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Первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ) – эндокринное

заболевание, обусловленное формированием очага автоном-

ной гиперпродукции паратгормона (ПТГ) вследствие пер-

вичной патологии околощитовидных желез (ОЩЖ): адено-

мы/гиперплазии одной или нескольких желез, редко карцино-

мы/атипической аденомы ОЩЖ. Избыточная секреция

ПТГ способствует значительному повышению концентра-

ции кальция в сыворотке крови. В патологический про-

цесс вовлекаются различные органы и системы, в первую

очередь ответственные за фосфорно-кальциевый обмен,

что приводит к существенному ухудшению качества жиз-

ни, инвалидизации пациентов, повышенному риску пре-

ждевременной смерти [1]. 

Классическая клиническая картина ПГПТ характери-

зуется устойчивым выражением: «кости, камни, стоны»

(англ. bones, stones, moans and groans), отражающим основ-

ные проявления заболевания. Однако современные воз-

можности лабораторной диагностики позволяют выявлять

заболевание на самых ранних стадиях в отсутствие каких-

либо жалоб, и внимание специалистов все больше направ-

лено на анализ его так называемых неклассических прояв-

лений, в том числе когнитивных [2, 3].

П а т о г е н е з  к о г н и т и в н ы х  о с л о ж н е н и й  
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Наблюдений и данных, позволяющих оценить патоге-

нез когнитивной дисфункции при ПГПТ немного. Ионы

кальция участвуют в передаче сигнала между нейронами, и

патологическое отклонение его концентрации в крови (ги-

пер- или гипокальциемия), вероятно, оказывает негативное

влияние на высшие психические функции [4]. Системная

гиперкальциемия и повышенный уровень ПТГ при ПГПТ, в

том числе в цереброспинальной жидкости, могут приводить

к многоплановому воздействию на периферическую нерв-

ную систему и ЦНС. Ионы кальция проникают через гема-

тоэнцефалический барьер, что приводит к повышенной

концентрации кальция в головном мозге, нарушению ней-

рональной передачи сигнала, атрофии гиппокампа, и участ-

вуют в развитии болезни Альцгеймера. Также с отложением

кальция в мозговых структурах связывают возникновение
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лобно-подкорковой деменции. Есть предположение, что

повышение концентрации кальция в ЦНС может негативно

влиять на работу головного мозга путем стимуляции апоп-

тоза нейронов или отложения β-амилоида, что обусловли-

вает широкое распространение когнитивных нарушений

(КН) при ПГПТ в пожилом возрасте [5].

Проспективное исследование двух популяционных

групп (суммарно n=4554) показало, что высокий уровень

сывороточного кальция ассоциирован с более быстрым

снижением когнитивных функций у лиц старше 75 лет [6,

7]. В то же время некоторыми исследователями продемон-

стрировано, что психологические нарушения и улучшение

состояния здоровья после радикального лечения ПГПТ не

связаны с тяжестью предшествовавшей гиперкальциемии.

КН также могут быть следствием сердечно-сосуди-

стых осложнений гиперфункции ОЩЖ, поскольку при

ПГПТ наблюдаются признаки эндотелиальной дисфункции

и повышения жесткости артериальной стенки [8, 9]. На жи-

вотных моделях показано, что избыток ПТГ усиливает вы-

свобождение вазопрессина и тем самым увеличивает вазо-

констрикцию, в результате чего наблюдается гипоперфузия

нескольких зон коры головного мозга, участвующих в про-

цессах познания и формирования памяти. С помощью од-

нофотонной эмиссионной компьютерной томографии у па-

циентов с ПГПТ выявлено патологическое снижение моз-

гового кровотока. При достижении ремиссии заболевания

зафиксировано улучшение кровоснабжения головного моз-

га у 13 из 14 пациентов через 12 мес после паратиреоидэкто-

мии (ПТЭ) [10]. Таким образом, патогенез развития ней-

ропсихологической симптоматики при ПГПТ сложен и ос-

тается неясным. 

К л и н и ч е с к и е  п р о я в л е н и я  
Субъективные нейропсихические симптомы при

ПГПТ описываются с 1940-х гг. В ранних работах были за-

фиксированы такие проявления, как сонливость, депрес-

сия, неврастения, снижение памяти, паранойя, галлюцина-

ции, дезориентация, летаргия. В более поздних исследова-

ниях найдена связь с проявлениями, которые ранее счита-

лись нетипичными. К ним относятся повышенная утомляе-

мость, слабость, когнитивная дисфункция, расстройства

сна, психологические и психические нарушения вплоть до

психозов и комы, ограничение социального взаимодейст-

вия [11]. В отдельных клинических случаях манифестация

ПГПТ у пожилых пациентов сопровождается развитием де-

менции, которая нивелируется после ПТЭ. Как правило,

КН преобладают у лиц старше 70 лет [12]. 

Распространенность различных неврологических

нарушений при ПГПТ составляет, по данным зарубежных

авторов, от 10 до 60%; в российском пилотном исследова-

нии (n=394) этот показатель достигал 75% (общая слабость

– 75%, депрессия – 60%, психотические состояния – 6%)

[1, 2, 13].

Д и а г н о с т и к а
Для оценки когнитивных функций применяются шка-

лы и тесты, направленные на оценку различных аспектов ин-

теллектуального развития. Так, по данным систематического

обзора 27 работ I. Lourida и соавт. [14], для анализа когнитив-

ных функций используются 48 различных тестов и подтестов.

Скрининг-тестами для выявления мягких нейропсихологи-

ческих нарушений служат краткая шкала оценки психиче-

ского статуса (Mini Mental State Examination, MMSE) и шка-

ла оценки клинической деменции (Clinical Dementia Rating

scale). В крупных исследованиях используются комплексные

нейропсихологические тесты (батареи), среди которых наи-

более распространенными являются шкала оценки интелле-

кта взрослых Векслера (Wechsler Adult Intelligence Scale), тест

с построением маршрута A и B и словесно-цветовой тест

Струпа (Color-Word Stroop Test). Иногда в исследования

включают психологические тесты, оценивающие когнитив-

ные способности в определенных областях, таких как па-

мять, внимание и исполнительные навыки [14]. 

Для определения качества жизни пациента использу-

ют анкетирование (Health Related Quality Of Life, HRQL),

однако, по данным научных дискуссий, этот вид обследова-

ния не обладает специфичностью. Понятие «качество жиз-

ни, ассоциированное со здоровьем», или просто «качество

жизни», представляет собой интегральную характеристику

физического, психологического, социального и эмоцио-

нального состояния пациента на основе его субъективного

восприятия. Для оценки качества жизни созданы специаль-

ные опросники: Health Assessment Questionnaire, Medical

Outcomes Short Form 36 (SF-36), The Patient Health

Questionnaire и др. [3, 13, 14]. 

Наиболее распространенной методикой изучения на-

рушений эмоциональной сферы является шкала госпиталь-

ной тревожности и депрессии (The Hospital Anxiety and

Depression Scale). Она помогает определить наличие психо-

логических отклонений у пациентов, но не позволяет уста-

новить окончательный диагноз [15]. 

В Научном медицинском исследовательском центре

эндокринологии А.В. Беляевой и соавт. [16] проведено ис-

следование качества жизни у пациентов с установленным

диагнозом ПГПТ (n=100) в сравнении с контрольной груп-

пой пациентов без тяжелых физических или психических

заболеваний, сопоставимой по полу и возрасту. Было ис-

пользовано несколько опросников: EuroQol-5D (EQ-5D),

SF-36, опросник по оценке боли в спине и шкала депрессии

Бека. Показано, что пациенты с ПГПТ имеют более низкое

качество жизни и это в наибольшей степени обусловлено

поражением костной системы, проявляющимся болью и

снижением подвижности. В то же время значимых различий

показателей качества жизни у пациентов с мягкой формой

заболевания и у пациентов группы контроля не выявлено

(EQ-5D, p=0,32 и р=0,42; SF-36, психологический компо-

нент здоровья, p=0,94, физический компонент здоровья,

р=0,34), а больные с костными осложнениями имели стати-

стически значимо более низкие показатели (EQ-5D,

p=0,0001; SF-36, психологический компонент здоровья,

p=0,002). Депрессия у большинства пациентов отсутствова-

ла или наблюдались лишь начальные ее проявления. 

Для объективной оценки нейропсихического состоя-

ния пациентов используются инструментальные методы

диагностики. Функциональная визуализация головного

мозга продемонстрировала значительное снижение регио-

нального церебрального кровотока в зонах поясной извили-

ны, верхней и нижней лобных извилин билатерально, пе-

редней височной, прецентральной и постцентральной из-

вилин и теменной доле у пациентов с ПГПТ. Гипоперфузия

этих областей коры коррелировала с уровнями кальция в

сыворотке и ПТГ [9]. В двух проспективных исследованиях
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с помощью мультиспиральной компьютерной томографии

и функциональной магнитно-резонансной томографии

(фМРТ) установлено улучшение кровотока в лобных отде-

лах головного мозга после ПТЭ [9, 10]. N.D. Perrier и соавт.

[9] при проведении фМРТ обнаружили изменения активно-

сти в медиальной части префронтальной коры у пациентов

с ПГПТ при выполнении заданий, оценивающих когнитив-

ные способности. Были выявлены также нарушения актив-

ности дорсолатеральной части префронтальной коры и те-

менной доли. После радикального лечения ПГПТ, помимо

объективной динамики нейрофизиологической картины,

по данным МРТ у пациентов отмечено улучшение сна и со-

циального поведения, а скорость выполнения когнитивных

тестов увеличивалась.

П р о г н о з  п о с л е  П Т Э  
Хотя у большинства пациентов с ПГПТ имеются те

или иные субъективные нейропсихические нарушения, их

не рассматривают в качестве показаний к хирургическому

лечению ПГПТ, а его влияние на качество жизни продолжа-

ет изучаться.

Одной из первых работ, посвященных анализу влия-

ния ПТЭ на функции ЦНС, было исследование P.J. Numann

и соавт. [17], которые сравнивали пациентов с ПГПТ

(n=10) и пациентов ортопедического профиля с нормо-

кальцемией (n=10). Использовались 7 различных когни-

тивных тестов для оценки пространственной ориентации,

кратковременной вербальной памяти, зрительно-моторной

координации и способности планировать действия. Уста-

новлено, что в группе больных, перенесших ПТЭ, отмече-

но улучшение логической памяти и ассоциативного обуче-

ния (оценка кратковременной вербальной памяти), вер-

бального внимания и способности к построению логиче-

ских рассуждений. Используя некоторые из тех же тестов,

G.G. Brown и соавт. [18] изучали когнитивные функции у

34 пациентов с ПГПТ до (n=34) и после (n=10) хирургиче-

ского лечения. Выявлены когнитивная дисфункция (нару-

шение скорости моторики, интеллекта и кратковременной

памяти) и ее значительная положительная ассоциация с

уровнем сывороточного кальция, однако обратимость на-

рушений после радикального лечения не подтвердилась. В

исследовании D. Babinska и соавт. [19], которые оценивали

как элементарные корковые (концентрация и фокусировка

внимания, восприятие, различные виды памяти), так и

сложные когнитивные (мышление, понимание и способ-

ность к решению проблемы) функции, основными нейроп-

сихическими нарушениями у пациентов с ПГПТ были ос-

лабление внимания, снижение навыков невербального

процесса обучения, нарушение различных видов памяти,

уменьшение словарного запаса и ухудшение зрительно-

аналитических способностей, широкая распространен-

ность депрессивного расстройства. При сравнении состоя-

ния пациентов до и через 1 год после операции наблюда-

лось значительное улучшение зрительной и непосредствен-

ной (прямой) памяти, зрительно-аналитических способно-

стей. Таким образом, нейропсихологическое тестирование

может быть рекомендовано в качестве одного из компонен-

тов обследования пациентов с ПГПТ для определения по-

казаний к хирургическому лечению с целью предотвраще-

ния дальнейшего ухудшения когнитивных функций. Дан-

ные других исследований представлены в таблице.

В 1995 г. J.L. Pasieka и LL.Parsons [30] первыми предло-

жили метод оценки результатов хирургического лечения

ПГПТ с использованием визуальной аналоговой шкалы

(ВАШ) от 0 до 100 (0 – отсутствие симптомов, 100 – выра-

женные симптомы) для измерения 13 симптомов, специ-

фичных для данного заболевания (слабость, боль в костях,

снижение памяти и др.), а в 1998 г. методика была валидизи-

рована. Позднее в результате крупного многоцентрового

исследования (n=203) этими же специалистами на основе

среднего показателя ВАШ была разработана шкала оценки

симптомов при ПГПТ (Parathyroid Assessment of Symptoms

score, PAS). Показано, что «легкая утомляемость» является

наиболее распространенным признаком заболевания. Кро-

ме того, подтверждено значимое снижение общего индекса

PAS в послеоперационном периоде (через 7 дней и/или 

3 мес), ассоциированное с улучшением показателей качест-

ва жизни. Согласно работам J.L. Pasieka и L.L. Parsons, шка-

ла PAS позволяет получить надежную и достоверную оцен-

ку симптомов, характерных для патологии ОЩЖ. Хотя дан-

ная шкала не предназначена для оценки качества жизни,

она включает ряд показателей HRQL, специфичных для

ПГПТ: физикальные жалобы (жажда, слабость, трудности

при подъеме со стула или выходе из машины); эмоциональ-

ные характеристики (лабильность настроения, депрессия и

раздражительность); болевой синдром (оссалгия и артрал-

гия, боль в животе и головная боль); усталость и снижение

памяти (забывчивость) [30, 31].

Преимущество ПТЭ в качестве метода лечения мягких

форм ПГПТ было продемонстрировано в виде 5–25% улуч-

шения некоторых показателей качества жизни, оценивае-

мых по шкале SF-36 [13, 32, 33]. G.B. Talpos и соавт. [32]

провели рандомизированное контролируемое исследование

53 пациентов с лабораторно подтвержденной мягкой фор-

мой ПГПТ (срок наблюдения 2 года). В группе хирургиче-

ского лечения продемонстрировано значительное улучше-

ние показателей SF-36 через 6 мес по двум категориям: эмо-

циональная сфера (р≤0,012) и социальное взаимодействие

(р≤0,007), подтверждающее положительное влияние ПТЭ

на состояние психических функций. Аналогичные резуль-

таты были получены и другими исследователями [13, 33].

Изменения эмоциональной сферы и нейропсихологиче-

ские нарушения также изучали H. Kahal и соавт. [15] в слу-

чаях бессимптомного течения ПГПТ с использованием

шкал госпитальной тревожности (Hospital Anxiety), депрес-

сии (Hospital Depression) и шкалы оценки настроения

(Mood Rating Scale). Было подтверждено статистически зна-

чимое улучшение показателей по всем трем параметрам че-

рез 3 мес после ПТЭ.

Недавно швейцарскими специалистами было прове-

дено крупное исследование, включавшее 332 пациентов

преимущественно с мягкой формой ПГПТ: средние показа-

тели кальция сыворотки и ПТГ – 2,68 ммоль/л (95% дове-

рительный интервал, ДИ 2,66–2,70) и 12,4 пмоль/л (95% ДИ

11,7–13,40) соответственно. До операции у большей части

пациентов выявлены повышенный уровень депрессии и

тревожности, а также признаки когнитивной дисфункции,

однако ассоциации между биохимическими параметрами

(уровень кальция, ПТГ) и результатами когнитивных тестов

не обнаружено. У 46% пациентов, подвергшихся ПТЭ, от-

мечены улучшение состояния мозговых функций по резуль-

татам MMSE (р=0,01), а также снижение показателей тре-
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вожности (р=0,05) и депрессии

(р=0,05) [34].

K. Zanocco и соавт. [35] показа-

ли, что информационная система

оценки результатов лечения (The

Patient-Reported Outcomes Measure-

ment Information System, PROMIS),

разработанная Национальным инсти-

тутом здоровья США, является эффе-

ктивной платформой для обследова-

ния пациентов с ПГПТ. Она содержит

валидизированные методы исследо-

вания физического и психического

состояния больных, которое прово-

дится с помощью компьютерного тес-

тирования. Обследовав пациентов с

ПГПТ (n=35) и пациентов контроль-

ной группы (n=9) с заболеванием щи-

товидной железы (эутиреоз) до и че-

рез 3 нед после хирургического лече-

ния, авторы отметили значительное

улучшение показателей по пяти пунк-

там PROMIS (общая слабость, нару-

шения сна, тревога, депрессия, при-

кладные знания) после операции у

пациентов с ПГПТ (р<0,05).

Многие исследования проде-

монстрировали улучшение субъек-

тивного нейропсихического состоя-

ния у пожилых больных после ПТЭ

[36, 37]. N.D. Perrier и соавт. [27] про-

вели экспериментальное рандомизи-

рованное контролируемое исследова-

ние (n=18) пациентов с мягким тече-

нием ПГПТ (средний возраст 63 го-

да). Использовались объективные ме-

тоды, в том числе функциональная

МРТ, актиграфия сна и валидизиро-

ванное комплексное нейропсихоло-

гическое тестирование. Через 6 нед

после хирургического лечения в груп-

пе больных ПГПТ уменьшалась ги-

персомния (р=0,03), и эта тенденция

сохранялась на протяжении 6 мес. 

На примере отдельных клиниче-

ских случаев отмечено значимое вос-

становление интеллектуальных и сен-

сомоторных функций у пожилых па-

циентов при достижении нормокаль-

циемии. Y. Tung-Chen и К. Jerusalem

[38] наблюдали 78-летнюю пациентку

с прогрессирующим нарушением соз-

нания в течение 2 нед и диагностиро-

ванной ранее болезнью Альцгеймера.

После устранения выраженной дегид-

ратации при лабораторно-инструмен-

тальном обследовании выявлен

ПГПТ, инициировано консерватив-

ное лечение с дальнейшей подготов-

кой к операции. Однако уже в ходе

медикаментозной терапии и норма-
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лизации уровня сывороточного кальция у пациентки про-

изошло значимое улучшение психических функций. Ус-

пешные результаты ПТЭ демонстрируют и другие наблюде-

ния: 83-летняя пациентка после операции смогла вернуться

к игре в шахматы, у 90-летней больной с афазией восстано-

вилась способность к пению, а пациентка 67 лет с паркин-

сонизмом на фоне ПГПТ уже через несколько недель после

операции была способна вести адекватный образ жизни

[39–41]. Эти явления можно объяснить формированием

тонких нейропсихологических нарушений, отражающих

функциональные и потенциально обратимые изменения,

которые предшествуют органическим и обычно необрати-

мым расстройствам.

З а к л ю ч е н и е
Таким образом, КН считаются неотъемлемой частью

диагностики и лечения ПГПТ. Показано, что ПТЭ может

улучшать психологические и когнитивные функции паци-

ентов, однако для оценки возможности использования пси-

хоневрологических осложнений в качестве показаний к хи-

рургическому лечению ПГПТ необходимы дальнейшие

крупные контролируемые исследования.
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