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П
ервичный гиперпаратиреоз (ПГПТ) в послед-

ние годы привлекает все больше внимания 

со стороны врачей разных специальностей, 

что обусловлено новыми данными о многообразии 

клинических проявлений и большой распространен-

ностью в общей популяции.

ПГПТ – заболевание, характеризующееся избы-

точной секрецией паратиреоидного гормона (ПТГ) 

при верхненормальном или повышенном уровне каль-

ция в крови вследствие первичной патологии около-

щитовидных желез (ОЩЖ) [1]. Половина всех случаев 

заболевания приходится на возрастную группу старше 

50 лет. 

В течение первых десятилетий после описания 

ПГПТ считался заболеванием, имеющим яркую кли-

ническую картину с наличием тяжелой костной пато-

логии, рецидивирующего нефролитиаза, в связи с чем 

все пациенты подвергались хирургическому лечению. 

После введения в ряде стран в алгоритм рутинного 

биохимического обследования определения уровня 

кальция в крови представления о клиническом спектре 

заболевания значительно изменились. Было выявлено, 

что распространенность ПГПТ значительно превос-

ходит предполагавшуюся ранее, в основном за счет 

мягких форм (асимптомной и малосимптомной), 

не сопровождающихся яркой клинической картиной. 

По данным зарубежных исследований, частота мягкой 

формы ПГПТ достигает 80% [2, 3, 4]. Остается пока 

неясным, является ли мягкая форма самостоятельной 

формой заболевания, или это начальная стадия мани-

фестной формы. При этом единственным средством 

достижения ремиссии ПГПТ является хирургическое 

удаление образования ОЩЖ, вопрос о медицинской 

и экономической целесообразности проведения всем 

больным с мягкой формой оперативного лечения яв-

ляется дискутабельным. 

Хирургическое лечение ПГПТ эффективно более 

чем в 95% случаев и сопровождается нормализацией 
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показателей фосфорно-кальциевого обмена, вос-

становлением костных потерь, улучшением кон-

центрационной и фильтрационной функции почек, 

предотвращением рецидивов нефролитиаза, улучше-

нием качества жизни. Однако, по результатам ряда 

исследований, риск развития нефролитиаза после опе-

рации сохраняется повышенным по сравнению со здо-

ровыми лицами еще в течение 10–15 лет. Также может 

сохраняться и риск рецидива уже имеющегося нефро-

литиаза, несмотря на достижение ремиссии гиперпара-

тиреоза [5, 6, 7]. По результатам Mollerup C.L. и соавт., 

пациенты с ПГПТ и конкрементами почек имеют 30% 

риск рецидива нефролитиаза после успешной парати-

реоидэктомии в течение последующих 5 лет [6]. 

Согласно данным последнего международного кон-

сенсуса, обязательное удаление образования ОЩЖ по-

казано всем больным, имеющим манифестную форму 

заболевания, и больным с мягкой формой в возрасте 

до 50 лет, при повышении уровня кальция в крови более 

чем на 0,25 ммоль/л (1 мг/дл) выше верхней границы 

нормы, снижении скорости клубочковой фильтрации 

менее 60 мл/мин/1,73 м2, наличии висцеральных про-

явлений, тяжелого остеопороза и низкоэнергетических 

переломов [8].

Состояние почек при мягкой форме 
первичного гиперпаратиреоза
Больным старшей возрастной группы с мягкой 

формой в большинстве случаев предлагается консер-

вативное лечение с динамическим наблюдением [9]. 

Тем не менее, целесообразность и безопасность 

консервативной тактики мягкой формы гиперпара-

тиреоза, без оперативного лечения, остается дискута-

бельной. Далеко не все авторы, изучавшие в динамике 

больных с мягкой формой, отмечают появление 

по крайней мере одного показания для проведения 

паратиреоидэктомии (ПТЭ). Анализ результатов не-

скольких небольших по объему исследований с двух-

летним периодом наблюдения показывает отсутствие 

изменений в лабораторных и инструментальных 

показателях, характеризующих состояние почек, 

тогда как уже через год наблюдения в исследова-

нии Ambrogini E. и соавт. у 4% из 26 пациентов были 

диагностированы конкременты почек [10, 11, 12]. 

Наибольший интерес для оценки рисков представ-

ляют результаты долгосрочного наблюдения больных 

мягкой формой на фоне естественного течения забо-

левания без оперативного лечения. Наиболее длитель-

ный период наблюдения (10–15 лет) демонстрирует 

стабильные показатели у большинства пациентов, 

но у 27–37% отмечено появление тех или иных по-

казаний к оперативному лечению на ОЩЖ [13, 14]. 

Bolland M.J. и соавт. за 10-летний период наблюдения 

за 23 пациентами с ПГПТ зафиксировали появление 

камней в почках у одного из них [15]. 

Анализ полученных данных показывает необходи-

мость регулярной оценки состояния почек у больных 

с мягкой формой, которые ведутся консервативно, 

и коррекции проводимой терапии для предотвращения 

риска развития осложнений. Данные проспективного 

исследования PEARS, в которое вошли 1424 пациента 

с мягкой формой ПГПТ (средний период наблюдения 

составил 3 года), Yu N. и соавт. по оценке риска смерти 

от различных причин, развития онкологической па-

тологии, цереброваскулярных событий, переломов, 

артериальной гипертензии, почечной недостаточно-

сти, нефролитиаза, сахарного диабета по сравнению 

со здоровыми лицами соответствующего возраста 

и пола (n=7120) показал, что развитие почечной па-

тологии у больных с мягкой формой является наибо-

лее значимым проявлением и связано с увеличением 

относительного риска развития нефролитиаза в 5 раз 

(HR 5,15; 95% ДИ 2,69–9,83) и снижения СКФ до сте-

пени ХПН в 13 раз (HR 13,83; 95% ДИ 10,41–18,37) 

по сравнению с контрольной группой [16]. 

Изменения почек на фоне первичного 
гиперпаратиреоза
Почки являются одним из основных органов-ми-

шеней при ПГПТ. Действие ПТГ в почках приводит 

к стимуляции реабсорбции Са2+ дистальными каналь-

цами, увеличению канальцевой реабсорбции кальция 

и магния, снижению реабсорбции калия, неорганиче-

ского фосфата и бикарбоната, уменьшению экскреции 

протонов и ионов аммония, усилению синтеза в поч-

ках кальцитриола, который, в свою очередь, способ-

ствует увеличению всасывания кальция в кишечнике. 

Повышение фракционной реабсорбции Са2+ под дей-

ствием ПТГ имеет место при любом содержании Са2+ 

в клубочковом фильтрате (вследствие его усиленной 

мобилизации из костей) и приводит к увеличению аб-

солютного количества Са2+ в моче, несмотря на повы-

шение его фракционной реабсорбции [17]. 

Почечные проявления ПГПТ включают в себя не-

фролитиаз, нефрокальциноз, снижение скорости 

клубочковой фильтрации, а также нарушение концен-

трационной функции [18, 19]. Иногда поражение почек 

может быть единственным проявлением заболевания 

и наиболее часто протекает в виде нефролитиаза. По ре-

зультатам исследования, проведенного в ФГБУ ЭНЦ, 

на фоне ПГПТ происходит увеличение относительного 

риска образования камней в 3,7 раз и в 6,5 раз – увели-

чение вероятности снижения фильтрационной функ-

ции почек [1, 20]. Распространенность ПГПТ среди 

пациентов с мочекаменной болезнью (МКБ) по дан-

ным единичных исследований невелика и составляет 

от 2 до 8% [21]. К сожалению, эти случаи выявления 

гиперпаратиреоза чаще отмечаются на стадии более тя-

желых проявлений заболевания, когда усилия урологов 

по достижению ремиссии МКБ не приводят к желае-

мому результату. В силу того, что нередко пациенты не 

имеют яркой симптоматики, наличие висцеральных 

проявлений часто диагностируют при проведении ком-

плексного обследования [19]. В исследовании Suh J.M. 

и соавт. при проведении ретроспективного анализа 

данных УЗИ почек больных с ПГПТ (n=271) и больных 

с МКБ (n=500) было показано, что пациенты с ПГПТ 

имеют достоверно большую частоту асимптомных 

камней, чем больные с МКБ без гиперпаратиреоза 

(7% vs 1,6%, p<0,05). Вопреки бытующему мнению 

среди урологов о том, что ПГПТ является одной из ос-

новных причин коралловидного нефролитиаза, диа-
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метр камней у 80% пациентов с ПГПТ не превышает 

10 мм [22]. 

Почечная недостаточность является одним из наи-

более тяжелых и малообратимых осложнений и связана 

с более выраженными клиническими проявлениями, 

повышением риска смерти, увеличением распростра-

ненности артериальной гипертензии [22–25]. По дан-

ным Tassone F. и соавт., снижение СКФ до ХБП 

3-й стадии диагностируется у 17% из 294 пациентов 

с ПГПТ, при этом почти половина из них имеют мяг-

кую форму заболевания [26].

Прямое токсическое действие гиперкальциемии 

и гиперкальциурии на процессы канальцевой реаб-

сорбции приводит к снижению концентрационной 

функции почек [15, ], что сопровождается развитием 

симптомов нефрогенного несахарного диабета с нали-

чием гиперосмоляльности плазмы, полиурии, изосте-

нурии, а также потерей почками калия, повышением 

уровня вазопрессина и является одним из важных 

факторов повышения риска смерти при ПГПТ [24, 28]. 

Несмотря на то, что клинические проявления инсипи-

дарного синдрома часто сопровождают ПГПТ, выра-

женная полиурия и обезвоживание с электролитными 

нарушениями встречаются только при тяжелой форме 

заболевания, сопровождающейся высокими цифрами 

ПТГ и кальция. Как показывают данные гистологи-

ческого исследования биопсии почек пациентов с ги-

перкальциемической нефропатией, на фоне тяжелого 

течения ПГПТ выявляются признаки хронических 

воспалительных изменений интерстиция почки, фо-

кальной атрофии и некроза канальцев, а также фокаль-

ный склероз клубочков [29]. 

Концентрационная функция почек почти всегда 

восстанавливается после проведения радикального 

хирургического лечения. По результатам работы 

Hedback G.М. и соавт., после проведения паратиреоид-

эктомии в течение недели у 59 из 63 пациентов от-

мечено значимое увеличение осмоляльности мочи 

в среднем на 28%. Анализ долгосрочного эффекта, 

через 3–5 лет, в том же исследовании показал сохране-

ние тенденции к увеличению осмоляльности, улучше-

ние в среднем на 37% по сравнению с дооперационным 

уровнем [30].

Камни почек при первичном 
гиперпаратиреозе
В результате более ранней диагностики ПГПТ в по-

следние годы претерпевает изменения и распростра-

ненность нефролитиаза. По оценкам разных авторов, 

в исследованиях 70–80-х годов нефролитиаз выявлялся 

в 40–60% [31], в то время как в работах последних лет 

частота конкрементов почек, как правило, не превы-

шает 20–30% [32]. Характеристика состояния почек 

у пациентов с ПГПТ существенно меняется в зависи-

мости от возраста, пола, а также применяемых мето-

дов диагностики. Так, в исследовании Starup-Linde J. 

и соавт., выполненном на группе пациентов (n=177) 

с ПГПТ (средний возраст 62 года ±12,3), при прове-

дении МСКТ почек, которая является наиболее точ-

ным методом в диагностике конкрементов, частота 

нефролитиаза и/или нефрокальциноза составила 

15,3% и 10,2% соответственно [33]. В другой же ра-

боте Wu Р.I. и соавт. на большей выборке пациентов 

(n=3388) старшей возрастной группы при проведении 

ультразвукового исследования нефролитиаз выявлялся 

значительно реже – только в 7,8% [34]. 

При этом, наиболее ранняя и достоверная диагностика 

конкрементов на фоне ПГПТ значимо улучшает прогноз 

пациента и после хирургического лечения. Проведение 

ПТЭ при ПГПТ позволяет добиться ремиссии нефроли-

тиаза в соответствии с размерами имеющихся конкре-

ментов. У 50% пациентов с диаметром камней до 1,0 см 

через год после ПТЭ есть вероятность полностью изба-

виться от конкрементов. Состояние фильтрационной 

функции почек также может улучшаться после хирурги-

ческого лечения гиперпара тиреоза, но прогноз зависит 

от степени снижения СКФ [1]. 

В общей популяции примерно 70–80% камней 

почек содержат неорганические соединения каль-

ция – оксалаты, фосфаты, карбонаты [35]. При ПГПТ, 

по результатам ряда исследований, оксалатные камни 

встречаются достоверно реже, чем при идиопатической 

гиперкальциурии и МКБ [36] (табл. 1). 

Значительно более часто встречаются фосфаты 

кальция, что также объяснимо с учетом имеющихся 

на фоне ПГПТ нарушений фосфорно-кальциевого 

обмена, характеризующихся повышением экскреции 

фосфора и формированием гипофосфатемии, явля-

ющейся одним их характерных признаков заболева-

ния. Фосфатные камни составляют почти половину 

случаев конкрементов при ПГПТ (41%) в сравнении 

с 20% при ИГ и 17% при МКБ. Такая разновидность 

фосфатных камней как брушит при гиперпаратиреозе 

встречается в 7 раз чаще, чем у больных с МКБ (14,0% 

vs 2,2%; р<0,0001), и в 3 раза чаще, чем при ИГ (4,9%, 

р<0,0001). Другая разновидность фосфатных камней, 

карбапатит, также статистически значимо чаще выяв-

ляется при ПГПТ по сравнении с ИГ и без него (23,1% 

vs 8,3% и 9,9%, р<0,0001) [36]. 

Возможные механизмы формирования 
камней почек при ПГПТ
Патогенез образования конкрементов при пер-

вичном гиперпаратиреозе не до конца понятен. 

При этом, определение предикторов этого риска яв-

ляется очень актуальной задачей в настоящее время, 

так как все более активно применяется тактика кон-

сервативного ведения пациентов с мягкой формой 

заболевания. Задача усложняется тем, что патогене-

Таблица 1
Состав камней при ПГПТ, идиопатической гиперкальциурии (ИГ) и МКБ 

(по данным Bouzidi Н. и соавт., 2010)

Состав камня ПГПТ (n=267) МКБ (n=23211) ИГ (n=1356)

Оксалат кальция, % 51,9 1,2 82,2 79,7

Вевеллит, % 16,31,2 54,7 30,2

Ведделлит, % 35,6 2,3 24,8 49,5

Фосфат кальция, % 41,8 1,2 17,8 20,3

Брушит, % 14 1,2 2,2 4,9

Карбапатит, % 32,21,2 15 14,9

Другие, % 1,9 0,6 0,4

3р<0,001, 1р<0,0001 между больными ПГПТ и МКБ одного пола ,2р<0,0001 между ПГПТ 

и ИГ одного пола
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тические механизмы мочекаменной болезни разно-

образны и имеется множество факторов риска [37]. 

В каждом конкретном случае необходимо принимать 

во внимание широкий спектр изменений, от анатоми-

ческих особенностей пациента до диапазона колебаний 

его pH мочи, наличия инфекционного компонента, 

генетической предрасположенности, метаболических 

нарушений. Изменение электролитного состава мочи 

с повышением содержания таких камнеобразующих 

веществ, как кальций, фосфор, а также мочевая, ща-

велевая кислоты, цистин и т.п. приводит к формиро-

ванию конкрементов различного состава. Помимо 

этого необходимо оценивать содержание веществ, за-

медляющих процесс кристаллизации (ингибиторы), 

среди которых магний, цинк, цитрат, неорганический 

пирофосфат и др., концентрация которых у больных 

с МКБ, как правило, снижена [35, 37]. Исследования 

вышеуказанных показателей среди пациентов с ПГПТ 

очень немногочисленны, и многие из них на данный 

момент не выявили каких-либо значимых различий 

концентраций ингибиторов и промоутеров кристалли-

зации при наличии и отсутствии камней [32, 38, 39]. 

К примеру, M.D. и соавт. изучили метаболические по-

казатели мочи у 90 пациентов с ПГПТ (40 с камнями 

и 50 без камней). По их результатам, больные с гипер-

паратиреозом с камнями и без значимо не отличались 

по объему суточной мочи, концентрации цитратов, 

оксалатов, мочевой кислоты, рН мочи, гиперсатура-

ции мочи оксалатом кальция, фосфатом кальция, мо-

чевой кислоты [39]. По результатам Corbettа S. и соавт., 

у одной трети больных ПГПТ обнаружены комплекс-

ные нарушения, характеризующиеся снижением 

уровня цитратов, магния в суточной моче и гиперокса-

латурией [40]. Odvina C.V. и соавт. показали достоверно 

большую гипероксалатурию, гиперсатурацию мочи ок-

салатом и фосфатом кальция у больных с нефролити-

азом и ПГПТ в сравнении с лицами без камней [38]. 

Гиперкальциурия, характерная для ПГПТ, рас-

сматривается как один из основных факторов риска 

развития кальциевого нефролитиаза [35]. У больных 

с ПГПТ суточная экскреция кальция более 400 мг/сут 

ранее была включена в перечень абсолютных показа-

ний к ПТЭ [2]. Однако в дальнейшем, при изучении 

роли гиперкальциурии как фактора, предрасполагаю-

щего к развитию конкрементов при ПГПТ, не полу-

чено четких и однозначных подтверждений [31, 38, 40]. 

Уровень экскреции кальция с мочой значимо зависит 

от множества факторов – пола, возраста, расы, дие-

тического потребления кальция, уровня витамина D, 

адекватности фильтрационной и концентрационной 

функции почек, и в результате, в последних редакциях 

Консенсуса гиперкальциурия не значится [4, 8].

Основными патогенетическими механизмами раз-

вития гиперкальциурии при ПГПТ являются уси-

ление мобилизации кальция из костей на фоне 

повышения активности резорбтивных процессов 

и усиление всасывания кальция в кишечнике на фоне 

повышения синтеза активных метаболитов витамина 

D в почках. В подтверждение этому у больных с не-

фролитиазом зафиксирован более высокий уровень 

кальци триола [38, 41] и повышение кальциурического 

эффекта в ответ на пероральную нагрузку кальцием 

в сравнении с больными без камней [41].

Изучение метаболических нарушений мочи у боль-

ных с камнями почек обусловлено их важной ролью 

в процессе камнеобразования и определения типа 

камнеобразования [35]. Преобладание отдельных из-

менений в биохимических параметрах мочи несколько 

отличается у больных с ПГПТ с нефролитиазом и МКБ. 

Сравнение групп пациентов с МКБ и больных с нефро-

литиазом на фоне ПГПТ показало, что для больных 

без ПГПТ с МКБ более характерны такие метаболиче-

ские нарушения, как гипоцитратурия, гипероксалату-

рия, гипернатриурия, тогда как у больных с камнями 

при ПГПТ более распространена гиперкальциурия, 

повышение соотношения кальций/креатинин, гипер-

сатурация мочи оксалатом и фосфатом кальция [42].

В качестве предикторов развития камней в почках 

у больных с ПГПТ также оценивается ряд генов, имею-

щих патогенетическое значение у больных с МКБ [43]. 

В частности, определенную роль в развитии мочека-

менной болезни играет патология кальцийчувстви-

тельного рецептора (CASR), который представлен, 

в основном, в ОЩЖ и почечных канальцах. После 

открытия CASR в 1993 г., его ключевая роль в под-

держании кальциевого гомеостаза не вызывает со-

мнений [17, 43]. Одной из основных функций CASR 

считается модуляция синтеза и секреции ПТГ и кон-

троль жизненного цикла клеток ОЩЖ. В почках 

он регулирует экскрецию кальция и воды в различных 

отделах нефрона. В частности, он снижает пассивную 

и активную реабсорбцию кальция в дистальных отделах 

канальцев, увеличивает реабсорбцию фосфатов в прок-

симальных канальцах и стимулирует выделение прото-

нов и воды в собирательных трубочках. В 2002 г. были 

опубликованы результаты исследования Vezzoli G. 

и соавт., выполненного на итальянской популяции, 

целью которого являлось определение влияния гапло-

типов CASR на риск нефролитиаза. Полученные дан-

ные свидетельствовали о том, что гаплотип rs1042636, 

связанный c заменой R990G в белке CASR, в 13 раз 

повышает риск иметь мочекаменную болезнь в общей 

популяции [45, 46]. Взаимосвязь гаплотипов CASR 

с увеличением риска камнеобразования позднее под-

тверждена у больных с ПГПТ. Scillitani A. и соавт., оце-

нив 237 больных с ПГПТ, выявили увеличение риска 

развития камней в 3,8 раз у больных с ПГПТ при на-

личии гаплотипа AGQ (95% ДИ 1,3–11,3) [47]. На рос-

сийской популяции в ФГБУ ЭНЦ также проводилось 

изучение CASR у больных с ПГПТ. Была получена 

высокая распространенность различных полимор-

физмов CASR среди больных с ПГПТ. В частности, 

при изучении трех наиболее часто встречающихся по-

лиморфизмов рецептора (A986S, R990G, Q1011E) рас-

пространенность различных полиморфизмов в группе 

больных с нефролитиазом и ПГПТ (n=41) составила 

44%, в группе без камней почек (n=36) – 53% без до-

стоверных различий между группами [48]. При оценке 

влияния CASR на развитие нефролитиаза при ПГПТ 

не выявлено различий в распространенности поли-

морфизмов между больными с нефролитиазом (n=66) 

и без (n=69) у больных с ПГПТ (для A986S р=0,19; 
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R990G р=0,67; Q1011E р=0,99) и, как результат, сде-

лан вывод о том, что развитие нефролитиаза при ПГПТ 

не связано с наличием альтернативных аллелей гена 

CASR у больных с ПГПТ [49].

Рассматривается возможная взаимосвязь повы-

шения риска развития конкрементов почек с поли-

морфизмами рецептора витамина D (VDR). Однако 

у больных с ПГПТ таких исследований пока не прово-

дилось. Рецептор витамина D представлен в большин-

стве клеток и тканей организма, и так же, как и CASR, 

участвует в регуляции кальциевого гемостаза и, кроме 

того, в почечной регуляции уровня цитрата. Сразу не-

сколько исследований были посвящены интерпрета-

ции возможной взаимосвязи полиморфизмов VDR 

и риску мочекаменной болезни. Согласно результа-

там исследований на экспериментальных моделях 

животных, повышенная экспрессия VDR в тканях 

является генетически детерминированным фактором 

и приводит к увеличению 1,25(ОН)2Д-зависимого 

мембранного транспорта кальция и может являться 

причиной идиопатической гиперкальциурии [50]. 

В группе пациентов с гиперкальциурией также отме-

чалась повышенная концентрация VDR на моноцитах 

периферической крови [51]. Mossetti G. и соавт. по-

казали взаимосвязь полиморфизмов VDR BsmI и TaqI 

с идиопатической гипоцитратурией [52]. Метанализ 

17 исследований, посвященный изучению связи по-

лиморфизмов FokI, TaqI, BsmI, Apa1 с нефролитиа-

зом, показал, что первые два полиморфизма (f аллель 

и ff+Ff генотип в гетерозиготном состоянии полимор-

физма FokI и t аллель и tt+Tt генотип в гетерозиготном 

состоянии полиморфизма TaqI) связаны с увеличе-

нием риска нефролитиаза, тогда как в отношении двух 

других полиморфизмов такой взаимосвязи не полу-

чено [21]. В исследовании Аполихина И.О. и соавт., 

проведенном на российской популяции среди 101 па-

циента с МКБ и 393 практически здоровых лиц, также 

была выявлена взаимосвязь гена VDR (rs1540339) 

с развитием нефролитиаза у больных без  семейного 

анамнеза камней почек [53]. В качестве других возмож-

ных генов-кандидатов, предрасполагающих к возник-

новению МКБ, рассматриваются также остеопонтин 

(OPN), клаудин 14 (CLDN14) и др. [43]. Несомненно, 

их роль в развитии нефролитиаза при ПГПТ требует 

дальнейшего исследования. 

Таким образом, вопрос определения предикто-

ров поражения почек при ПГПТ является крайне ак-

туальным. Учитывая широкую распространенность 

заболевания и превалирование мягкой его формы, 

прогнозирование возможности развития висцеральных 

нарушений определяет возможность консервативного 

ведения данной группы пациентов. Это нашло отраже-

ние в многочисленных попытках определить группы 

риска и разработать критерии отбора пациентов 

для применения данной тактики. Однако в настоящее 

время четкого алгоритма не выработано. На данный 

момент только тяжелая гиперкальциемия определена 

как единственный абсолютный фактор риска возник-

новения камней в почках, а значимость других пара-

метров недостаточно проанализирована. Выявление 

предикторов повышенного риска поражения почек по-

зволит разработать адекватные алгоритмы обследова-

ния и лечения, повысит эффективность применяемой 

тактики и улучшит прогноз жизни пациента.
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