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Первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ), обусловленный 
опухолевой трансформацией околощитовидных желез 
(ОЩЖ), — одна из самых распространенных эндокри-
нопатий наряду с сахарным диабетом (СД) и заболева-
ниями щитовидной железы. Для него характерна гипер-
секреция паратгормона (ПТГ) в сочетании с постоянно 
высоким уровнем кальция в сыворотке крови. Наруше-
ния минерального обмена отражаются на различных си-
стемах организма и сопряжены с резким снижением ка-
чества жизни и повышенным риском преждевременной 
смерти пациентов.

В структуре смертности у больных ПГПТ первое место 
занимают сердечно-сосудистые заболевания, диагно-
стируемые значимо чаще, чем в общей популяции, даже 
в случае мягкой формы ПГПТ. Многогранный спектр 
проявлений гиперфункции ОЩЖ расширяется за счет 
компонентов метаболического синдрома, участвующих 
в развитии кардиоваскулярных событий. Так, клиниче-
ские исследования демонстрируют повышение частоты 
СД и инсулинорезистентности (ИР), ожирения, дислипи-
демии, артериальной гипертензии и других нарушений 
в когорте пациентов с ПГПТ.
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В клинической картине первичного гиперпаратиреоза (ПГПТ), обусловленного опухолевой трансформацией около-
щитовидных желез (ОЩЖ), все чаще наблюдаются проявления метаболического синдрома, приводящие к развитию 
сердечно-сосудистых заболеваний. Согласно клиническим исследованиям, у пациентов с ПГПТ, независимо от фор-
мы и степени тяжести основного заболевания, определяется повышенная частота сахарного диабета, инсулиноре-
зистентности, ожирения, дислипидемии, гиперурикемии и других нарушений, значимо влияющих на продолжитель-
ность и качество жизни. Фундаментальные научные работы свидетельствуют о неклассических эффектах, которые 
паратгормон и кальций в повышенных концентрациях могут оказывать на жировую ткань, поджелудочную железу, 
желудочно-кишечный тракт, почки. Однако патогенетические механизмы формирования нарушений углеводного 
и других видов обмена при гиперфункции ОЩЖ остаются до конца не ясны ввиду отсутствия адекватных экспери-
ментальных моделей и неоднородности выборок пациентов. Кроме того, неоднозначно влияние хирургического ле-
чения ПГПТ на метаболические изменения. На сегодняшний день необходимо более глубокое изучение данной про-
блемы, что впоследствии может помочь в разработке оптимальных алгоритмов диагностики и лечения пациентов. 
В представленной обзорной статье освещены различные аспекты метаболических нарушений на фоне ПГПТ, а также 
рассмотрены потенциальные ключевые факторы их развития.
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The clinical picture of primary hyperparathyroidism (PHPT) which caused by parathyroid neoplasms often includes met-
abolic syndrome leading to the development of cardiovascular diseases. According to clinical studies, an increased inci-
dence of diabetes mellitus, insulin resistance, obesity, dyslipidemia, hyperuricemia and other disorders that significantly 
affect the life span and quality are observed in patients with PHPT regardless of the form and the severity of the under-
lying disease. Basic research shows the potential nonclassical effects of high levels of parathyroid hormone and calcium 
on adipose tissue, pancreas, gastrointestinal tract and kidneys. However, the pathogenetic mechanisms of impaired car-
bohydrate and other types of metabolism in patients with parathyroid hyperfunction remain unclear because of the lack 
of relevant experimental models and the heterogeneity of patient groups. Besides, the effect of surgery on metabolic 
abnormalities is also controversial. Nowadays a deeper understanding of this issue is required, which can subsequently 
help in the creation of optimal approach to diagnosis and treatment of patients. This review covers different aspects of 
metabolic disorders in patients with PHPT, as well as potential key factors of their development.
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НАРУШЕНИЯ УГЛЕВОДНОГО ОБМЕНА

Частота случаев СД при ПГПТ варьирует от 8 до 22%, 
при этом встречаемость нарушенной толерантности 
к глюкозе (НТГ) и нарушений гликемии натощак (НГН) до-
стигает 25–40%, что выше их ожидаемой распространен-
ности в общей популяции [1]. Наиболее крупное исследо-
вание по данной проблеме проведено группой Ljunghall S. 
и соавт., в результате которого при обследовании паци-
ентов с ПГПТ (n=441; средний возраст 57,8±12,9 года) СД 
диагностировали в 8,2% случаев, что соответствует трех-
кратному превышению заболеваемости относительно 
контрольной группы (2,7%; p<0,001) [2]. Единственное пи-
лотное исследование на российской выборке пациентов 
с ПГПТ (n=109), средний возраст которых составил 56 лет, 
показало наличие сопутствующего СД 2 типа (СД2) в 7,3% 
случаев, НГН — в 3%, НТГ — в 12%, что, однако, статисти-
чески значимо не превышало частоту данных нарушений 
в контрольной группе (p>0,05), сопоставимой по индек-
су массы тела (ИМТ) и возрасту (2,8% — СД, 2,9% — НГН 
и 8,8% — НТГ) [3]. Выявленные несоответствия могут быть 
обусловлены малочисленностью группы контроля во вто-
ром случае, использованием различных подходов к ди-
агностике СД, а также методов статистического анализа 
данных.

Нарушения углеводного обмена диагностируются 
при ПГПТ различной степени тяжести [4]. По данным 
российского исследования выявлена тенденция к по-
вышению частоты развития СД2 при манифестном ПГПТ 
до 8% по сравнению с больными мягкой формой (4%), 
у которых встречаемость диабета не отличалась от тако-
вой в контрольной группе. Также при манифестном ПГПТ 
была намечена тенденция к повышению постпрандиаль-
ной гликемии относительно группы с более мягким тече-
нием заболевания и ее статистически значимая положи-
тельная корреляция с уровнем ПТГ [3].

Результаты исследований о риске развития ИР и от-
клонений гликемического профиля у пациентов с нормо-
кальциемическим вариантом ПГПТ противоречивы [5, 6]. 
Procopio M. и соавт. описывают сходную распространен-
ность метаболического синдрома в целом, НТГ и артери-
альной гипертензии при нормокальциемическом и ги-
перкальциемическом ПГПТ, значимо превышающую их 
частоту в группе контроля [1].

В качестве ключевого звена формирования наруше-
ний углеводного обмена при ПГПТ рассматривают ИР, 
механизмы развития которой продолжают изучаться. 
Tassone F. и соавт. показали, что, несмотря на повышен-
ную секрецию инсулина, при ПГПТ имеет место сниже-
ние как базальной, так и активной чувствительности тка-
ней к инсулину [7]. В одной из первых фундаментальных 
работ выявлено, что при хронической гиперкальциемии 
формируется эндогенная ИР, способствующая повышен-
ной секреции инсулина для поддержания гомеостаза 
глюкозы в организме. Гиперинсулинемия закономерно 
способствует уменьшению количества инсулиновых ре-
цепторов, тем самым усугубляя ИР. C другой стороны, 
инкубация островковых клеток поджелудочной железы 
животных моделей с очищенным ПТГ in vitro не нарушала 
глюкозоопосредованную секрецию инсулина [8].

Крупное исследование здоровых доброволь-
цев (n=1182, женщины в возрасте 42,93±9,98 года, 

 мужчины  — 39,47±12,65 года, соотношение 4:1) проде-
монстрировало значимую положительную корреляцию 
между уровнем кальция крови, гликемией натощак, 
а также ИР вне зависимости от пола. Вероятно, кальций 
способен влиять на периферическую чувствительность 
за счет снижения сродства гормона к его рецептору [9]. 
Однако не исключено, что в патогенезе нарушений угле-
водного обмена при ПГПТ может иметь место относи-
тельная гипоинсулинемия. В этой же работе у женщин 
представлена обратная корреляция между секреторной 
функцией β-клеток поджелудочной железы и кальцие-
мией. Существующая на фоне гиперкальциемии избы-
точная активация кальций-чувствительного рецептора 
(CaSR) может приводить к нарушению толерантности 
к глюкозе вследствие уменьшения массы островков под-
желудочной железы и гипоинсулинемии, а также отсут-
ствия глюкозоопосредованного подавления секреции 
глюкагона [10].

Положительная корреляция между снижением чув-
ствительности тканей к инсулину и уровнем сыворо-
точного кальция в большинстве исследований выявле-
на при использовании косвенных методов расчета ИР 
(индексы HOMA-IR, QUICKI, Matsuda и др.). Тем не менее 
полученные данные о роли гиперкальциемии в пато-
генезе нарушений углеводного обмена согласуются 
с результатами шведского исследования, проведенного 
в популяции здоровых пожилых людей без патологии 
ОЩЖ (n=961, средний возраст 70 лет) на основе эугли-
кемического гиперинсулинемического клэмп-метода, 
являющегося золотым стандартом оценки ИР. Авторы 
выявили значимую взаимосвязь между увеличением 
уровня кальция крови и уменьшением чувствительно-
сти к инсулину [11]. В другой работе при анализе здоро-
вых лиц среднего возраста (n=881, 38±1 года) корреля-
ции между уровнем кальциемии и ИР не определялось, 
но продемонстрирована отрицательная связь уровня 
сывороточного фосфора с показателями гликемии через 
2 ч после нагрузки глюкозой и положительная — с чув-
ствительностью к инсулину независимо от пола, возрас-
та, процентного содержания жировой ткани [12]. В более 
раннем исследовании Harter H. и соавт. на животных мо-
делях при развитии гипофосфатемии отмечено усиление 
глюкозостимулированного высвобождения инсулина, 
а гиперкальциемия вызвала усиленное высвобождение 
инсулина в ответ на введение толбутамида. Достовер-
но судить о том, является ли гипофосфатемия причиной 
или следствием снижения чувствительности к инсулину, 
пока не представляется возможным [13].

Уровень ПТГ тоже рассматривается в качестве не-
зависимой детерминанты, определяющей развитие 
ИР. В поддержку данной гипотезы выступают резуль-
таты исследований, при которых нарушение метабо-
лизма глюкозы и превышение общепопуляционных 
показателей распространенности СД регистрирова-
лись у пациентов с наиболее высокими значениями 
ПТГ сыворотки  [14]. В работе Chang и соавт. показано, 
что ПТГ-опосредованная активация аденилатциклаз-
ного пути приводит к подавлению инсулинового сиг-
нального пути в дифференцированных в адипогенном 
направлении мышиных клетках линии 3T3-L1. Данный 
процесс обусловлен фосфорилированием инсулиново-
го рецептора (IRS-1), что ассоциировано со снижением 

doi: 10.14341/DM12436Сахарный диабет. 2020;23(5):459-466 Diabetes Mellitus. 2020;23(5):459-466



ОБЗОР461  |  Сахарный диабет /  Diabetes  M el l i tus

 чувствительности  транспортера глюкозы GLUT4 на мем-
бране клеток мышечной и жировой тканей [15]. Эти ре-
зультаты согласуются с данными других фундаментальных 
работ, подтверждающих непосредственное влияние ПТГ 
на гомеостаз глюкозы. Введение рекомбинантного ПТГ 
1–34 вызвало двухфазный ответ в клетках остеосарком 
у крыс UMR 106-01:  инсулин-опосредованное поглоще-
ние глюкозы увеличивалось в течение 1 ч после инъекции 
препарата, но уже через 16 ч оно значимо подавлялось 
[16]. Сходные результаты получены Reusch и соавт., проде-
монстрировавшими снижение инсулинстимулированно-
го поглощения глюкозы адипоцитами крыс в течение 1 ч 
после введения рекомбинантного ПТГ [17].

Не исключается влияние на углеводный обмен и про-
дуктов костного метаболизма. Остеокальцин (ОК) может 
регулировать экспрессию гена адипонектина в адипо-
цитах, повышая чувствительность инсулинзависимых 
тканей. На животных моделях подтверждено его влия-
ние на метаболизм углеводов и распределение жировой 
массы [18]. Уменьшение концентрации ОК ассоциирова-
но с увеличением отложения висцерального жира, НТГ 
и снижением секреции инсулина [19]. В исследовании 
Gianotti L. и соавт. было продемонстрировано, что у па-
циентов с ПГПТ (n=219, 59,1±13,2 года) ОК отрицательно 
коррелирует с глюкозой натощак и положительно — 
с индексом HOMA2-S%. Его уровень не различался в под-
группах пациентов с отсутствием отклонений показате-
лей глюкозы и НТГ, но был значимо снижен в подгруппе 
больных с сопутствующим СД. После проведения парати-
реоидэктомии (ПТЭ) снижение уровня ОК не отражалось 
на значении индекса HOMA2-S%, что, вероятно, говорит 
о его второстепенной роли в регуляции чувствительно-
сти тканей к инсулину [20]. Mendonça M.L. и соавт. срав-
нили пациентов с ПГПТ (n=18), средний возраст которых 
составлял 51,1±11,3 года, и группу здорового контроля, 
показав статистически значимо более высокий уровень 
ОК и тенденцию к повышению инсулина сыворотки и ин-
декса HOMA-IR при патологии ОЩЖ в отсутствие разли-
чий групп по показателю глюкозы плазмы натощак. Зна-
чимой корреляции ОК с перечисленными параметрами 
углеводного обмена не выявлено [21].

Многочисленные исследования по оценке динамики 
показателей углеводного обмена после радикального хи-
рургического лечения ПГПТ на различных выборках па-
циентов противоречивы [2, 22]. В ранее упомянутой ра-
боте Ljunghall и соавт. после ПТЭ наблюдалось ухудшение 
толерантности к глюкозе и чувствительности к инсулину, 
несмотря на сопоставимые значения гликемии натощак 
и гликированного гемоглобина в до- и послеоперацион-
ном периодах [2]. Bhadada S. и соавт. также не подтверди-
ли эффективность ПТЭ в отношении ИР у лиц без сопут-
ствующего СД и семейного анамнеза заболевания (n=10, 
32,4±11,4 года) [23]. В исследовании шведской популя-
ции (n=323, средний возраст женщин 69 лет, мужчин — 
62 года), в которой отсутствовало улучшение гликемиче-
ского профиля в послеоперационном периоде, наличие 
СД коррелировало со снижением относительной выжи-
ваемости пациентов с ПГПТ, перенесших ПТЭ, по сравне-
нию с общей популяцией [24]. Напротив, Kautzky-Willer 
A. и  соавт. выявили статистически значимое повышение 
чувствительности к инсулину и снижение стимулирован-
ного выброса инсулина у лиц 50±5 лет (n=16) после ради-

кального хирургического лечения, хотя значимых изме-
нений самих показателей гликемии не наблюдалось [25]. 
Cvijovic G. и соавт., используя эугликемический гиперин-
сулинемический клэмп, продемонстрировали значитель-
ное повышение чувствительности к инсулину через 3 мес 
после ПТЭ. Однако различия как в параметрах инсулино-
вой секреции при сравнении показателей до- и послео-
перационного периодов, так и при сравнении пациентов 
с ПГПТ (n=44, средний возраст 57,41±8,67 года) и здоро-
вого контроля не выявлены [26]. Схожие результаты были 
получены ранее в аналогичном исследовании (n=8, воз-
раст участников 47±5 лет) с использованием гиперглике-
мического клэмп-теста, позволяющего оценить фазовую 
секрецию инсулина [27].

Актуальным остается вопрос о возможной дисфунк-
ции инкретиновой системы и ее влиянии на углевод-
ный обмен при ПГПТ. В первом пилотном исследовании 
Antonopoulou V. и соавт. изучалась секреция глюкагоно-
подобного пептида 1 (ГПП-1) и гастроинтестинального 
пептида (ГИП) в ходе перорального глюкозотолерантно-
го теста у 14 пациентов в возрасте 52,93±9,96 года с бес-
симптомным ПГПТ и нормогликемией до проведения 
ПТЭ и через 1,5–2 мес после. Получено статистически 
значимое повышение концентрации ГПП-1 после хирур-
гического лечения. Тем не менее корреляции параме-
тров фосфорно-кальциевого обмена и инкретинов выяв-
лено не было [28].

Опубликовано несколько исследований, демонстри-
рующих повышение частоты ИР и нарушений углевод-
ного обмена у пациентов с синдромом множественных 
эндокринных неоплазий 1 типа (МЭН-1) по сравнению 
с их здоровыми родственниками, не имеющими мутации 
MEN1. Наличие гиперкальциемии вследствие гиперпара-
тиреоза у этих пациентов было значимо ассоциировано 
с развитием СД или НТГ [29]. По данным van Wijk J.P.H. 
и соавт., напротив, степень выраженности ИР не зависит 
от наличия ПГПТ, энтеропанкреатических образований 
и других гормонпродуцирующих опухолей при МЭН-1 
синдроме [30].

НАРУШЕНИЯ ЖИРОВОГО ОБМЕНА

ПГПТ может служить дополнительным фактором ри-
ска развития ожирения, что основано на положительной 
связи повышенного уровня ПТГ с массой тела, регио-
нальной и общей жировой массой, процентным содер-
жанием жира в организме [31].

Метаанализ 17 исследований подтвердил, что масса 
тела пациентов с ПГПТ в среднем на 3,34 кг выше, чем 
у пациентов группы контроля без патологии ОЩЖ. Боль-
шинство оцениваемых работ проведено на малочислен-
ных группах, и выявленные в них изменения массы тела 
не достигали уровня значимости, но благодаря метаана-
лизу были зафиксированы [32].

В российском исследовании пациентов с впервые вы-
явленным ПГПТ (n=220, средний возраст 58 лет) увеличе-
ние массы тела наблюдалось лишь в 8% случаев (в среднем 
на 6,1±3,1 кг), а в 25% случаев было отмечено ее снижение. 
Динамика массы тела находилась в зависимости от тяже-
сти патологии ОЩЖ, характеризующейся показателями 
ПТГ и ионизированного кальция. У пациентов с мягкой 
формой ПГПТ увеличение массы тела на фоне развития 
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заболевания было зафиксировано в 15% случаев, а при 
манифестной форме — в 8% случаев. 1/3 пациентов с наи-
более тяжелым течением ПГПТ (ПТГ более 500 пг/мл, каль-
ций ионизированный более 1,3 ммоль/л) продемонстри-
ровали снижение массы тела. Причиной несоответствия 
полученных данных результатам зарубежных исследова-
ний могло послужить недостаточное выявление мягких 
форм ПГПТ среди российских пациентов [33].

В настоящее время изучаются механизмы формиро-
вания выявленных изменений. Одна из ключевых ролей 
отводится гиперкальциемии. Увеличение концентрации 
кальция в адипоцитах активирует фосфодиэстеразу 3В, 
опосредующую антилиполитическое действие инсулина, 
снижает АТФ-зависимую чувствительность рецепторов 
жировой ткани к инсулину и тормозит процесс липоли-
за под действием катехоламинов, что в конечном итоге 
приводит к ИР [34]. ПТГ, вероятно, способен оказывать 
непосредственное действие на дифференцировку ади-
поцитов, имеющих с остеобластами общие клетки- 
предшественники [35].

Имеются данные о том, что активация CaSR в висцераль-
ной жировой ткани связана с повышенной пролифераци-
ей клеток-предшественников и активной дифференци-
ровкой адипоцитов. Кроме того, воздействие на жировые 
клетки активаторов CaSR in vitro повышает экспрессию 
и секрецию провоспалительных цитокинов (рис. 1). Раз-
витие воспалительной реакции способствует дисфункции 
белой жировой ткани и формированию ИР [36]. В работе 
Christensen M.H.E. и соавт. при ПГПТ зафиксировано изме-
нение экспрессии 608 различных генов в жировой ткани, 
участвующих в иммунных реакциях и метаболических про-
цессах, что может приводить к дисфункции жировой тка-
ни и высвобождению патогенных факторов, повышающих 
риск сердечно-сосудистых заболеваний [37].

Delfini E. и соавт. обнаружили более высокий уровень 
лептина среди больных с ПГПТ (n=67, 57,9±12,2 года) 
по сравнению с контролем, в том числе при наличии ме-
таболического синдрома. Показатель адипонектина был 
значимо ниже только у пациентов с ПГПТ и метаболи-
ческим синдромом и имел отрицательную корреляцию 
с окружностью талии и уровнем гликемии натощак  [38]. 
Matsunuma  A. и соавт. продемонстрировали значимое 
повышение ПТГ у мышей с ожирением и недостаточно-
стью лептина (ob/ob) при экзогенном введении лепти-
на  [39]. При морбидном ожирении выявлена значимая 
положительная корреляция между ПТГ и лептином, кото-
рый, наряду с кальцием, оказывает наибольшее влияние 
на уровень гормона-регулятора минерального обмена 
[40]. Обнаружены рецепторы к лептину в главных клетках 
аденом, гиперплазированных и нормальных ОЩЖ, а также 
установлено активное поглощение адипокина в культиви-
руемых клетках ОЩЖ и повышение секреции ПТГ в ответ 
на его введение [41]. Последствия длительной гиперлепти-
немии остаются неизвестными, однако результаты позво-
ляют предположить связь ожирения с патологией ОЩЖ 
и вероятность развития ПГПТ при избыточном весе.

Имеются данные, что компонент инкретиновой си-
стемы грелин, стимулирующий центр голода, экспрес-
сируется не локально в клетках дна желудка и прокси-
мальной части тонкой кишки, а повсеместно, включая 
ОЩЖ [42]. Это позволяет предположить участие грелина 
в ауто- и паракринной регуляции паратироцитов. Не ис-
ключается непосредственная секреция данного гормона 
ОЩЖ в кровоток с формированием пищевого поведения. 
В то же время возникающие на фоне инъекции ПТГ 1–34 
гастропарез, тошнота, запоры могут быть обусловлены 
снижением секреции грелина и уменьшением моторики 
желудочно-кишечного тракта вследствие транзиторной 
гиперкальциемии [43]. Вполне вероятно, подобный ме-
ханизм активируется при тяжелой форме ПГПТ с выра-
женной гиперкальциемией, что приводит к анорексии и, 
как следствие, снижению массы тела пациентов.

Избыточная масса тела может влиять и на сроки ма-
нифестации ПГПТ. По данным работы Adam M.A. и соавт., 
морбидное ожирение (ИМТ≥35 кг/м2) сопровождается 
более высокими показателями ПТГ как до, так и после 
ПТЭ, а само заболевание протекает с частым развитием 
депрессивных расстройств, миопатии, выраженной об-
щей слабости. У пациентов с ожирением значительно 
больше масса удаленных ОЩЖ, что, возможно, обуслов-
лено паракринным действием лептина, влиянием избы-
точной концентрации инсулина или  инсулиноподобного 

Рис. 1. Развитие воспалительной реакции в жировой ткани 
при активации CaSR. 

TNF-α — фактор некроза опухоли α; IL-1β — интерлейкин-1β; 
IL-6 — интерлейкин-6
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фактора роста 1 [44]. Наличие ожирения у больного 
ПГПТ ассоциировано не только с более длительным 
проведением ПТЭ, но и повышенным риском рецидива 
и повторного хирургического вмешательства вследствие 
большей встречаемости множественной аденоматозной 
трансформации небольших по размеру ОЩЖ [45].

С другой стороны, Hedesan O.C. и соавт. показали, что 
воздействие ПТГ на первично дифференцированные 
in  vitro подкожные адипоциты человека вызывает повы-
шенную митохондриальную активность и запускает про-
цесс термогенеза. ПТГ активирует гормончувствительную 
липазу и тем самым стимулирует липолиз, способству-
ющий наблюдаемым термогенным реакциям [46]. He  Y. 
и соавт. определили участие ПТГ в превращении белой жи-
ровой ткани в бурую при ПГПТ, что приводит к увеличению 
расхода энергии, снижению содержания жировой и общей 
массы тела, а также снижению уровня гликемии натощак. 
Кроме того, они обследовали пациентов с ПГПТ (n=496, 
медиана возраста 54 года (46; 61,5)) и продемонстриро-
вали корреляцию более высоких уровней интактного ПТГ 
с более низкой массой тела независимо от функции почек, 
концентрации кальция и фосфора в крови. У больных ПГПТ 
также наблюдалась повышенная активность бурой жиро-
вой ткани по сравнению с контрольной группой [47].

При ПГПТ различной степени тяжести частота разви-
тия дислипидемии (повышение уровней общего холе-
стерина, липопротеинов низкой плотности (ЛПНП), триг-
лицеридов (ТГ)), в том числе в рамках метаболического 
синдрома, выше, чем у лиц без патологии ОЩЖ [1]. На-
рушение метаболизма липидов может быть следствием 
ингибирования липопротеинлипазы — ключевого фер-
мента в постпеченочном выведении из кровообращения 
ЛПНП и ТГ на фоне хронического повышения ПТГ в кро-
ви [48]. Снижение активности липопротеинлипазы под-
тверждается через 24 ч после введения ПТГ в культуру 
адипоцитов, полученных из клеточной линии 3T3-L1 [49].

В исследовании российской популяции наиболее 
сильное влияние на развитие проатерогенных измене-
ний липидного спектра крови на фоне ПГПТ отмечено 
со стороны состояния фильтрационной функции почек. 
На фоне снижения скорости клубочковой фильтрации 
до 60–90 мл/мин/1,73 м2 отмечалось статистически зна-
чимое повышение уровня общего холестерина и ТГ. Роль 
ПГПТ в формировании выявленных нарушений проявля-
лась в умеренной связи гиперкальциемии и концентра-
ции ТГ сыворотки. Также у всех пациентов, независимо 
от ИМТ, выявлена умеренная корреляция индекса атеро-
генности со скоростью клубочковой фильтрации [33].

У пациентов с мягкой формой и нормокальциеми-
ческим ПГПТ, так же, как и при гиперкальциемическом 
варианте, отмечаются отклонения липидного профиля 
крови, однако при последнем зафиксировано более вы-
раженное повышение ЛПНП [50, 51].

В настоящее время преимущества ПТЭ в коррекции 
липидного профиля остаются спорными [3, 52, 53]. После 
ПТЭ у пациентов как с нормокальциемическим, так и с ги-
перкальциемическим вариантами заболевания снижа-
лось артериальное давление, уровень общего холесте-
рина сыворотки и показатель HOMA-IR [52]. Hagstrom E. 
и соавт. продемонстрировали эффективную коррекцию 
проатерогенной дислипидемии после хирургического 
лечения при малосимптомном ПГПТ у лиц в возрасте 

66±5,8 года (n=49) [50]. Вместе с тем, по данным рандоми-
зированного контролируемого исследования с 5-летним 
наблюдением в группе, подвергшейся ПТЭ (n=61, медиа-
на возраста на момент включения 61,3 года (57,1; 66,5)), 
наблюдался более высокий уровень витамина D, в то вре-
мя как все остальные метаболические параметры оста-
вались неизменными по сравнению с группой, получав-
шей консервативную терапию [53].

НАРУШЕНИЯ ПУРИНОВОГО ОБМЕНА

Хроническое повышение мочевой кислоты в крови 
может приводить к неблагоприятным последствиям, 
а именно к развитию подагры, нефролитиаза и уратной 
нефропатии. Гиперурикемия также тесно связана с мета-
болическим синдромом и сердечно-сосудистыми забо-
леваниями, сопутствуя таким нарушениям, как ИР, арте-
риальная гипертензия, дислипидемия и висцеральное 
ожирение.

По результатам метаанализа, для пациентов с ПГПТ 
характерны более высокие показатели мочевой кислоты 
крови относительно здоровых добровольцев, с разни-
цей около 65 мкмоль/л [54]. В общей популяции уровень 
ПТГ также положительно коррелирует с уровнем моче-
вой кислоты [55].

Патофизиологические механизмы вторичных нару-
шений пуринового обмена при ПГПТ до конца не изу-
чены. Одной из причин считается снижение экскреции 
солей мочевой кислоты на фоне повышенного ПТГ, ко-
торый ингибирует работу уратного транспортера ABCG2 
и натрий-водородного обменника NHE3 в почках [56, 57]. 
Другой возможный механизм связан с гиперкальцие-
мией, которая вызывает осмотический диурез и умень-
шение экстраваскулярного объема жидкости, что спо-
собствует реабсорбции мочевой кислоты в почечных 
канальцах [58].

По данным Christensson T. и соавт., у больных ПГПТ 
(n=41) гиперурикемия в дооперационном периоде была 
ассоциирована только с гиперкальциемией, а после про-
ведения ПТЭ взаимосвязи показателей пуринового и ми-
нерального обмена не обнаружено [59]. Исследование 
российской популяции больных ПГПТ (n=192) в возрасте 
58,5±12,5 года не выявило статистически значимого по-
вышения мочевой кислоты в крови относительно груп-
пы контроля без патологии ОЩЖ. Наибольшее влияние 
на ее уровень оказывала скорость клубочковой фильтра-
ции, что подтверждается более частой гиперурикемией 
у пациентов с хронической почечной недостаточностью. 
Статистически значимая корреляция уровня мочевой 
кислоты с показателями ПТГ и кальция крови также про-
демонстрирована на общей группе пациентов [33].

Вероятно, развитию гиперурикемии при ПГПТ может 
способствовать повышение уровня промежуточного 
продукта метаболизма витамина D — 1,25-дигидрокси-
витамина D — за счет активации 25-гидроксивитамина D 
под действием избыточного ПТГ. Yoneda M. и соавт.  у па-
циентов с идиопатическим гипопаратиреозом обнару-
жили значительное увеличение содержания мочевой 
кислоты в сыворотке крови на фоне лечения активными 
метаболитами витамина D, тогда как инфузия препарата 
кальция не влияла на уровень мочевой кислоты крови 
и ее экскрецию с мочой [60].
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Гиперурикемия при ПГПТ, как и при других причинах 
вторичного повышения мочевой кислоты, может быть 
скорректирована при лечении основного заболева-
ния. Ряд исследований показал положительную дина-
мику биохимических параметров после эффективной 
ПТЭ [24, 54].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на то что в настоящее время метаболи-
ческие нарушения, такие как СД, ИР, ожирение, дисли-
пидемия и гиперурикемия, все чаще обнаруживаются 
у пациентов с ПГПТ, проведенные ранее клинические 
и фундаментальные исследования достаточно разроз-
ненны и не дают ответа на вопрос, что именно лежит 
в основе развития патологии углеводного, жирового или 
пуринового обмена на фоне гиперфункции ОЩЖ. Дан-
ные о вкладе повышенной секреции ПТГ и гиперкаль-
циемии противоречивы, особенно в отношении обрати-
мости или положительной динамики нарушений обмена 
веществ после радикального лечения основного заболе-
вания. Современные клинические исследования немно-
гочисленны и в основном проводятся на неоднородных 
выборках пациентов, что не позволяет устанавливать 
четкие взаимосвязи. Большинство фундаментальных ра-
бот датированы прошлым веком и выполнены при нали-
чии целого ряда технических ограничений, а существу-
ющие ныне экспериментальные системы представлены 

моделями животного происхождения либо клетками че-
ловека, полученными от разных доноров. В нашей стра-
не научные публикации, посвященные проблеме нару-
шений углеводного обмена при ПГПТ, единичны. Таким 
образом, патогенетические механизмы метаболических 
изменений при ПГПТ требуют дальнейшего изучения 
с созданием адекватных модельных систем. Современ-
ные методы биологии, такие как репрограммирование 
клеток и геномное редактирование, могут предоставить 
новые возможности не только для изучения фундамен-
тальных основ патологии, но и для практического при-
менения в рамках разработки оптимальных алгоритмов 
диагностики и лечения пациентов с опухолями ОЩЖ.
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