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Введение
Проблема первичного гиперпаратиреоза 

приобретает все более широкое значение в кли-
нической практике. Патогенез гиперкальцие-

мии связан с  неадекватной клеточной регуля-
цией и  избыточной секрецией паратгормона 
увеличенными паращитовидными железами. 
Первичный гиперпаратиреоз чаще встречается 
в виде солитарной доброкачественной аденомы 
(80-85% случаев), иногда в  виде полигланду-
лярного заболевания — гиперплазии паращито-

Лекції

Резюме. В обзоре отражены современные тенденции диагностики и лечения полигландулярного пораже-
ния паращитовидных желез при первичном гиперпаратиреозе, которое встречается достаточно часто, от 
8% до 33% наблюдений, что повышает частоту персистенции заболевания после паратиреоидэктомии по 
сравнению с такой у пациентов с солитарной паратиреоидной аденомой. Обсужден вопрос предопераци-
онного прогнозирования риска полигландулярного поражения, необходимости адекватной интраопераци-
онной ревизии паращитовидных желез и долгосрочного мониторинга после операции с целью повышения 
эффективности лечения этой группы больных.
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видных желез либо множественных аденом (10-
15%), редко выявляется карцинома паращито-
видной железы (<1%). У  10%  пациентов пер-
вичный гиперпаратиреоз протекает как часть 
семейного генетического синдрома — наиболее 
частого синдрома множественной эндокринной 
неоплазии 1-го типа (МЭН‑1), реже — множе-
ственной эндокринной неоплазии 2-го  типа 
(МЭН‑2) и  иногда hyperparathyroidism-jaw 
tumour syndrome (HPT-JT — кистозные опухо-
ли паращитовидных желез, рак в 15% наблюде-
ний, опухоль челюсти, поражение почек) [1].

В клинической практике большинство на-
блюдений полигландулярного гиперпаратире-
оза носят спорадический характер  [2]. В  пато-
генезе заболевания признается возможность 
влияния некоторых пищевых, метаболических 
и  фармакологических факторов, которые из-
меняют реакцию главных клеток паращито-
видных желез  [2]. Некоторые из них приводят 
к временным, обратимым изменениям секреции 
паратгормона. Иногда их действие может при-
вести к  более стойким нарушениям регуляции 
паратиреоидного гомеостаза и развитию морфо-
логических спорадических полигландулярных 
изменений паращитовидных желез [3-5].

Заболеваемость спорадическим полиглан-
дулярным первичным гиперпаратиреозом

Реальную заболеваемость полигландуляр-
ным гиперпаратиреозом определить трудно. 
На частоту выявления полигландулярного 
поражения паращитовидных желез влияют 
несколько факторов: объем операции на па-
ращитовидных железах (селективное удале-
ние одиночной аденомы из минидоступа либо 
рутинная двусторонняя ревизия шеи); опыт 
и уверенность оперирующего хирурга в опре-
делении множественного паратиреоидного по-
ражения; опыт патологоанатома в  диагности-
ке аденомы и  гиперпластических изменений 
паратиреоидной ткани.

Исторически сложилась точка зрения 
о том, что из 5 пациентов с первичным гипер-
паратиреозом у  1 может иметь место поли-
гландулярное поражение. Большое ретроспек-
тивное исследование 866 операций с проведе-
нием двухсторонней ревизии шеи за период 
1960-1997 гг. показало, что одиночная аденома 
имела место в  77% случаев и  гиперплазия  — 
в 21% [6]. В сравнительном исследовании двух 
американских центров после ревизии шеи по-

лигландулярное поражение было выявлено 
у 16,5% больных и у 11% пациентов в случаях 
целенаправленной паратиреоидэктомии, вы-
полненной под контролем сканирования [7].

Несомненно, что проведение двухсторон-
ней ревизии шеи во время удаления солитар-
ной паратиреоидной аденомы позволяет чаще 
найти гиперплазированные паращитовид-
ные железы. Такая тактика позволила среди 
350  пациентов с  солитарными паратиреоид-
ными аденомами выявить дополнительные 
гиперплазированные железы в  15% наблюде-
ний [8]. Немного более низкий рейтинг выяв-
ления увеличенной контрлатеральной пара-
щитовидной железы, расположенной с проти-
воположной от аденомы стороны, имел место 
в 10% случаев среди 46 пациентов, прошедших 
двухстороннюю ревизию шеи [9].

Средняя частота выявления полигланду-
лярного поражения паращитовидных желез 
при первичном гиперпаратиреозе составляет 
от 2,4% до 34%, на это влияет объем проводи-
мой ревизии шеи, зависящий от тактики одно-
го и того же хирургического центра [10-17].

Такие разнообразные цифры ставят под со-
мнение клиническую значимость выявления 
этих дополнительных увеличенных желез. 
Если все эти увеличенные железы функцио-
нально значимы, то рейтинг неудачной мини-
мально инвазивной паратиреоидэктомии дол-
жен быть значительно выше, те есть не всегда 
гиперплазированная паращитовидная железа 
является функционально активной  [18-20]. 
Этот парадокс подтвержден сравнительным 
исследованием двух хирургических центров 
по оценке результатов проведения рутинной 
двухсторонней ревизии в  сравнении со сфо-
кусированной паратиреоидэктомией. Несмо-
тря на противоположные тактические подхо-
ды, не было статистически значимой разницы 
в  их оперативной эффективности: 9 из 395 
(2,3%)  пациентов после тщательной ревизии 
шеи остались с  гиперкальциемией по сравне-
нию с 15 из 405 (3,7%) после минимально ин-
вазивной паратиреоидэктомии (р=0,24) [7].

Патогенез спорадического полигланду-
лярного гиперпаратиреоза

Определение спорадического полигланду-
лярного гиперпаратиреоза

Морфологическая диагностика нормаль-
ных, гиперпластических и  аденоматозных V E R T E
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паращитовидных желез затруднена в  связи 
с  отсутствием надежных гистологических 
критериев. Микроскопическая верификация 
гиперплазии и  аденомы слабо коррелирует 
с  макроскопическим внешним видом. Тем не 
менее, анатом достаточно точно может отли-
чить нормальные паращитовидные железы от 
патологических. На протяжении многих лет 
хирурги научились полагаться на визуальную 
грубую оценку веса, размера, цвета и  плот-
ности железы во время операции, чтобы вы-
делить различные типы патологических по-
ражений. Практическое правило для многих 
эндокринных хирургов заключается в том, что 
увеличенная железа вероятнее всего патоло-
гическая и, следовательно, должна быть ги-
персекретирующей, но это не всегда так.

На сегодняшний день признаны две дис-
кретные формы патологического роста пара-
щитовидных желез  — унигландулярная и  по-
лигландулярная. Унигландулярное увеличение  
(т.е. в  присутствии трех оставшихся нормаль-
ных желез) представляет собой наиболее частую 
патологию среди всех наблюдений первичного 
гиперпаратиреоза с частотой встречаемости от 
75% до 95%. Полигландулярное заболевание 
подразумевает поражение нескольких пара-
щитовидных желез, которые вовлекаются в па-
тологический процесс либо синхронно, либо 
асинхронно. Наиболее часто в полигландуляр-
ном поражении принимают участие все 4 же-
лезы, реже 2 или 3. Некоторые авторы говорят 
о возможности наличия нескольких первичных 
аденом, хотя другие утверждают, что множе-
ственных аденом не существует, и что на самом 
деле это ассиметричная гиперплазия всех 4 па-
ращитовидных желез [21].

В целом, заболеваемость спорадическим 
полигландулярным гиперпаратиреозом в виде 
множественных аденом и  гиперплазий коле-
блется от 7% до 33% [10-17].

Остается дискуссионным вопрос возмож-
ности дооперационной дифференциальной 
диагностики солитарного или полигланду-
лярного паратиреоидного поражения при ги-
перпаратиреозе, основанной на таких клини-
ко-биохимических параметрах, как уровни па-
ратгормона, кальция в сыворотке крови, УЗИ 
шеи, сканирование технецием. В  некоторых 
исследованиях отмечено положительное про-
гностическое значение этих критериев [22].

Многие хирурги используют величину вы-
явленных паращитовидных желез в  качестве 
индикатора гиперсекреции. Это представле-
ние базируется на высокой эффективности 
и низких показателях рецидивов после удале-
ния всех визуально увеличенных паращито-
видных желез.

Достаточно много работ посвящено опре-
делению патологических критериев с  целью 
дифференциальной диагностики аденомы 
и  гиперплазии паратиреоидной ткани. Тра-
диционно наличие обода нормальной тка-
ни паратиреоидной ткани, прилегающей по 
окружности инкапсулированного узла, явля-
ется «золотым стандартом» для диагностики 
паратиреоидной аденомы. Тем не менее, обод 
нормальной паратиреоидной ткани не всегда 
присутствует, и  были предложены другие ги-
стологические характеристики  — такие, как 
фиброзная капсула, клеточный плеоморфизм, 
наличие узлов и митотических фигур [21, 23]. 
Кроме того, показано, что окрашивание липи-
дов помогает различать гиперфункционирую-
щую железу от нормальной паратиреоидной 
ткани  [24]. В  нормальных или подавленных 
железах главные клетки обладают избытком 
внутрицитоплазматических грубых и  мел-
ких капелек нейтральных липидов. В  гипер-
функционирующей ткани капельки интра-
цитоплазматического нейтрального липида 
практически отсутствуют  [25]. Наконец, оди-
ночные аденомы являются моноклональными 
поражениями, возникающими из одиночного 
предшественника  [26], а  полигландулярное 
поражение паращитовидных желез, вероятно, 
поликлонально, следовательно, они представ-
ляют собой два различных заболевания.

Двойные аденомы паращитовидных желез
Двойные аденомы считаются четкой клини-

ческой единицей между унигландулярным за-
болеванием и  полигладулярной гиперплазией. 
Горячие дебаты идут по поводу того, не пред-
ставляют ли двойные аденомы форму асинхрон-
ной гиперплазии всех 4 паращитовидных желез. 
Тем не менее, высокая эффективность удале-
ния двух аденоматозных паращитовидных же-
лез является лучшим доказательством двойной 
аденомы как отдельного заболевания. Биопсия 
паращитовидных желез оправдана в  случаях 
выявления множественных аденом. Зарегистри-
рованная частота двойных аденом широко ко-

Лекції
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леблется от 2% до 11% [10-17]. Обсуждался во-
прос клинической картины, возраста больных, 
уровня кальция сыворотки, паратгормона при 
двойных паратиреоидных аденомах по сравне-
нию с одиночной аденомой и гиперплазией, где 
не найдено достоверных различий [10, 11, 27].

Литий-ассоциированный гиперпаратиреоз
Соединения лития используются при дли-

тельном лечении психиатрических заболева-
ний, биполярных расстройств. Механизм ли-
тий-ассоциированного гиперпаратиреоза не до 
конца понятен. Существуют много различных 
вариантов литиевых солей, которые при эн-
теральном приеме всасываются в  ЖКТ и  рас-
пространяются в организме [28]. Литий может 
напрямую стимулировать выработку паратгор-
мона. Кроме того, литий предположительно 
взаимодействует с  кальций-опосредованной 
трансмембранной трансдукцией сигнала через 
кальций-чувствительный рецептор, вызывая 
снижение точки запуска секреции паратгормо-
на. Подчеркнуто сходство между литий-инду-
цированной гиперкальциемией и семейной ги-
покальциурической гиперкальциемией (FHH), 
которая связана с  инактивирующими мутаци-
ями в гене, кодирующем кальций-чувствитель-
ный рецептор [29]. Тем не менее, точное взаи-
модействие между литием и кальций-чувстви-
тельным рецептором неизвестно.

Данные о  распространенности литий-ассо-
циированного гиперпаратиреоза сильно варьи-
руют в литературе — от 2,7% до 23,2% [30-31]. 
Недавно опубликованное исследование пока-
зало распространенность литий-ассоциирован-
ного гиперпаратиреоза в  8,6%  [33]. Примерно 
половина этих  пациентов имели одиночную 
аденому паращитовидной железы. Значитель-
но чаще встречались множественные адено-
мы [33-36]. Было предложено множество гипо-
тез о механизме, лежащем в основе литий-ассо-
циированного гиперпаратиреоза: увеличенный 
порог восприимчивости кальций-чувствитель-
ного рецептора, увеличение секреции паратгор-
мона, снижение поглощения кальция, подавле-
ние действия гликогенсинтетазы 3b и  сниже-
ние транскрипции гена паратгормона [37].

Спорадический полигландулярный пер-
вичный гиперпаратиреоз  — синхронное или 
метахронное заболевание?

Большинство множественных паратиреоид-
ных аденом, вероятно, являются синхронными. 

Это утверждение основывается на факте низ-
кого рецидива заболевания после успешной 
паратиреоидэктомии. Тем не менее, подробный 
анализ большой когорты  пациентов с  первич-
ным гиперпаратиреозом показал, что показа-
тель персистенции заболевания был выше сре-
ди  пациентов с  двойными аденомами  [10]. Те 
же авторы показали, что пациенты с двойными 
аденомами имеют более высокий показатель 
рецидивов, чем  пациенты с  одиночной адено-
мой и  гиперплазией  [10], что подтверждает 
возможность метахронного полигландулярно-
го паратиреоидного поражения.

Факторы риска полигландулярного пер-
вичного гиперпаратиреоза

Возраст и пол
Связь возраста и пола пациентов с характе-

ром поражения паращитовидных желез (оди-
ночные, двойные аденомы, гиперплазия) ис-
следовалась в  небольшом количестве работ. 
Есть сообщения о том, что пациенты с перси-
стирующим или рецидивирующим гиперпа-
ратиреозом, вызванным двойной аденомой, 
старше по возрасту и имеют различные клини-
ческие проявления [38], в то время как другие 
исследования не показывают никаких разли-
чий [10, 11, 27]. Однако пациенты с гиперпла-
зией 4 желез, как правило, моложе по срав-
нению с пациентами с аденомой (аденомами) 
паращитовидных желез, но эти различия не 
были значимыми. В целом не выявлено досто-
верных данных, подтверждающих какие-либо 
различия в  отношении пола, возраста, доопе-
рационных уровней кальция и  паратгормона 
при унигландулярном и полигандулярном па-
ратиреоидном поражении.

Радиация
В нескольких когортных исследованиях 

показано, что воздействие радиационного об-
лучения на область шеи повышает риск раз-
вития первичного гиперпаратиреоза  [39, 40], 
в  то время как другие авторы этого не нахо-
дят  [41]. Недавно было показано, что через 
14  лет после ядерной аварии на ЧАЭС среди 
61 ликвидатора в 25% случаев выявлены при-
знаки гиперпаратиреоза  [42]. Риск первично-
го гиперпаратиреоза, связанный с облучением 
в этой когорте ликвидаторов, был значительно 
выше (р<0,001) по сравнению с общей распро-
страненностью заболевания в  необлученной 
фоновой популяции (как сообщалось в  от- V E R T E
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ношении заболеваемости в  популяции США 
в 2001 г.) при соотношении шансов 63,4 (95% 
ДИ 35,7-112,5)  [42]. Тем не менее, в  этих ис-
следованиях не сообщается о  результатах па-
ратиреоидэктомий и  нет информации, имеет 
ли радиоиндуцированный гиперпаратиреоз 
тенденцию к  полигландулярности. Не отме-
чено различий при гиперплазии или двойной 
аденоме между спорадическим и  радиоинду-
цированным гиперпаратиреозом [43]. В целом 
справедливо заключить, что ионизирующее 
излучение способно индуцировать новообра-
зования паращитовидных желез, но расхожде-
ния в результатах исследований, скорее всего, 
отражают разнообразие типов излучения, це-
левых органов, доз и периода наблюдения.

Есть ли другие известные факторы ри-
ска развития полигландулярного гиперпа-
ратиреоза?

Существует ряд факторов, влияющих на 
риск гиперпаратиреоза — такие, как хроничес
кая почечная недостаточность, дефицит вита-
мина D, прием препаратов лития, хронический 
панкреатит, заболевания тонкого кишечника, 
связанная с  бариатрической хирургией ма-
льабсорбция. Эти заболевания классифициру-
ют как вторичный гиперпаратиреоз.

Предоперационная диагностика споради-
ческого полигландулярного первичного ги-
перпаратиреоза

Можно ли полигландулярное поражение 
паращитовидных желез при первичном гипер-
паратиреозе диагностировать до операции?

Паращитовидные железы визуализируются 
различными способами: УЗИ с  высоким раз-
решением, сцинтиграфия технецием [99mTс] се-
стамиби (метоксиизобутилизонитрилом), тон-
кослойная компьютерная томография с  кон-
трастированием  [44]. Сцинтиграфия технеци-
ем [99mTс] сестамиби рекомендуется как первый 
тест, но УЗИ шеи опытным специалистом яв-
ляется альтернативой  [45] и используется для 
подтверждения результатов первого исследо-
вания. В сложных случаях, особенно в случаях 
эктопических медиастинальных аденом, оправ-
дывает себя проведение компьютерной томо-
графии органов шеи и  средостения с  контра-
стированием паращитовидных желез [46].

Оценка ситуации с использованием комби-
нации возможных диагностических методов 
приобретает все большую клиническую значи-

мость  [45]. Комбинированная интерпретация 
сцинтиграфии и УЗИ или сцинтиграфии и КТ 
может улучшить диагностическую интерпре-
тацию сцинтиграфии паращитовидных желез 
и принятие клинического решения [47].

Некоторые исследователи подтвердили, 
что полигландулярное паратиреоидное пора-
жение не может быть диагностировано до опе-
рации из-за низкой точности, чувствительно-
сти и  специфичности любых тестов предопе-
рационной локализации [48-62]. В частности, 
рутинная Sestamibi сцинтиграфия и  само по 
себе УЗИ или в  сочетании не могут надежно 
прогнозировать полигландулярность гиперпа-
ратиреоза [44, 46-49, 52, 63].

Отрицательные предоперационные локали-
зационные исследования надежно прогнозиру-
ют возможность полигландулярного пораже-
ния. Исследовалась группа  пациентов с  отри-
цательными локализационными результатами 
при первичном гиперпаратиреозе. Пациенты 
с  отрицательными результатами предопераци-
онного исследования имели высокий риск по-
лигландулярного поражения (31,6%) по срав-
нению с  пациентами с  одним положительным 
результатом исследования (3,6%) и  лицами 
с двумя согласующимися положительными ре-
зультатами исследования (0,0%), р<0,001  [63, 
64]. Кроме того, если диагноз первичного ги-
перпаратиреоза остается однозначным, перси-
стентное или рекуррентное заболевание скорее 
вызвано гиперплазией паращитовидных желез, 
чем одиночной аденомой [45].

Некоторые авторы исследовали возмож-
ность прогнозирования до или во время опе-
рации наличие полигландулярного поражения 
на основе оценочных моделей. Kebebew  E. et 
al. описали дихотомическую модель оценки 
на основе предоперационного общего уров-
ня кальция (≥3  ммоль/л  [≥12  мг/дл]), уров-
ня паратгормона, положительного результата 
УЗИ и  сканирования. Модель была получе-
на из данных, собранных на 238  пациентах, 
из которых 75,2% имели одиночную аденому, 
21,4% — асимметричную гиперплазию 4 желез, 
3,4% — двойные аденомы [64]. Положительная 
прогностическая ценность этой оценочной 
модели для правильного прогноза заболева-
ния с  одиночной железой составляла 100% 
для суммарной оценки три или выше. Авто-
ры предполагают, что пациенты с оценкой три 
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или выше могут пройти минимально инвазив-
ную паратиреоидэктомию без рутинного ис-
пользования интраоперационного определе-
ния паратгормона или дополнительных визу-
ализационных исследований, а лица со счетом 
менее трех должны пройти дополнительное 
тестирование, дабы убедиться, что полиглан-
дулярное поражение не пропущено  [64]. По-
лезность оценочной модели Kebebew  E. под-
тверждена исследованиями Elarai  D.M. et al. 
в  большой когорте  пациентов (n=487)  [65] 
и независимо Kavanagh D.O. et al. в когорте из 
180 пациентов [66].

С целью дифференциальной диагностики 
паратиреоидной аденомы и  гиперплазии был 
предложен тест предоперационной перораль-
ной нагрузки кальцием. После перорального 
приема 1  г глюконолактата кальция у  32  па-
циентов и  32 лиц контрольной группы были 
измерены уровень кальция и паратгормона до 
приема и  на 60-й, 120-й и  180-й минутах по-
сле этого. Общая точность теста составляла 
65%  [67]. Эта модель не была подтверждена 
другими группами.

Chen  K.T. et al. предложили индекс 
«Wisconsin» (WIN), который определяется 
умножением предоперационного показателя 
кальция в  сыворотке на предоперационный 
показатель паратгормона [24]. Пациенты раз-
делены на 3 категории: с низким WIN индек-
сом (<800), средним (801-1600) и  высоким 
(>1600). Данные 1235  пациентов были ис-
пользованы для получения WIN-номограммы, 
состоящей из комбинации WIN и  веса пара-
щитовидной железы. Эта номограмма точно 
прогнозировала вероятность присутствия до-
полнительных гиперфункционирующих пара-
щитовидных желез. К  примеру, для WIN ме-
нее 800 и веса железы 500 мг имеется 9%-ная 
вероятность дополнительных гиперфункцио-
нирующих паращитовидных желез на основе 
WIN-номограммы. Если WIN для такого же 
веса железы составляет 801-1600, эти шан-
сы возрастут до 28%, а  если WIN выше 1600, 
шанс полигландулярного поражения состав-
ляет 61%. Этот простой интраоперационный 
инструмент может быть использован для при-
нятия правильного решения о  том, ждать ли 
результатов интраоперационной оценки па-
ратгормона или приступать к дальнейшей ре-
визии шеи [12].

Самые последние разработки были сделаны 
Udelsman  R. et al.  [68]  — предложена матема-
тическая модель первичного гиперпаратиреоза, 
основанная на целом ряде мультивариантных 
регрессионных кривых, позволяющая получить 
интраоперационный прогноз предсказуемости 
мультигландулярного поражения и  принять 
решение [68]. Применение этого программного 
обеспечения позволяет достичь среднего про-
гнозируемого показателя излечения в  97,9% 
случаев и ускорить завершение операции с вы-
соким уровнем лечебной достоверности.

Может ли Sestamibi сцинтиграфия от-
личить солитарную паратиреоидную аде-
ному от спорадического полигландулярного 
гиперпаратиреоза?

Сцинтиграфия Sestamibi обладает высо-
кой чувствительностью для выявления соли-
тарной паратиреоаденомы даже при незначи-
тельном повышении сывороточного уровня 
кальция  [69]. Чувствительность сцинтигра-
фии значительно снижается у пациентов с по-
лигландулярным паратиреоидным пораже-
нием и  сопутствующими узловыми формами 
зоба  [70]. В  одном исследовании сцинтигра-
фия Sestamibi правильно локализовала 31 из 
36 (86,1%) паратиреоаденом по сравнению со 
всего лишь 17 из 36 (47%) с помощью сцинти-
графии с таллием (р<0,001) [69].

В исследовании Bergenfelz A. et al. [72] про-
веден анализ ошибочных сканограмм среди 
6 пациентов. У 2 пациентов с солитарным пора-
жением паратиреоаденомы были неправильно 
латерализованы, и у 4 пациентов была отмече-
на асимметричная гиперплазия двух увеличен-
ных желез [72]. Таким образом, ни у одного па-
циента полиглдандулярное поражение не было 
прогнозировано сканированием.

Причина такой низкой чувствительности 
неясна, и  о  широком спектре точности для 
сцинтиграфии Sestamibi сообщалось в  мета-
анализе [71]. Чувствительность Sestamibi сцин-
тиграфии была связана с  размерами аденомы 
паращитовидной железы, уровнями кальция 
и паратгормона в сыворотке, оксифильным со-
держимым опухоли и  сопутствующими тире-
оидными заболеваниями  [73]. Показано, что 
MIBI-сцинтиграфия значительно менее чув-
ствительна (61% против 97%) и  менее специ
фична (84% против 93%) для обнаружения 
полигландулярного поражения, чем солитар- V E R T E
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ного, и что чувствительность теста постепенно 
уменьшается по мере повышения количества 
поражений  [74, 75]. Возможными факторами, 
объясняющими пониженную чувствительность 
и специфичность MIBI при полигландулярном 
поражении, могут быть: небольшая масса не-
скольких пораженных паращитовидных желез 
по сравнению с  большим весом солитарной 
аденомы, полигландулярное поражение чаще 
определяется гиперплазией, а  солитарное  — 
аденомой, а  MIBI-визуализация менее чув-
ствительна для обнаружения гиперпластичес
ких, чем аденоматозных желез [75-78].

Каков риск спорадического полигланду-
лярного гиперпаратиреоза при отрицатель-
ном результате Sestamibi сканирования?

Результаты предоперационных исследо-
ваний со сцинтиграфией Sestamibi показали: 
полигландулярное паратиреоидное пораже-
ние не было предсказано у 55 из 1474 больных 
(3,7%), было ложным предсказание полиглан-
дулярного гиперпаратиреоза при солитарной 
аденоме у  6 из 1473  пациентов (0,4%) и  пра-
вильный прогноз у 10 из 1473 больных (0,7%). 
Отрицательные результаты были у 351 из 1473 
(23,0%)  пациентов  [73]. Для сравнения  — ре-
зультаты предоперационных исследований 
с  УЗИ показали: правильное положение од-
ной патологической железы, но полигланду-
лярность не прогнозировалась у  27 из 1120 
больных (2,4%); ложное предсказание по-
лигландулярного поражения при одиночной 
аденоме у  7 из 1120  пациентов (0,6%), пра-
вильное предсказание полигландулярности 
у  10 из 1120 больных (0,9%). Отрицательные 
результаты были у 348 из 1120 (31,0%) паци-
ентов  [73]. Таким образом, если результаты 
обследований со сцинтиграфией Sestamibi 
и  УЗИ отрицательны, можно предполагать 
более сложный поиск паращитовидных желез 
во время операции, чем у пациентов с положи-
тельным локализационным тестом.

Отрицательная локализация с  Sestamibi 
сцинтиграфией и УЗИ при первичном гипер-
паратиреозе позволяет выделить группу  па-
циентов с  возможными небольшими парати-
реоидными аденомами, с  высоким уровнем 
неэффективной ревизии и  повышенным ри-
ском персистенции болезни. Это было под-
тверждено в  исследовании с  213  пациентами, 
оперированными по поводу первичного ги-

перпаратиреоза после двойного сканирования 
с Sestamibi сцинтиграфией и УЗИ [63]. Паци-
енты с  отрицательными результатами пред
операционного обследования имели высокий 
риск полигландулярного поражения (12 из 38, 
31,6%) по сравнению с  пациентами с  одним 
положительным результатом исследования (3 
из 83, 3,6%, р<0,001) и пациентами с 2 согласу-
ющимися положительными результатами ис-
следования (0 из 92, р<0,001). Авторы приш-
ли к  выводу, что когда предоперационные 
результаты локализационного исследования 
отрицательны, пациент имеет высокий риск 
полигландулярного гиперпаратиреоза, и  на-
стоятельно рекомендуется рутинная цервико-
томия с поиском 4 паращитовидных желез.

Насколько точным является использова-
ние согласующегося сканирования Sestamibi 
и  УЗИ в  дифференциальной диагностике 
одиночной паратиреоаденомы и спорадиче-
ского полигландулярного первичного гипер-
паратиреоза?

Сочетание сцинтиграфии Sestamibi и  УЗИ 
может повысить точность локализации одиноч-
ной аденомы с  94% до 99%. Согласованность 
результатов локализации по сцинтиграфии 
Sestamibi и УЗИ обеспечивает успех операции, 
близкий к 99% [79-82]. Разногласия между ре-
зультатами сцинтиграфии Sestamibi и  УЗИ 
может достигать 38% у пациентов, перенесших 
паратиреоидэктомию при 11%-ном показателе 
полигландулярного поражения [83]. Хотя чув-
ствительность в  обоих локализационных ис-
следованиях для полигландулярного первич-
ного гиперпаратиреоза ниже, риск пропустить 
патологические железы может быть сведен 
к  минимуму за счет использования интраопе-
рационного мониторинга паратгормона[83].

Какова точность компьютерной томогра-
фии в  дифференциальной диагностике соли-
тарных аденом и спорадического полигланду-
лярного первичного гиперпаратиреоза?

Проведение компьютерной томографии 
оправдано в  случаях эктопического медиасти-
нального поражения паращитовидных желез, 
при ранее выполненных операциях в  обла-
сти шеи, при сочетанной тиреоидной патоло-
гии [78, 84-86]. В большинстве случаев компью-
терная томография проводится с целью анато-
мической локализации процесса, а  не с  целью 
выявления полигландулярного поражения.
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Наиболее новым высокочувствительным 
методом рентгенологической диагностики 
является 4D-СТ сканирование  [87]. Назва-
ние происходит от 3D-СТ с  дополнительным 
измерением изменений временной перфузии 
контраста. 4D-СТ использует многоплановые 
изображения и характеристики перфузии для 
идентификации патологических паращито-
видных желез [87]. По оценке раннего усиле-
ния и раннего вымывания контраста из пара-
щитовидных желез индивидуальные харак-
теристики усиления могут быть соотнесены 
с метаболической активностью, что позволяет 
использовать 4D-СТ для оценки функцио-
нальной активности желез в дополнение к то-
пографо-анатомическим характеристикам.

Исследование, проведенное Philip  M. et 
al., показало, что 4D-СТ сканирование улуч-
шило чувствительность (88%) по сравнению 
с Sestamibi-томографией (65%) и ультра-соно-
графией (57%) при локализации гиперфунк-
ционирующих паращитовидных желез [84].

В исследовании Lubitz  C.C. et al., включа-
ющем 60 больных, с помощью 4D-СТ латера-
лизованы 73% и локализированы 60% патоло-
гических желез, обнаруженных при операции. 
Поражения  — кандидаты в  одиночные (46 из 
60) были подтверждены при операции в 70%. 
Авторы пришли к  выводу, что метод 4D-СТ 
позволяет выявить более половины патоло-
гических паращитовидных желез, пропущен-
ных традиционной визуализацией, и  должен 
проводиться в случаях с отрицательными или 
несогласующимися результатами Sestamibi 
сцинтиграфии и УЗИ [87].

Насколько точна SPECT-визуализация 
в  дифференциальной диагностике солитар-
ной паратиреоидной аденомы и спорадичес
кого полигландулярного гиперпаратиреоза?

Исследование SPECT/CT обеспечивает 
конденсированные изображения функцио-
нальных и  анатомических объектов, которые 
значительно улучшают интерпретацию ре-
зультатов клинического обследования [88-90]. 
Этот новый метод диагностики может улуч-
шить результаты выявления полигландуляр-
ного первичного гиперпаратиреоза. В  2009  г. 
Wimmer  G. et al. проанализировали чувстви-
тельность и специфичность СТ-MIBI-SPECT 
у 30 больных [76]. В целом слияние СТ-MIBI-
SPECT изображений могло прогнозировать 

точное положение всех патологических желез 
у  пациента в  14 из 30 (46,7%) случаев, в  то 
время как одна лишь СТ была успешной у 11 
(36,7%), а  одно лишь MIBI-SPECT  — только 
у 4 (13,3%) из 30 пациентов. Это исследование 
продемонстрировало, что слияние изображе-
ний СТ-MIBI-SPECT превосходит одну лишь 
СТ или MIBI-SPECT в предоперационной ло-
кализации всех патологических желез при по-
лигландулярном гиперпаратиреозе [76].

Оправдано ли генетическое тестирова-
ние пациентов с подозрением на спорадичес
кий первичный полигландулярный гиперпа-
ратиреоз в возрасте до 30 лет для исключе-
ния наследственного заболевания паращи-
товидных желез?

Множественный тип эндокринной неопла-
зии МЭН‑1 является аутосомно-доминантным 
заболеванием, характеризующимся возникно-
вением опухолей паращитовидных желез, эн-
теропанкреатических нейроэндокринных тка-
ней и передней доли гипофиза.

Это редкое заболевание с  предполагаемым 
распространением 0,01-2,5 случаев на 1000 че-
ловек [91, 92].

Ген МЭН‑1 был идентифицирован в 
1997 году и состоит из 10 экзонов на хромосо-
ме 11q13, кодирующей протеин 610-аминокис-
лоты, известной как Менин. На сегодняшний 
день идентифицировано более 1300 мутаций 
в гене МЭН‑1, и нет никаких доказательств их 
генотипических-фенотипических корреляций 
(как в МЭН‑2) [93, 95].

Распространенность МЭН‑1 широко ва-
рьирует в зависимости от типа опухоли. При-
мерно 1/3 больных с синдромом Золлингера-
Эллисона являются носителями МЭН‑1 мута-
ции  [93]. У  лиц с  изолированными формами 
гиперпаратиреоза или аденомами гипофиза 
распространенность мутации ниже (от  2% до 
5%), но выше у  лиц более молодого возраста 
(<30  лет)  [96-98]. Некоторые авторы предла-
гают тестирование МЭН‑1 у лиц, не отвечаю-
щих диагностическим критериям, если при-
сутствует один из следующих компонентов: га-
стринома в любом возрасте, мультифокальные 
опухоли панкреатических островковых клеток 
в  любом возрасте, аденомы паращитовидных 
желез в возрасте до 30 лет, полигландулярные 
аденомы паращитовидных желез или рециди-
вирующий гиперпаратиреоз, или один из трех V E R T E
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основных критериев МЭН‑1 плюс один из ме-
нее распространенных критериев [94, 99].

Хирургическое лечение спорадического 
полигландулярного первичного гиперпарати-
реоза

Двухсторонняя ревизия шеи на предмет 
диагностики спорадического полигланду-
лярного гиперпаратиреоза

В большинстве случаев при солитарных 
паратиреоидных аденомах возможно прове-
дение минимально инвазивной паратиреои-
дэктомии, но иногда гиперпаратиреоз может 
проявляться полигландулярным поражением, 
что требует проведения двухсторонней реви-
зии шеи. Не всегда подтверждается, что увели-
ченные паращитовидные железы могут гипер-
функционировать и  в  клинической картине 
приводить к персистенции болезни [3].

В систематическом обзоре 14  исследова-
ний, включающем 2166  пациентов, подверг-
шихся двухсторонней ревизии шеи, 79,7% 
имели одиночную аденому и  19,3%  — поли-
гландулярное поражение. В  31 исследовании 
2095  пациентов с  минимальным односто-
ронним хирургическим доступом 92,5% име-
ли одиночную аденому, в  то время как лишь 
5,3%  — полигландулярное поражение. Таким 
образом, заболеваемость полигландулярным 
гиперпаратиреозом была значительно ниже 
среди  пациентов, у  которых был применен 
минимальный односторонний хирургический 
подход, по сравнению с  двухсторонней реви-
зией (р<0,001). Было высказано предположе-
ние, что используя минимально инвазивный 
односторонний хирургический подход при 
первичном гиперпаратиреозе, можно недооце-
нить возможность полигландулярного парати-
реоидного поражения [101].

Более поздние данные не подтвердили 
увеличения частоты рецидивирующего ги-
перпаратиреоза среди  пациентов, которым 
выполнялась операция из минимального до-
ступа над аденомой. Schneider  D.F. et al. про-
вели ретроспективный анализ 1368  операций 
на паращитовидных железах по поводу пер-
вичного гиперпаратиреоза. Из них в  1006 на-
блюдениях был применен минимально инва-
зивный доступ над аденомой и в 380 наблюде-
ниях произведена 2-сторонняя ревизия шеи. 
Не выявлено никаких различий в  рецидивах 
между группами с  минимально инвазивным 

доступом и  2-сторонней ревизией шеи (2,5% 
против 2,1%; р=0,68), а  оперативный подход 
самостоятельно не прогнозировал рецидив за-
болевания в мультивариантном анализе [102]. 
Следовательно, нужно принимать во внима-
ние, что некоторые гиперплазированные и ги-
стологически анормальные паращитовидные 
железы могут быть нефункционирующими, 
и  выполнение 2-сторонней ревизии не будет 
иметь смысла у части пациентов с первичным 
гиперпаратиреозом.

Нет четких данных, определяющих показа-
ния к  проведению 2-сторонней ревизии шеи 
при первичном гиперпаратиреозе. Абсолют-
ные показания к  2-сторонней ревизии шеи 
ограничены и включают МЭН‑1 синдром, от-
рицательный результат предоперационного 
локализационного исследования и неадекват-
ное снижение интраоперационного уровня па-
ратгормона после удаления визуализирован-
ных пораженных паращитовидных желез. Все 
другие клинические сценарии можно рассма-
тривать как относительные показания к 2-сто-
ронней ревизии шеи, включающие отдельные 
семейные формы гиперпаратиреоза, МЭН‑2 
синдром, терапию литием в  анамнезе, факт 
радиационного воздействия, противоречивые 
результаты исследования предоперационной 
локализации.

Возможно ли применение минимально 
инвазивной хирургии при литий-ассоцииро-
ванном гиперпаратиреозе?

Общая заболеваемость первичным по-
лигландулярным гиперпаратиреозом при 
его литий-ассоциированном происхожде-
нии составляла 51% в  такой последователь-
ности: 4/16 (25%)  [106], 6/19 (32%)  [103], 
36/71 (52%)  [34], 27/48 (56%)  [107] и  16/27 
(62%)  [105]. По этой причине многие авторы 
выступают за проведение 2-сторонней реви-
зии шеи у всех таких больных.

В большой когорте из 1207 пациентов пока-
затель полигландулярного поражения был не 
выше при литий-ассоциированном гиперпара-
тиреозе: у 25% (4 из 16) пациентов с литий-ас-
социированным заболеванием и  у  12,3% (146 
из 1191)  пациентов без него (р=0,13). Среди 
16  пациентов с  литий-ассоциированным ги-
перпаратиреозом 12 (75%) имели одиночную 
аденому. Использование интраоперационного 
мониторинга паратгормона позволило выпол-
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нить одностороннюю ревизию у 8 из 12 паци-
ентов с одиночной аденомой. Ревизия паращи-
товидных желез привела к  устойчивому био-
химическому излечению у  всех 16  пациентов 
с  литий-ассоциированным гиперпаратирео-
зом. Авторы пришли к выводу, что полиглан-
дулярное поражение, по-видимому, будет не 
чаще у  пациентов с  литий-ассоциированным 
гиперпаратиреозом, чем у пациентов с первич-
ным гиперпаратиреозом другого характера, 
и пациенты с литий-ассоциированным гипер-
паратиреозом могут быть безопасно опериро-
ваны из минимально инвазивного доступа под 
контролем интраоперационного мониторинга 
паратгормона [106].

Тем не менее, вопрос о возможности выпол-
нения паратиреоидэктомии из минимального 
доступа при литий-ассоциированном гиперпа-
ратиреозе является спорным. Marti  J.L. et al. 
представили ретроспективный анализ данных 
27 пациентов с литий-ассоциированным гипер-
паратиреозом. Ревизия шеи была односторон-
ней у 9, двухсторонней — у 18 пациентов. У 25 
(92,6%) из 27  пациентов результаты операции 
были успешными. Из 17  пациентов у  2 была 
персистентная болезнь (11,8%), у  2 (11,8%)  — 
рецидивирующее заболевание. У  всех  паци-
ентов с  одиночной аденомой заболевания не 
было. Авторы пришли к выводу, что у пациен-
тов с  литий-ассоциированным гиперпаратире-
озом чаще встречается полигландулярное пара-
тиреоидное поражение и высокая возможность 
персистенции болезни, что требует выполне-
ния 2-сторонней ревизии шеи [105].

Таким образом, вопрос об объеме операции 
(минимально инвазивная паратиреоидэкто-
мия либо 2-стороння ревизия шеи) при литий-
ассоциированном гиперпаратиреозе остается 
дискуссионным и  требует дальнейших иссле-
дований [3].

Является ли интраоперационный мони-
торинг паратгормона полезным для обна-
ружения и послеоперационного прогнозиро-
вания исхода при спорадическом полиглан-
дулярном гиперпаратиреозе?

Интраоперационное исследование парат-
гормона широко используется для подтверж-
дения полного удаления ткани всех гипер-
функционирующих паращитовидных желез. 
Понимание нюансов мониторинга паратгор-
мона позволяет хирургам достичь интраопера-

ционной уверенности и безопасно ограничить 
ревизию шеи в случаях неподозреваемого по-
лигландулярного гиперпаратиреоза [109-115].

В случаях согласующихся результатов 
функциональной визуализации, Sestamibi-
сканирования и  УЗИ в  исполнении опытного 
исследователя можно смело рекомендовать ми-
нимально инвазивную паратиреоидэктомию. 
Распространенность полигландулярного пара-
тиреоидного поражения среди пациентов с пер-
вичным гиперпаратиреозом и согласующимися 
результатами визуализационных тестов ко-
леблется от 1% до 3,5%  [109, 110]. Таким об-
разом, если результаты предоперационной ло-
кализации с  Sestamibi-сканированием и  УЗИ 
согласуются, выявляя солитарную паратирео-
идную аденому, то использование интраопера-
ционного мониторинга паратгормона не имеет 
большой ценности. Однако если они не согла-
суются, а хирург желает выполнить минималь-
но инвазивную «избирательную» операцию, 
то оправдано использование интраоперацион-
ного мониторинга паратгормона, так как рас-
пространенность полигландулярного пораже-
ния в  этой подгруппе  пациентов с  первичным 
гиперпаратиреозом близка к  17%  [108-111]. 
Аналогично, использование мониторинга па-
ратгормона рекомендуется у  пациентов, пере-
несших избирательную паратиреоидэктомию 
на основе одного предоперационного локализа-
ционного исследования [111].

Европейское общество эндокринных хирур-
гов (ESES) рекомендует использование ин-
траоперационного мониторинга парагормона 
для пациентов, у которых планируется прове-
дение минимально инвазивной паратиреоид
эктомии на основании результатов одиноч-
ного предоперационного локализационного 
исследования. Если результаты предопераци-
онной локализации Sestamibi-сканирования 
и  УЗИ не согласуются и  хирург хочет вы-
полнить минимально инвазивную операцию, 
рекомендуется использование интраопера-
ционного мониторинга паратгормона. Если 
результаты предоперационной локализации 
с Sestamibi-сканированием и УЗИ согласуют-
ся, подтверждая наличие солитарной аденомы, 
использование интраоперационного монито-
ринга паратгормона неоправдано. Кроме того, 
использование интраоперационного монито-
ринга паратгормона может рекомендоваться V E R T E
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при повторных операциях для латерализации 
гиперфункционирующей ткани паращитовид-
ных желез при неопределенной предопераци-
онной локализации с целью прогнозирования 
излечения и  минимизации необходимости 
дальнейшей ревизии шеи [111].

Отдаленные результаты хирургического 
лечения спорадического полигландулярного 
первичного гиперпаратиреоза

Отличается ли эффективность  опера-
ций, выполненных по поводу спорадического 
полигландулярного первичного гиперпара-
тиреоза от результатов  операций при со-
литарной аденоме паращитовидной желе-
зы? Распространенность персистентного 
спорадического полигландулярного первич-
ного гиперпаратиреоза

Точный показатель излечения рассчитать 
невозможно, так как никто не знает точного 
значения знаменателя (то  есть точного чис-
ла  пациентов с  полигландулярным пораже-
нием паращитовидных желез в  популяции), 
и  большинство оценок основаны на том, как 
часто встречается полигландулярное пораже-
ние паращитовидных желез у  больных с  пер-
систирующим первичным гиперпаратиреозом 
после удаления солитарной аденомы.

Большинство  пациентов с  полигландуляр-
ным гиперпаратиреозом имеют отрицательные 
или несогласующиеся результаты локализаци-
онных исследований. Например, в  группе из 
492 пациентов лица с положительными резуль-
татами Sestamibi-сканирования по сравнению 
с лицами с отрицательными результатами име-
ли более высокий показатель солитарного па-
ратиреоидного поражения (87% против 63%), 
более низкие показатели двойной аденомы (6% 
против 22%) и  асимметричной гиперплазии 
(7% против 15%) (р<0,001) [116]. Аналогично, 
частота полигландулярного поражения в груп-
пе из 2185 пациентов была в 2 раза выше (12,8% 
против 5,4%) в  подгруппе из 836 (38%)  паци-
ентов с  нелокализующими сканограммами по 
сравнению с лицами с положительными скано-
граммами. Авторы не отмечали разницы в ин-
траоперационном успехе (93,9% против 95,6%) 
или показателях излечения (96,2% против 
97,7%) в этих подгруппах [117].

Отличные показатели излечения зареги-
стрированы в  Висконсинском университете 
в  группе из 161  пациента с  полигландуляр-

ным паратиреоидным поражением в  когорте 
из 755 пациентов. В 146 из 161 случая (90,7%) 
интраоперационный уровень паратгормо-
на снизился на 50% после удаления всех по-
дозрительных патологических желез, и  все 
эти  пациенты (100%) оставались нормокаль-
циемическими в  послеоперационный период. 
В  15 из 161 случая (9,3%), уровень паратгор-
мона не падал более чем на 50%, и 11 из этих 
15  пациентов в  послеоперационный период 
оставались гиперкальциемическими или име-
ли рецидив. Тем не менее, в остальных 4 слу-
чаях  пациенты стали нормокальциемически-
ми в  послеоперационный период, несмотря 
на то, что паратгормон не падал более чем на 
50% [15].

Общая тенденция такова, что в  больших 
группах отмечаются одинаковые результаты 
излечения  — как при полигландулярном по-
ражении, так и при одиночных аденомах. В ре-
троспективном анализе 1402  пациентов по-
казатель персистенции первичного гиперпа-
ратиреоза был выше среди пациентов с двой-
ной аденомой (4%) по сравнению с  одиноч-
ной аденомой (1,3%) и  гиперплазией (2,2%) 
(р=0,0049) [10]. Wharry L.I. et al. проанализи-
ровали 1108 первичных операций на паращи-
товидных железах по поводу спорадического 
первичного гиперпаратиреоза с  использова-
нием интраоперационного мониторинга па-
ратгормона и отметили, что долгосрочный ре-
цидив более вероятен у пациентов с конечным 
интраоперационным уровнем паратгормона 
41-65  пг/мл, чем с  уровнем ≤40  пг/мл (1,2% 
против 0%; р=0,016). Следовательно, паци-
енты с  конечным интраоперационным уров-
нем паратгормона между 41 пг/мл и 65 пг/мл 
должны наблюдаться более 6 месяцев на пред-
мет отдаленного рецидива [119].

Распространенность рецидивирующего 
спорадического полигландулярного первич-
ного гиперпаратиреоза

В ретроспективном анализе 1402 пациентов 
показатель рецидивов после медианы наблю-
дения в 12 месяцев был выше среди пациентов 
с  двойными аденомами (7,3%) и  полигланду-
лярным паратиреоидным поражением (4,4%) 
по сравнению с лицами с одиночными адено-
мами (1,7%) (р=0,0005). Эти данные заставля-
ют думать, что двойная аденома в  некоторых 
случаях может представлять асимметричную 
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или асинхронную гиперплазию. Таким обра-
зом, пациенты с двойной аденомой могут тре-
бовать более строгого интраоперационного 
контроля и более бдительного наблюдения по-
сле паратиреоидэктомии [10].

Опыт отдела хирургии желез внутренней 
секреции ГУ «Институт эндокринологии и об-
мена веществ им. В.П. Комиссаренко НАМН 
Украины» в лечении пациентов с полигланду-
лярным первичным гиперпаратиреозом

Проведен анализ результатов хирургичес
кого лечения 374  пациентов с  первичным 
гиперпаратиреозом за период с  1996 по 2016 
годы. В  исследовании преобладали  пациен-
ты женского пола — 325 (86,9%) наблюдений. 
Более всего оперировано женщин в  возраст-
ной группе от 41 до 60  лет  — 205 наблюде-
ний (63,1%), в  возрасте до 20  лет  — 3 (0,9%), 
от 21 до 40 лет — 59 (18,1%), старше 60 лет — 
58 (17,9%). Мужчин, страдающих первич-
ным гиперпаратиреозом, было значительно 
меньше  — 49 (13,1%): 2  пациента в  возрасте 
до 20  лет (4,1%), 18  — в  возрастной группе 
21-40  лет (36,7%), 19  — в  возрасте 41-60  лет 
(38,8%) и 10 — старше 60 лет (20,4%). Подоб-
ный возрастной и  половой профиль типичен 
для  пациентов с  первичным гиперпаратирео-
зом и соответствует данным литературы.

После стандартного обследования, вклю-
чавшего определение уровней общего и  ио-
низированного кальция, фосфора, паратгор-
мона в  сыворотке крови, пациентам устанав-
ливали диагноз первичного гиперпаратире-
оза. Всем  пациентам проводили топическую 
диагностику: УЗИ шеи и  субтракционную 
сцинтиграфию паращитовидных желез с  тех-
нецием  [99mTс] сестамиби с  целью установле-
ния локализации паратиреоидной аденомы. 
В  некоторых случаях, при неоднозначных 
результатах УЗИ и  сцинтиграфии, проводи-
ли мультиспиральную КТ шеи и  средостения 
с  контрастированием паращитовидных желез 
в артериальную и венозную фазы.

Распределение  пациентов по тяжести ги-
перкальциемии показало преобладание на-
блюдений легкой степени тяжести  — 265 
(70,9%), средней степени  — 97 наблюдений 
(25,9%) и  тяжелой степени  — 12 наблюдений 
(3,2%). Современные методы диагностики на-
рушений минерального обмена и насторожен-
ность врачей всех специальностей позволили 

в  последние годы значительно увеличить ча-
стоту раннего выявления асимптомных слу-
чаев «мягкого» гиперпаратиреоза, что, несо-
мненно, позволило уменьшить количество тя-
желых, осложненных наблюдений первичного 
гиперпаратиреоза, что соответствует мировым 
тенденциям эндокринной хирургии.

Распределение  пациентов по локализации 
паратиреоидных аденом показало преоблада-
ние случаев с поражением нижних паращито-
видных желез. Солитарные паратиреоидные 
аденомы отмечены у 347 пациентов (92,8%), из 
них в 224 наблюдениях были поражены ниж-
ние паращитовидные железы (64,6%) и  в  123 
наблюдениях (35,4%) — верхние. В 27 наблю-
дениях (7,2%) отмечено полигландулярное 
поражение паращитовидных желез при пер-
вичном гиперпаратиреозе.

Всем  пациентам проведено хирургическое 
лечение. Селективная паратиреоидэктомия 
выполнялась у  пациентов с  явной лаборатор-
ной картиной первичного гиперпаратиреоза 
при конкордантных результатах УЗИ и  сцин-
тиграфии паращитовидных желез, подтверж-
дающих четкую локализацию аденомы  — 268 
(71,7%)  операций. Мы согласны с  мнением, 
что использование малоинвазивных хирурги-
ческих методов не увеличивает частоты пер-
систенции первичного гиперпаратиреоза и при 
этом позволяет снизить травматичность вмеша-
тельства, длительность госпитализации и улуч-
шить косметический результат операции.

Одно- или двухстороннюю ревизию шеи 
проводили при наличии клинико-лаборатор-
ной картины первичного гиперпаратиреоза 
и получении дискордантных либо негативных 
результатов предоперационных визуализи-
рующих исследований (УЗИ, сцинтиграфия, 
КТ), а также при наличии в анамнезе операций 
на щитовидной или паращитовидных железах, 
при персистирующем или рецидивном пер-
вичном гиперпаратиреозе  — 106 (28,3%)  опе-
раций.

Резюме

В подавляющем большинстве наблюдений 
у  больных с  первичным гиперпаратиреозом 
причиной заболевания является одиночная 
аденома. В  литературе процент спорадичес
кого полигландулярного первичного гипер- V E R T E
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паратиреоза колеблется от 7% до 33%. Из них 
большинство представляют гиперплазию с во-
влечением всех паращитовидных желез, в  то 
время как остальные являются двойными или, 
в очень редких случаях, тройными аденомами.

Гистопатологическое исследование с  до-
статочной степенью точности может отличить 
нормальную и  патологическую паращитовид-
ные железы, но его возможности ограничены 
в  определении различий паратиреоидной ги-
перплазии и аденомы. Гистопатологически па-
ратиреоидные аденомы характеризуются фи-
брозной капсулой, солитарным узлом, ядер-
ным плеоморфизмом, четким ободком, не-
большим количеством жировых клеток и вну-
триклеточного жира. Гиперплазия чаще харак-
теризуется поражением нескольких, чаще всех 
паращитовидных желез, увеличением главных 
и  оксифильных клеток, отсутствием четкой 
капсулы, малым количеством жировых кле-
ток и отсутствием нормального ободка. Тем не 
менее, не всегда морфологические признаки 
бывают убедительны, затрудняя дифферен-
циальную диагностику между аденомой и ги-
перплазией. Несомненно, что для принятия 
клинического решения необходимо тесное со-
трудничество патологоанатома и хирурга. Не-
обходимо отметить возможность перспектив-
ного внедрения молекулярно-биологических 
методов в дифференциальной диагностике па-
ратиреоидной аденомы от гиперплазии.

Вопросы предоперационной диагностики 
спорадического полигландулярного первичного 
гиперпаратиреоза сложны. По вопросам доопе-
рационной локализации опубликовано неболь-
шое количество результатов рандомизирован-
ных исследований, включающих сравнительно 
скромное число пациентов. Результаты диагно-
стических процедур дооперационной локали-
зации паращитовидных желез рекомендовано 
классифицировать следующим образом: истин-
ная предоперационная локализация солитарной 
аденомы; ложная предоперационная локализа-
ция солитарной аденомы; правильное положе-
ние одной патологической железы, но полиглан-
дулярное поражение не прогнозируется; ложное 
прогнозирование полигландулярного пораже-
ния при солитарной аденоме; правильное про-
гнозирование полигландулярного гиперпарати-
реоза; отрицательные/неубедительные резуль-
таты предоперационного обследования [108].

Остается дискуссионным вопрос о  показа-
ниях к проведению 2-сторонней ревизии шеи 
в операциях по поводу первичного гиперпара-
тиреоза. Процесс принятия решения об опера-
тивном подходе должен быть индивидуален 
и  основан на наличии определенных клини-
ческих факторов риска полигландулярности 
поражения. Абсолютные показания к  2-сто-
ронней ревизии шеи ограничены и  включают 
МЭН‑1 синдром, отрицательные результаты 
дооперационных исследований локализации 
и  неадекватное снижение интраоперационно-
го уровня паратгормона после удаления ви-
зуализированного паратиреоидного пораже-
ния. Все другие клинические сценарии можно 
рассматривать как относительные показания 
к  2-сторонней ревизии шеи, включающие от-
дельные семейные истории первичного гипер-
паратиреоза, МЭН‑2 синдром, анамнез тера-
пии литием, радиационного воздействия или 
спорные результаты дооперационных локали-
зационных исследований.

Остается дискуссионным вопрос преиму-
щества выполнения 2-сторонней ревизии шеи 
перед избирательной односторонней реви-
зией. Рекомендовано проведение интраопе-
рационного мониторинга паратгормона для 
подтверждения полного удаления всей гипер-
функционирующей ткани паращитовидных 
желез при полигландулярном поражении. Для 
достижения высокого показателя успешно-
сти паратиреоидэктомии хирург должен быть 
в курсе интраоперационной динамики гормо-
нов и  индивидуальной оценки критериев их 
интерпретации.

Понимание нюансов интраоперационного 
мониторинга паратгормона позволяет хирургу 
быть уверенным в эффективности паратирео-
идэктомии при неподозреваемом полигланду-
лярном гиперпаратиреозе и безопасно ограни-
чить ревизию шеи у большинства пациентов.

Существуют противоречивые литератур-
ные данные о частоте персистентного и реци-
дивирующего гиперпаратиреоза после парати-
реоидэктомии, выполненной при полигланду-
лярном поражении и при солитарной аденоме. 
В больших группах пациентов результаты ле-
чения сходны, тем не менее, некоторые данные 
позволяют предположить, что двойная адено-
ма в  некоторых случаях может представлять 
асимметричную или асинхронную гиперпла-
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Рис. 1.  Больная Ш., 65 лет. Диагноз: Синдром МЭН-1 (Верме-
ра). Одним из компонентов синдрома является полигланду-
лярный первичный гиперпаратиреоз.

Рис. 2.  Больная Ш., 65 лет.  КТ шеи и средостения с контра-
стированием паращитовидных желез. Полигландулярное 
поражение паращитовидных желез неопластическим про-
цессом.

Рис. 3.  Больная Ш., 65 лет. Первичный полигландулярный 
гиперпаратиреоз в составе синдрома МЭН-1. КТ шеи и 
средостения. Обращает на себя внимание аденома левой 
нижней паращитовидной железы, расположенная в заднем 
средостении вдоль позвоночника.

Рис. 4.  Больная Ш. 65 лет. Полигландулярный первичный 
гиперпаратиреоз. Операционные препараты. V E R T E

ISSN 1680-1466’ ENDOKRYNOLOGIA’ 2017, VOLUME 22, No. 4

369



зию. Следовательно, пациенты с  полигланду-
лярным первичным гиперпаратиреозом нуж-
даются в более строгом и бдительном наблю-
дении после паратиреоидэктомии.

Рекомендации

•	 Большинство солитарных паратиреоидных 
аденом представляют собой моноклональ-
ные поражения, возникающие от одного 
предшественника, в  то время как споради-
ческий полигландулярный первичный ги-
перпаратиреоз является поликлональным. 
Следовательно, одиночная аденома паращи-
товидной железы и  полигландулярный ги-
перпаратиреоз представляют собой два раз-
личных заболевания.

•	 Большинство случаев с двойными аденома-
ми паращитовидных желез являются син-
хронными. Это представление основано на 
том наблюдении, что некоторые  пациенты 
имеют рецидив заболевания после успеш-
ной паратиреоидэктомии.

•	 Существует этиологическая связь между 
длительной терапией литием, гиперкальци-
емией и повышенным уровнем паратгормо-
на в сыворотке.

•	 Отмечено отсутствие различий в  отноше-
нии пола, возраста, предоперационного 
уровня кальция в сыворотке и уровней па-
ратгормона между солитарной паратире-
оидной аденомой и  спорадическим поли-
гландулярным гиперпаратиреозом.

•	 В группах пациентов с радиоиндуцирован-
ным и нерадиоиндуцированным первичным 
гиперпаратиреозом отсутствуют различия 
в  распространенности солитарной парати-
реоидной аденомы и спорадического поли-
гландулярного гиперпаратиреоза.

•	 Отрицательные предоперационные иссле
дования локализации при первичном ги-
перпаратиреозе являются высоко прогно-
стическими для небольшой солитарной 
аденомы или полигландулярного паратире-
оидного поражения.

•	 Локализационные исследования Sestamibi-
сканирование и  УЗИ имеют неудовлет-
ворительную точность прогнозирования 
спорадического полигландулярного гипер-
паратиреоза, в  отличие от диагностики со-
литарной паратиреоидной аденомы.

•	 Рентгенологическое исследование 4D-СТ 
позволяет выявить более половины пато-
логических паращитовидных желез при 
полигландулярном характере заболевания, 
которые были пропущены традиционны-
ми методами визуализации. Исследование 
должно применяться в  случаях с  отрица-
тельным или несогласующимся результата-
ми Sestamibi-сканирования и УЗИ паращи-
товидных желез.

•	 Слияние изображений CT-MIBI-SPECT 
превосходит КТ или сам по себе MIBI-
SPECT в  предоперационной локализации 
всех патологических желез у  пациентов, 
страдающих полигландулярным гиперпа-
ратиреозом.

•	 Оправдано проведение генетического те-
стирования у пациентов в возрасте до 30 лет 
со спорадическим полигландулярным пер-
вичным гиперпаратиреозом для исключе-
ния наследственного генеза заболевания.

•	 Принятие решения об оперативном под-
ходе при лечении  пациента с  первичным 
гиперпаратиреозом должно быть индиви-
дуализировано на основании наличия опре-
деленных клинических факторов риска 
полигландулярного поражения. Абсолют-
ные показания для 2-сторонней ревизии 
шеи ограничены и  включают МЭН‑1 син-
дром, отрицательные результаты доопера-
ционных исследований локализации и  не-
адекватное снижение интраоперационного 
уровня паратгормона после удаления ви-
зуализированных пораженных паращито-
видных желез. Все остальные клинические 
сценарии можно рассматривать как относи-
тельные показания к  2-сторонней ревизии 
шеи, они включают отдельный семейный 
первичный гиперпаратиреоз, МЭН‑2 син-
дром, анамнез терапии литием, радиацион-
ного воздействия или противоречивые ре-
зультаты предоперационного исследования 
локализации.

•	 Оправдано использование предоперацион-
ной визуализации паращитовидных желез 
при планировании односторонней сфоку-
сированной ревизии шеи в  случаях подо-
зрения на спорадический первичный поли-
гландулярный гиперпаратиреоз.

•	 Оправдано использование интраопераци-
онного мониторинга паратгормона для кон-
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троля соответствующего хирургического 
лечения при спорадическом первичном по-
лигландулярном гиперпаратиреозе.

•	 Данные об эффективности хирургического 
лечения спорадического первичного поли-
гландулярного гиперпаратиреоза и  соли-
тарных паратиреоидных аденом неодно-
значны, но в большинстве случаев сходны. 
Лучших результатов можно ожидать, если 
операция проводится опытным хирургом, 
работающим в  крупном специализирован-
ном хирургическом центре.

•	 Рецидивирующий и  персистентный пер-
вичный гиперпаратиреоз встречается чаще 
у  больных с  двойными аденомами. Следо-
вательно, пациенты с двойными аденомами 
требуют более строгого интраоперационно-
го контроля и более бдительного наблюде-
ния после паратиреоидэктомии по сравне-
нию с пациентами с одиночной аденомой.
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Спорадичний полігландулярний первинний 
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(огляд літератури та власні дані) 
Консенсус Європейської спілки ендокринних 
хірургів (6th Workshop of the European Society 
of Endocrine Surgeons (ESES), May 28th-30st 
2015, Varna, Bulgaria)

А.Є. Коваленко, О.В. Люткевич, М.Ю. Болгов, 
Ю.М. Таращенко
ДУ «Інститут ендокринології та обміну речовин ім. В.П. Комісаренка 
НАМН України»

Резюме. В  огляді відображено сучасні тенденції діагностики та 
лікування полігландулярного ураження прищитоподібних залоз 
за первинного гіперпаратиреозу, яке трапляється досить часто — 
від 8% до 33% спостережень, що підвищує частоту персистенції 
захворювання після паратиреоїдектомії порівняно з такою в паці-
єнтів із солітарною паратиреоїдною аденомою. Обговорено пи-
тання передопераційного прогнозування ризику полігландуляр-
ного ураження, необхідності адекватної інтраопераційної ревізії 
прищитоподібних залоз і  тривалого моніторингу після операції 
з метою підвищення ефективності лікування цієї групи хворих.
Ключові слова: первинний гіперпаратиреоз, полігландулярне 
ураження, паратиреоїдектомія.

Polyglandular sporadic primary 
hyperparathyroidism
(review of the literature and our own data)
6th Workshop of the European Society 
of Endocrine Surgeons (ESES), May 28th-30st 
2015, Varna, Bulgaria

A.Ye. Kovalenko, A.V. Liutkevich, М.Yu. Bolgov, 
Yu.N. Tarashchenko
State Institution «V.P. Komissarenko Institute of Endocrinology 
and Metabolism of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine»

Abstract. The review describes the modern diagnosis and treat-
ment trends polyglandular lesions parathyroid glands in primary 
hyperparathyroidism, which occurs often enough, from 8% to 33% 
of cases. This increases the rate of persistent disease after parathy-
roidectomy in comparison with patients with a solitary parathyroid 
adenoma. Discussed the issue of preoperative prediction polyglan-
dular injury risk, the need for adequate intraoperative revision of the 
parathyroid glands and long-term monitoring after surgery in order 
to increase the effectiveness of treatment in this group of patients.
Keywords: primary hyperparathyroidism, polyglandular disease, 
parathyroidectomy.
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