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Послеоперационный гипопаратиреоз до настоящего времени остается актуальной проблемой 
хирургической тиреодологии. Несмотря на значительные изменения в подходах к лечению 
заболеваний щитовидной железы, улучшение технического обеспечения операционных, использование 
увеличительной оптики частота развития послеоперационного гипопаратиреоза остается высокой. 
Традиционная терапия гипопаратиреоза препаратами кальция и витамина D имеет ряд недостатков 
и не всегда позволяет обеспечить нормальное качество жизни пациентов. В настоящей работе 
представлены и обсуждены современные представления авторов об основных способах профилактики и 
коррекции послеоперационного гипопаратиреоза. Перспективными считаются трансплантационные 
методы, поскольку происходит непосредственное замещение функции околощитовидных желез 
паратиреоидным гормоном. Изучением влияния трансплантации околощитовидных желез ученые 
занимаются на протяжении многих лет. Аутотрансплантация является наиболее распространенным 
видом трансплантации околощитовидных желез, имеет низкую эффективность, в связи с чем 
предлагается улучшать результаты путем выбора зоны трансплантации. В изучении алло- и 
ксенотрансплантации обсуждаются способы подготовки трансплантатов, необходимость 
криоконсервации и микроинкапсулирования клеток, выбор оптимальных режимов и технических 
подходов. Большинство существующих методик экспериментально обоснованы, однако до настоящего 
момента не существует единой стандартизированной техники замещения функции околощитовидных 
желез с использованием трансплантации, что определяет интерес к данной проблеме.
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Postoperative hypoparathyreosis to present day is actual problem of surgical tyreodology. In spite of signifi-
cant changes in approaches to the treatment of thyroid gland diseases, improvement of technical supplying of 
operating rooms, use of magnifying optics the frequency of development of postoperative hypoparathyreosis 
is still high. Traditional therapy of hypoparathyreosis by calcium and vitamin D preparations has number of 
disadvantages and doesn’t always allow to provide good quality of life for patients. The article presents and 
discusses modern conceptions of authors about causes of development, existing ways of prevention and cor-
rection of postoperative hypoparathyreosis. Transplantation methods are considered prospective because 
parathyroid glands functions are directly replaced by parathyroid hormone. Scientists study influence of 
transplantation of parathyroid glands during many years. Autotransplantation is the most common method of 
transplantation of parathyroid glands, has low effectiveness and that’s why it’s offered to improve the results 
by choosing of transplantation zone. Ways of preparation of transplants, necessity of cryopreservation and 
microencapsulation of the cells, choice of optimum modes and technical approaches are discussed during the 
study of allo- and xenotransplantation. Most of existing methods are experimentally proved but before now 
there’s no united standard technique of replacement of parathyroid glands functions with use of transplanta-
tion that explains interest to this problem.
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Гипопаратиреоз является эндокринопатией, 
характеризующейся низким уровнем сыворо-
точного кальция, повышенным сывороточным 
уровнем фосфора и отсутствием или чрезмерно 
низким уровнем паратиреоидного гормона в цир-
кулирующей крови [9]. Гипопаратиреоз может 
быть врожденным (связанным с генетическими 
дефектами, среди которых нарушение биосинте-
за ПТГ, его секреции, развития паращитовидных 
желез или деструкции функциональной ткани 
паращитовидгых желез) и приобретенным. Наи-

более распространенной причиной приобретен-
ного гипопаратиреоза у взрослых является после-
операционный гипопаратиреоз [24]. К развитию 
послеоперационного гипопаратиреоза приводят 
операции на щитовидной, околощитовидных 
железах или других органах шеи, в частности при 
злокачественных поражениях глотки, гортани. 
Нарушение кровоснабжения околощитовидных 
желез при оперативных вмешательствах приводит 
к снижению их функциональной активности, что 
проявляется снижением уровня ПТГ и кальция 
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в крови [3]. В работе R. Asari et al. послеопера-
ционный гипопаратиреоз был определен как до-
кументированное послеоперационное снижение 
уровня сывороточного кальция ниже 1,9 ммоль/л 
(7,6 мг/дл), с или без симптомов, или послеопера-
ционный уровень сывороточного кальция от 1,0 до 
2,1 ммоль/л (4,0–8,4 мг/дл) с нейромышечными 
симптомами через 2 дня после операции [7].

Основными факторами риска развития после-
операционного гипопаратиреоза являются степень 
повреждения околощитовидных желез, количество 
выполняемых операций в той или иной клинике, 
опыт хирурга, количество оставшихся после вме-
шательства околощитовидных желез [5].

Диагностика послеоперационного гипопара-
тиреоза несложна и, помимо клинических про-
явлений осложнения, заключается в определении 
уровня кальция крови (общего или ионизирован-
ного), паратиреоидного гормона [3].

В зависимости от длительности гипокальцие-
мии существует разделение понятий транзиторного 
и стойкого гипопаратиреоза. Транзиторный гипо-
паратиреоз (послеоперационная гипокальциемия) 
развивается в 6,9–46 % случаев и характеризуется 
восстановлением нормального фосфорно-кальци-
евого обмена до 12 месяцев послеоперационного 
периода [13, 29, 33]. При наличии гипокальциемии, 
пониженного уровня паратиреоидного гормона 
более 12 месяцев говорят о стойком гипопаратире-
озе и, несмотря на современное техническое обе-
спечение операционных, наличие увеличительной 
оптики, опытных эндокринных хирургов в крупных 
хирургических центрах, выполняющих большой 
объем вмешательств, частота развития стойкого 
послеоперационного гипопаратиреоза составляет 
от 0,9 до 1,6 % [27, 30, 36, 40].

Один из путей профилактики послеопераци-
онного гипопаратиреоза – снижение травматич-
ности при операциях на органах шеи. С этой целью 
разработано множество технических приемов. При 
выполнении оперативного вмешательства прибега-
ют к использованию увеличительной оптики [1, 38]. 
Для снижения частоты и степени выраженности 
послеоперационной гипокальциемии назначают 
прием препаратов кальция и витамина D перед 
операцией.

В последние годы активно изучаются воз-
можные предикторы развития гипопаратиреоза 
после первичной операции на шее. По мнению 
ряда авторов, наиболее информативным является 
мониторинг уровня ПТГ во время операции и в 
раннем послеоперационном периоде [11, 28, 31]. 
Падение интраоперационного ПТГ более 80 % 
является важным фактором для прогнозирования 
послеоперационной гипокальциемии [34]. Однако 
этот метод не может быть применен повсеместно 
ввиду его высокой стоимости. Поэтому до сих пор 
актуальна разработка методов прогнозирования 
послеоперационного гипопаратиреоза. Знание о 
степени возможного интраоперационного повреж-
дения околощитовидных желез будет существенно 
влиять на последующую тактику лечения.

В настоящее время подавляющее большинство 
пациентов со стойким послеоперационным гипопа-
ратиреозом находится на заместительной терапии 
пероральными препаратами кальция, витамином 
D (включая его метаболиты и аналоги). Также на-
значается диета со сниженным содержанием фос-
фора в продуктах, фосфор-связывающие вещества. 
При изучении побочных эффектов выявлено, что 
длительный прием препаратов кальция и аналогов 
витамина D может приводить к гиперкальциурии 
(при нормальном уровне сывороточного кальция) 
с развитием нефролитиаза, нефрокальциноза и по-
чечной недостаточности, внутричерепной кальци-
фикации с появлением когнитивных расстройств 
и т.д. [4, 16, 21, 37].

Заместительная гормональная терапия имеет 
ряд недостатков в связи со сравнительно коротким 
периодом циркуляции паратиреоидного гормона 
в плазме крови, быстрым разрушением его в же-
лудочно-кишечном тракте и низкой биодоступно-
стью, вследствие большой молекулярной массы и 
высокой гидрофильности [6].

Наиболее перспективными считаются транс-
плантационные технологии для профилактики и 
коррекции стойкого послеоперационного гипо-
паратиреоза. Существуют различные методы: не-
медленная аутотрансплантация – трансплантация 
фрагментов околощитовидной железы пациента 
выполняется во время первичной операции; отсро-
ченная трансплантация криоконсервированных 
околощитовидных желез; аллотрансплантация; 
ксенотрансплантация.

Наиболее распространенным из транспланта-
ционных методов профилактики и коррекции по-
слеоперационного гипопаратиреоза в настоящий 
момент является аутотрансплантация. Первые 
попытки аутотрансплантации паращитовидных 
желез описаны еще в 1926 году Lahey [23]. Мето-
дика проста и не требует больших экономических 
затрат. Однако, к сожалению, процент восстанов-
ления функции околощитовидных желез после 
аутотрансплантации неутешителен и колеблется 
от 15 % до 30 %, по разным данным [15]. С целью 
улучшения приживляемости трансплантата пред-
лагаются различные техники трансплантации. 
Например, О.С. Попов с соавт. предложили способ 
эндовазальной аутотрансплантации околощито-
видных желез. В эксперименте на беспородных 
собаках визуализировали и выделяли верхние 
околощитовидные железы, которые разделяли на 
2–3 фрагмента и поочередно вводили в просвет 
притокового сосуда большой подкожной вены бе-
дра и фиксировали к интиме. Через 1 месяц удаляли 
оставшиеся нижние околощитовидные железы, 
после чего уровень паратиреоидного гормона и 
кальция сохранялся в пределах допустимой нормы. 
На основе этой методики разработали метод лече-
ния первичного гипопаратиреоза, включающий 
несколько этапов. На первом этапе производили 
тотальную паратиреоидэктомию с одномоментной 
свободной аутотрансплантацией околощитовид-
ных желез в просвет притоков малой подкожной 
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вены обеих задних конечностей, через 4, 5, 6 недель 
выполняли программированную частичную пара-
тиреоидэктомию методом удаления фрагментов 
вены с расположенными в них аутотранспланта-
тами околощитовидных желез, в результате чего 
наблюдали этапное снижение уровня паратирео-
идного гормона и кальция крови [2].

Существующие методы аллотрансплантации 
околощитовидных желез требуют обязательной 
иммуносупрессивной терапии. С учетом высокого 
риска развития осложнений, нежели в результате 
заместительной терапии препаратами кальция и 
витамином D, применение этого метода ограни-
чено. 

Активно дискутируется решение проблемы 
отторжения трансплантатов путем выбора места 
трансплантации: одни авторы считают привиле-
гированным местом семенник [12], другие – над-
почечники [22] или латеральный желудочек мозга 
[39], что теоретически обосновано наличием ги-
стогематических барьеров. Однако эти методики 
представляются сложно выполнимыми примени-
тельно к человеку.

В литературе описаны методы техники микро-
инкапсулирования для преодоления иммунного 
барьера и продления жизни клеток. На экспе-
риментальной модели гипопаратиреоза у крыс 
C. Hasse et al. проводили ксенотрансплантацию 
микроинкапсулированных околощитовидных 
желез человека. Наблюдение за животными про-
должалось до 210 дней, у большинства определялся 
нормальный уровень кальция и человеческого 
паратиреоидного гормона, гистологически под-
тверждалась сохранность паратиреоидной ткани в 
интактных сферах [17]. Тем не менее, клинические 
данные об эффективности этой методики малы.

При изучении некоторых методик криокон-
сервации и культивирования клеток выявилась 
способность этих методик снижать степень им-
муногенности. После 6 недель культивирования и 
замораживания клеток околощитовидных желез 
человека I. Nawrot et al. отмечают снижение экс-
прессии их лейкоцитарного антигена (HLA) 1-го 
класса и отсутствие HLA 2-го класса. После транс-
плантации таких клеток у 50 % реципиентов без 
применения иммуносупрессии аллотранспланта-
ты выполняли их эндокринную функцию более 2 
месяцев [26].

Для трансплантации наиболее часто исполь-
зуют в качестве источника клеток удаленные на 
операции нормальные околощитовидные желе-
зы либо околощитовидные железы пациентов с 
гиперплазией или аденомой. В эксперименте на 
«голых» мышах Y. Tanaka et al. трансплантировали 
участки нормальной, гиперплазированной и адено-
матозной ткани околощитовидных желез человека. 
Сывороточные уровни паратиреоидного гормона у 
мышей с трансплантатами из гиперплазированных 
и аденоматозных околощитовидных желез были 
значительно выше таковых у реципиентов ткани 
нормальных околощитовидных желез, хотя без 
существенного различия между мышами с транс-

плантатами желез с гиперплазией и аденомой. Во 
всех трех группах на введение диеты со сниженным 
содержанием кальция трансплантаты реагировали 
пропорциональным повышением уровня паратире-
оидного гормона через 4 недели [35].

Важным этапом в развитии трансплантаци-
онных методов является создание банка клеток. 
Криоконсервация – метод, направленный на со-
хранение жизнеспособности и функциональной 
активности трансплантата. Перед криоконсерва-
цией интраоперационные препараты паращито-
видных желез разделяют на 30–40 фрагментов 
размерами 1 × 1 × 1 мм, затем погружают в сте-
рильный флакон со льдом и солевым раствором, 
в таком виде транспортируют к месту хранения. 
Типичная среда для замораживания содержит рас-
твор Roswell Park Memorial Institute (RMPI) 1640, 
большинство учреждений используют 80% RMPI 
1640. Dimethyl sulfoxide (DMSO) в 10% концентра-
ции добавляют в качестве цитоплазматического 
стабилизатора. Последним компонентом среды 
является либо 10–30% аутологичная сыворотка, 
либо 10–20% эмбриональная телячья сыворотка. 
Цель криоконсервации – сохранение функции 
клетки путем сохранения ее целостной структуры 
с помощью изменения температуры. Техника ох-
лаждения, разработанная в клинике Mayo предпо-
лагает размещение флаконов в ящик с сухим льдом 
температурой 55–60 °С на 1 час, что позволяет 
образцам охлаждаться со скоростью 10 °С в минуту 
[19]. В настоящее время применяют специальные 
морозильные камеры с возможностью програм-
мирования скорости охлаждения. Затем флаконы 
с образцами тканей погружаются в жидкий азот и 
хранятся при одной из рекомендуемых температур: 
–170 °С, –180 °С, –190 °С, –196 °С. 

Метод криоконсервации позволяет сохранять 
ткани околощитовидных желез пациента в течение 
длительного времени для трансплантационных 
методов, что позволяет использовать материал 
в отдаленном послеоперационном периоде при 
установлении стойкой гипофункции. Становится 
возможным избежать «ненужной» аутотрансплан-
тации при первичной операции [25].

Длительность времени хранения, при котором 
ткань паращитовидной железы остается функцио-
нально активной, до сих пор точно не определена. 
M.A. Guerrero et al. исследовали образцы паращи-
товидной ткани, криоконсервированные в период 
с 1991 по 2006 гг. Случайным образом отбирали от 4 
до 12 образцов паращитовидной ткани из каждого 
года криоконсервации, всего 106 образцов (21 %). 
Использовалась световая оптика, анализ всех об-
разцов проводился одним техником. Клетки, ко-
торые не окрашивались трипановым синим, были 
признаны жизнеспособными. При нарушении це-
лостности клеточных мембран краситель проникал 
в клетки, их цитоплазма окрашивалась в голубой 
цвет, и они признавались нежизнеспособными. 
Из 106 образцов только 11 (10 %) были признаны 
жизнеспособными. Статистическая значимость 
различий в количестве жизнеспособных клеток 
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была установлена между группами образцов, хра-
нившимся менее или ровно 24 месяца (71 %) и более 
24 месяцев (1 %) [14].

Важность длительности криоконсервации от-
мечается и другими авторами. M.S. Cohen et al. 
показали отсутствие функциональной активности 
трансплантатов, хранившихся более 22 месяцев 
[10]. На основе этих исследований авторами 
предложено ограничивать срок хранения и ути-
лизировать образцы со сроком хранения более 24 
месяцев, что позволит минимизировать затраты и 
биологические риски, освободить пространство для 
сохранных образцов в банке тканей.

C.E. Barreira et al. провели исследование по из-
учению сроков, при которых сохраняется нормаль-
ная структура клеток околощитовидных желез от 
момента забора до криоконсервации. Установлено, 
что при температуре транспортного раствора +4 
°С структура клеток сохраняется до 12 часов [8].

Перспективными выглядят исследования 
в области тканевой инженерии. Изначально 
клетки околощитовидных желез выращивали в 
монослойную культуру, которая очень быстро 
теряла способность реагировать на уровень вне-
клеточного кальция, что может быть объяснено 
нарушением межклеточного взаимодействия, 
снижением экспрессии на поверхности клетки 
кальций-чувствительного рецептора. В настоящий 
момент, имеются в работы, в которых культуру 
ткани околощитовидной железы выращивают на 
трехмерной коллагеновой матрице, что позволя-
ет сохранять нормальную архитектонику ткани, 
исключает ее дисперсный рост. In vitro такие 
клетки сохраняют функциональную активность 
до 10 недель. Более того, такая система способна 
реагировать на физиологические стимулы (при 
увеличении концентрации внеклеточного кальция 
продукция паратиреоидного гормона существенно 
снижалась) [20, 32].

Большинство предложенных методов обсуж-
даются в эксперименте, сообщения о клинических 
результатах встречаются относительно редко.

Для изучения послеоперационного гипопара-
тиреоза в эксперименте общепринятой считается 
выполнение паратиреоидэктомии. После модели-
рования послеоперационного гипопаратиреоза 
наблюдали гипокальциемию, максимальные сроки, 
описанные в работах, – до 3 недель. Если удаление 
околощитовидных желез было неполным, уровень 
кальция повышался к третьей неделе. Однако про-
цент таких исходов не указывается, равно как и нет 
однозначных сведений о пожизненности послео-
перационного гипопаратиреоза у животных после 
паратиреоидэктомии, возможности коррекции 
гипокальциемии, летальности. [18] Вследствие чего 
экспериментальная модель послеоперационного 
гипопаратиреоза нуждается в усовершенство-
вании. Необходимо изучить механизмы течения 
экспериментального гипопаратиреоза, его особен-
ности и критерии оценки.

Наличие большого количества эксперимен-
тальных и клинических исследований и отсут-

ствие однозначных подхода, показаний, алгорит-
мов к лечению послеоперационного гипопара-
тиреоза заставляют продолжать исследования в 
этой области.
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