоидэктомия (ПТЭ). По литературным данным, при существующих современных 
терапевтических методах лечения необходимость в ПТЭ возникает у 5–10 % пациентов после 
10–15 лет течения ХБП и возрастает до 20 % случаев после 16–20 лет уремии [31, 32]. Как пра- 
вило, у таких пациентов наблюдаются серьезные скелетные нарушения, которые прогрессируют 
до остеомаляции, фиброзного остеита, остеосклероза, развивается внескелетная кальцифика-
ция, проявляющаяся сердечно-сосудистыми нарушениями [33]. Хирургический метод лечения 
при наступлении терминальной стадии почечной недостаточности и ВГПТ является важной со-
ставляющей коррекции нарушений минерального обмена, так как снижает частоту осложнений 
и значимо продлевает жизнь пациентов, получающих заместительную почечную терапию. 
Однако остается много нерешенных вопросов в отношении показаний и противопоказаний к хи-
рургическому лечению пациентов с ВГПТ, выбора объема хирургических вмешательств (субто-
тальная или тотальная ПТЭ) и послеоперационного ведения оперированных. 
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Операции по удалению ПЩЖ (полному или частичному) описаны в 1960-х годах. Суть суб-
тотальной ПТЭ заключается в удалении всей паратиреоидной ткани, за исключением 40–60 мг 
наименее гиперплазированной ткани железы. Однако при такой технике высока вероятность 
персистенции заболевания и повторной операции [34]. Тотальная ПТЭ без аутотрансплан- 
тации впервые была проведена C. S. Ogg с соавт. [35] в 1967 г., тем не менее она не востребо- 
вана вследствие таких потенциальных осложнений, как адинамическая костная болезнь и гипо-
кальциемия.

Показания к паратиреоидэктомии. При ВГПТ с рентгенологическими костными проявле-
ниями и гиперплазией ПЩЖ хирургическое вмешательство показано при одном из дополни-
тельных перечисленных ниже симптомов [22]:

1) стойкое повышение уровня кальция в сыворотке крови;
2) повышение величины произведения [Ca × P] в сыворотке крови до 6,5–6,9 и выше в соче- 

тании с прогрессирующей кальцификацией мягких тканей, несмотря на жесткий контроль по-
требления фосфора;

3) прогрессирующее поражение скелета, вызванное гиперпаратиреозом;
4) постоянный мучительный, не поддающийся обычным методам лечения зуд, связанный 

с гиперпаратиреозом;
5) кальцифилаксия.
Одним из важных критериев необходимости применения ПТЭ является тяжелая форма остео-

пороза, выявляемая с помощью рентгеновской денситометрии. 
Результаты хирургического лечения ВГПТ подробно рассмотрены в публикации S. Walgenbach 

с соавт. [36]. Эти авторы проследили результаты ПТЭ в течение 18 мес. у 79 пациентов, 67 из ко-
торых была выполнена тотальная ПТЭ с аутотрансплантацией кусочков паращитовидной желе-
зы на предплечье. Транзиторная гипокальциемия после операции наблюдалась у 84,4 % пациен-
тов. При этом постоперативная гипокальциемия отрицательно коррелировала с преоперативным 
уровнем ЩФ и ПТГ. Уже в течение 1 мес. после ПТЭ у 60 % пациентов исчез зуд, а через год 
у 75 % не было зуда и у 79 % не отмечались костные и мышечные симптомы ВГПТ. После то-
тальной ПТЭ боли в суставах значительно уменьшились у пациентов с высоким уровнем ЩФ 
до операции, по сравнению с теми, у кого этот показатель был в норме. Рецидив ВГПТ после то-
тальной ПТЭ констатирован у 4,5 %. 

Нами проанализированы данные 15 исследований, посвященных исходам хирургического ле-
чения ВГПТ (25 000 пациентов, период наблюдения – от 12 до 360 мес.). Были отобраны публи-
кации, в которых представлены результаты наблюдений взрослых пациентов с ХБП (СКФ ниже 
60 мл/мин/1,73 м2) для оценки роли ПТЭ и определения клинических исходов у пациентов. В иссле-
дованиях принимали участие пациенты с ХБП III–V стадии (стадия III – СКФ 30–59 мл/мин/1,73 м2, 
стадия IV – СКФ 15–29 мл/мин/1,73 м2, стадия V – СКФ < 15 мл/мин/1,73 м2) с подтвержденным 
ВГПТ, перенесшие операцию на ПЩЖ. Сама операция могла быть (1) тотальной ПТЭ без ауто-
трансплантации, (2) тотальной ПТЭ с аутотрансплантацией или (3) субтотальной ПТЭ. Резуль- 
таты обследования пациентов сравнивали с пациентами контрольной группы, которым не про-
водили ПТЭ при ВГПТ.

В фокусе анализируемых исследований находилась смертность от различных причин, каче-
ство жизни пациентов и осложнения лечения. Было получено свидетельство того, что ПТЭ почти 
на 30 % снижает смертность от различных причин у пациентов с ВГПТ в терминальной стадии 
ХБП. В 6 исследованиях, которые включали 10 000 пациентов, отмечено уменьшение на 40 % по-
казателей сердечно-сосудистой смертности после ПТЭ. Такое положительное по сравнению 
со стандартным наблюдением влияние ПТЭ у пациентов с ХБП было установлено независимо 
от концентрации ПТГ и существенно не отличалось в исследованиях, проведенных после начала 
использования в клинической практике кальцимиметиков [37].

Характеристики пациентов, включенных в анализируемые исследования, приведены в таблице.
Помимо демографических показателей, характеризующих пациентов в анализируемых иссле-

дованиях, учтен критерий Newcastle–Ottawa. Данный критерий применяется для оценки каче-
ства дизайна научного исследования, содержания и простоты использования результатов в по-
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следующих мета-анализах нерандомизированных исследований, включая случай  –  контроль 
и когортные исследования. Разработаны три основных показателя: selection – отбор (выборка) 
групп, сomparability – сравнимость групп, exposure – результат исследования. Каждый показа-
тель оценен по системе звездочек. Самое высокое качество исследования – максимум 9 звездо-
чек, в приведенных исследованиях оценка этого критерия составила от 1 до 3 звездочек.

В большинстве анализируемых исследований группы пациентов, которым проведена ПТЭ, 
сравнивали с контрольными группами пациентов, которым не проведена ПТЭ по различным 
причинам (отказ или медикаментозное лечение). Однако нами не найдено ни одного рандомизи-
рованного плацебо контролируемого исследования, где было проведено сравнение ПТЭ с меди-
каментозной терапией при лечении ВГПТ. В основном публикации описывают результаты на-
блюдения за группами пациентов.

Часто современными нефрологами ПТЭ рассматривается как последний этап лечения 
при ВГПТ, который необходим многим пациентам на фоне длительной диализной терапии 
без успешной трансплантации почек. Результаты ряда исследований показали, что повышенная 
смертность при тяжелом гиперпаратиреозе может быть обусловлена большим количеством 
сердечно-сосудистых, метаболических, гематологических и иммунологических нарушений, ко-
торые вызваны высокими концентрациями уремического токсина ПТГ [53–56]. Появление более 
активного кальцимиметика (агониста кальций-чувствительного рецептора – CaSR) – цинакалцета 
гидрохлорида для приема внутрь явилось дополнительным эффективным лечением (помимо мета-
болитов витамина Д и ПТЭ) для предотвращения прогрессирования ВГПТ [30]. Цинакалцет ока-

Характеристика пациентов, включенных в анализируемые исследования

Characteristics of patients included in the analyzed studies

Исследование Страна
К-во пациентов Возраст К-во мужчин, % Критерий Newcastle‒Ottawa

ПТЭ Контроль ПТЭ Контроль ПТЭ Контроль Выборка Сравнимость 
групп

Резуль- 
таты 

K. M. Ivarsson 
с соавт., 2015 [38] Швеция 423 1234 55,2 56 48,2 50,1 *** ** **

H. Komaba 
с соавт., 2015 [39] Япония 4428 4428 59,1 ± 11,6 59,3 ± 12,3 55,8 55,7 *** ** ***

G. Conzo 
с соавт., 2013 [40] Италия 30 20 51,5 ± 10,89 55,0 ± 11,2 26,7 40 *** * *

J. Sharma 
с соавт., 2013 [41] США 150 1044 42,1 42,2 46,7 46,7 *** ** **

P. T. Goldstein 
с соавт., 2013 [42] Бразилия 123 128 46 50 46,3 44,5 *** * **

N. Iwamoto 
с соавт., 2012 [43] Япония 88 88 60,6 ± 8,4 60,5 ± 8,4 53,4 53,4 *** ** **

B. Kestenbaun 
с соавт., 2004 [44] США 4558 4558 47,6 47,6 42,5 42,5 *** ** *

A. Trombetti 
с соавт., 2007 [45] Швейцария 40 80 42,6 55 45 51 *** ** **

L. Ch. Ho с соавт., 
2016 [46] Тайвань 998 998 54,7 55 42,9 42,5 *** ** ***

D. Moldovan 
с соавт., 2015 [47] Румыния 26 26 51,62 ± 9,92 49,65 ± 11,5 53,84 23,07 *** * **

W. Li с соавт., 
2016 [48] Китай 53 92 63,1 ± 13,8 53,8 ± 15 56,6 70,6 *** * *

V. Costa-Hong 
с соавт., 2007 [49] Бразилия 50 68 52 59 43,0 ± 10 45,0 ± 12 ** ** *

B. Dussol с соавт., 
2007 [50] Франция 19 32 – – – – ** ** *

T. L. Ma с соавт., 
2015 [51] Тайвань 60 161 – – – – ** ** *

H. Ch. Lin 
с соавт., 2014 [52] Тайвань 30 23 53,3 ± 13,3 53,4 ± 13,9 43 61 *** ** *
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зывает подавляющее влияние на пролиферацию клеток ПЩЖ, уменьшает их гиперплазию, поло-
жительно влияет на состояние костных структур: уменьшает фиброз и кортикальную резорб-
цию кости, а также снижает сердечно-сосудистую заболеваемость при ВГПТ. В период нача- 
ла активного использования «кальцимиметического диализа» и пациенты, и нефрологи стали 
рассматривать ПТЭ как исключительную меру, которая необходима при тяжелом, прогрессиру-
ющем ВГПТ.

Для оценки терапевтических преимуществ и побочных эффектов использования кальцими-
метиков при ВГПТ в 2012 г. проведено исследование EVOLVE [57]. По результатам этого исследо-
вания достоверного влияния на выживаемость пациентов при использовании цинакалцета гидро- 
хлорида при мягкой, умеренной, бессимптомной форме ВГПТ не выявлено [58].

С внедрением цинакалцета в клиническую практику стало возможным влиять на исходы 
ВГПТ. При дополнительном анализе клинических исследований по применению цинакалцета 
отмечено снижение риска переломов на 64 % по сравнению с базисной терапией. Н. Н. Malluche 
с соавт. [59] показали, что цинакалцет значительно снижает уровень N-телопептида сыворотки 
(маркера костной резорбции) по сравнению с показателями в контрольной группе, хотя при иссле-
довании костных биоптатов не было различий по сравнению с базисной терапией. Появились 
также данные о положительном влиянии цинакалцета на минеральную плотность кости. В иссле-
довании Y.-H. H. Lien с соавт. [60] показан достоверный прирост минеральной плотности в прок-
симальном отделе бедренной кости по сравнению с плацебо (р < 0,05). Однако при этом не вы-
явлено динамики в поясничном отделе позвоночника. J. Cunningham с соавт. [61] в метаанализе 
четырех рандомизированных клинических исследований (1184 пациента) продемонстрировали, 
что использование цинакалцета снижало по сравнению с группой плацебо потребность в ПТЭ 
на 93 %, число переломов уменьшилось на 54 %, а количество госпитализаций из-за сердечно-
сосудистой патологии  ‒ на 39  %. Влияние цинакалцета на общую смертность и смертность 
от сердечно-сосудистых событий были оценены в клиническом наблюдении G. Block с соавт. [62]. 
Исследование, проводимое в течение 26 мес. (n = 19 186), показало, что прием цинакалцета зна-
чительно снижает сердечно-сосудистую смертность и смертность любой этиологии у пациен-
тов, получающих ЗПТ. Как видим, результаты использования цинакалцета у пациентов с ВГПТ 
противоречивы.

При оценке анализируемых нами научных исследований установлено достоверное положи-
тельное влияние ПТЭ на выживаемость на основании теоретических и экспериментальных дан-
ных (например, факт сокращения сердечно-сосудистых заболеваний на фоне нормализации арте-
риального давления и снижения гиперфосфатемии) [30, 63, 64]. 

Каковы же другие клинические преимущества ПТЭ? Так, вывод об улучшении минераль-
ной плотности костной ткани и снижении риска патологических переломов сделан на осно- 
вании проведенных одноцентровых исследований, которые показали более высокие значе- 
ния плотности костной ткани после ПТЭ по сравнению со значениями минеральной плотности 
кости в период до проведения ПТЭ [65–67]. Улучшение течения эритропоэтин-резистентной 
анемии после хирургического лечения у пациентов с выраженным ВГПТ отражено в работах 
R. Rault (1998 г.), T. K. Jemcov (2008 г.), T. L. Chow (2007 г.) [68–70], улучшение состояния пи- 
тания, гуморального и клеточного иммунитета – в работах C. Yasunaga (1999 г.) и C. Tzanno-
Martins (2000 г.) [71, 72].

Хирургическое лечение нормализует биохимические показатели и улучшает качество жиз-
ни пациентов, уменьшает интенсивность кожного зуда (на 46,6 %), болей в суставах (на 30,3 %) 
и костях, пациенты в меньшей степени жалуются на мышечную слабость (на 28,7 %, р < 0,05). 
В обзоре W. Y. van der Plas (2017 г.) [73] указывается на существенное улучшение качества 
жизни после ПТЭ у пациентов с ВГПТ, который развился при терминальной стадии заболе- 
вания почек.

Многие вопросы о преимуществах и недостатках терапевтического лечения или ПТЭ были бы 
решены при независимом, хорошо продуманном, качественно проведенном рандомизированном 
исследовании, с анализом смертности, заболеваемости, умственного и физического здоровья, ка-
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чества жизни и фармакоэкономических показателей. Нам встретилось только одно рандомизиро-
ванное исследование, в котором проводится сравнение приема цинакалцета с ПТЭ 30 пациентами, 
перенесшими трансплантацию почки с третичным гиперпаратиреозом и менее тяжелым тече- 
нием хронического заболевания почек (СКФ > 30мл/мин на 1,73 м2) [74]. В конце периода наблю-
дения (12 мес.) был сделан вывод о том, что хирургическое вмешательство привело к большему 
снижению уровня ПТГ и значительному увеличению минеральной плотности костей бедренной 
кости, в то время как сосудистая кальцификация оставалась неизменной в обеих группах. Было 
проведено еще одно рандомизированное исследование, позволяющее сравнить ультразвуковую 
абляцию гиперплазированных ПЩЖ как альтернативный метод лечения при ВГПТ и прием ме-
таболитов витамина Д (ClinicalTrials. gov Identifier: NCT01640184). В настоящее время закончено 
исследование, в котором сравнивается использование цинакалцета и ПТЭ у пациентов с пери- 
тонеальным диализом (ClinicalTrials. gov Identifier: NCT01447368). Эти исследования находятся 
в стадии анализа и, возможно, их результаты позволят разрешить некоторую неопределенность 
в этом вопросе [37].

В исследовании DOPPS показано, что в мире в течение 15 лет (1996–2011 гг.), несмотря на уве-
личение уровня ПТГ у пациентов с ХБП, отмечено снижение частоты ПТЭ. Уровень ПТГ более 
600 пг/мл ассоциировался с более высоким риском сердечно-сосудистой смертности, а также 
с количеством госпитализаций, связанных с тяжелой сердечно-сосудистой патологией [75]. В ре-
комендациях по нефрологии отмечено, что в последние годы назначение лекарственных препа-
ратов, таких как цинакалцет и аналоги витамина Д, увеличилось. Более широкое использование 
этих препаратов позволило рекомендовать ПТЭ при более высоких уровнях ПТГ [30]. Насколько 
это полезно для пациентов, остается предметом дискуссии. С другой стороны, в Японии в по-
следнее время наблюдается увеличение количества ПТЭ. Это обусловлено в первую очередь тем, 
что в Национальных рекомендациях по лечению пациентов с ВГПТ указаны более низкие, чем 
в других странах, уровни ПТГ, которые требуют коррекции. Во вторых, использование кальци-
миметиков стало доступно в Японии значительно позже, чем в Европе и США [74]. 

Исследование Sun Moon Kim, проведенное в США, не выявило снижения количества ПТЭ. 
Так, анализ национальной когорты пациентов, получающих почечную заместительную терапию 
в США, показал, что ПТЭ стали выполняться чаще в период с 2002 по 2003 г., затем их частота 
резко сократилась с 2004 по 2005 г. и снова выросла в течение 2006 г., оставаясь после этого 
относительно стабильной. Отмечено, что внутрибольничная смертность после ПТЭ при ВГПТ 
неуклонно снижалась в период между 2002 и 2011 г. и составляла менее 1 % за последние не-
сколько лет. Среди пациентов, перенесших ПТЭ, такие показатели, как сердечно-сосудистая недо-
статочность и заболевания периферических сосудов, были связаны с внутрибольничной смерт- 
ностью и не зависели от других факторов [76].

Обсуждаемые нами научные публикации имеют некоторые особенности. Наиболее важны-
ми из них являются наблюдательный дизайн исследований, различная продолжительность на-
блюдений, различные показания для ПТЭ, отличия в лечении пациентов контрольной группы. 
Последние получали стандартную медикаментозную терапию, состоящую в основном из анало-
гов витамина Д и соединений фосфора [39, 40, 42, 43, 47, 49]. К сожалению, некоторые исследова-
тели не уточняли все данные о лечении в контрольной группе [38, 44–46, 48, 50, 51]. Ни в одном 
исследовании нет каких-либо данных о лечении кальциомиметиками в группах обследуемых па-
циентов. Скорее всего, это связано с тем, что во время проведения в этих исследованиях цина-
калцет еще не был доступен во многих странах. Также в анализируемых работах были различия 
в методологических подходах. У нас не было возможности оценить термическую, этаноловую, 
ультразвуковую абляцию ПЩЖ или различные типы хирургического вмешательства (тотальное 
удаление ПЩЖ в сравнении с субтотальным, аутотрансплантацию). Пациенты, которым переса-
жена почка, были исключены из исследований, за исключением наблюдения, когда ПТЭ не была 
связана с улучшенным выживанием пациентов с почечным аллотрансплантатом [38]. В изученных 
нами публикациях не проанализировано влияние самой операции на клиническое состояние па-
циента. Скорее всего, в клинических условиях можно было бы минимизировать отрицательные 
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последствия ПТЭ, которые были показаны в недавнем анализе базы данных USRDS, где ПТЭ 
была связана со значительной заболеваемостью в течение 30 дней после выписки из стационара 
и в течение года после операции. Однако дизайн исследования и отсутствие контрольной группы 
не позволили оценить влияние ПТЭ на выживаемость [46].

В своем метаанализе L. Chen с соавт. также сообщают об улучшении выживаемости при ПТЭ 
при ВГПТ, однако нами включены в обзор еще три исследования, в которых анализируется со-
стояние здоровья у 5000 пациентов, что уменьшило доверительный интервал и улучшило статис
тическую достоверность выводов. Также нами проведен анализ острой смертности и изучена 
гетерогенность анализируемых подгрупп [77].

Кальцимиметики путем модификации функции кальций-чувствительного рецептора эффек-
тивно воздействуют как на секрецию ПТГ, так и на его синтез, а также на пролиферацию клеток 
ПЩЖ, становясь важным компонентом консервативной терапии ВГПТ. Однако далеко не всегда 
такая терапия позволяет достичь положительных результатов. Таким образом, ВГПТ и реналь-
ные остеопатии остаются важной проблемой ХПН, особенно в условиях длительной диализной 
терапии. К настоящему времени во многом расширились представления о механизмах и факто-
рах риска этой патологии, непрерывно совершенствуются методы лечения. Очевидно, что свое- 
временный и адекватный контроль нарушений гомеостаза кальция и фосфора является необхо-
димой предпосылкой предупреждения и лечения ВГПТ.

Пока неясны все преимущества ПТЭ при тяжелой форме ВГПТ у пациентов с ХБП. Следует 
учитывать потенциальный риск анестезии, самого хирургического вмешательства и даже факт 
повышенного коэффициента смертности при низких концентрациях ПТГ в сыворотке крови 
(естественный результат успешной хирургии ПЩЖ), упомянутый в исследовании DOPPS. В то же 
время недавние европейские рекомендации (European Renal Best Practice ERBP) ограничили 
использование кальцимиметиков [78]. Таким образом, оптимальные лечебные подходы для па-
циентов с биохимическими изменениями, но без клинических симптомов ВГПТ остаются не- 
ясными. Выполнять или не выполнять ПТЭ у пациентов с ХБП – спорный вопрос. 

Анализ научных публикаций, приведенных в нашем обзоре, свидетельствует о том, что ПТЭ 
снижает летальность от различных причин, в том числе от сердечно-сосудистых заболеваний, 
что наиболее важно, так как другие терапевтические подходы в этой ситуации не эффективны. 
Мы собрали максимальное количество доступных исследований, которые анализируют влияние 
ПТЭ как на острую, так и на долгосрочную смертность от различных причин и в первую оче-
редь от сердечно-сосудистых заболеваний у пациентов с ХБП и ВГПТ. Обсуждение проблемы 
использования кальцимиметиков и препаратов витамина Д с хирургическим лечением ВГПТ 
и правильная экспертиза этих наблюдений – реальный способ выбрать оптимальный метод лече-
ния при данной патологии.

В настоящее время существуют различные подходы к выполнению ПТЭ при ВГПТ, включая 
эндохирургические вмешательства [79]. С одной стороны, целью подобных вмешательств является 
предупреждение рецидива гиперпаратиреоза путем тотального удаления гиперплазированных 
паращитовидных желез, с другой – профилактика послеоперационного гипопаратиреоза путем 
аутотрансплантации достаточного количества паратиреоидной ткани. К преимуществам «откры-
той» ПТЭ можно отнести хорошую визуализацию операционного поля и возможность тактиль-
ного контакта с тканями, что позволяет избежать геморрагических осложнений и повреждения 
возвратного гортанного нерва. При этом динамика лабораторных показателей подтверждает 
в большинстве случаев удовлетворительные результаты лечения, поскольку рецидива гиперпа-
ратирероза или гиперплазии ткани в мышцах предплечья не отмечалось [80].

В то же время в такой ситуации всегда существует возможность под местной анестезией 
извлечь трансплантат или разрушить его путем обкалывания этанолом под контролем ультрасо-
нографии или сцинтиграфии [79]. Использование других анатомических областей (мышцы бедра, 
грудино-ключично-сосцевидная, трапецевидная, большая грудная мышца) для паратиреоидной 
аутотрансплантации ограничено техническими сложностями, возникающими при повторных 
оперативных вмешательствах в месте имплантации [81].
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По литературным данным, частота развития гипопаратиреоза после тотальной ПТЭ с при-
менением аутотрансплантации может достигать 5–8,5 % [82], что можно объяснить уремической 
гипокоагуляцией и возможным развитием локальных экхимозов в месте пересадки, которые, 
в свою очередь, ухудшают реваскуляризацию паратиреоидного трансплантата [83].

В современной нефрологии ПТЭ рассматривается как важный этап лечения, призванный 
улучшить продолжительность жизни пациентов, особенно при длительно проводимой диализ-
ной терапии [75, 76]. Однако остаются открытыми вопросы: когда, в какие сроки выполнять опе-
рацию; какой из методов хирургического пособия предпочтительнее; какие дополнительные ме-
тоды лечения применять после полного или частичного удаления паращитовидных желез.

Приводя литературные сведения о подходах к хирургическому лечению ВГПТ, можно сде-
лать вывод о том, что имеются определенные противоречия в отношении эффективности раз-
личных методик. Не определены оптимальные методы диагностики тяжелых форм ВГПТ, 
по которым устанавливаются прямые показания к ПТЭ. Нет данных о коррекции минеральных 
расстройств после применения различных видов ПТЭ. Очевидно лишь одно: при наступлении 
терминальной стадии почечной недостаточности хирургический метод лечения ВГПТ остает- 
ся важной составляющей нарушений минерального обмена, так как снижает частоту ослож- 
нений и существенно продлевает жизнь пациентов, получающих заместительную почечную 
терапию.
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